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ΣΥΝΤΜΗΣΕΙΣ ΕΛΛΗΝΙΚΩΝ ΟΡΩΝ 

 

Α-ΜΕΑ= αναστολείς μετατρεπτικού ενζύμου αγγειοτενσίνης 

ΑΜΚ ή ΑΚ= αιμοκάθαρση 

ΑΦ= αρτηριοφλεβώδης 

ΔΜΟ= δραστικές μορφές οξυγόνου 

ΚΦΚ= κεντρικός φλεβικός καθητήρας 

MB= μοριακό βάρος 

ΜΟ= μεταβολική οξέωση 

ΟΣ= οξειδωτικό stress 

ΣΦΠΚ= συνεχής φορητή περιτοναϊκή κάθαρση 

ΧΝΑ= 5ο στάδιο ΧΝΝ(χρόνιας νεφρικής νόσου) 

ΧΝΝ= χρόνια νεφρική νόσος 

 

 

ΣΥΝΤΜΗΣΕΙΣ ΞΕΝΟΓΛΩΣΣΩΝ ΟΡΩΝ 

 

AGE= προϊόντα τελικής γλυκοζυλίωσης 

ANOVA= ( analysis of variance) ανάλυση της διακύμανσης 

AOPP= τελικά προϊόντα πρωτεϊνικής (καρβονυλικής) οξείδωσης 

APD= αυτοματοποιημένη περιτοναϊκή κάθαρση 

ARB= (angiotensin receptor blocker) αναστολέας υποδοχέα αγγειοτενσίνης 

ATP= τριφωσφωρική αδενοσίνη 
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BCM= (body cellular mass) κυτταρική μάζα σώματος 

BCMI= (body cellular mass index) δείκτης κυτταρικής μάζας σώματος 

BIA= (bioelectrical impedance analysis) ανάλυση βιοηλεκτρικής εμπέδησης 

BMI= (body mass index) δείκτης μάζας σώματος 

BUN= άζωτο ουρίας αίματος  

CAPD= (continuous ambulatory peritoneal dialysis) συνεχής φορητή περιτοναϊκή 

κάθαρση 

CAT= καταλάση 

CMIT= πάχος του έσω-μέσου χιτώνα της καρωτίδας 

CML= καρβοξυλ-μεθυλ-λυσίνη 

CRP= (C reactive protein) C αντιδρώσα πρωτεϊνη 

dG= δεοξυγουανοσίνη 

DNA= δεσοξυριβοζονουκλεϊνικό οξύ 

DS= (disequilibrium syndrome) σύνδρομο ρήξης ωσμωτικής ισορροπίας 

ECW= (extracellular water) εξωκυττάριο νερό 

EVAL= (ethylene- co-vinyl acohol) πολυμερές αιθυλενοβινυλαλκοόλης 

FFM= (free fat mass) μάζα ελεύθερη λίπους 

FRSE= (free radicals scavenger enzymes) ενζυμικοί εκκαθαριστές ελευθέρων ριζών 

GFR= (glomerular filtration rate) ρυθμός σπειραματικής διήθησης 

GLUT 2= (glucose transporter type 2) μεταφορέας γλυκόζης τύπου 2 

GPx= υπεροξειδάση της γλουταθειόνης 

GSH= γλουταθειόνη 

GSSG= οξειδωμένη μορφή γλουταθειόνης 
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Hb= αιμοσφαιρίνη 

Hba1c= γλυκυζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη 

HD= (hemodialysis) αιμοκάθαρση 

HDF= (hemodiafiltration) αιμοδιαδιήθηση 

HF= (hemofiltration) αιμοδιήθηση 

ΗΝΕ= λιπιδική υπεροξείδωση 

Ht= αιματοκρίτης 

IL-6= ιντερλευκίνη 6 

IL-8= ιτερλευκίνη 8 

K/DOQI= (kidney disease outcome quality initiative) κατευθηντήριες οδηγίες κλινικής 

πρακτικής στη νεφρολογία 

Kuf=συντελεστής υπερδιήθησης 

LLC-PK1= (pig kidney epithelial cell) επιθηλιακό κύτταρο εγγύς εσπειραμένου 

ουροφόρου σωληναρίου νεφρού γουρουνιού 

MDA= (malonyl-dialdeyde) μαλονική διαλδεϋδη 

ΜΙΑ syndrome= (malnutrition,inflammation,atherosclerosis syndrome) σύνδρομο 

δυσθρεψίας ,φλεγμονής,αθηροσκλήρυνσης 

NHD= (nocturnal hemodialysis) νυκτερινή αιμοκάθαρση 

NF-kB= πυρηνικός παράγοντας kB 

ΝΗΑΝΕS = (National Health and Nutrition Examination Survey) Εθνική Έρευνα Ελέγχου 

Υγείας και Διατροφής 

NKF= (National Kidney Foundation) Εθνικό Ίδρυμα Νεφρού 

8-ΟΗdG= 8-υδροξυ -2΄- δεοξυγουανοσίνη 

PAN= πολυακρυλονιτρίλη 
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P- CO2= μερική πίεση διοξειδίου 

PhA= (phase angle) γωνία φάσης 

pH = (power of hydrogen) δείκτης ενεργού οξύτητας 

PTH= παραθορμόνη 

PMMA= (polymethylmethacrylate) πολυμεθυλομεθακρυλικό 

SDHD= (short daily hemodialysis) μικρή καθημερινή αιμοκάθαρση 

SOD= δισμουτάση του σουπεροξειδίου 

TAC= (total antioxidant capacity) ολική αντιοξειδωτική ικανότητα 

TAC ουρίας= (time-averaged concentration ουρίας) μέση χρονική συγκέντρωση ουρίας 

TBA= (thiobarbitouric acid) θειοβαρβιτουρικό οξύ 

TBARS= (thiobabituric acid reactive substances) δραστικές ουσίες θεοβαρβιτουρικού 

οξεως 

TMP= διαμεμβρανική πίεση 

TNFa= (tumor necrosis factor a) παράγοντας νεκρωσης όγκων α 

TBW= (total body water) ολικό νερό σώματος 

VEGF= (vascular endothelial growth factor) αυξητικός παράγοντας του αγγειακού 

ενδοθηλίου 

Vit-D= βιταμίνη D 
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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

 

Η μελέτη του οξειδωτικού stress (ΟΣ) κατά τη διαδικασία της αιμοκάθαρσης (ΑΜΚ) 

αποτελεί μια ιδιαίτερη πρόκληση για τους ερευνητές. Τόσο η ίδια η νεφρική νόσος, όσο 

και οι ραγδαίες μεταβολές που λαμβάνουν χώρα στην ΑΜΚ, έχουν σαν αποτέλεσμα να 

επηρεάζονται οι δείκτες του οξειδωτικού stress (ΟΣ) προς διάφορες κατευθύνσεις με 

ποικίλα και ενδεχομένως αντιφατικά αποτελέσματα. Ο νεφρός, λόγω της μεγάλης 

αιμάτωσης που δέχεται, αλλά και της ανατομικής του ιδιαιτερότητας, εμπλέκεται στην 

οξειδωτική καταπόνηση είτε σαν στόχος είτε σαν όργανο διενέργειας οξειδοαναγωγικών 

αντιδράσεων. Η χρόνια νεφρική νόσος, που χαρακτηρίζεται από αυξημένο οξειδωτικό 

stress, συνδυάζεται με μεγάλη καρδιαγγειακή νοσηρότητα και θνητότητα. Σε αυτή 

συνεισφέρει η επιτάχυνση της αθηροσκληρυντικής διαδικασίας σε συνδυασμό με τη 

δυσλειτουργία του ενδοθηλίου των αγγείων. Στις παραπάνω καταστάσεις η οξειδωτική 

καταπόνηση -καθώς και άλλοι παράγοντες κινδύνου που σχετίζονται με την νεφρική 

ανεπάρκεια καθαυτή- φαίνεται να παίζει σημαντικό ρόλο. Σε ασθενείς με χρόνια νεφρική 

ανεπάρκεια παρατηρείται σημαντικού βαθμού επίταση της οξειδωτικής διαδικασίας, η 

οποία αυξάνει παράλληλα με την εξέλιξη της νεφρικής νόσου, και υπάρχουν αρκετοί λόγοι  

περαιτέρω επιδείνωσης με την έναρξη εξωνεφρικής κάθαρσης. Σ’ αυτήν την επιδείνωση 

συντελούν: η ανεπάρκεια των αντιοξειδωτικών συστημάτων, η χρόνια φλεγμονώδης 

κατάσταση, η δυσθρεψία, η βιοασυμβατότητα των μεθόδων εξωνεφρικής κάθαρσης ή των 

χρησιμοποιούμενων σ’ αυτές υλικών, μεταβολικοί παράγοντες, η επιμόλυνση διαλυμάτων 

και η παραγωγή ενδοτοξινών. Επίσης κάποια ιδιαίτερα χαρακτηριστικά των ασθενών, 

όπως για παράδειγμα η αυξημένη ηλικία, η πρωτοπαθής νόσος, αλλά και η ίδια η 

ουραιμία. Νεώτεροι τρόποι ΑΜΚ με συμβατότερα υλικά και μεγαλύτερη έμφαση στην 

αντιοξειδωτική προστασία τείνουν να ανατρέψουν αυτή τη θεώρηση.  

Συμπερασματικά, οι νεφροπαθείς τελικού σταδιου σε ΑΜΚ, όπως και οι ασθενείς 

σε περιτοναϊκή κάθαρση βρίσκονται σε μια κατάσταση αυξημένου οξειδωτικού stress σε 

σχέση με υγιείς μάρτυρες. Η χρήση αντιοξειδωτικών παραγόντων θα μπορούσε να ασκεί 

ευεργετική δράση και δοκιμάζεται σε διάφορες ομάδες ασθενών, με σκοπό τον περιορισμό 

της φλεγμονής και του επιπλέον καρδιαγγειακού κινδύνου. Οι ασθενείς υπό αιμοκάθαρση 

χαρακτηρίζονται από ελαττωμένα επίπεδα ασκορβικού οξέος στον ορό του αίματος. Στους 

ασθενείς αυτούς και σε μια σειρά μελετών έχουν χορηγηθεί αντιοξειδωτικές βιταμίνες, 

κυρίως βιταμίνη C+E από του στόματος, όσο και σε σύνδεση με την επιφάνεια μεμβράνης 
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ΑΜΚ (βιταμίνη Ε) με ποικίλα αποτελέσματα. Συζητείται η προσθήκη αντιοξειδωτικών 

στο διάλυμα  ΑΜΚ, καθώς και η ευεργετική επίδραση στο ΟΣ διαλύματος κιτρικών. 

Παράλληλα, μελετάται η αντιοξειδωτική προσφορά αντιλιπιδαιμικών (στατινών, 

ιχθυελαίων) και αντιυπερτασικών φαρμάκων (Α-ΜΕΑ, αναστολείς ΑΤ1, υποδοχέων της 

αγγεοτενσίνης 2), που οι νεφροπαθείς συχνά λαμβάνουν για υπερλιπιδαιμία και υπέρταση. 

Στη μελέτη που ακολουθεί θα δοθεί εικόνα της οξειδωτικής κατάστασης σε 

διαφορετικές φάσεις της ΑΜΚ (αρχή, μέση και τέλος), όπως αντικατοπτρίζεται σε μια 

σειρά παραμέτρων που μετρήθηκαν στο πλάσμα, στα ερυθροκύτταρα, στα ούρα (για 

όσους έχουν υπολειπόμενη διούρηση) και στο έκπλυμα.φίλτρου ΑΜΚ. Διερευνάται η 

συσχέτιση παραμέτρων της ανάλυσης βιοηλεκτρικής εμπέδησης, και ιδιαίτερα η γωνία 

φάσης (που είναι συνυφασμένη με τη λειτουργικότητα των κυτταρικών μεμβρανών) με τις 

μεταβολές στους δείκτες οξειδωτικής καταπόνησης των νεφροπαθών στην αρχή, στη μέση 

και στο τέλος της ΑΜΚ.  

Θα ήθελα ολόψυχα να δώσω τις ευχαριστίες μου: 

Στον καθηγητή Φυσιολογίας κ. Άγγελο Ευαγγέλου, που συνέλαβε το θέμα και 

έκανε το σχεδιασμό της μελέτης. Ως επιβλέπων καθηγητής με καθοδήγησε με την 

επιστημονική του δεινότητα, τη διορατικότητά του και τον ανθρωπισμό του σε όλα τα 

στάδια της ερευνητικής διαδικασίας, ώστε να ολοκληρωθεί η εκπόνηση αυτής της 

διδακτορικής διατριβής. 

Στους κ. Κώστα Χαραλαμπόπουλο, καθηγητή Φυσιολογίας και κ. Σπύρο 

Καρκαμπούνα, επίκουρο καθηγητή Φυσιολογίας για τη συνδρομή τους, ως μέλη της 

τριμελούς συμβουλευτικής επιτροπής, καθώς και για την υλικοτεχνική υποδομή που μου 

παρείχαν. 

Στους διδάκτορες της Ιατρικής Σχολής κ. Ιωάννη Βεργινάδη και κ. Ιωάννη Σίμο, 

καθώς και τον υποψήφιο διδάκτορα κ. Αντώνη Αυδίκο για την ουσιαστική συνδρομή τους 

με την εμπειρία τους, και την τεχνική υποστήριξη που παρείχαν στην εκπόνηση αυτής της 

μελέτης. 

Στους ιατρούς και τους νοσηλευτές της Μονάδας Τεχνητού Νεφρού του Γ.Ν. 

Φιλιατών για τη βοήθεια τους και την υπομονή τους, και ιδιαίτερα στον Κυριάκο 

Κούφαλη, τ. υπεύθυνο της Μ.Τ.Ν. Φιλιατών, που δυστυχώς μας άφησε πρόωρα. 

Στον διατροφολόγο κ. Ιωάννη Σουπιό και στη σύζυγο του διαιτολόγο του Γ.Ν. 
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της ανάλυσης βιοηλεκτρικής (ΒΙΑ), καθώς και στην υλικοτεχνική υποδομή που μου 

παρείχαν. 

Στον συνάδελφο κ. Γιώργο Μπουντούρη διδάκτορα της Ιατρικής Σχολής για τη 

συνεργασία μας και την πολύτιμη βοήθεια του. 

Στον Ηπειρώτη πρωτοπόρο Δάσκαλο της νεφρολογίας κ. Αντώνη Μπίλλη, τ.Δ/ντή 

Νεφρολογίας του Ευαγγελισμού, γιατί πίστεψε στις δυνατότητες μου να βοηθήσω τον 

τόπο του, ο οποίος δυστυχώς μάς έφυγε πρόσφατα. 

Στους εκπαιδευτές μου στην Παθ/κή κλινική του ΓΝ Ρεθύμνου και κυρίως στον 

Δ/ντή της κ. Κων/νο Μαλλά, καθώς και στους εκπαιδευτές μου στη Νεφρολογική κλινική 

του ΓΝ Αθηνών ΚΡΑΤΙΚΟ-Γ.ΓΕΝΝΗΜΑΤΑΣ και ιδίως στον Δ/ντή της τον κ. Νίκο 

Αφεντάκη, που με έφερε σε επαφή με το Εργαστήριο Φυσιολογίας του Παν/μίου 

Ιωαννίνων. 

Και ιδιαίτερα στον Δάσκαλο μου και φίλο, τον κ. Χρήστο Ιατρού, Δ/ντή 

Νεφρολογικού Κέντρου του Γ.Ν. Νικαίας, που μου στάθηκε σε κάθε βήμα της 
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Α. Γενικό μέρος 

 

Εισαγωγή 

 

1. Βιβλιογραφική επισκόπηση 

1.1 Αιμοκάθαρση 

Η Χρόνια Νεφρική Νόσος (ΧΝΝ) είναι η νεφρική βλάβη για περισσότερους από 3 μήνες, 

όπως ορίζεται από τις λειτουργικές ή δομικές ανωμαλίες του νεφρού με ή χωρίς έκπτωση 

του ρυθμού σπειραματικής διήθησης (GFR), πιστοποιημένη με: 

1. ιστοπαθολογικές ανωμαλίες (παθολογικά ευρήματα στη βιοψία νεφρού) 

2. δείκτες νεφρικής βλάβης, συμπεριλαμβανομένων ανωμαλιών στην σύσταση του 

αίματος ή των ούρων (όπως λευκωματουρία ή μεταβολές στο ίζημα των ούρων) ή 

ανωμαλιών στις απεικονιστικές μεθόδους 

Οι ασθενείς με ΧΝΝ πρέπει να αναγνωρίζονται και να αντιμετωπίζονται, όσο το 

δυνατόν πιο έγκαιρα, καθώς η βελτίωση ενός ή περισσοτέρων παραγόντων κινδύνου, 

μπορεί να επιβραδύνει την εξέλιξη της νεφρικής βλάβης, ή να μειώσει τον κίνδυνο 

εμφάνισης καρδιαγγειακής νόσου.  

Σύμφωνα με το National Kidney Foundation (NKF) Kidney Disease Outcome 

Quality Initiative (KDOQI) υπάρχουν τα εξής στάδια ΧΝΝ (Πίνακας 1): 

 

Πίνακας 1. Τα στάδια της ΧΝΝ σύμφωνα με τις συστάσεις των KDOQI (Πηγή: Daugirdas 

JT et al 2007). 

Στάδιο Περιγραφή GFRα 

1 Νεφρική βλάβη με φυσιολογικό ή αυξημένο GFR ≥ 90 

2 Νεφρική βλάβη με ήπια μείωση του GFR 60-89 

3 Μέτρια μείωση του GFR 30-59 

4 Μεγάλη μείωση του GFR 15-29 

5 Νεφρική ανεπάρκεια < 15 
GFR: ρυθμός σπειραματικής διήθησης 

αGFR: εκφραζόμενος σε ml/min/1.73m2 

.  
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Το στάδιο 3 υποδιαιρείται σε 3α(GFR=59-45) και 3β(GFR=44-30). Τα πιο βαριά στάδια 

ΧΝΝ (τα στάδια 3,4,5) είναι παρόντα εξ’ορισμού, όταν ο eGFR είναι κάτω από 60, 30 και 

15 ml/min/1.73m2 αντίστοιχα.  

 

 

Μέθοδοι ανίχνευσης της ΧΝΝ 

Στις μεθόδους ανίχνευσης περιλαμβάνεται ο έλεγχος της παρουσίας λευκωματουρίας και ο 

υπολογισμός της νεφρικής λειτουργίας: 

1. Μέτρηση πρωτεϊνών ούρων 

2. Υπολογισμός GFR 

a. Εξίσωση τροποποιημένης δίαιτας της νεφρικής νόσου 

b. Μέτρηση της κάθαρσης στα ούρα 

3. Υπερηχογράφημα και ηλεκτρολύτες ορού 

Όταν το GFR πέφτει κάτω από 15 ml/min σε  διαβητικούς ή 10 ml/min σε μη 

διαβητικούς, τότε κρίνεται σκόπιμη η υποκατάσταση της νεφρικής λειτουργίας με: 

1. Αιμοκάθαρση και τις παραλλαγές της 

2. Κάποια μορφή περιτοναϊκής κάθαρσης (CAPD,APD) 

3. Μεταμόσχευση νεφρού από ζώντα ή πτωματικό δότη 

Στην Ελλάδα, λόγω των χαμηλών ποσοστών μεταμοσχεύσεων και των 

περιορισμών για διάφορους λόγους της ένταξης σε περιτοναϊκή κάθαρση, η επικρατούσα 

μέθοδος για υποκατάσταση της νεφρικής λειτουργίας σε νεφροπαθείς τελικού σταδίου 

είναι η αιμοκάθαρση (ΑΜΚ), την οποία και αναλύουμε παρακάτω. 

Τα μέτρα που λαμβάνονται για αναστολή εξέλιξης  ΧΝΝ και καρδιαγγειακού 

κινδύνου είναι: 

1. Υγιεινοδιαιτητικά (διακοπή καπνίσματος,περιορισμός λευκωμάτων και αλατιού κ.λ.π.) 

2. Αντιυπερτασική αγωγή, έλεγχος πρωτεινουρίας (α-ΜΕΑ,ARB κ.λ.π.) 

3. Αντιλιπιδαιμική αγωγή 

4. Ρύθμιση σακχάρου σε διαβητικούς 

5. Καρδιοπροστατευτική αγωγή (β-αναστολείς,αντιαιμοπεταλιακά κ.λ.π.) 

6. Διόρθωση αναιμίας (Fe,ερυθροποιητίνη κ.λ.π.) 

7. Έλεγχος παραθορμόνης (ΡΤΗ) ,Ca, P και βιτ D 

8. Αντιμετώπιση μεταβολικής οξέωσης 
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1.1.1 Αρχή της μεθόδου 

Η αιμοκάθαρση (ΑΜΚ) είναι η διαδικασία ανταλλαγής ουσιών, κατά την οποία η 

περιεκτικότητα σε διαλυμένες ουσίες ενός διαλύματος Α (αιματικός χώρος) μεταβάλλεται, 

όταν αυτό εκτίθεται σε δεύτερο διάλυμα Β (διάλυμα ΑΜΚ) μέσω ημιδιαπερατής 

μεμβράνης. Υποθετικά, η ημιδιαπερατή μεμβράνη μπορεί να θεωρηθεί σαν φύλλο χαρτιού 

με τρύπες ή πόρους. Τα μόρια νερού και οι διαλυμένες ουσίες χαμηλού μοριακού βάρους, 

που περιέχονται στα δύο διαλύματα, μπορούν να διέλθουν από τους πόρους της μεμβράνης 

και να αναμιχθούν, αλλά μεγαλύτερα μόρια (όπως οι πρωτεΐνες) δεν μπορούν να περάσουν 

από το ημιδιαπερατό φράγμα και οι ποσότητες τους θα παραμείνουν αμετάβλητες και στις 

δύο πλευρές της μεμβράνης (Daugirdas JT et al 2007). 

  
Σχήμα 1. Οι μηχανισμοί της διάχυσης (στο επάνω μέρος) και της υπερδιήθησης (στο κάτω μέρος). Όπως 

φαίνεται και στις δύο διαδικασίες, οι διαλυμένες ουσίες χαμηλού ΜΒ μπορούν να περάσουν την 

ημιδιαπερατή μεμβράνη, ενώ οι μεγαλύτερες διαλυμένες ουσίες κατακρατούνται (Daugirdas JT et al 

2007). 

 

Η σύσταση του διαλύματος διαττανθρακικών που συνήθως χρησιμοποιείται 

σήμερα στην ΑΜΚ με τις διάφορες μεταβλητές του, όπως διέρχεται από το φίλτρο 

απεικονίζεται στο Πίνακα 2. Παλαιότερα γινόταν χρήση διαλύματος μόνο οξεικών, ενώ 

τώρα βρίσκονται σε χρήση και διαλύματα κιτρικών με ή χωρίς οξεικά.  
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Οι διαλυμένες ουσίες που διέρχονται από τους πόρους της μεμβράνης 

μεταφέρονται με δύο μηχανισμούς: τη διάχυση και την υπερδιήθηση ή συνεπαγωγή 

(Σχήμα 1). 

1. Διάχυση 

2. Υπερδιήθηση (Υδροστατική, Ωσμωτική) 

 

     Απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών από τη σκοπιά του φίλτρου (Σχήμα 2): 

1. Κύκλωμα ΑΜΚ 

2. Η κάθαρση του ολικού αίματος μέσω του φίλτρου 

3. Παράγοντες που επηρεάζουν την κάθαρση ουρίας του νερού του αίματος: 

a. Η ροή διαλύματος (Qd). 

b. Η ροή αίματος(Qb).  

c. Ο συντελεστής υπερδιήθησης (Kuf) εκφράζει τη διαπερατότητα μιας 

μεμβράνης στο νερό και ορίζεται ως ο όγκος του ύδατος (σε ml) που διηθείται 

ανά ώρα (h) για κάθε mmHg διαφοράς διαμεμβρανικής πίεσης (TMP: διαφορά 

υδροστατικής πίεσης εκατέρωθεν της μεμβράνης). Η ικανότητα ενός φίλτρου 

να απομακρύνει μικρού ΜΒ διαλυμένες ουσίες, όπως είναι η ουρία, είναι 

κυρίως συνάρτηση του εμβαδού επιφανείας της μεμβράνης. Τα φίλτρα υψηλής 

αποτελεσματικότητας είναι δυνατόν να έχουν μικρούς ή μεγάλους πόρους και 

υψηλή ή μικρή κάθαρση αντίστοιχα για τις μεγάλου ΜΒ διαλυμένες ουσίες, 

όπως η β2-μικροσφαιρίνη. Οι μεμβράνες διακρίνονται σε High flux (υψηλής 

διαπερατότητας), όταν ο Kuf>20 ml/h/mmHg και σε Low flux (χαμηλής 

διαπερατότητας), όταν ο Kuf<10ml/h/mmHg. Οι πρώτες διαθέτουν μεγάλους 

πόρους και  είναι διαπερατές σε μικρού και μέσου μοριακού βάρους ουσίες, 

ενώ οι δεύτερες έχουν μικρούς πόρους και είναι διαπερατές σε ουσίες μικρού 

μοριακού βάρους. 

d. ΚοΑ είναι  ο συντελεστής επιφανείας μεταφοράς μάζας του φίλτρου. 

e. Το μοριακό βάρος των ουσιών που καθαίρονται. 
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Σχήμα 2. Φίλτρο ΑΜΚ με ροή αίματος προς μια κατεύθυνση και ροή διαλύματος προς την αντίθετη. Η 

υδροστατική διαμεμβρανική πίεση (και η υπερδιήθηση) προσαρμόζεται με διακύμανση της αντίστασης στην 

είσοδο του διαλύματος ΑΜΚ. Επίσης, παρουσιάζεται η θέση των μετρητών που ελέγχουν την πίεση στα 

σημεία εξόδου του αίματος και του διαλύματος, καθώς και οι τυπικές πιέσεις λειτουργίας μιας μεμβράνης 

χαμηλής διαπερότητας. Στην περίπτωση του σχήματος, η διαμεμβρανική πίεση είναι περίπου 300mmHg 

(+50mm Hg στην έξοδο του αίματος, -[- 250mmHg) στην έξοδο του διαλύματος (Daugirdas JT et al 

2007). 

 

Πίνακας 2. Συστατικά του διαλύματος της αιμοκάθαρσης 
Ουσία Διάλυμα HD (mEq/l) 
Νάτριο 135-145

Κάλιο 0-4.0

Ασβέστιο 2.5-3.5

Μαγνήσιο 0.5-0.75

Χλώριο 98-124

Οξεικό οξύ 2-4

Διττανθρακικά 30-40

Γλυκόζη 0-10*

pH 7.1-.73
*Σε διαβητικούς και σε υπογλυκαιμικά επεισόδια 
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1.1.2 Επιπλοκές κατά την αιμοκάθαρση 

Οι συχνότερες επιπλοκές κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ με φθίνουσα σειρά συχνότητας είναι 

η υπόταση (σε ποσοστό 20-30% των συνεδριών ΑΜΚ), οι κράμπες (5-20%), η ναυτία και 

ο έμετος (5-15%), η κεφαλαλγία (5%), το θωρακικό άλγος (2-5%), το οσφυϊκό άλγος (2-

5%), ο κνησμός (5%), ο πυρετός και το ρίγος (<1%). Στον Πίνακα 3 παρουσιάζονται οι 

επιπλοκές κατά την αιμοκάθαρση και τα κυριότερα αίτια που τις προκαλούν. 

 

Πίνακας 3. Επιπλοκές κατά την αιμοκάθαρση και τα αίτια τους 
Επιπλοκή ΑΜΚ Αίτιο 
Υπόταση Μείωση του όγκου του αίματος, λόγω της απομάκρυνσης υγρών 

(υπερδιήθησης) συνοδευόμενης από αιμοδυναμικά ανεπαρκή 

αναπλήρωσή τους. 
Κράμπες Παραμένει άγνωστη 
Ναυτία και ο έμετος Πολυπαραγοντικά. Υπόταση, πρώιμες εκδηλώσεις συνδρόμου ρήξης 

της ωσμωτικής ισορροπίας 
Κεφαλαλγία Άγνωστη σε μεγάλο βαθμό. 
Θωρακικό  και οσφυϊκό 

άλγος 

Άγνωστο.  

Κνησμός Ενδέχεται να αποτελεί εκδήλωση ήπιας υπερευαισθησίας στο φίλτρο 

ΑΜΚ ή στα τμήματα του εξωσωματικού κυκλώματος αίματος. 
Πυρετός και το ρίγος Ύπαρξη πυρετογόνων στο διάλυμα ΑΜΚ  

 

 

Στις λιγότερο συχνές αλλά σοβαρές επιπλοκές περιλαμβάνονται το σύνδρομο 

ρήξης της ωσμωτικής ισορροπίας (DS), οι αντιδράσεις υπερευαισθησίας, οι αρρυθμίες, ο 

καρδιακός επιπωματισμός, η ενδοκρανιακή αιμορραγία, οι σπασμοί, η αιμόλυση και η 

εμβολή αέρα. 

 

 

1.1.3 Προσπέλαση 

Φλεβική 

Η ανάγκη αγγειακής προσπέλασης σε ασθενείς με ΧΝΝ τελικού σταδίου (ΤΣ) μπορεί να 

είναι προσωρινή ή μόνιμη. Η προσωρινή προσπέλαση δημιουργείται με διαδερμική 
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εισαγωγή ενός καθετήρα σε μια μεγάλη φλέβα (έσω σφαγίτιδα, μηριαία ή υποκλείδια). Η 

κατασκευή μόνιμης αγγειακής προσπέλασης επιτρέπει την επανειλλημένη χρήση της για 

μήνες έως χρόνια. 

Μια ιδανική μόνιμη προσπέλαση εξασφαλίζει επαρκή ροή αίματος για τις 

συγκεκριμένες παραμέτρους της ΑΜΚ, διατηρείται βατή για μεγάλο χρονικό διάστημα και 

εμφανίζει χαμηλή συχνότητα επιπλοκών. Η αυτόλογη αρτηριοφλεβική (ΑΦ) αναστόμωση 

ικανοποιεί σε μεγάλο βαθμό αυτά τα κριτήρια, καθώς κατά την περίοδο λειτουργίας της 

χρειάζεται πολύ λιγότερες παρεμβάσεις, σε σχέση με άλλες μεθόδους προσπέλασης. 

Οι ασθενείς που υποβάλλονται σε ΑΜΚ μέσω φλεβικών καθετήρων έχουν 

χειρότερη έκβαση από αυτούς που διαθέτουν ΑΦ προσπέλαση. Αναπτύσσουν συχνότερα 

λοιμώξεις, εμφανίζουν υψηλότερα επίπεδα δεικτών φλεγμονής, όπως της CRP, και έχουν 

μεγαλύτερη θνητότητα. Οι συχνότερες επιπλοκές καθετηριασμού κεντρικών φλεβών 

φαίνονται στο Πίνακα 4. 

 

 

Πίνακας 4. Επιπλοκές καθετηριασμού κεντρικών φλεβών 

Άμεσες επιπλοκές Όψιμες επιπλοκές 
Παρακέντηση αρτηρίας Θρόμβωση 
Πνευμοθώρακας Λοίμωξη 
Αιμοθώρακας Αγγειακή στένωση 
Αρρυθμίες Αρτηριοφλεβική επικοινωνία 
Εμβολή αέρα  

Τρώση φλέβας ή καρδιακής κοιλότητας Βλάβη σε γειτονικά μόρια 
Περικαρδιακός επιπωματισμός Βραχιόνιο πλέγμα 
 Τραχεία 
 Παλίνδρομο λαρυγγικό νεύρο 

 

 

Αρτηριοφλεβική (ΑΦ) 

Υπάρχουν δύο τύποι ΑΦ προσπέλασης: η αυτόλογη αναστόμωση και τα μοσχεύματα. Η 

αυτόλογη ΑΦ επικοινωνία (fistula) κατασκευάζεται με υποδόρια αναστόμωση μιας 

αρτηρίας με μια παρακείμενη φλέβα επιτρέποντας τη ροή του αίματος απευθείας από την 

αρτηρία στη φλέβα, με επακόλουθο την προοδευτική διάταση της φλέβας. Παραδοσιακά, 

η αναστόμωση δημιουργείται στον καρπό, ανάμεσα στην κερκιδική αρτηρία και στην 
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κεφαλική φλέβα, αν και υπάρχουν πολλές πιθανές παραλλαγές με αναστομώσεις στον 

αγκώνα ή στο βραχίονα (Σχήμα 3). 

 

 
Σχήμα 3. Αρτηριοφλεβική αναστόμωση κερκιδικής αρτηρίας-κεφαλικής φλέβας, όπου απεικονίζεται η ροή 

του αίματος και η συνήθης θέση τοποθέτησης των βελονών της αγγειακής προσπέλασης (Daugirdas JT et 

al 2007) 

 

Το ΑΦ μόσχευμα (graft) είναι παρόμοιο, με τη διαφορά ότι η απόσταση ανάμεσα 

στην αρτηρία και στη φλέβα καλύπτεται από ένα σωλήνα από προσθετικό υλικό 

(Σχήμα 4). 

 
Σχήμα 4. Οι δύο συνηθέστεροι τύποι ΑΦ μοσχευμάτων. Α: ευθύ μόσχευμα μεταξύ κερκιδικής αρτηρίας και 

βασιλικής φλέβας. Β. Μόσχευμα σχήματος αγκύλης μεταξύ βραχιόνιας αρτηρίας και βασιλικής (Daugirdas 

JT et al 2007) 
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Η ΑΦ αναστόμωση δεν μπορεί να χρησιμοποιηθεί αμέσως, ενώ συνήθως 

απαιτείται χρόνος 6 εβδομάδων περίπου, ώστε να διαταθούν τα αγγεία και με την 

προϋπόθεση ότι το αγγειακό δίκτυο της περιοχής είναι επαρκώς ανεπτυγμένο. Σε αυτό το 

χρονικό διάστημα η ροή στην αναστόμωση αυξάνεται και το τοίχωμα της φλέβας 

παχύνεται. Γενικότερα όμως οι ΑΦ αναστομώσεις θεωρούνται καλύτερες σε σχέση με τα 

μοσχεύματα, λόγω του ότι τα τελευταία προκαλούν σχεδόν πάντα υπερπλασία του έσω 

χιτώνα της φλέβας, η οποία οδηγεί σε στένωση και τελικά απόφραξη. 

Αν και το ΑΦ μόσχευμα αποτελεί την δεύτερη επιλογή μετά την αναστόμωση, 

παραμένει πολύ καλύτερο από τον κεντρικό φλεβικό καθετήρα (ΚΦΚ). Γενικότερα, οι 

ασθενείς με ΑΦ μοσχεύματα παρουσιάζουν λιγότερες επιπλοκές (σοβαρές φλεγμονές, 

χαμηλότερη νοσηρότητα κ.ά.), σε σχέση με ασθενείς που υποβάλλονται σε ΑΜΚ με ΚΦΚ. 

 

 

1.2 Τύποι αιμοκάθαρσης 

1.2.1 Συμβατική 

Η χρόνια αιμοκάθαρση γίνεται τρεις φορές την εβδομάδα για περίπου 3-4 ώρες κάθε φορά. 

Η αιματική ροή ρυθμίζεται σε μια συχνότητα 200-400 ml/λεπτό, ενώ η ροή διαλύματος 

ορίζεται στα 500 ml/λεπτό. Η μεμβράνη της αιμοκάθαρσης αποτελείται συνήθως από  

κυτταρίνη (κουπροφάνη), τροποποιημένη κυτταρίνη (διοξεική, τριοξεική κ.λ.π), 

ημισυνθετική (αιμοφάνη), συνθετική (πολυσουλφόνη, EVAL, PAN, PMMA κ.λ.π.). Σε 

αυτόν τον τύπο της, το διάλυμα αποτελείται από διττανθρακικά, οξεικά ή κιτρικά και η 

απομάκρυνση των ουσιών πραγματοποιείται με διάχυση και διήθηση (υδροστατική, 

ωσμωτική). 

 

 

1.2.3 Νυχτερινή 

Η βραχεία νυχτερινή ΑΜΚ (nocturnal hemodialysis, NHD) πραγματοποιείται 5-7 φορές 

την εβδομάδα, όπως και η SDHD, αλλά με τη διαφορά ότι κάθε συνεδρία διαρκεί 6-10 

ώρες. Η σύνθεση του διαλύματος που χρησιμοποιείται για τη νυχτερινή αιμοκάθαρση, 

διαφέρει με αυτό της συμβατικής ΑΜΚ (Πίνακας 5). 
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Οι δύο τελευταίες μέθοδοι εφαρμόζονται αποτελεσματικά κατ’ οίκον, αν και 

μπορούν να πραγματοποιηθούν και στην μονάδα τεχνητού νεφρού (ΜΤΝ) του 

νοσοκομείου. Ορισμένα από τα πιθανά οφέλη που προκύπτουν από τις δύο τελευταίες 

μεθόδους σε σχέση με την συμβατική είναι: α) ο καλύτερος έλεγχος του εξωκυττάριου 

όγκου, β) βελτίωση της καρδιακής δομής και λειτουργίας, γ) βελτίωση της όρεξης και 

αύξηση της τιμής της λευκωματίνης, δ) μειωμένες απαιτήσεις σε ερυθροποιητίνη (EPO), 

ε) βελτίωση της ποιότητας ζωής και στ) μείωση του χρόνου νοσηλείας. 

 

 

1.2.2 Καθημερινή 

Τα τελευταία χρόνια υπάρχει ενδιαφέρον για άλλα δύο σχήματα αιμοκάθαρσης, 

διαφορετικά από το συμβατικό τρισεβδομαδιαίο πρόγραμμα: η βραχεία καθημερινή ΑΜΚ 

και η βραχεία νυχτερινή ΑΜΚ. Η βραχεία καθημερινή ΑΜΚ (short daily hemodialysis, 

SDHD) ποικίλει μεταξύ 5-7 συνεδριών ανά εβδομάδα και συνήθως διαρκεί 1.5-3 ώρες ανά 

συνεδρία. Το διάλυμα της αιμοκάθαρσης είναι ίδιο με αυτό της συμβατικής ΑΜΚ.  

 

 

1.2.4 . Αιμοδιήθηση-Αιμοδιαδιήθηση 

 Η αιμοδιήθηση γίνεται  με φίλτρα Ηigh Flux με kuf>50 ml/h/mm Hg και High efficiency 

με koa>600 ml/min χωρίς την παρουσία διαλύματος ΑΜΚ χρησιμοποιώντας την 

υπερδιήθηση και αναπληρώνοντας με ενδοφλέβια έγχυση ειδικών διαλυμάτων τον μεγάλο 

όγκο υγρών που χάνονται. Έχει πολύ καλά αποτελέσματα στην κάθαρση μέσου και 

μεγάλου μοριακού βάρους ουραιμικών τοξινών. 

Η αιμοδιαδιήθηση χρησιμοποιεί ίδια φίλτρα με την αιμοδιήθηση, αλλά παράλληλα 

διέρχεται και διάλυμα συνδυάζοντας ουσιαστικά ΑΜΚ με αιμοδιήθηση με καλύτερα 

αποτελέσματα στην κάθαρση ουραιμικών τοξινών. Η αναπλήρωση των υγρών που 

χάνονται γίνεται είτε με ειδικά διαλύματα σε σάκκους, όπως και στην αιμοδιήθηση ή με 

online σύστημα από το διάλυμα ΑΜΚ και σε πολύ μεγαλύτερες ποσότητες. 
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 Πίνακας 5. Συνταγή αιμοκάθαρσης 
Μεταβλητές SDHD NHD 
Χρόνος (ώρες) 1,5 έως>3 6-10 
Συχνότητα (ημέρες/εβδομάδα) 5-7 3-7 
Ροές αίματος (ml/min) >350 200-300 (100 σε παιδιά) 
Ροές διαλύματος (ml/min) 

(εξαίρεση συστήματος 

 NxStage) 

500-800 100-500 (τυπικά 300) 

Σύνθεση διαλύματος σε 

σύγκριση με τη μη συμβατική 

HD 

Ίδιο α. Χαμηλότερο διττανθρακικό 30 mEq/L ή mmol/L για 5-

7 βράδια 

με τη συμβατική HD την εβδομάδα 35 mEq/L ή mmol/L 

για 3-4 βράδια την εβδομάδα 

β. Υψηλότερη συγκέντρωση ασβεστίου στο 3,0-

3,5mEq/L ή 1,5 

ή 1,75 mmol/L. 

–Χαμηλότερο ασβέστιο διαλύματος, αν παίρνει 

δεσμευτικά φωσφόρου με βάση το ασβέστιο. 

–Υψηλότερο ασβέστιο διαλύματος (4,5 mEq/L ή 2,25 

mmol/L) έχει 

χρησιμοποιηθεί μετά από παραθυρεοειδεκτομή ή κατά τη 

διάρκεια εγκυμοσύνης 

γ. Μπορεί να απαιτηθεί πρόσθετο φωσφορικό νάτριο, π.χ. 

30-120 ml 

φωσφορούχου ενέματος (fleet) ανά 4,5 L οξέος ή 

διττανθρακικού 

διαλύματος δίνει μια τελική συγκέντρωση φωσφορικών 

1-3 mg/dl 

ή 0,3-0,9 mmol/L. Έως 200 ml ενέματος έχουν 

χρησιμοποιηθεί σε 

περιπτώσεις συνδρόμου πεινασμένων οστών ή κατά τη 

διάρκεια 

εγκυμοσύνης. 
SDHD: Short daily Haemodialysis, σύντομη καθημερινή αιμοκάθαρση. 

NHD: Nocturnal Haemodialysis, νυχτερινή αιμοκάθαρση 
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1.2.5 Άλλες μέθοδοι 

1. Μέθοδοι που εφαρμόζονται σε μονάδες εντατικής θεραπείας: C-HD (συνεχής 

αιμοκάθαρση), C-HF (συνεχής αιμοδιήθηση), C-ΗDF (συνεχής αιμοδιαδιήθηση), 

SCUF (βραδεία συνεχής φλεβο-φλεβική υπερδιήθηση). 

2. Μέθοδοι που εφαρμόζονται σε δηλητηριάσεις: Αιμοπροσρόφηση, ΑΜΚ, 

Πλασμαφαίρεση. 

3. Μέθοδοι αφαίρεσης αυτοαντισωμάτων και ανοσοσυμπλεγμάτων: Πλασμαφαίρεση 

 

 

1.3 Περιτοναϊκή κάθαρση 

Η περιτοναϊκή κάθαρση είναι μια εναλλακτική της ΑΜΚ, ισοδύναμη μέθοδος 

υποκατάστασης της νεφρικής λειτουργίας και στις αναπτυγμένες χώρες εφαρμόζεται στο 

15% των καθαιρόμενων χρόνιων νεφροπαθών (Gokal et al., 1999). Σε άλλες περιπτώσεις 

πλεονεκτεί η ΑΜΚ, σε άλλες η περιτοναϊκή κάθαρση. 

Η μέθοδος αυτή έχει δύο παραλλαγές:  

1. την αυτοματοποιημένη (APD), όπου ένα μηχάνημα (cycler) κατά τη διάρκεια 

της νύκτας κάνει πολλαπλές αλλαγές σάκων διαλύματος για περιτοναϊκές 

πλύσεις, ενώ την ημέρα η κοιλιά παραμένει αναλόγως είτε με διάλυμα είτε 

στεγνή περιορίζοντας έτσι τις συνδέσεις και αποσυνδέσεις σε δύο. 

2. την συνεχή φορητή περιτοναϊκή κάθαρση (CAPD), όπου χειροκίνητα γίνονται 

κάθε έξι ώρες συνδέσεις και αποσυνδέσεις των σάκων περιτοναϊκού 

διαλύματος, όσο πιο αποστειρωμένα γίνεται.  

Αποτελεί την θεραπεία εκλογής για άτομα που στερούνται αγγειακής 

προσπέλασης, που δεν έχουν πρόσβαση σε μονάδα ΑΜΚ, ή που θέλουν να έχουν σχετική 

ανεξαρτησία. Επίσης, για παιδιά και νεαρούς ενήλικες πριν από μεταμόσχευση και για 

πάσχοντες από καρδιακή ανεπάρκεια ή ασταθή στηθάγχη. Οι περιτοναϊκά καθαιρόμενοι 

ασθενείς υπόκεινται σε αυξημένο οξειδωτικό κίνδυνο, που προκύπτει ως συνέπεια: α) της 

συνεχούς έκθεσης της περιτοναϊκής κοιλότητας σε διαλύματα με μεγάλη συγκέντρωση 

γλυκόζης, β) της  χρόνιας φλεγμονώδους κατάστασης που συνυπάρχει και επιτείνεται από 

περιτονίτιδες, γ) της αυξημένης συχνότητας συνύπαρξης σακχαρώδους διαβήτη, δ) της 

μεγάλης ηλικίας και ε) της απώλειας διαφόρων αντιοξειδωτικών στην περιτοναϊκή 



 37

κοιλότητα (όπως για παράδειγμα του ασκορβικού οξέος) και παρά τη διατήρηση 

συγκρίσιμων ή και υψηλότερων επίπεδων βιταμίνης Ε στον ορό, σε σχέση με υγιείς 

μάρτυρες (Sundl et al., 2009; Boeschoten et al., 1988; Blumberg et al., 1983; Ozden et al., 

2002; Tarng et al., 2002; Bonnefont-Rousselot et al., 1997). 

Η θεραπεία με περιτοναϊκή κάθαρση είναι χρονικά σχετικά περιορισμένη, εξαιτίας 

προϊούσης βλάβης της μεμβράνης του περιτοναίου, από τη μια λόγω χρόνιας 

ενεργοποίησης των μακροφάγων της περιτοναϊκής κοιλότητας και της χρόνιας -ήπιου 

βαθμού- φλεγμονής, και από την άλλη λόγω παρεμπιπτουσών επεισοδίων βακτηριακής 

περιτονίτιδας, μιας σημαντικότατης επιπλοκής της μεθόδου (McGregor et al., 1996; Li et 

al., 1998; Topley et al., 1998).  

 

 

1.4 Επάρκεια κάθαρσης kt/v σε ΑΜΚ και CAPD  

Για την εκτίμηση των λειτουργικών χαρακτηριστικών του περιτοναίου και της επάρκειας 

της κάθαρσης υπολογίστηκε το συνολικό εβδομαδιαίο Kt/V της ουρίας (wKt/V). Ο 

δείκτης Κt/V είναι δείκτης επάρκειας κάθαρσης, όπου Κ είναι ο συντελεστής κάθαρσης 

ουρίας της μεμβράνης που χρησιμοποιείται (φίλτρο ή περιτόναιο), t είναι ο χρόνος 

κάθαρσης και  V είναι ο όγκος κατανομής της ουρίας, που αντιστοιχεί σχεδόν στο ολικό 

νερό σώματος (TBW). Ο δείκτης προκύπτει από την εξίσωση:  

 

 
 

Η νέα βελτιωμένη εξίσωση του δείκτη από τον Daugirdas είναι: 

  

sp(Kt/V) = -ln(R-0.008 x t) + (4 - 3.5 x R x 0.55 UF/V) 
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Σχήμα 5. Διακυμάνσεις στην συγκέντρωση των τιμών του BUN στην αιμοκάθαρση και την ΣΦΠΚ στη 

διάρκεια 168 ωρών. Για τον δείκτη Kt/V=1,67, η TAC ουρίας στην αιμοκάθαρση και την ΣΦΠΚ είναι ίδια. 

Λόγω όμως της διαλείπουσας φύσης της αιμοκάθαρσης, οι τιμές του BUN στην αιμοκάθαρση υπερβαίνουν 

εκείνες της ΣΦΠΚ στις 88 από τις 168 ώρες της εβδομάδας. 
 

 

1.5 Οξειδωτικό stress, oξειδοαναγωγικές αντιδράσεις, oξειδωτικές διαδικασίες και 

αντιοξειδωτικά συστήματα 

Ως οξειδωτικό stress ορίζεται η διαταραχή της ισορροπίας μεταξύ οξειδωτικών και 

αντιοξειδωτικών παραγόντων στα βιολογικά συστήματα με επικράτηση των πρώτων. 

Συμβαίνει, όταν υπάρχει υπερπαραγωγή δραστικών μορφών οξυγόνου (ή και αζώτου) ή 

ανεπάρκεια των ενζυμικών και αντιοξειδωτικών μηχανισμών. Χαρακτηριστικά υπάρχει 

αύξηση των επιπέδων των προοξειδωτικών παραγόντων σε σχέση με τα φυσιολογικά. Το 

οξειδωτικό stress έχει ενοχοποιηθεί για πάρα πολλές νοσηρές καταστάσεις, όπως 

καρκίνος, γήρανση, αμυλοείδωση της ΑΜΚ, νευροεκφυλιστικές νόσοι, αθηροσκλήρυνση 

κ.λ.π. Οι Δραστικές Μορφές Οξυγόνου (ΔΜΟ), κύριοι παράγοντες του οξειδωτικού stress, 

με την τάση τους να υπεραντιδρούν στα βιολογικά συστήματα, μπορεί να διαδραματίζουν 

σημαντικό ρόλο σε μια σειρά βιολογικών διαδικασιών, μερικές από τις οποίες είναι 

αναγκαίες για την διατήρηση της ζωής, όπως για παράδειγμα η χρήση τους ως αμυντικού 

μηχανισμού ενάντια σε εισερχόμενους μικροοργανισμούς, ή οι δράσεις τους ως 

σηματοδοτικών μορίων σε μια σειρά διαδικασιών, όπως η μεταγραφή γονιδίων, ο 

κυτταρικός πολλαπλασιασμός και η απόπτωση (Pacher et al., 2007). Συνεπώς, η παραγωγή 
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οξειδωτικών μορίων αποτελεί σημαντικό στοιχείο της φλεγμονώδους διαδικασίας και των 

αμυντικών μηχανισμών κατά των βακτηρίων και άλλων μικροοργανισμών ή και κατά των 

νεοπλασματικών κυττάρων, ενώ συμβάλλει στην διαδικασία της ανάπλασης των ιστών 

μετά από βλάβη (Locateli et al., 2003).  

Οξειδοαναγωγική είναι μια χημική αντίδραση, κατά την οποία αλλάζει ο αριθμός 

οξείδωσης των στοιχείων-ατόμων της. Συγκεκριμένα, οξείδωση προκύπτει από την αύξηση 

του αριθμού οξείδωσης (αποβολή e-), ενώ αναγωγή από τη μείωσή του (προσθήκη e-). 

Ως ελεύθερη ρίζα (free radical) ονομάζεται κάθε άτομο ή μόριο με ένα ασύζευκτο 

ηλεκτρόνιο στην εξωτερική του στοιβάδα σε αντίθεση με τις μη-ελεύθερες ρίζες, οι 

εξωτερικές στιβάδες των οποίων καλύπτονται από ζεύγη ηλεκτρονίων με αντίθετη 

στροφορμή (Halliwell and Gutteridge 1999) (Πίνακας 6). 

 

 

Πίνακας 6. Δραστικές μορφές οξυγόνου (ΔΜΟ) και αζώτου (RNS) (Παπαγεωργίου 2005) 

Ρίζες Όνομα 
O2

•- 

HO2
• 

OH• 

ROO• 

RO• 

NO• 

Μη ρίζες 

H2O2
 

1O2 

O3 

HOCl 

ROOH 

ONOO- 

Σουπεροξείδιο (superoxide) 

Υδροξϋπεροξειδική ρίζα (hydroperoxyl radical) 

Υδροξυλική ρίζα (hydroxyl radical) 

Υπεροξειδική ρίζα (peroxy ή peroxyl radical) 

Αλκοξειδική ρίζα (alcoxyl radical) 

Οξείδιο του αζώτου (nitric oxide) 

 

Υπεροξείδιο του υδρογόνου (hydrogen peroxide) 

Μονήρες οξυγόνο (singlet oxygen) 

Όζον (ozon) 

Υποχλωριώδες οξύ (hypoclorus acid) 

Οργανικά υδροξυπεροξείδια 

Υπεροξυνιτρώδες (peroxynitrite) 
 

 

Το παράδοξο με το οξυγόνο είναι ότι θεωρείται μια ασθενής διπλή ελεύθερη ρίζα, 

η οποία φέρει δύο ασύζευκτα ηλεκτρόνια στην τροχιά Π (orbital Π), με παράλληλα 

τροχιακά (ίδια spin), άρα εμφανίζει ικανότητα αντίδρασης με βιομόρια. Με μια σειρά 

διαδοχικών αναγωγών το μοριακό οξυγόνο μετατρέπεται σε ένα μόριο νερού δίνοντας 

γένεση σε ενδιάμεσες δραστικές μορφές. 
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Σχήμα 6. Διαγραμματική απεικόνιση των διαδοχικών βημάτων αναγωγής του οξυγόνου σε νερό με μονά 

ηλεκτρόνια.   
 

 

 

Το αναγωγικό περιβάλλον των κυττάρων βοηθάει στην αναγωγή του Ο2 με ένα 

ηλεκτρόνιο σχηματίζοντας το ανιόν του σουπεροξειδίου. Ένα από τα ενδιάμεσα προϊόντα 

της αναγωγής του οξυγόνου σε νερό είναι το υπεροξείδιο του υδρογόνου (H2O2), το οποίο 

όταν συναντήσει ελεύθερο σίδηρο, τότε έχουμε τη γνωστή αντίδραση  Fenton:  

 

 

Fe2+ + H2O2  →   Fe3+ + OH. + OH− 

 

 

κατά την οποία ο σίδηρος οξειδώνεται σε τρισθενή και παράγονται το ανιόν του 

υδροξυλίου και η πολύ δραστική ρίζα του υδροξυλίου. 

Παράλληλα σύμφωνα με την αντίδραση Haber-Weiss, ο σίδηρος ή και ο χαλκός 

παίζουν το ρόλο καταλύτη σύμφωνα με την παρακάτω εξίσωση: 

 

(O2
•− + H2O2 → O2 + •OH + OH−),  

όπου ανάγεται ταυτόχρονα και ο σίδηρος  

(Fe3
+ +O2

•−→ Fe2
+ + O2 ) 

 (Liochev & Fridovich 1994) 
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Σημαντικά σημεία παραγωγής οξειδωτικών μορίων του οργανισμού αποτελούν τα 

μιτοχόνδρια (κυρίως μέσω της αναπνευστικής αλυσίδας), τα πολυμορφοπύρηνα 

ουδετερόφιλα και τα μονοκύτταρα-μακροφάγα. Σε καταστάσεις αυξημένου οξειδωτικού 

stress, τα φαγοκύτταρα εκούσια χρησιμοποιούν διαρκώς υψηλά επίπεδα οξυγόνου ως 

αμυντικό μηχανισμό του ξενιστή κατά των παθογόνων. Ένας σωστός όρος, για να 

περιγράψει αυτό το φαινόμενο, είναι η «οξειδωτική έκρηξη» (oxidative burst). Ειδικά 

στους νεφρούς, η παραγωγή οξειδωτικών μορίων γίνεται από τα ενεργοποιημένα 

μακροφάγα, τα ενδοθηλιακά κύτταρα, τους ινοβλάστες και τα διαμεσοσωληναριακά 

κύτταρα (Ichikawa et al., 1994). Ο νεφρός παράγει Η2Ο2 ακόμα και σε φυσιολογικές 

συνθήκες. Παθολογικές διεργασίες μπορούν να διεγείρουν οξειδωτικές διαδικασίες είτε 

από κύτταρα του νεφρού, είτε από κύτταρα που διηθούν τον νεφρό (φλεγμονές, 

σπειραματονεφρίτιδες) μέσω κυτταροκινών. 

Οι ΔΜΟ έχουν μεγάλη χημική αντιδραστικότητα. Αποτελούν –δυνητικά- βλαπτικά 

μόρια για τα βιολογικά συστήματα και -σε υψηλές συγκεντρώσεις- μπορεί να οδηγήσουν 

σε καταστροφή  κυτταρικών δομών, νουκλεϊνικών  οξέων,  λιπιδίων και πρωτεϊνών (Valko 

et al., 2006). Κάτω από φυσιολογικές συνθήκες και σε χαμηλές συγκεντρώσεις οι ΔΜΟ 

δεν είναι βλαπτικές, αλλά συμμετέχουν σε πολύ σημαντικές βασικές διεργασίες, όπως η 

κυτταρική διαφοροποίηση, μεταγραφή γονιδίων, κυτταρικός πολλαπλασιασμός, απάντηση 

στην φλεγμονή, απόπτωση κ.λ.π. Μάλιστα αρχίζει να επικρατεί η άποψη, ότι το Η2Ο2 

παράγεται συνεχώς σε μικρές ποσότητες και σε συγκεκριμένα κυτταρικά διαμερίσματα και 

λειτουργεί ως αγγελιοφόρος σημάτων (K. Bedard K. and Krause K.H., 2004). 

Από την άλλη μεριά, η ρίζα του υδροξυλίου, η οποία είναι η πιο δραστική μορφή 

οξυγόνου, αντιδρά με όλα τα στοιχεία του DNA (δεοξυριβόζη, πουρίνες, πυριμιδίνες), 

γεγονός που μπορεί να αποτελεί το πρώτο βήμα προς μετάλλαξη, καρκινογένεση ή  

γήρανση (Halliwell and Gutteridge, 1999). Επίσης, η ρίζα του υδροξυλίου συμμετέχει 

στην οξείδωση των πολυακόρεστων λιπαρών οξέων δίνοντας ως τελικό προϊόν την 

μαλονική διαλδεΰδη (MDA), μετά από την αντίδραση με το θειοβαρβιτουρικό οξύ (TBA). 

Επίσης 4-υδροξυ-2 νονενάλη είναι μια άλλη χαρακτηριστική αλδεΰδη, η οποία 

σχηματίζεται και αυτή από την λιπιδική υπεροξείδωση (HNE). Ως τελικό προϊόν η MDA, 

προκαλεί μεταλλάξεις και –τελικά- καρκινογένεση σε πειραματόζωα, ενώ η HNE 

εμφανίζει ασθενή μεταλλαξιογόνο, αλλά σημαντική τοξική δράση. Οι πρωτεΐνες 

αποτελούν επίσης στόχους για την δράση των ελευθέρων ριζών και ενδοκυττάρια, αλλά 

και εξωκυττάρια. Οξειδωτική βλάβη υφίστανται και οι πρωτεΐνες και μάλιστα τα αμινοξέα 
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κυστεΐνη, μεθειονίνη, τυροσίνη, φαινυλαλανίνη κ.ά. αποτελούν τον κύριο στόχο 

(Stadtman, 2004). Πάντως σταθερό χαρακτηριστικό της επίδρασης του οξειδωτικού stress 

είναι η ενεργειακή απώλεια σε επίπεδο ΑΤΡ, ενώ -σε ακραίες καταστάσεις- μπορεί να 

προκύψει ως και κυτταρικός θάνατος (Breborowicz et al., 1993). Οι επιπτώσεις της 

δημιουργίας ελευθέρων ριζών σε μια συγκεκριμένη πρωτεΐνη εξαρτώνται: α) από την 

περιεκτικότητα της πρωτεΐνης σε αμινοξέα, τα οποία αντιδρούν με ελεύθερες ρίζες, β) το 

πόσο σημαντικά είναι αυτά τα αμινοξέα για την δράση της πρωτεΐνης και γ) από την 

ικανότητα των κυττάρων να διορθώσουν τις βλάβες στην συγκεκριμένη πρωτεΐνη. 

Η έκθεση των οργανισμών στις δυνητικά επικίνδυνες δράσεις των ελεύθερων 

ριζών οδήγησε στην ανάπτυξη αμυντικών αντιοξειδωτικών μηχανισμών (Cadenas, 1997), 

οι οποίοι στοχεύουν στην πρόληψη ή στην αποκατάσταση της οξειδωτικής βλάβης. Μόνο, 

όταν οι αμυντικοί μηχανισμοί του κυττάρου υπερκερασθούν, ανατρέπεται η 

προοξειδωτική/αντιοξειδωτική ισορροπία σε βάρος του δεύτερου σκέλους με 

καταστροφικά για το κύτταρο αποτελέσματα. Τα αντιοξειδωτικά συστήματα μπορεί να 

είναι ενζυμικά ή μη (Πίνακας 7). Τα πρώτα περιλαμβάνουν την δισμουτάση του 

υπεροξείδίου (SOD), την υπεροξειδάση της γλουταθειόνης (GPx) και την καταλάση 

(CAT). Η SOD μετατρέπει το Ο2·- σε Η2Ο2, το οποίο στη συνέχεια μετατρέπεται σε νερό 

(Η2Ο) από την καταλάση ή και από την υπεροξειδάση της γλουταθειόνης, ένα μόριο το 

οποίο περιέχει στο ενεργό της κέντρο μια σεληνοκυστεΐνη, στο οποίο το στοιχείο σελήνιο 

(Se) έχει αντικαταστήσει το S της κυστεΐνης. Παρ’ όλη την αφθονία των παραπάνω 

ενζύμων σε όλους τους ιστούς των αερόβιων οργανισμών, ελεύθερες ρίζες μπορούν να 

διαφύγουν και να αρχίσουν αλυσιδωτές αντιδράσεις. Σε αυτήν την περίπτωση είναι 

απαραίτητες αντιοξειδωτικές ουσίες, μικρού μοριακού βάρους, ικανές για να σταματήσουν 

τις αλυσιδωτές αντιδράσεις. Τα μη ενζυμικά αντιοξειδωτικά συστήματα 

αντιπροσωπεύονται από εξωγενείς ουσίες, όπως οι βιταμίνες A, C και E, ο χαλκός και το 

σελήνιο (Locateli et al., 2003; Canaud et al., 1999; González Díez 2003) (Σχήμα 7), 

καροτενοειδή και φλαβονοειδή, αλλά και μια σειρά ενδογενών μορίων (κυρίως δεσμευτές 

μετάλλων), όπως η φερριτίνη, η τρανσφερρίνη, η σερουλοπλασμίνη, το ουρικό, η 

λευκωματίνη, η γλουταθειόνη (GSH) κ.α. 
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Πίνακας 7. Τα πιο σημαντικά ενζυμικά και μη ενζυμικά φυσιολογικά αντιοξειδωτικά 

Ενζυμικά Αντιοξειδωτικά Τοποθεσία Ιδιότητες 
Δισμουτάση του 

υπεροξειδίου (SOD) 
Μιτοχόνδρια, κυτταρόπλασμα  Εξουδετερώνει ρίζες  του υπεροξειδίου 

Υπεροξειδάση της  

γλουταθειόνης (GSH) 
Μιτοχόνδρια, κυτταρόπλασμα 

Απομακρύνει το υπεροξείδιο του υδρογόνου 

και οργανικά υδροπεροξείδια  
Καταλάση (CAT) Μιτοχόνδρια, κυτταρόπλασμα Απομακρύνει το υπεροξείδιο του υδρογόνου 
Μη Ενζυμικά 

Αντιοξειδωτικά  
Τοποθεσία Ιδιότητες 

Βιταμίνη C 
Υδαρείς φάσεις του κυττάρου  

και εξωκυττάρια υγρά 

Δεσμεύει τις ελεύθερες ρίζες και ανακυκλώνει 

την οξειδωμένη βιταμίνη Ε  

Βιταμίνη E 
Κυτταρική μεμβράνη  

και λιποπρωτείνες 

Κύριο αντιοξειδωτικό επί των κυτταρικών 

μεμβρανών  

Ουρικό οξύ 
Προϊόν του μεταβολισμού  

των πουρινών 
Δεσμεύει ρίζες ΟΗ•  

Γλουταθειόνη 
Μη πρωτεϊνική θειόλη  

των κυττάρων 

Υπηρετεί πολλαπλούς ρόλους της κυτταρικής 

αντιοξειδωτικής άμυνας  

α-λιποϊκό οξύ Ενδογενείς θειόλες 

Αποτελεσματικό στην ανακύκλωση της 

βιταμίνης C, μπορεί επίσης να είναι 

αποτελεσματικό ως υποκατάστατο της 

γλουταθειόνης 

Καροτενοειδή 

Λιποδιαλυτό αντιοξειδωτικό  

που εντοπίζεται στον ιστό  

των μεμβρανών  

Δεσμεύει ενεργές ρίζες οξυγόνου 

Χολερυθρίνη 
Προϊόν του μεταβολισμού  

της αίμης του αίματος 
Εξωκυτταρικό αντιοξειδωτικό 

Ουβικινόνες  Μιτοχόνδρια 
Οι αναγωγικές μορφές είναι αποτελεσματικά 

αντιοξειδωτικά 
Δεσμευτές ιόντων μετάλλων:

τρανσφερίνη, φερριτίνη, 

λακτοφερρίνη 

  
Χηλικοί παράγοντες μεταλλικών ιόντων, 

υπεύθυνων για τις αντιδράσεις Fenton 

Νιτρικό οξείδιο   
Δεσμεύει ελεύθερες ρίζες, αναστολέας 

υπεροξειδίων λιπιδίων  
Από: Τροποποιημένο από Noguchi et al. 2000 (Σίμος 2010) 

 

Σημειώνεται όμως, ότι η λευκωματίνη, στο περιβάλλον του νεφρού, πέρα από την 

παραπάνω επωφελή αντιοξειδωτική της δράση, μπορεί να προκαλέσει την παραγωγή 

φλεγμονογόνων κυτοκινών στα εγγύς σωληναριακά κύτταρα, μέσω της ενεργοποίησης του 
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γονιδίου του πυρηνικού παράγοντα -κΒ (NF-κB). Ο μηχανισμός αυτός αποτελεί μια 

ελκυστική θεωρία για την βλάβη του νεφρού από την πρωτεϊνουρία (Agarwal, 2003). 

 

 
Σχήμα 7. Η οξειδοαναγωγική ομοιόσταση: μια ευαίσθητη ισορροπία μεταξύ των οξειδωτικών ουσιών και 

των αντιοξειδωτικών συστημάτων του οργανισμού. 
 

Κατά την παραγωγή μεγάλης ποσότητας οξειδωτικών ουσιών, τα αντιοξειδωτικά 

συστήματα όχι μόνο δεν επαρκούν, αλλά μπορεί τα ίδια να εκτρέπουν την ισορροπία προς 

μια κατεύθυνση «περαιτέρω» οξειδωτικού stress. Για παράδειγμα, έντονη δραστηριότητα 

της SOD, αλλά ανεπαρκής στην συνέχεια δράση της καταλάσης, μπορεί να οδηγήσει σε 

αύξηση ΟΗ· υπό την παρουσία ιόντων σιδήρου ή χαλκού μέσω της αντίδρασης Fenton, 

που ήδη αναφέρθηκε  (Ichikawa et al., 1994).  

Το υπεροξείδιο του υδρογόνου (Η2Ο2), το υποχλωριώδες οξύ (ΗΟCl), η ρίζα του 

υπεροξειδίου (Ο2
-), του υδροξυλίου (ΟΗ·) και του μονοξειδίου του αζώτου (ΝΟ·), 

αποτελούν τις σημαντικότερες οξειδωτικές ουσίες (Galle, 2001). Τα παραπάνω μόρια 

παράγονται συνεχώς στον οργανισμό και –όπως τονίστηκε- έχουν βραχύ χρόνο ημίσειας 

ζωής. Επομένως, η απλή ανίχνευσή τους, εκτός από την δυσκολία που εμπεριέχει, δεν 

αποτελεί σαφή ένδειξη αυξημένης οξειδωτικής καταπόνησης (Ηalliwell, 1993). Ωστόσο, 

υπάρχει ανάγκη για την έμμεση μέτρηση του οξειδωτικού stress και αυτό μπορεί να γίνει 

από ουσίες, που προκύπτουν από την οξειδωτική μετατροπή των λιπιδίων, των πρωτεϊνών, 

των υδατανθράκων και των νουκλεϊνικών οξέων, που έχουν χρόνους ημίσειας ζωής, από 

μερικές ώρες μέχρι και εβδομάδες και αποτελούν πιο «ασφαλείς» δείκτες ανίχνευσης του 

οξειδωτικού stress (Πίνακας 8). Τόσο τα αυξημένα επίπεδα αλδεΰδης, όσο και ο 

σχηματισμός AGE παίζουν βασικό ρόλο στην παθογένεση των αγγειακών παθήσεων, 
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μεταξύ των οποίων και η αθηροσκλήρωση. Οι δραστικές αλδεΰδες φαίνεται να 

εμπλέκονται στην οξειδωτική τροποποίηση της LDL χοληστερόλης, που προάγει την 

δημιουργία αφρωδών κυττάρων, γεγονός που οδηγεί στην εξέλιξη της αθηροσκλήρωσης 

(Berliner et al, 1995). Τα F2- ισοπροστάνια προέρχονται από την οξείδωση του 

αραχιδονικού οξέος και αποτελούν ιδιαίτερα χρήσιμους δείκτες, όπως και τα όψιμα 

προϊόντα λιποϋπεροξείδωσης (ALEs), ή τα αντισώματα έναντι των οξειδωμένων, χαμηλής 

πυκνότητας λιποπρωτεϊνών (anti-ox-LDLs). Επιπλέον, η μη αναστρέψιμη σύνδεση των 

δραστικών καρβονυλικών συμπλόκων, προϊόντα των δραστικών αλδεϋδών (Dalle-Donne 

et al., 2003; Dalle-Donne et al., 2005) με διάφορες αμινικές ομάδες των πρωτεϊνών, οδηγεί 

στον σχηματισμό τελικών προϊόντων προχωρημένης γλυκοζυλίωσης (AGEs) (Li et al., 

2006). Παράλληλα, μπορεί να παρατηρείται αύξηση προϊόντων ανθεκτικών στην 

πρωτεόλυση, όπως τα πρωτεϊνικά προϊόντα προκεχωρημένης (όψιμης) οξείδωσης 

(AOPPs) -κατ΄ αναλογία με τα προκεχωρημένα (όψιμα) προϊόντα της τελικής 

γλυκοσυλίωσης (AGEs) (Witko-Sarsat et al., 1996). Τα περισσότερα AGEs είναι ασταθείς 

και αντιδραστικές ενώσεις, με καλύτερα χαρακτηρισμένα μόρια της κατηγορίας στον 

άνθρωπο την πεντοσιδίνη και την καρβοξυλ-μεθυλ-λυσίνη (CML) (Wautier et al., 2001). 

 

Πίνακας 8. Κυριότεροι in vivo δείκτες του οξειδωτικού stress 

Λιπίδια 

 

MDA και αλδεΰδες 

Υδροϋπεροξείδια λιπιδίων 

oxLDL 

Τελικά προϊόντα προχωρημένης λιποξείδωσης 

Εκπνεόμενες αλκάνες 
Παράγωγα αραχιδονικού οξέος 

 

F2 ισοπροστάνες 

Ισολεβουγλανδίνες 
DNA 8(OH)-2’-δεοξυγουανοσίνη 
Υδατάνθρακες Τελικά προϊόντα προχωρημένης γλυκοζυλίωσης (AGEs) 
Αμινοξέα 

 

Κυστεΐνη 

Ομοκυστεΐνη 

Διτυροσίνη 

3-νιτροτυροσίνη 

3-χλωροτυροσίνη 
Πρωτεΐνες 

 

Θειόλες 

Καρβονύλιο 

Προϊόντα προχωρημένης οξείδωσης πρωτεϊνών (AOPP) 
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Πρόσφατα σε μελέτες, τόσο σε ασθενείς με ΧΝΝ προ-τελικού σταδίου 

(Nanayakkara et al 2007), όσο και σε ασθενείς με ΧΝΝ τελικού σταδίου υπό αιμοκάθαρση 

(Zocalli et al, 2002) και περιτοναϊκή κάθαρση (Kocak et al, 2009), βρέθηκε ότι οι δείκτες 

του οξειδωτικού stress (TBARS, MDA, AGE, πεντοσιδίνη, AOPP) συσχετίζονταν, τόσο 

με δείκτες της φλεγμονής και της ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας, όσο και με το πάχος του 

έσω μέσου χιτώνα των καρωτίδων (Nanayakkara PW et al, 2005; Zoccali C et al, 2002; 

Kocak H et al, 2007). 

 

 

1.6 Ο ρόλος των ΔΜΟ στη νόσο 

Το οξειδωτικό stress εμπλέκεται σε μια σειρά παθολογικών καταστάσεων, όπως η 

καρδιαγγειακή νόσος, νεοπλασίες, νευροεκφυλιστικά νοσήματα, η ρευματοειδής 

αρθρίτιδα, η HIV- λοίμωξη, το σύνδρομο της αποφρακτικής (υπνικής) άπνοιας, ο 

σακχαρώδης διαβήτης, η μη αλκοολική στεατοηπατική νόσος, σύνδρομα ισχαιμίας-

επαναιμάτωσης και η ΧΝΝ (Dalle-Donne et al., 2006; Jenner 2003; Sayre et al., 2001). 

Από την άλλη, οι ΔΜΟ μπορεί να επιδράσουν σε κύτταρα του ίδιου του οργανισμού, 

κυρίως σε περιοχές φλεγμονής. Κάτι τέτοιο παρατηρείται σε ποικιλία νεφρικών παθήσεων, 

όπως η σπειραματονεφρίτιδα, η οξεία ή η χρόνια νεφρική νόσος και η 

διαμεσοσωληναριακή νεφροπάθεια (Klahr, 1997). Αναφέρεται επίσης ότι μπορεί να 

συμμετέχουν στην υπερτροφία των σωληναριακών κυττάρων καθώς και στην παθογένεση 

της οξείας σωληναριακής νέκρωσης, ισχαιμικής αιτιολογίας (Dobashi et al., 2000). 

Επιπλέον, η μειωμένη δραστηριότητα της SOD, ως αποτέλεσμα του οξειδωτικού stress, 

έχει ενοχοποιηθεί για την παραγωγή αυτοαντισωμάτων έναντι των ερυθρών αιμοσφαιρίων 

(Iuchi et al., 2007). 

Συμπερασματικά, μια υπέρμετρη ενεργοποίηση των οξειδωτικών διαδικασιών και 

η υπερπαραγωγή οξειδωτικών μορίων κατά τη διάρκεια χρόνιων παθολογικών 

καταστάσεων, όπως για παράδειγμα στην έκπτωση της νεφρικής λειτουργίας, που θα μας 

απασχολήσει στη συνέχεια, μπορεί να οδηγεί σε κυτταρική και ιστική βλάβη (Witko-Sarsat 

et al., 1996), συντελώντας -σε ένα βαθμό- σε σημαντικές επιπλοκές και –πιθανώς- 

εμπλέκεται στην επιταχυνόμενη αθηροσκλήρωση, στην αναιμία, στην κακή θρέψη και 

στην αμυλοείδωση, καταστάσεις που συχνά συνοδεύουν ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο 

(Haugen et al., 1999).  
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1.7 Χρόνια νεφρική νόσος και οξειδωτική καταπόνηση  

Η χρόνια νεφρική νόσος (ΧΝΝ) αποτελεί παγκόσμιο πρόβλημα δημόσιας υγείας με 

επιπλοκές, όπως η νεφρική ανεπάρκεια, τα καρδιαγγειακά νοσήματα (ΚΑΝ) και ο 

πρόωρος θάνατος (Levey A. S. et al, 2005). Η χρόνια νεφρική νόσος (ΧΝΝ) αποτελεί 

σημαντικό πρόβλημα για την δημόσια υγεία και μάλιστα παρατηρείται διαρκής αύξηση 

της συχνότητάς της, ιδιαίτερα την τελευταία 30ετία. Είναι χαρακτηριστικό ότι η συνεχής 

αύξηση του αριθμού των ασθενών με χρόνια νεφρική νόσο τελικού σταδίου, οι οποίοι το 

2013 στην Ελλάδα ανήλθαν σε περίπου 12.600 άτομα (σε ΑΜΚ περίπου 9.400 και 

περίπου 700 σε CAPD, ενώ υπάρχουν περίπου 2.500 μεταμοσχευμένοι), ακολουθεί την 

πορεία μεταστροφής της ελληνικής κοινωνίας και του συνακόλουθου τρόπου ζωής της, 

που γίνεται ολοένα και πιο «δυτικότροπος». Απόδειξη αποτελεί το γεγονός ότι η υπέρταση 

και ο διαβήτης τύπου ΙΙ, κατ’ εξοχήν πολιτισμικές ασθένειες, ευθύνονται σήμερα σχεδόν 

για το 70% των περιστατικών νεφρικής ανεπάρκειας τελικού σταδίου. Πολλοί ασθενείς με 

χρόνια νεφρική νόσο (ΧΝΝ) παρουσιάζουν καρδιαγγειακά προβλήματα, ενώ η εμφάνιση 

τόσο συμβατικών όσο και μη-συμβατικών παραγόντων κινδύνου επιπλέκει την εικόνα της 

χρόνιας νεφρικής νόσου (Jones et al., 1998; Snyder et al., 2005; Nanayakkara et al., 2010; 

Sarnak et al., 2003; Xue et al., 2010; Szczech et al., 2004; Coresh et al., 2003). Αυτοί οι 

παράγοντες είναι υπεύθυνοι για το 50% περίπου των καρδιαγγειακών επιπλοκών των 

ασθενών που βρίσκονται στην αιμοκάθαρση. 

Τα δεδομένα της μελέτης NHANES III στις ΗΠΑ υποδεικνύουν πως περισσότεροι 

από 8 εκατομμύρια ενήλικες έχουν ΧΝΑ σταδίων 3–5, σύμφωνα με τις κατευθυντήριες 

οδηγίες (K/DOQI), με εκτιμώμενη GFR μικρότερη των 60 mL/min/1.73 m2 (Levey et al., 

2005). Παράλληλα, μεγάλο ποσοστό των χρόνιων νεφροπαθών δεν διαγιγνώσκεται σε 

πρώιμα στάδια της νόσου και, συνακόλουθα, παραμένει χωρίς θεραπεία (Mc Clellan et al., 

1997; Kausz et al., 2001; Coresh et al., 2001). 

Στο 5ο στάδιο, ο νεφρός αδυνατεί να διατηρήσει την ομοιόσταση του οργανισμού, 

οι προκύπτουσες μεταβολικές διαταραχές είναι ασύμβατες με τη ζωή και οι ασθενείς 

πρέπει να ενταχθούν σε  πρόγραμμα υποκατάστασης της νεφρικής λειτουργίας, με κάποια 

μέθοδο κάθαρσης, ή να οδηγηθούν σε μεταμόσχευση. Πάντως, εκτός από τη νεφρική 

μεταμόσχευση, καμιά μέθοδος θεραπείας της χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας δεν έχει 

κατορθώσει ως τώρα να υποκαταστήσει τον φυσιολογικό ομοιοστατικό ρόλο του νεφρού. 
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Οι αιμοκαθαιρόμενοι -αλλά και οι περιτοναϊκά καθαιρόμενοι- νεφροπαθείς 

χαρακτηρίζονται από αυξημένη θνητότητα, όταν συγκρίνονται με το γενικό πληθυσμό, 

παρά τις προόδους στις εφαρμοζόμενες μεθόδους κάθαρσης (Zoccali et al., 2005), ενώ το 

επίπεδο της νεφρικής δυσλειτουργίας αποτελεί ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου για την 

ανάπτυξη καρδιαγγειακών νοσημάτων και για τη συνολική θνητότητα (Shlipak et al., 

2001; Mann et al., 2001; Dries et al., 2002; Mccullough et al., 2000; Matts et al., 1993; 

Muntner et al., 2002; Manjunath et al., 2003). Άλλωστε, τη συχνότερη αιτία θανάτου σε 

καθαιρόμενους αποτελούν τα καρδιαγγειακά νοσήματα. (USRDS, 1999). Συγκεκριμένα, 

συχνή επιπλοκή της νεφρικής νόσου αποτελεί η επιταχυνόμενη αθηρωματική νόσος. Η 

ΧΝΝ προάγει υπέρταση και δυσλιπιδαιμία, ενώ αντίστροφα η διαβητική νεφροπάθεια 

είναι η συχνότερη αιτία της ΧΝΝ στις ανεπτυγμένες χώρες. Τις τελευταίες δεκαετίες, 

επιδημιολογικές μελέτες στο γενικό πληθυσμό έδειξαν ότι, εκτός από τους κλασσικούς 

καρδιαγγειακούς παράγοντες κινδύνου, σημαντικό ρόλο παίζουν και ορισμένοι κλασσικοί 

παράγοντες και κυρίως η χρόνια φλεγμονή (Ridker PM et al, 1998) Ειδικότερα, οι χρόνιοι 

νεφροπαθείς χαρακτηρίζονται, τόσο από αυξημένη οξειδωτική καταπόνηση, όσο και από 

φλεγμονή (Stenvinkel et al., 1999; Panichi et al., 2001; Diepeveen et al., 2004; Pecoits-

Filho et al., 2003; Dounousi et al., 2006) και μάλιστα μελέτες σε πειραματόζωα και 

κλινικές μελέτες έχουν δείξει συσχέτιση μεταξύ του βαθμού του οξειδωτικού stress (ΟΣ) 

και αρκετών βιολογικών δεικτών φλεγμονής. Πειραματικά δεδομένα, ήδη από το 1997, 

έδειξαν ότι οι ελεύθερες ρίζες παίζουν πρωτεύοντα ρόλο σε παθοφυσιολογικές οδούς 

ποικίλων νεφρικών νόσων (Baud et al., 1986; Nath et al., 1990). Συμπερασματικά, το 

οξειδωτικό stress δεν είναι μόνον συνεπακόλουθο, αλλά και παράγοντας που συνεισφέρει 

στην εξέλιξη της νεφρικής βλάβης. Ο ρόλος του οξειδωτικού και του νιτροσυλιωτικού 

stress στην παθογένεση της σπειραματικής και συνολικά της νεφρικής βλάβης έχει 

αποδειχθεί ήδη σε πειραματικά μοντέλα (Coimbra et al., 2000; Gealekman et al., 2004). 

Το οξειδωτικό stress παίζει πρωτεύοντα ρόλο σε σπειραματικές παθήσεις 

(μεμβρανώδης σπειραματονεφρίτιδα, IgA νεφροπάθεια, νόσος μετ’ ελαχίστων 

αλλοιώσεων), στην οξεία φαρμακογενή ισχαιμική νεφρική ανεπάρκεια, στην αποφρακτική 

νεφροπάθεια και την πυελονεφρίτιδα, στις παθοφυσιολογικές μεταβολές μετά από 

μεταμόσχευση νεφρού καθώς και στην χρόνια νεφρική νόσο (González Díez 2003). Οι 

ΔΜΟ μπορούν να συμβάλλουν στην πρόοδο της χρόνιας νεφρικής νόσου, μέσω 

πρόκλησης αιμοδυναμικών διαταραχών, οξειών και χρόνιων φλεγμονωδών αντιδράσεων, 

υπέρμετρων ή παθολογικών αυξητικών δράσεων και αυξημένης κυτταρικής απόπτωσης. 
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Επίσης το οξειδωτικό stress, που παρατηρείται στους ΑΜΚ ασθενείς, αποτελεί τον κοινό 

παρανομαστή για αρκετές από τις επιπλοκές της χρόνιας ΑΜΚ, όπως η αναιμία, οι 

διαταραχές των ανοσιακών αντιδράσεων και του πηκτικού μηχανισμού, η επιταχυνόμενη 

αθηροσκλήρωση και γήρανση, η αμυλοείδωση της αιμοκάθαρσης και η καρκινογένεση.  

Είναι γνωστό ότι η ουραιμία συσχετίζεται με αυξημένο οξειδωτικό stress 

(Himmelfarb J. et al, 2002, 1524-1538), που οφείλεται, αφενός στη συσσώρευση 

οξειδωτικών παραγόντων, και αφετέρου στην εξάντληση των αντιοξειδωτικών. Σε 

ουραιμία, οι μηχανισμοί οξειδωτικού stress εμπλέκουν την ενεργοποίηση της oξειδάσης 

του ανεωγμένου ΝΑD [NAD(P)H], την ξανθινοοξειδάση, την ασύζευκτη ενδοθηλιακή 

συνθετάση του ΝΟ, τη μυελοϋπεροξειδάση και μιτοχονδριακές οξειδάσες. Η NAD(P)H 

οξειδάση είναι η πιο σημαντική πηγή στο αγγειακό δένδρο και διεγείρεται από την 

αγγειοτενσίνη ΙΙ και άλλους παράγοντες (Touyz et al., 2005). Ελεύθερες ρίζες προκύπτουν 

ακόμη από λευκοκύτταρα που ενεργοποιούνται μετά από επαφή με τη μεμβράνη της 

κάθαρσης, όπως και από σίδηρο που απελευθερώνεται συνεπεία αιμόλυσης (Eiselt et al 

1999) (Σχήμα 8). 

 

 
Σχήμα 8. Γένεση, διαθεσιμότητα και δράσεις ΔΜΟ στη νεφρική νόσο. (Nanayakkara et al., 2010).  
 

Τα κλινικά συμπτώματα και οι βιοχημικοί δείκτες του οξειδωτικού stress και της 

φλεγμονής σε ασθενείς με νεφρική ανεπάρκεια επηρεάζονται από το βαθμό της νεφρικής 

βλάβης και από το είδος της εφαρμοζόμενης θεραπείας με την εξής διαβάθμιση από 
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μικρότερου βαθμού προς μεγαλύτερο: μεταμόσχευση νεφρού < συντηρητική φαρμακευτική 

θεραπεία < περιτοναϊκή κάθαρση < αιμοκάθαρση. Μάλιστα, η νεφρική μεταμόσχευση 

χαρακτηρίζεται από σχεδόν πλήρη διόρθωση των παραπάνω βιοχημικών δεικτών (Galli 

2007; Van Biesen et al., 2007). 

 

 

1.8 Αιμοκάθαρση και οξειδωτικό stress 

Η επικρατούσα αντίληψη μέχρι τώρα είναι πως η διαδικασία της αιμοκάθαρσης, 

τουλάχιστον στην αρχή της, επιτείνει την οξειδωτική καταπόνηση των ήδη επιβαρυμένων, 

σε σχέση με τους υγιείς, νεφροπαθών (Hashimoto H. et al, 1996). Οι μεμβράνες της ΑΜΚ 

ανάλογα με τη βιοσυμβατότητά τους ενεργοποιούν τα ουδετερόφιλα κοκκιοκύτταρα (με 

μεγαλύτερη ένταση στις πιο ασύμβατες μεμβράνες) (Nguyen A.T. et al, 1985; Taylor J.E. 

et al, 1992). Επίσης η ενεργοποίηση αυτή μπορεί να επιτείνεται από την έκθεση στο φως 

και την ενέργεια που αυτό διαθέτει μέσω των γραμμών και του φίλτρου (καθότι τα 

στοιχεία του αίματος δεν εκτίθενται στο φως υπό κανονικές συνθήκες) (Kubasova T. et al, 

1995). Η ενεργοποίηση αυτή γίνεται από μεσολαβητές φλεγμονής, όπως οι κυτταροκίνες 

και οι μεταβολίτες του αραχιδονικού οξέως, που αναδεικνύουν τις φαγοκυτταρικές 

αντιδράσεις. Με την ενεργοποίησή τους προκαλείται αναπνευστική έκρηξη με τη συνοδό 

παρουσία ελευθέρων ριζών οξυγόνου όπως Ο2
-, Η2Ο2, ΟΗ-, ΗOCl. H ενεργοποίηση οδηγεί 

σε βλάβη ιστών, που αναδεικνύεται σαν οξείδωση των λιπιδίων των μεμβρανών, τόσο των 

ίδιων των κοκκιοκυττάρων, όσο και των παρακείμενων κυττάρων (Hennig B. et al, 1988; 

Suematsu M. et al, 1992). Oι ασθενείς που υποβάλλονται χρόνια στην ΑΜΚ έχουν 

δυσλειτουργία των κοκκιοκυττάρων (Shurtz-Swirski R. et al, 1995; Haag Weber M and 

Horl WH, 1996). Πιθανολογείται και η λιπιδική υπεροξείδωση του πλάσματος των 

αιμοκαθαιρομένων από την δημιουργία ελευθέρων ριζών από τα ουδετερόφιλα 

κοκκιοκύτταρα (Luciak M. et al, 1991). Σε αυτούς τους ασθενείς έχει αναπτυχθεί ένα πολύ 

αποτελεσματικό σύστημα ενζυματικών και μη αντιοξειδωτικών μηχανισμών. Σε 

πειραματικά μοντέλα φάνηκε πως η δραστηριότητα των ενζυμικών εκκαθαριστών 

ελευθέρων ριζών (FRSE) ρυθμίζεται από τη γέννηση εξωκυττάριων και ενδοκυττάριων 

ριζών οξυγόνου (Valentine JF et al, 1992). Η επικρατούσα άποψη παλαιότερα ήταν ότι η 

παραγωγή ελευθέρων ριζών φαίνεται να ενεργοποιεί το συμπλήρωμα (Collard C D et al, 

1999). Νεώτερες μελέτες δείχνουν πως λευκώματα του αίματος σε επαφή με τη μεμβράνη 
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ΑΜΚ, ενεργοποιούν το συμπλήρωμα. Τα στοιχεία του συμπληρώματος, οι 

αναφυλατοξίνες C3a και ιδιαίτερα η C5a, ενεργοποιούν τα ουδετερόφιλα, 

απελευθερώνουν ΔΜΟ, με αποτέλεσμα την αυξημένη πηκτικότητα  (Σχήμα 9) (Kourtzelis 

et al, 2010). Ελεύθερες ρίζες προκύπτουν, εκτός από τα λευκοκύτταρα, που 

ενεργοποιούνται μετά από επαφή με τη μεμβράνη της κάθαρσης και από σίδηρο που 

απελευθερώνεται συνεπεία αιμόλυσης (Eiselt et al, 1999). Το διάλυμα ΑΜΚ, πέρα από το 

ότι πρέπει να είναι υπερκαθαρό και να μην επιμολύνεται, καθώς οι ενδοτοξίνες των 

μικροβίων εισέρχονται από το διάλυμα στο αίμα μέσω του φίλτρου (back filtration), με 

αποτέλεσμα ενδοτοξιναιμία και επίταση του ΟΣ. Ο τύπος του διαλύματος, δηλ π.χ. αν 

περιέχει γλυκόζη το κάνει πιο ευάλωτο σε επιμόλυνση. Η ΑΜΚ με διάλυμα  

διττανθρακικών με κιτρικά (ελεύθερα οξεικών), φαίνεται να πλεονεκτεί ως προς το ΟΣ 

έναντι διαλύματος διττανθρακικών που περιέχει οξεικά (Masuda A et al, 2012; Kossmann 

RJ et al, 2009). 

 

 
Σχήμα 9. Ενεργοποίηση του συμπληρώματος κατά την επαφή του αίματος με τη μεμβράνη ΑΜΚ και 

επαγωγή θρομβώσεων (Από: Kourtzelis et al, 2010) 
 

 

1.9 Μεταβολική οξέωση και αιμοκάθαρση 

Οι διαταραχές της οξεοβασικής ισορροπίας (ΟΒΙ) αποτελούν ένα από τα προβλήματα που 

εμφανίζουν οι ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο (ΧΝΝ) τελικού σταδίου, εκ των οποίων η 

μεταβολική οξέωση (ΜΟ) είναι η συχνότερη και η σημαντικότερη. Κάποιες από τις 

βασικές αιτίες πρόκλησης ΜΟ στους ασθενείς με ΧΝΝ είναι: α) η μείωση της νεφρικής 
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απέκκρισης αμμωνίου (NH4
+) από τους εναπομείναντες νεφρώνες, β) η απώλεια μεγάλης 

ποσότητας HCO3
- στα ούρα που διαπιστώθηκε, τόσο σε ασθενείς, όσο και σε 

πειραματόζωα (Slatopolsky E et al, 1970), γ) η αυξημένη περιεκτικότητα του διαιτολογίου 

σε λευκώματα (Lin SH et al, 2002) και δ) ο μεταβολισμός των οξέων, δηλαδή η παραγωγή 

μη μεταβολιζόμενων οργανικών ανιόντων, όπως το ουρικό. Στους ΑΜΚ ασθενείς για τη 

ΜΟ ευθύνονται όλες οι παραπάνω αιτίες που διαπιστώνονται σε ΧΝΝ, αλλά και η 

ενδογενής παραγωγή οξέων (όπως κιτρικού) που διεγείρεται από την διεργασία της 

συνεδρίας της αιμοκάθαρσης. Για παράδειγμα, οι συνθήκες αιμοκάθαρσης με διάλυμα που 

δεν περιέχει γλυκόζη, είναι παρόμοιες με αυτές της στέρησης τροφής, οπότε επιτείνεται 

κατά την διάρκεια της συνεδρίας η παραγωγή των οξέων και παράλληλα περιορίζεται ο 

μεταβολισμός των οξικών του διαλύματος στον κύκλο του Krebs (Zucchelli P et al, 1995). 

Η προστιθέμενη λοιπόν ποσότητα HCO3
- στο αίμα κατά την διάρκεια της συνεδρίας 

στοχεύει στην εξουδετέρωση των Η+ που απελευθερώνονται στον ενδοκυττάριο και στον 

εξωκυττάριο χώρο κατά το μεταβολισμό (Adrogué HJ et al, 1983). Γενικότερα όμως, 

υπάρχει μια αντίφαση μεταξύ των προβλεπόμενων και των διαπιστούμενων επιπέδων 

HCO3
- κατά τη διάρκεια της αιμοκάθαρσης, η οποία εξηγείται μόνο από το γεγονός της 

παραγωγής των οργανικών οξέων και την απώλεια ανιόντων, ως απάντηση στην 

διαδικασία της αιμοκάθαρσης. Υπάρχουν αρκετές μελέτες, που υποστηρίζουν ότι η 

μεταβολική οξέωση συνεισφέρει στην αύξηση των δραστικών μορφών οξυγόνου και 

συνεπώς στην αύξηση του οξειδωτικού stress. Ο Rustom και οι συνεργάτες του 

δημιούργησαν ένα νέο μοντέλο χρόνιας οξέωσης στην LLC-PK1 κυτταρική σειρά, όπου 

μέτρησαν δείκτες οξειδωτικού stress και μεταβολισμού. Παρατηρήθηκε ότι η οξέωση 

οδήγησε σε μείωση των συνολικών επιπέδων της ενδοκυττάριας γλουταθειόνης, σε 

αύξηση της δραστικότητας της υπεροξειδάσης της γλουταθειόνης (GPx) και σε αύξηση 

της αναγέννησης του NH3 (Rustom R et al, 2003). Η οξέωση οδηγεί στον σχηματισμό των 

οξειδωτικών μορίων και συνεπώς των ΔΜΟ. Κατά την οξέωση, οι δραστικότητες των 

ενζύμων SOD και GPx αυξάνονται, η δραστικότητα της γ-GT παραμένει ανεπηρέαστη και 

αυξάνεται η έκφραση της (Na+, K+) ATPάσης, ενώ μειώνεται η GLUT 2 (μεταφορέας  

γλυκόζης τύπου 2) σε ζώα με οξέωση και τέλος το επίπεδο της υπεροξείδωσης των 

λιπιδίων παραμένει σταθερό. Το H2O2 αναστέλλει την δραστικότητα της γ-GT μόνο σε 

απομονωμένες μεμβράνες, ενώ σε ολόκληρο τον ιστό ενισχύει τις δραστικότητες των 

ενζύμων CAT (καταλάση) και SOD και μειώνει την έκφραση της GLUT 2 (Tosco M et al, 

2011). 
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1.10 Το σύνδρομο δυσθρεψίας, φλεγμονής και αθηρωμάτωσης [malnutrition, 

inflammation, atherosclerosis (ΜΙΑ)] 

Η χρόνια νεφρική νόσος (ΧΝΝ) χαρακτηρίζεται από ένα καθεστώς χρόνιας φλεγμονής που 

έχει συσχετιστεί με υψηλούς δείκτες θνησιμότητας (Stenvinkel P. and Alvestrand A., 

2002). Η φλεγμονή που επάγεται μέσω των κυτοκινών εμπλέκεται στο σύνδρομο 

δυσθρεψίας-φλεγμονής-αθηροσκλήρωσης (ΜΙΑ), που επίσης σχετίζεται με συχνές 

νοσοκομειακές νοσηλείες και υψηλούς δείκτες καρδιαγγειακής θνησιμότητας στους 

ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο (ΧΝΝ) (Stenvinkel P et al, 2002a). Το σύνδρομο ΜΙΑ 

καθορίζεται από την αλληλεπίδραση μεταξύ αυξημένων επιπέδων προφλεγμονωδών 

κυτοκινών, δυσθρεψίας και αθηροσκλήρωσης σε ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο (ΧΝΝ)  

(Stenvinkel P et al, 2000). Τα αυξημένα επίπεδα των δεικτών της φλεγμονής όπως η C-

αντιδρώσα πρωτεΐνη (CRP) και η ιντερλευκίνη-6 (IL-6) είναι γνωστοί προγνωστικοί 

παράγοντες των καρδιαγγειακών επιπτώσεων στον γενικό πληθυσμό, αλλά και σε ασθενείς 

με χρόνια νεφρική νόσο  (ΧΝΝ) (Rao M. et al, 2005), οι οποίοι συσχετίζονται με 

υποπρωτεϊναιμία, δυσθρεψία, αντίσταση στην ερυθροποιητίνη και αυξημένη θνησιμότητα 

(Bergström J., 1995; Arici M. and Walls J., 2001). Επίσης, το σύνδρομο ΜΙΑ 

παρατηρείται σε μεγάλο αριθμό ασθενών που υπόκεινται σε εξωνεφρική κάθαρση και 

σχετίζεται με υψηλό ποσοστό θνητότητας, το οποίο μάλιστα προσεγγίζει αυτό των 

ασθενών με μεταστατική κακοήθεια (Stenvinkel, 2001). 

 

 

1.10.1 Δυσθρεψία 

Δυσθρεψία (κακή θρέψη) ορίζεται η διαταραχή που προκύπτει στον ανθρώπινο οργανισμό 

από τη διαφορά μεταξύ της ποσότητας τροφής και άλλων θρεπτικών συστατικών, που 

απαιτούνται για τη φυσιολογική λειτουργία του οργανισμού και της ποσότητας τροφής και 

θρεπτικών συστατικών, που εν τέλει ο οργανισμός προσλαμβάνει, όπως σε καταστάσεις 

υπερκαταβολισμού και συστηματικής φλεγμονής. Σε ασθενείς με ΧΝΑ τελικού σταδίου -

καθαιρόμενους και μη- παρατηρούνται και τα δύο γεγονότα. Αιτίες της κακής θρέψης και 

φλεγμονής σε χρόνιους νεφροπαθείς είναι: α) η απώλεια της όρεξης, κυρίως λόγω 

κατακράτησης ουραιμικών τοξινών ή/και της παρουσίας μεταβολικής οξέωσης, β) η 

απώλεια αμινοξέων σε κάθε συνεδρία αιμοκάθαρσης και η απώλεια λευκωμάτων της  
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περιτοναϊκής κάθαρσης (4-9 gr σε νηστικούς ασθενείς ή 8-12 gr μετά από γεύμα, και 9 gr 

ολικών λευκωμάτων και 6 gr λευκωματίνης την ημέρα αντίστοιχα -μέχρι 20 gr σε 

περίπτωση περιτονίτιδας) (Blumenkrantz et al., 1981; Passlick-Deetjen et al., 2001), γ) η 

παρουσία συνοδών λοιμωδών ή άλλων νοσημάτων, δ) ιατρογενείς αιτίες, όπως για 

παράδειγμα η σύσταση για ελαττωμένη πρόσληψη πρωτεϊνών, ε) η πιθανή 

βιοασυμβατότητα των μεμβρανών που χρησιμοποιούνται στις θεραπείες υποκατάστασης, 

καθώς και οι επιπτώσεις που σχετίζονται με τα χρησιμοποιούμενα διαλύματα της 

κάθαρσης (π.χ. μικρόβια, τοξίνες κ.α.), στ) ενδοκρινικές και μεταβολικές διαταραχές, όπως 

η αντίσταση στην ινσουλίνη, με αποτέλεσμα την ελάττωση της πρωτεϊνοσύνθεσης και την 

προαγωγή του καταβολισμού των πρωτεϊνών και ζ) η συμβολή ψυχολογικών και 

κοινωνικο-οικονομικών παραγόντων, που σε αυτούς τους ασθενείς είναι σε αυξημένη 

συχνότητα (καταθλιπτική διαταραχή, αναπηρία, ανεργία κ.α.) (Locatelli et al., 2002),.  

Η δυσθρεψία είναι συχνή σε ουραιμικούς ασθενείς και μπορεί να συνεισφέρει στην 

επίταση της οξειδωτικής καταπόνησης (Stenvinkel et al., 1999; Danielski et al., 2003).  

Υπάρχουν διάφορες μέθοδοι εκτίμησης της θρέψης και του ξηρού σωματικού βάρους των 

αιμοκαθαιρόμενων, όπως ο δείκτης μάζας σώματος (ΒΜΙ), η μέτρηση δερματικών πτυχών, 

αλλά κυρίως η ανάλυση βιοηλεκτρικής εμπέδησης (ΒΙΑ). Η τελευταία μέθοδος, που θα 

αναλυθεί παρακάτω, χαρακτηρίζεται από την ωμική αντίσταση που παρουσιάζουν οι 

διάφοροι ιστοί, σε άλλοτε άλλο βαθμό ο καθένας, ανάλογα με την περιεκτικότητα τους σε 

νερό και ηλεκτρολύτες, κατά τη διέλευση μικρής έντασης εναλασσόμενου ρεύματος. Η 

ΒΙΑ έχει τη δυνατότητα, πέρα από τη λιπομετρική της ιδιότητα, να δείχνει μέσω της 

γωνίας φάσης (PhA) (Φ.Τ. PhA.= 5,5 μοίρες-9 μοίρες ανάλογα με το φύλλο και την 

ηλικία) την ακεραιότητα των κυτταρικών μεμβρανών που η βλάβη τους είναι 

συνυφασμένη με την οξειδωτική καταπόνηση. Όσο μικρότερη είναι η γωνία φάσης, τόσο 

μεγαλύτερη η βλάβη των κυτταρικών μεμβρανών που λειτουργούν σαν πυκνωτές. 

Αντίστροφα, το οξειδωτικό stress, όπως αντικατοπτρίζεται και από τα επίπεδα των 

όψιμων οξειδωτικών προϊόντων των πρωτεϊνών ή των υδατανθράκων (AOPPs/AGEs), 

συνιστά σημαντικό παράγοντα κινδύνου σε ΑΜΚ. Η αρνητική συσχέτιση μεταξύ 

λευκωματίνης από τη μια και AGEs και TBARS από την άλλη, υποδεικνύει ότι η 

ελάττωση της λευκωματίνης μπορεί να συνεισφέρει στην αυξημένη όψιμη γλυκοσυλίωση 

και στη λιπιδική υπεροξείδωση (Sahin et al., 2008).Συμπληρώματα διατροφής ωφέλησαν  

νεφροπαθείς σε ΑΜΚ ως προς τα επίπεδα λευκωματίνης (Roxanne et al., 2008). 
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1.10.2 Φλεγμονή 

 Η φλεγμονή αποτελεί μια φυσιολογική απάντηση του οργανισμού απέναντι σε μια σειρά 

βλαπτικών παραγόντων (εξωγενών και ενδογενών) και χαρακτηρίζεται κυρίως από την 

αντίδραση οξείας φάσης. Αν η φλεγμονή είναι παρατεταμένη και επίμονη παρατηρείται 

χρόνια αντίδραση οξείας φάσης, η οποία οδηγεί σε ανορεξία, απώλεια μυϊκής μάζας και 

λιπώδους ιστού, υπερκαταβολισμό -ιδιαίτερα πρωτεϊνικό-, ενδοθηλιακή βλάβη και 

αθηροσκλήρωση (Suffredini  et al., 1999). 

Έχει πλέον αποδειχθεί ότι ασθενείς με χρόνια νεφρική ανεπάρκεια έχουν 

μεγαλύτερη επίπτωση φλεγμονής οξείας φάσης και οξειδωτικού stress, με αποτέλεσμα 

αυξημένη καρδιαγγειακή νοσηρότητα και θνητότητα (Stenvinkel et al., 1999; Stenvinkel 

2001). Καταρχήν, η ίδια η νεφρική ανεπάρκεια συμβάλλει στην ανάπτυξη της χρόνιας 

φλεγμονής, ενδεχομένως μέσω αυξημένης παραγωγής, ή μειωμένης απέκκρισης 

φλεγμονωδών κυτταροκινών.   

Πιο συγκεκριμένα, ενεργός φλεγμονώδης αντίδραση παρατηρείται στο 30-50% 

περίπου των χρόνιων νεφροπαθών είτε αυτοί καθαίρονται είτε όχι. Τα αίτια της 

αντίδρασης αυτής είναι πολλαπλά. Καταρχήν, η μειωμένη νεφρική κάθαρση 

φλεγμονογόνων κυτταροκινών, η συγκέντρωση οξειδωτικών ουσιών και προϊόντων 

ενδογενούς οξείδωσης καθώς και συμπαραμαρτούσες καταστάσεις (π.χ. η χρόνια 

καρδιακή ανεπάρκεια) συμβάλλουν στη διατήρηση μιας ενεργούς φλεγμονώδους 

κατάστασης. Επιπλέον, οι παραπάνω ασθενείς ενδέχεται να παρουσιάζουν επίμονες 

λοιμώξεις είτε λόγω της ανεπάρκειας του ανοσιακού τους συστήματος είτε λόγω 

επιμόλυνσης από τα διαλύματα και λοιπά υλικά των μεθόδων υποκατάστασης. Τέλος, 

συνδράμουν και παράγοντες, που σχετίζονται με την ίδια την θεραπεία υποκατάστασης 

(Stenvinkel, 2002). 

Διάφοροι δείκτες χρησιμοποιούνται για την εκτίμηση του βαθμού ενεργοποίησης 

της συστηματικής φλεγμονώδους αντίδρασης, μεταξύ των οποίων περιλαμβάνονται 

πρωτεΐνες οξείας φάσης, κυτταροκίνες και μόρια προσκόλλησης, όπως η CRP (ή η 

hsCRP), τα AGEs, η ιντερλευκίνη 6 (IL-6) και ο παράγοντας νέκρωσης όγκων-α (TNF-α) 

(Bayés et al., 2006; Stenvinkel 2002; Malindretos et al., 2007), ενώ πρόσφατες μελέτες 

αναδεικνύουν νεώτερους δείκτες, όπως η IL-8  (Aydin et al., 2007). Τα επίπεδα της CRP 

είναι γνωστό ότι αυξάνονται με την έκπτωση της νεφρικής λειτουργίας (Stenvinkel et al, 
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1999) και σχετίζονται ακόμη και μετά την ένταξη σε θεραπεία υποκατάστασης με τη 

συνεχιζόμενη έκπτωση της υπολειπόμενης νεφρικής λειτουργίας (Kaysen GA, 2001).  

Όσον αφορά τα AGEs, μπορούν να ξεκινήσουν την φλεγμονώδη απάντηση και να 

προκαλέσουν διέγερση των μονοκυττάρων, με τελικό αποτέλεσμα την παραγωγή CRP 

(Schwedler et al., 2001). Τα επίπεδα της IL-6 στον ορό έχει βρεθεί ότι είναι υψηλότερα σε 

ασθενείς με οξέα στεφανιαία σύνδρομα (ασταθής στηθάγχη, οξύ έμφραγμα μυοκαρδίου) 

σε σχέση με υγιείς μάρτυρες (Plutzky et al, 2001), ενώ συσχετίζονται με τη νεφρική 

ανεπάρκεια (Descamps et al, 1994). Επίσης, μελέτες έδειξαν ότι τα επίπεδα της IL-6 

αποτελούν ισχυρότερο προγνωστικό δείκτη της συνολικής και της καρδιαγγειακής 

νοσηρότητας και θνητότητας από τη CRP (Panichi et al., 2004, Vasan RS et al 2003; 

Cesari M et al, 2003). Ο TNF-α επίσης παρεμβαίνει στο συντονισμό παραγωγής 

πρωτεϊνών οξείας φάσης και θεωρείται σημαντικός δείκτης φλεγμονώδους νόσου στους 

αιμοκαθαιρόμενους νεφροπαθείς (Suffredini et al., 1999).  

 

 

1.10.3 Αθηροσκληρυντική καρδιαγγειακή νόσος 

Η καρδιαγγειακή νόσος, που περιλαμβάνει την αθηροσκληρυντική καρδιαγγειακή νόσο και 

τις λειτουργικές διαταραχές της καρδιάς, είναι η κυριότερη αιτία νοσηρότητας και 

θνητότητας ασθενών που έχουν υποβληθεί σε νεφρική μεταμόσχευση. Η 

αθηροσκληρυντική νόσος έχει μελετηθεί καλύτερα και συνίσταται από τη στεφανιαία νόσο, 

την ισχαιμική νόσο του εγκεφάλου και την περιφερική αγγειακή νόσο. Οι παραδοσιακοί 

παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου του γενικού πληθυσμού, όπως η υπερλιπιδαιμία, η 

υπέρταση και ο σακχαρώδης διαβήτης εμφανίζονται πάρα πολύ συχνά σε λήπτες νεφρικών 

μοσχευμάτων, λόγω κυρίως των ανεπιθύμητων επιδράσεων των ανοσοκατασταλτικών 

φαρμάκων, που λαμβάνουν αυτοί οι ασθενείς. Όπως ήδη αναφέρθηκε, σε ασθενείς με 

χρόνια νεφρική ανεπάρκεια τελικού σταδίου, η αθηροσκληρυντική καρδιαγγειακή νόσος 

αποτελεί τη σημαντικότερη αιτία νοσηρότητας και θνητότητας (Coresh et al., 2003; Brown 

et al., 1994), με εκτιμώμενο σχετικό κίνδυνο καρδιαγγειακών συμβαμάτων 3,5- 50 φορές 

υψηλότερο, σε σχέση με το γενικό πληθυσμό (Levey et al., 1998; Brunner et al., 1992). Οι 

χρόνιοι νεφροπαθείς παρουσιάζουν ακόμη δυσμενέστερες καρδιαγγειακές κλινικές 

επιπτώσεις και παρουσιάζουν επιταχυνόμενη επέκταση των εμφράκτων σε συνδυασμό με 

αυξημένη φλεγμονή και οξειδωτικό stress (Foley et al., 1998). 
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Σε ασθενείς με ΧΝΑ τελικού σταδίου, ηλικίας μεγαλύτερης των 65 ετών, η 

καρδιαγγειακή θνητότητα είναι υψηλότερη (Held et al., 1992). Η επιταχυνόμενη 

αθηροσκλήρωση σε ΧΝΝ οφείλεται σε συνεργική δράση παραγόντων κινδύνου, κλασικών 

και μη. Στους πρώτους συγκαταλέγονται η αυξημένη ηλικία, ο σακχαρώδης διαβήτης, η 

αρτηριακή υπέρταση, η δυσλιπιδαιμία, η αριστερή κοιλιακή υπερτροφία, ο αυξημένος 

όγκος παλμού, η μειωμένη σωματική άσκηση, το κάπνισμα, αυξημένα επίπεδα Lp(a) και 

ομοκυστεΐνης, ενώ οι μη κλασικοί περιλαμβάνουν το οξειδωτικό stress, το μεταβολικό 

σύνδρομο, την αναιμία, τη φλεγμονή και την τροποποίηση του μεταβολισμού του 

ασβεστίου και του φωσφόρου (Menon et al., 2005).  

Οι χρόνιοι νεφροπαθείς παρουσιάζουν συχνά αύξηση φλεγμονωδών διαβιβαστών 

και ενεργοποίηση του συστήματος ρενίνης – αγγειοτενσίνης (η οποία συνεισφέρει σε 

επιταχυνόμενη αθηροσκλήρωση, μέσω και αυξημένης παραγωγής ελευθέρων ριζών 

οξυγόνου). Διατυπώνεται η άποψη ότι η αύξηση των τελικών προϊόντων οξειδωτικού και 

καρβονυλικού stress (AOPP, AGEs), των αυτοαντισωμάτων έναντι τροποποιημένων 

βιολογικών δομών και οι πρωτεΐνες οξείας φάσης συμμετέχουν επίσης στην ανάπτυξη 

επιταχυνόμενης αθηροσκλήρωσης. Παρόλο που οι παραπάνω παθογενετικοί μηχανισμοί 

θεωρείται ότι δρουν συνεργικά, το οξειδωτικό stress φαίνεται ότι σχετίζεται στενότερα με 

την φλεγμονή και την αντίδραση οξείας φάσης σε σχέση με την προκεχωρημένη 

γλυκοτελική οξείδωση και τα προϊόντα της. Επομένως, τα AGEs ίσως αποτελούν 

καλύτερο δείκτη χρόνιας βλάβης, ενώ τα AOPPs φαίνεται ότι περιγράφουν καλύτερα την 

οξεία φάση οξειδωτικού stress (Miyata et al., 1999). 

Σημειώνεται ακόμα ότι θα ήταν προτιμότερο να μην χρησιμοποιείται η CRP ως 

μακροπρόθεσμος δείκτης φλεγμονής και ελέγχου του καρδιαγγειακού κινδύνου σε 

αιμοκαθαιρόμενους, μια σεβαστή γνώμη, που χρειάζεται περαιτέρω πειραματική 

επιβεβαίωση. Στην ίδια μελέτη αποδεικνύεται ότι το χρόνιο οξειδωτικό stress, 

εκφραζόμενο με τον τίτλο των αντισωμάτων έναντι της οξειδωμένης LDL (anti-ox-LDL) -

σε αντίθεση με τη χρόνια φλεγμονή- αποτελεί τον κύριο παράγοντα κινδύνου 

καρδιαγγειακής θνησιμότητας στον πληθυσμό των ηλικιωμένων ασθενών υπό 

αιμοκάθαρση μετά από μια περίοδο παρακολούθησης τεσσάρων ετών (Bayés et al., 2006).  

Η επιταχυνόμενη αθηρωμάτωση σχετίζεται με αυξημένη έκφραση μορίων 

προσκόλλησης, κυτταροκινών και αυξητικών παραγόντων συμπεριλαμβανομένου του 

VEGF (Lemström et al., 2000; Vaziri et al., 2003; Zwolinska 1998; Deicher et al., 2003; 

Dursun et al., 2002; Zwolinska et al., 2004; Massy et al., 2002; Ece et al., 2006; Usberti et 
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al., 2002). Τέλος, σε μία μελέτη 130.000 ηλικιωμένων ατόμων με ΧΝΝ, φάνηκε ότι η 

αυξημένη επίπτωση καρδιαγγειακών συμβαμάτων θα μπορούσε εν μέρει να αποδοθεί στο 

γεγονός ότι δεν λαμβάνονταν η ενδεδειγμένη καρδιοπροστατευτική θεραπεία (Shlipak et 

al., 2002; Schiffrin et al., 2007). 

 

 

1.10.4 Ερυθροκυτταρικά αντιοξειδωτικά 

Η γλουταθειόνη προσφέρει υπόστρωμα για την υπεροξειδάση της (GPx), ένα ένζυμο που 

δρα απομακρύνοντας υπεροξείδιο του υδρογόνου. Η ανεωγμένη μορφή της γλουταθειόνης 

(GSH) αντιδρά με την GPx, της οποίας ουσιώδες συστατικό είναι το Se, για το 

σχηματισμό της οξειδωμένης μορφής της (GSSG). Σε ασθενείς υπό ΑΜΚ, η ολική, η 

οξειδωμένη και η αναχθείσα γλουταθειόνη καθώς και η υπεροξειδάση της, βρίσκονται 

σημαντικά ελαττωμένες σε σχέση με υγιείς μάρτυρες (Martin-Mateo et al., 1998; 

Bonnefont-Rousselot et al., 1997).  

Τα επίπεδα της Cu/ Zn υπεροξειδικής δισμουτάσης του πλάσματος είναι ένας 

απλός και ταυτόχρονα ευαίσθητος δείκτης της οξειδωτικής καταπόνησης σε ασθενείς με 

ΧΝΑ τελικού σταδίου. Τα επίπεδα SOD είναι χαμηλότερα στους καθαιρόμενους ασθενείς 

από τους υγιείς μάρτυρες και μάλιστα χαμηλότερα στους ασθενείς σε ΑΜΚ από τους 

ασθενείς σε CAPD (Kayabasi et al. 2010). Επίσης, σχετίζονται θετικά με τα επίπεδα της 

MDA, της κρεατινίνης και των αντισωμάτων έναντι της οξειδωμένης LDL και μάλιστα 

ανεξάρτητα από την ύπαρξη σακχαρώδους διαβήτη ή φλεγμονής (Pawlak et al., 2005). Σε 

καθαιρόμενους νεφροπαθείς σχετίζονται ακόμη με τον ενεργοποιητή του πλασμινογόνου 

τύπου ουροκινάσης και με τα συμπλέγματα πλασμίνης-αντιπλασμίνης, άρα κατ’ επέκταση 

με την ινωδολυτική ικανότητα (Pawlak et al., 2006), όπως και με δείκτες ενδοθηλιακής 

βλάβης (αντιγόνο του παράγοντα von Willebrand, θρομβομοντουλίνη, αναστολέα του 

ιστικού παράγοντα) (Pawlak et al., 2005). 

 

 

1.11 Η κλινική σημασία της ανάλυσης βιοηλεκτρικής εμπέδησης 

Οι πρώτες μέθοδοι μέτρησης του ολικού νερού χρησιμοποιούσαν ραδιοσημασμένο νερό. 

Σήμερα ο υπολογισμός πραγματοποιείται με την χρήση σταθερών ισοτόπων (δευτέριο, 
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τρίτιο ή οξυγόνο 18). Διάφορες εναλλακτικές μέθοδοι για τον υπολογισμό του σωματικού 

νερού έχουν αναπτυχθεί βασισμένες στις ηλεκτρικές ιδιότητες των ιστών. Η πιο κοινή από 

τις μεθόδους αυτές -και πιθανά η πιο πρακτική για χρήση-  είναι η ανάλυση βιοηλεκτρικής 

εμπέδησης (ΒΙΑ). Η μέθοδος αυτή βασίζεται σε κάποιους βασικούς τύπους του 

ηλεκτρισμού. Όταν ένα ηλεκτρικό ρεύμα περνά από το σώμα, η πτώση της τάσης μεταξύ 

των δύο ηλεκτροδίων είναι ανάλογη του ποσού του υγρού του σώματος στην 

συγκεκριμένη περιοχή. Η βασική αρχή, στην οποία βασίζεται η μέθοδος αυτή, σχετίζεται 

με την ιδιότητα κυρίως των εξωκυττάριων υγρών του σώματος, αλλά και του άπαχου 

ιστού, να έχουν μικρότερη αντίσταση στη ροή του ηλεκτρικού ρεύματος απ’ ότι ο λιπώδης 

ιστός. Αυτό συμβαίνει, αφενός μεν λόγω των ηλεκτρολυτών (διαφόρων θετικών και 

αρνητικών ιόντων με κύριο το Na+), που υπάρχουν στα εξωκυττάρια υγρά και οι οποίοι 

άγουν το ηλεκτρικό ρεύμα, και αφετέρου, διότι ο μη-λιπώδης ιστός περιέχει περισσότερο 

νερό σε σχέση με τον λιπώδη, με αποτέλεσμα οι διαλυμένοι σ’ αυτό ηλεκτρολύτες να 

άγουν το ηλεκτρικό ρεύμα. Επομένως, η ωμική αντίσταση του σώματος σχετίζεται άμεσα 

με την ποσότητα του σωματικού λίπους, αλλά και με την ποσότητα της μυϊκής μάζας και 

το ποσοστό ενυδάτωσης των ιστών. Η μέθοδος παραδοσιακά χρησιμοποιεί ένα χαμηλής 

έντασης εναλλασσόμενο ρεύμα 50 KHz ή σε νεώτερη τεχνική πολλαπλές συχνότητες (5-

100KHz), που διαπερνά όλο το σώμα, το οποίο συμπεριφέρεται σαν μονός κύλινδρος 

(Piccoli A et al 2004). Μια άλλη πολυπλοκότητα είναι ότι το ανθρώπινο σώμα εμπεριέχει 

δύο τύπους ηλεκτρικής αντίστασης: την κανονική Ωμική Αντίσταση R (Resistance) και τη 

Χωρητική ή μη Ωμική Αντίσταση Xc (Reactance). Η R προκύπτει από τα εξωκυττάρια και 

τα ενδοκυττάρια υγρά, ενώ η Xc από τις μεμβράνες των κυττάρων, που περιέχουν δομικά 

λιπίδια και μπορούν να θεωρηθούν ότι δρουν σαν πυκνωτές. 

Έτσι, όταν εφαρμόσουμε εναλλασσόμενο ρεύμα σε ένα κύκλωμα (π.χ. ανθρώπινο 

σώμα), η αντίσταση στη διέλευση του ηλεκτρικού ρεύματος εκφράζεται από τη σύνθετη 

αντίσταση ή αλλιώς εμπέδηση Z, και χρησιμοποιείται για να περιγράψει την ανυσματική 

πρόσθεση των R και Xc, όπως φαίνεται στο παρακάτω σχήμα (Σχήμα 10). 
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Σχήμα 10.  Γραφική απεικόνιση της γωνίας φ, η σχέση της με την αντίσταση R, τη χωρική αντίσταση (Xc), 

την εμπέδηση (Z) και τη συχνότητα του εφαρμοζόμενου ρεύματος. Δηλαδή
2 2

cZ R X= + , όπου 

1
cX

cω
= και ω = 2πf που f = συχνότητα εναλλασσόμενου ρεύματος και C = χωρητικότητα κυττάρων. 

 

Η γωνία φάσης (phase angle ή PhA) που προκύπτει από τις δύο αυτές παραμέτρους 

(R,Xc), δηλώνει τον βαθμό λειτουργικότητας και ακεραιότητας των κυτταρικών 

μεμβρανών ανεξάρτητα από λίπος, βάρος ή ύψος (Allison RD, 2005). Οι φυσιολογικές 

τιμές ποικίλουν από 6-9 μοίρες ανάλογα με το φύλλο και την ηλικία. Οι γυναίκες και οι 

ηλικιωμένοι έχουν τάση για μικρότερη γωνία φάσης. Προγνωστικά για την πιθανότητα 

επιβίωσης των νεφροπαθών, η γωνία φάσης έχει συσχετισθεί θετικά, ανεξάρτητα από τα 

μεθοδολογικά προβλήματα της ΒΙΑ για τον προσδιορισμό του ξηρού σωματικού βάρους 

(Μaggiore Q et al, 1996). Όσο πιο μεγάλη είναι η γωνία φάσης, τόσο πιο ακέραιες 

φαίνονται οι κυτταρικές μεμβράνες καθώς και το προσδόκιμο ποσότητας και ποιότητας 

ζωής των ασθενών. Η ίδια εκτίμηση υπάρχει και για μια σειρά χρόνιων νοσημάτων, όπως 

καρκίνος (Digant Gupta et al, 2008), HIV (M.Ott et al, 1995), υποθρεψία, γήρας, 

αλκοολισμός κ.λπ. Η άποψη πως η ενδοκυττάρια αφυδάτωση συνδυάζεται με αυξημένη 

γωνία φάσης (ειδικά σε καρκινοπαθείς), όταν αυτή αυξάνεται μετά την επανυδάτωση και 

πάλι οδηγεί στο συμπέρασμα της βλάβης κυτταρικών μεμβρανών (Wirth R et al, 2010; 

Muobarac Tuorkey, 2012; Davis et al, 2009). 

Η λιπομέτρηση που γίνεται με τη μέθοδο της ανάλυσης της βιοηλεκτρικής 

εμπέδησης (ΒΙΑ) δείχνει την κατάσταση θρέψης των νεφροπαθών, που ως γνωστόν 

πάσχουν από δυσθρεψία. Παράλληλα, έχει χρησιμοποιηθεί στον προσδιορισμό του 
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ιδανικού ξηρού βάρους των νεφροπαθών. Το ηλεκτρικό σήμα μεταφέρεται πιο εύκολα 

στους υδαρείς ιστούς σε σχέση με τους λιγότερο υδαρείς, όπως το λίπος. Από τη μέτρηση 

της ωμικής αντίστασης (Rz), που εκφράζει την υδατική κατάσταση των ιστών και της μη 

ωμικής αντίστασης (Xc), που εκφράζει το ποσό της ενέργειας που μπορεί να συσσωρευτεί 

στους ιστούς (τα κύτταρα των ιστών συμπεριφέρονται σαν πυκνωτές) και με ένα 

συνδυασμό εξισώσεων, προκύπτει η ποσοτική ανάλυση των συστατικών του σώματος, 

καθώς και η γωνία φάσης (PhA), που θεωρείται προγνωστικός δείκτης της επιβίωσης των 

νεφροπαθών σε ΑΜΚ (Abad S et al, 2011). 

Το Σχήμα 11 απεικονίζει τα σημεία του ανθρώπινου σώματος, τα οποία 

επιλέγονται σε εξετάσεις ρουτίνας για την ανάλυση βιοηλεκτρικής εμπέδησης (ΒΙΑ). 

 

 

 
Σχήμα 11. Σχηματική απεικόνιση των σημείων του ανθρώπινου σώματος, τα οποία επιλέγονται σε εξετάσεις 

ρουτίνας για την ανάλυση βιοηλεκτρικής εμπέδησης. 
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Β. Ειδικό μέρος 

 

2. Σκοπός 

Σκοπός της παρούσας διδακτορικής διατριβής είναι η μελέτη δεικτών οξειδωτικού stress 

σε ασθενείς με χρόνια νεφρική ανεπάρκεια, υπό αιμοκάθαρση (ΑΜΚ) πριν, κατά και μετά 

την διαδικασία αιμοκάθαρσης και η σύγκρισή τους τόσο με υγιείς μάρτυρες, όσο και με 

CAPD ασθενείς. Συγκεκριμένα μελετώνται η TAC, η GSH, η MDA, η SOD activity, η 

γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη (HbA1c), ο χαλκός (Cu), ο ψευδάργυρος (Zn) στην αρχή, 

στη μέση και στο τέλος της συνεδρίας αιμοκάθαρσης. Η επικρατούσα άποψη ως τώρα 

ήταν πως η διαδικασία της αιμοκάθαρσης, ασχέτως βιοσυμβατότητας μεμβράνης, επέτεινε 

την οξειδωτική καταπόνηση σε άλλοτε άλλο βαθμό ανάλογα με το υλικό της μεμβράνης. 

Πρόσφατες δημοσιεύσεις εμφανίζουν βελτιωμένη συγκριτική εικόνα στο τέλος της 

συνεδρίας ΑΜΚ, σε σχέση με την αρχή, όταν χρησιμοποιούνται νέες βιοσυμβατώτερες 

μεμβράνες. Δεν έχει γίνει επισταμένη μελέτη της μεταβολής των δεικτών που σχετίζονται 

με την οξειδωτική καταπόνηση κατά τη διάρκεια της συνεδρίας ΑΜΚ. Στην παρούσα 

διατριβή, πέρα από κλασσικούς δείκτες stress, επιχειρείται ο συσχετισμός ενός πρώιμου 

οξειδωτικού προιόντος γλυκοζυλίωσης, όπως η HbA1c με αυτούς. Επίσης, γίνεται 

συνεκτίμηση των αερίων αίματος και στοιχείων της οξεοβασικής ισορροπίας του αίματος, 

όπως αυτό διέρχεται από το φίλτρο καθώς και παράμετροι της ανάλυσης βιοηλεκτρικής 

εμπέδησης (BIA). 

Η ΒΙΑ που έγινε στους αιμοκαθαιρόμενους στην αρχή, στη μέση όσο και στο τέλος της 

ΑΜΚ, πέρα από την κατάσταση θρέψης τους, έδωσε και στοιχεία για την ακεραιότητα των 

κυτταρικών μεμβρανών (που είναι παράγοντας συνυφασμένος με την ένταση του 

οξειδωτικού stress) μέσω της γωνίας φάσης (PhA). 

Παράλληλα, γίνεται μελέτη της ολικής αντιοξειδωτικής ικανότητας (TAC) σε έκπλυμα 

φίλτρου στην αρχή, στη μέση και στο τέλος της αιμοκάθαρσης καθώς και σε κάποιους 

ασθενείς που διατηρούν υπολειπόμενη διούρηση στα ούρα στην αρχή και στο τέλος της 

συνεδρίας AMK. 
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3. Μεθοδολογία 

 

3.1 Επιλογή ασθενών 

Η κλινική δοκιμή έγινε σύμφωνα με τις Οδηγίες της Διακήρυξης του Ελσίνκι. Οι ασθενείς 

και οι εθελοντές ενημερώθηκαν αναλυτικά, ενώ επίσης παρείχαν γραπτή συγκατάθεση για 

τη συμμετοχή τους στη μελέτη. 

Στην παρούσα μελέτη συμμετείχαν 30 (τριάντα) ασθενείς με Χρόνια Νεφρική 

Ανεπάρκεια (ΧΝΑ) τελικού σταδίου (14 γυναίκες και 16 άνδρες, ηλικίας 64.0±14 ετών) σε 

αιμοκάθαρση. Επίσης συμμετείχαν 15 (δεκαπέντε) υγιείς εθελοντές με 9 γυναίκες και  6 

άνδρες, ηλικίας  56±12 ετών), καθώς και 20 (είκοσι)  εθελοντές CAPD 13 άνδρες και 7 

γυναίκες ηλικίας  51 έως 70 ετών). Για τον κάθε ασθενή και εθελοντή λήφθηκε 

λεπτομερές ιατρικό ιστορικό. Οι ασθενείς με ΧΝΑ τελικού σταδίου, υπό ΑΜΚ 

αποτέλεσαν την Ομάδα Πειράματος (ΟΠ), ενώ οι εθελοντές με φυσιολογική νεφρική 

λειτουργία την Ομάδα Ελέγχου 1 (ΟΕ1),  και οι ασθενείς της CAPD την Ομάδα Ελέγχου 2 

(ΟΕ2). Αρχικά στην ΟΠ συμμετείχαν 35 ασθενείς με ΧΝΑ, ωστόσο κατά τη διάρκεια της 

μελέτης οι 5 από αυτούς αποκλείστηκαν από την περαιτέρω συλλογή στοιχείων και 

στατιστική ανάλυση των αποτελεσμάτων, καθώς δεν τηρούσαν πλέον τους κανόνες 

ένταξης στο δείγμα της έρευνας. 

Σε όλους τους ασθενείς της ΟΠ χρησιμοποιήθηκαν φίλτρα με μεμβράνες μεταξύ 

«low flux» και «high flux» (kuf<20 και kuf>10) κατασκευασμένες από πολυσουλφόνη, 

ένα πολυμερές  συνθετικό υλικό. Το διάλυμα της ΑΜΚ που χρησιμοποιήθηκε στους 

ασθενείς είχε την παρακάτω σύσταση (Πίνακας 9): 

 

 Πίνακας 9. Ανάλυση του διαλύματος της ΑΜΚ που χρησιμοποιήθηκε στους 

ασθενείς της μελέτης 
Συστατικό mEq/l 
Νάτριο 138 
Κάλιο 2 
Ασβέστιο 3.5 
Μαγνήσιο 1 
Χλωριούχα 109.5 
Οξικό οξύ 3 
Διττανθρακικά 35 
Γλυκόζη (Κατά περίσταση, σε διαβητικούς ή υπογλυκαιμικά επεισόδια) 0-10 
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3.2 Κριτήρια ένταξης και αποκλεισμού στο δείγμα της έρευνας (inclusion-exclusion 

criteria) 

 

3.2.1 Κριτήρια ένταξης (inclusion criteria) στις ομάδες 

Τα κριτήρια ένταξης των ασθενών στην ΟΠ, που λήφθησαν υπόψη στην παρούσα 

διατριβή, παρουσιάζονται στο Πίνακα 10, ενώ των εθελοντών της ΟΕ1 στον Πίνακα 11 

και της ΟΕ2 στον Πίνακα 12: 

 

Πίνακας 10. Κριτήρια ένταξης στην ΟΠ 

α/α  Κριτήριο 
1  Ηλικία > 34 ετών. 
2  Φύλο: Άρρενες και θήλεις 
3  Πρωτοπαθές νόσημα: Χωρίς εξαίρεση 
4  Διάρκεια εφαρμογής ΑΜΚ > 6 μήνες 
5  Σταθερό σχήμα κάθαρσης, για > 2 μήνες από την έναρξη και καθ’ όλη τη διάρκεια της 

μελέτης και χωρίς λήψη ισχυρών αντιοξειδωτικών 
6  Σταθερό σχήμα σιδηροθεραπείας και ερυθροποιητίνης την περίοδο της ΑΜΚ 

 

Πίνακας 11. Κριτήρια ένταξης στην ΟΕ1 

α/α  Κριτήριο 
1  Ηλικία > 34 ετών. 
2  Φύλο: Άρρενες και θήλεις 
3  Φυσιολογική νεφρική λειτουργία 
4  Χωρίς φαρμακευτική αγωγή ή λήψη αντιοξειδωτικών 
5  Χωρίς ιδιαίτερα προβλήματα υγείας ή συστηματικό πρόβλημα 

 

Πίνακας 12. Κριτήρια ένταξης στην ΟΕ2 

α/α  Κριτήριο 
1  Ηλικία > 34 ετών. 
2  Φύλο: Άρρενες και θήλεις 
3  Πρωτοπαθές νόσημα: Χωρίς εξαίρεση 
4  Διάρκεια εφαρμογής CAPD > 6 μήνες 
5  Σταθερό σχήμα κάθαρσης, για > 2 μήνες από την έναρξη και καθ’ όλη τη διάρκεια της 

μελέτης και χωρίς λήψη ισχυρών αντιοξειδωτικών 
6  Σταθερό σχήμα σιδηροθεραπείας και ερυθροποιητίνης την περίοδο της CAPD  



 67

3.2.2 Κριτήρια αποκλεισμού (exclusion criteria) από τις ομάδες 

Τα κριτήρια  αποκλεισμού από την ΟΠ παρουσιάζονται στον Πίνακα 13: 

 

Πίνακας 13. Κριτήρια αποκλεισμού από την ΟΠ 

α/α  Κριτήριο 
1  Kt/V < 1.2 * 
2  Διάρκεια εφαρμογής ΑΜΚ < 6 μήνες 
3  Σταθερό σχήμα ΑΜΚ < 2 μήνες 
4  Η λήψη ισχυρής αντιοξειδωτικής αγωγής 
5  Εμπύρετο και CRP πάνω από τριπλάσιο του φυσιολογικού 

* Kt/V: ένας αριθμός που χρησιμοποιείται για να ποσοτικοποιηθεί η επάρκεια της ΑΜΚ  
 

 

3.3 Λήψη δειγμάτων αίματος και διαλύματος 

Τα δείγματα αίματος και διαλύματος στην ΟΠ, στα οποία πραγματοποιήθηκαν οι 

εργαστηριακές αναλύσεις, λήφθηκαν στις εξής χρονικές στιγμές: 

1η δειγματοληψία (χρονική στιγμή 0): Κλινική και εργαστηριακή εκτίμηση των ασθενών 

για τυχόν ύπαρξη κριτηρίων αποκλεισμού και διαμόρφωση της υπό μελέτη ομάδας πριν 

την έναρξη της ΑΜΚ. Πρώτο δείγμα αίματος για τον προσδιορισμό όλων των υπό μελέτη 

παραμέτρων στην ομάδα, καθώς και διαλύματος και εκπλύματος φίλτρου τόσο στην αρχή, 

όσο και 10 λεπτά μετά την έναρξη ΑΜΚ. 

2η δειγματοληψία (χρονική στιγμή 1, μετά από 2 ώρες εις το μέσο της αιμοκάθαρσης): 

Δεύτερο δείγμα αίματος και εκπλύματος για τον προσδιορισμό των υπό μελέτη 

παραγόντων της ομάδας κατά την πορεία της ΑΜΚ. 

3η δειγματοληψία (χρονική στιγμή 2, στο τέλος της συνεδρίας αιμοκάθαρσης): Τρίτο 

δείγμα αίματος και εκπλύματος για τον προσδιορισμό των υπό μελέτη παραγόντων της 

ομάδας μετά την ολοκλήρωση της ΑΜΚ. 

Οι μετρήσεις πραγματοποιήθηκαν τη 2η συνεδρία της εβδομάδας και ξεκινούσαν 

44 ώρες μετά το τέλος της προηγούμενης συνεδρίας. Με μια κατάλληλη αποστειρωμένη 

βελόνα λήφθηκαν 10 ml φλεβικού αίματος από το αρτηριακό σκέλος του κυκλώματος 

εξωσωματικής κυκλοφορίας. Στη συνέχεια το αίμα μεταφέρθηκε σε πλαστικά σωληνάρια 

χωρητικότητας 10ml, τα οποία περιείχαν κατάλληλο αντιπηκτικό. Ακολούθησε ήπια 
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ανάδευση των δειγμάτων για την καλή ανάμειξη του περιεχομένου τους. Τα δείγματα 

ύστερα φυγοκεντρήθηκαν για 30 λεπτά στις 3.500 στροφές, για να γίνει πλήρης 

διαχωρισμός του πλάσματος και των ερυθρών αιμοσφαιρίων και ύστερα τοποθετήθηκαν 

(πλάσμα και ερυθρά) στους -80oC μέχρι να αναλυθούν. Το δείγματα εκπλυμάτων 

διαλύματος τοποθετήθηκαν κι αυτά στους -80oC. 

Λήφθηκαν δείγματα φλεβικού αίματος προ του προγεύματος, τόσο από την Ομάδα 

των υγειών ΟΕ1 (n=15), όσο και από την Ομάδα των ασθενών (n=20) υπό συνεχή φορητή 

περιτοναϊκή κάθαρση (CAPD) ΟΕ2, ώστε να πραγματοποιηθεί ανάλυση της TAC 

πλάσματος και ερυθρών αιμοσφαιρίων και να συγκριθεί με τις αντίστοιχες τιμές των 

ασθενών σε ΑΜΚ. Η διαδικασία για τα δείγματα αυτά φλεβικού αίματος ήταν ανάλογη 

του αίματος των ασθενών στην ΟΠ. 

 

 

3.4 Εργαστηριακές αναλύσεις 

Χρησιμοποιήθηκαν οι ακόλουθες μέθοδοι μελέτης της οξειδοαναγωγικής κατάστασης: 

1. Προσδιορισμός της δραστηριότητας του αντιοξειδωτικού ενζύμου δισμουτάση του 

υπεροξειδίου (Superoxide dismutase, SOD) στα ερυθρά αιμοσφαίρια του αίματος. 

2. Προσδιορισμός των επιπέδων γλουταθειόνης του πλάσματος (glutathione, GSH). 

3. Προσδιορισμός της ολικής αντιοξειδωτικής κατάστασης -ικανότητας (Total 

Antioxidant Capacity, TAC) του πλάσματος, των ερυθροκυττάρων, των ούρων (σε 

όσους βέβαια από τους ασθενείς διατηρείται κάποιου βαθμού υπολειπόμενη 

νεφρική λειτουργία) και του εκπλύματος φίλτρου. 

4. Προσδιορισμός της μαλονικής διαλδεΰδης (MDA) του πλάσματος και του 

εκπλύματος φίλτρου. 

5. Προσδιορισμός των επιπέδων του υπεροξειδίου του υδρογόνου (H2O2) του 

πλάσματος. 

6. Προσδιορισμός των επιπέδων χαλκού και ψευδαργύρου του πλάσματος. 
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3.4.1 Δισμουτάση του υπεροξειδίου (SOD) 

Η δισμουτάση του υπεροξειδίου (SOD) θεωρείται ένα από τα πιο σημαντικά 

αντιοξειδωτικά ένζυμα, το οποίο καταλύει την αυτο-οξείδωση του ανιόντος υπεροξειδίου 

(Ο2-) σε υπεροξείδιο του υδρογόνου και μοριακό οξυγόνο. Για τον προσδιορισμό της 

δραστικότητάς της έχουν αναπτυχθεί πολλές άμεσες και έμμεσες μέθοδοι. 

Στην παρούσα μελέτη, χρησιμοποιήθηκε αντιδραστήριο της Sigma-Biochemica με 

κωδικό αριθμό «19160». Η μέθοδος βασίζεται στη μέτρηση της οξειδάσης της ξανθίνης 

και έναν καινοτόμο χρωματικό παράγοντα. Συγκεκριμένα, η μέθοδος χρησιμοποιεί ένα 

ιδιαίτερα υδατοδιαλυτό τετραζολικό άλας [2-(4-Iodophenyl)- 3-(4-nitrophenyl)-5-(2,4-

disulfophenyl)- 2H-tetrazolium, monosodium salt], το οποίο παράγει μια υδατοδιαλυτή 

χρώση, καθώς ανάγεται από ένα ανιόν υπεροξειδίου. Ο ρυθμός μείωσης του οξειδίου 

μεταβάλλεται γραμμικά σε σχέση με τη δραστικότητα της οξειδάσης της ξανθίνης, η οποία 

αναστέλλεται από τη SOD. Συνεπώς, η δραστικότητα της δισμουτάσης του υπεροξειδίου 

μπορεί να μετρηθεί μέσω χρωματομετρικής μεθόδου (Vaculin et al., 2010; Katsoulis et al., 

2010; Otitoloju et al., 2011). 

 

 

3.4.2 Γλουταθειόνη (GSH) 

Η γλουταθειόνη (reduced glutathione, GSH) είναι ένα τριπεπτίδιο και η θειόλη, που 

απαντάται στις μεγαλύτερες ποσότητες στα περισσότερα κύτταρα και συμμετέχει σε 

πολλές βιολογικές διεργασίες, όπως στην απομάκρυνση των υδροπεροξειδίων και τη 

διατήρηση της οξειδωτικής κατάστασης των σουλφυδριλικών πρωτεϊνών. Αποτελεί το πιο 

σημαντικό αντιοξειδωτικό στους ζωικούς ιστούς.  

Στην παρούσα μελέτη, χρησιμοποιήθηκε αντιδραστήριο της Sigma-Biochemica με 

κωδικό αριθμό «CS0260». Σύμφωνα με την αρχή λειτουργίας του αντιδραστηρίου, το 

βιολογικό δείγμα αρχικά αποπρωτεϊνώνεται με 5% 5-sulfosalicylic acid solution. Στη 

συνέχεια με φυγοκέντρηση απομακρύνονται οι πρωτεΐνες που έχουν καθιζάνει και 

πραγματοποιείται η μέτρηση της γλουταθειόνης. Η μέτρηση είναι ένας κινηματικός 

προσδιορισμός, κατά τον οποίο ποσότητες GSH καταλύουν συνεχώς την αναγωγή του 

5,5’-dithiobis(2-nitrobenzoic acid) (DTNB) σε ΤΝΒ και δισουλφίδιο της γλουταθειόνης 
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(GSSG), που σχηματίζεται και ανακυκλώνεται από την αναγωγάση της γλουταθειόνης και 

NADPH.  

 

 

 

2 GSH + DTNB → GSSG + 2 TNB 

GSSG + NADPH + H+ → 2 GSH + NADP+ 

Συνολικά: 

DTNB + H+ + NADPH → 2 TNB + NADP+ 

 

Η αντίδραση είναι ανάλογη προς τη συγκέντρωση της γλουταθειόνης σε 

συγκεντρώσεις ως 2μΜ. Το κίτρινο προϊόν, 5-thio-2-nitrobenzoic acid (ΤΝΒ) μετράται 

φωτομετρικά στα 412nm. Το κιτ χρησιμοποιεί μια πρότυπη καμπύλη αναφοράς της 

ανεωγμένης γλουταθειόνης, για να προσδιορίσει την ποσότητα γλουταθειόνης στο 

βιολογικό δείγμα (Akerboom and Sies, 1981; Nair et al. 1991).  

 

 

3.4.3 Προσδιορισμός της ολικής αντιοξειδωτικής ικανότητας (TAC) 

Για την μέτρηση της ολικής αντιοξειδωτικής ικανότητας στον ορό, στα ερυθροκύτταρα, 

στο έκπλυμα φίλτρου και στα ούρα, χρησιμοποιήθηκε η μέθοδος του κυανού του CrO5 

(Charalampidis et al., 2009). Η παρούσα μέθοδος  βασίζεται στη χρήση ενός ισχυρού 

οξειδωτικού, του υπεροξειδίου του χρωμίου [Cr(O2)2 · H2O  ή εν συντομία CrO5]. Η ουσία 

αυτή είναι προϊόν της αντίδρασης :  

 

(NH4)2Cr2O7 + 4H2O2 + 2H+
       2Cr(O2)2 · H2O + 4H2O + αμμωνιακό άλας  

(Αντίδραση 1) 

 

Το υπεροξείδιο του χρωμίου είναι ένα βαθυκύανο προϊόν, σχετικά σταθερό σε 

πολικούς  οργανικούς διαλύτες, με μέγιστο φωτομετρικής απορρόφησης σε μήκος κύματος 

λ= 569 nm σε ισοαμυλική αλκοόλη και λ=566 nm σε ανθρακικό προπυλεστέρα. Για το 

όξινο περιβάλλον της αντίδρασης χρησιμοποιήθηκαν οξέα όπως H2SO4  και ΗClO4. Όταν 

τα προϊόντα της αντίδρασης (1) αναμειχθούν με οργανικό διαλύτη, π.χ ισοαμυλική 
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αλκοόλη, το σχηματιζόμενο CrO5 μεταφέρεται στην οργανική φάση του διφασικού 

διαλύματος (διάλυμα 1). Τα αντιοξειδωτικά μόρια οποιασδήποτε ουσίας ή βιολογικού 

δείγματος, εάν προστεθούν στο ως άνω διάλυμα, καταστέλλουν το βαθυκύανο χρώμα του 

CrO5. Ο βαθμός καταστολής του χρώματος του διαλύματος (1), ελεγχόμενος φωτομετρικά,  

αντιστοιχεί στην αντιοξειδωτική ικανότητα (ή την οξειδωτική κατάσταση) (TAC) του υπό 

εξέταση δείγματος. Με βάση τα παραπάνω, η μέθοδος βαθμονομήθηκε, όσον αφορά την 

TAC (διάλυμα 1), σε αντιστοιχία με συγκέντρωση α-τοκοφερόλης (βιταμίνη-Ε), ως 

πρότυπου αντιοξειδωτικού σώματος.  

Αναλυτικά, 240μL οργανικού διαλύτη (3-methylbutanol), 80μL δ/τος διχρωμικού 

αμμωνίου 0.02M, 80μL δ/τος σουλφουρικού οξέος 0.025M και 4μLδείγματος 

προστίθενται σε πλαστική κυβέτα του 1ml. Η κυβέτα επωάζεται στο φασματοφωτόμετρο 

για 3 λεπτά και η ένδειξη μηδενίζεται. Η κυβέτα αφαιρείται από το μηχάνημα και 

προστίθενται 4μL δ/τος υπεροξειδίου του υδρογόνου 1.6Μ. Ακολουθεί ελαφρά ανάδευση 

της κυβέτας και τοποθέτησή της στο φασφατοφωτόμετρο για επώαση 3 λεπτών. Μετά την 

πάροδο των 3 λεπτών καταγράφεται η ένδειξη της απορρόφησης. Για κάθε δείγμα γίνεται 

τριπλή επαλήθευση. Η ίδια διαδικασία ακολουθείται και για το blank και το standard δ/μα, 

με τη διαφορά ότι προστίθενται 4μL οργανικού διαλύτη και 4μL δ/τος α-τοκοφερόλης 

0.1Μ αντίστοιχα, αντί για δείγμα. Οι μετρήσεις πραγματοποιούνται στους 37oC και το 

μήκος κύματος έχει ορισθεί στα 569nm. Η αντιοξειδωτική ικανότητα του δείγματος 

συγκρίνεται με την αντιοξειδωτική ικανότητα του δ/τος 0.1Μ α-τοκοφερόλης, και 

εκφράζεται σε ισοδύναμα  moles/lt α- τοκοφερόλης, σύμφωνα με τον τύπο: 

 

 

TACsample = [α-tocopherol]  x [(ΔAblank-ΔAsample)/ ΔAblank-ΔΑstandard)] 

 

 

3.4.4 Φωτομετρικός προσδιορισμός της μαλονικής διαλδεϋδης (MDA) 

Η παραγωγή των προϊόντων οξείδωσης των λιπιδίων πραγματοποιήθηκε με τη μέθοδο του 

θειοβαρβιτουρικού οξέος (TBA, thiobarbituric acid). Η βαθμονόμηση της οξείδωσης έγινε 

με τη χρήση μαλονικής διαλδεϋδης (malondialdehyde, MDA). 100μl δείγματος 

αραιώθηκαν με δις-αποσταγμένο νερό σε αναλογία 1:1 (50μL δείγμα και 50μL ddH2O) και 

ύστερα προστέθηκαν σε γυάλινους δοκιμαστικούς σωλήνες με 900μl διαλύματος ΤΒΑ. Το 
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διάλυμα ΤΒΑ παρασκευάστηκε με τη διάλυση 0.375gr ΤΒΑ και 15gr τριχλωροξικού οξέος 

(TCA) σε 100ml διαλύματος HCl 0.25Ν. Τα δείγματα επωάστηκαν στους 95oC για μια 

ώρα. Η αντίδραση διακόπηκε αμέσως με την τοποθέτηση των δειγμάτων σε πάγο και τα 

δείγματα φυγοκεντρήθηκαν στις 3.000 στροφές για 5 λεπτά. Η απορρόφηση του 

υπερκείμενου μετρήθηκε στα 532nm με τη χρήση φασματοφωτόμετρου. 

 

 

3.4.5 Προσδιορισμός των επιπέδων H2O2 με τη μέθοδο FOX-2 

Η συγκέντρωση του υπεροξειδίου του πλάσματος μετρήθηκε με την μέθοδο FOX-2 

(ferrous ion oxidation xylenol orange version-2) (Nourooz-Zadeh, 1999). 90μl δείγματος 

τοποθετήθηκαν σε eppendorf και στη συνέχεια προστέθηκαν 10μl μεθανόλης και 900μl 

δ/τος FOX-2. Τα δείγματα αναδεύτηκαν ισχυρά σε Vortex και στη συνέχεια παρέμειναν σε 

θερμοκρασία δωματίου για 30 λεπτά. Ακολούθησε ισχυρή φυγοκέντρηση στα 15.000 x g 

για 10 λεπτά και φωτομέτρηση στα 560nm. Η συγκέντρωση του H2O2 υπολογίστηκε με 

βάση πρότυπης καμπύλης.  

Το δ/μα FOX-2 περιείχε: 

1. 100μmol/l xylenol orange 

2. 250 μmol/l ammonium ferrous sulfate 

3. 90% methanol 

4. 4 mmol/l butylated hydroxytoluene 

5. 25 mmol/l sulfuric acid 

 

 

3.4.6 Επίπεδα χαλκού και ψευδαργύρου στο πλάσμα  

Τα επίπεδα χαλκού και ψευδαργύρου στο πλάσμα του αίματος προσδιορίστηκαν με τη 

χρήση φασφατοφωτομετρίας ατομικής απορρόφησης (Perkin Elmer spectrometer, model 

560). Τα δείγματα αραιώθηκαν με απιονισμένο νερό σε αναλογία 1+4 για τις μετρήσεις 

του ψευδαργύρου και 1+2 για τις μετρήσεις του χαλκού. Η ευαισθησία ορίστηκε στα 

0.018μg/ml για τον ψευδάργυρο και στα 0.09μg/ml για τον χαλκό για κάθε 1% 

απορρόφησης.  
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3.5 Βιοχημικές αναλύσεις 

Ο κάθε ασθενής υποβλήθηκε σε ένα σύνολο βιοχημικών εξετάσεων στην αρχή και στο 

τέλος της ΑΜΚ. Οι εξετάσεις αυτές περιλάμβαναν: ουρία, κρεατινίνη, νάτριο, κάλιο, 

ουρικό οξύ, αλβουμίνη, ολική πρωτεΐνη, φώσφορο, ασβέστιο και μαγνήσιο. Στόχος των 

βιοχημικών εξετάσεων είναι ο έλεγχος απόδοσης της ΑΜΚ και η μεταβολή των 

παραμέτρων, που συμβάλλουν στον έλεγχο του οξειδωτικού stress, όπως η αλβουμίνη και 

το ουρικό οξύ. Επίσης πραγματοποιείται έλεγχος των συγκεντρώσεων των ηλεκτρολυτών. 

Όλοι οι ασθενείς, αλλά και οι υγιείς εθελοντές, υποβλήθηκαν αρχικά σε πλήρη 

βιοχημικό και αιματολογικό έλεγχο, καθώς και σε έλεγχο φλεγμονωδών παραγόντων στην 

αρχή της μελέτης. 

 

 

3.6 Ανάλυση βιοηλεκτρικής εμπέδησης (ΒΙΑ)  

Η ανάλυση της βιοηλεκτρικής εμπέδησης έγινε με το μηχάνημα  BODYGRAM-AKERN 

ΒΙΑ 101 (Σχήμα 12). Τοποθετήθηκαν τέσσερα ηλεκτρόδια, δύο στο δεξί κάτω άκρο, ένα 

στο δεύτερο μετατάρσιο και ένα στην άκρη της κνήμης εξωτερικά προς την ποδοκνημική 

άρθρωση και δύο στο δεξί άνω άκρο, ένα στο δεύτερο μερακάρπιο και ένα στην άκρη του 

πήχη προς την άρθρωση του καρπού και διοχετεύτηκε εναλασσόμενο ρεύμα έντασης 

800mA και συχνότητας 50kΗz. Οι μετρήσεις έγιναν σε οριζόντια θέση με τα χέρια 

απλωμένα σε απόσταση 30 μοιρών από το σώμα και με τα πόδια ανοιχτά να σχηματίζουν 

μια γωνία 45 μοιρών μεταξύ τους και έγιναν στην αρχή, στη μέση και στο τέλος της 

αιμοκάθαρσης (Σχήμα 13). Τα ηλεκτρόδια δεν τοποθετήθηκαν στην πλευρά 

λειτουργούσας AVF. Τα αποτελέσματα της αντίστασης (R) σε Ω, της αντίδρασης (Xc) σε 

Ω, καθώς και της γωνίας φάσης που προκύπτει από αυτές, μετρήθηκαν από το εν λόγω 

μηχάνημα και έδωσαν στοιχεία, τόσο για τη σύσταση στοιχείων του σώματος και της 

θρέψης των νεφροπαθών, όσο και για την ακεραιότητα των κυτταρικών τους μεμβρανών. 

Οι φυσιολογικές τιμές των παραμέτρων μέτρησης της BIA σύμφωνα με τον κατασκευαστή 

του BODYGRAM-AKERN ΒΙΑ 101 παρουσιάζονται στο Σχήμα 14.   
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Σχήμα 12.  Η συσκευή  Bodygram Akern BIA 101 

 

 

 
Σχήμα 13. Σχηματική απεικόνιση θέσης σώματος κατά την BIA και σημείων προσκόλλησης των 

ηλεκτροδίων. 
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Σχήμα 14. Φυσιολογικές τιμές των παραμέτρων μέτρησης της BIA σύμφωνα με τον κατασκευαστή του 

BODYGRAM-AKERN ΒΙΑ 101. 
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3.7 Στατιστική ανάλυση 

Όλα τα αποτελέσματα εκφράζονται ως μέσοι όροι ± τυπικό σφάλμα. Για τον 

προσδιορισμό στατιστικής σημαντικότητας μεταξύ των μέσων χρησιμοποιήθηκε το 

Student’s t-test και η ανάλυση two-way analysis of variance (ANOVA), για την ανίχνευση 

στατιστικών σημαντικά διαφορών ανάμεσα στις ομάδες στα διαφορετικά χρονικά σημεία. 

Για την συσχέτιση μεταξύ των δεδομένων, χρησιμοποιήθηκε η ανάλυση bivariate 

correlation με τη χρήση του συντελεστή συσχέτισης Pearson. Όλες οι στατιστικές 

αναλύσεις πραγματοποιήθηκαν με το στατιστικό πακέτο SPSS 17.0 (SPSS Inc. Chicago, 

Illinois, USA). Τιμές p<0.05 θεωρήθηκαν στατιστικά σημαντικές. 
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4. Αποτελέσματα 

4.1 Εργαστηριακές αναλύσεις 

4.1.1 Μεταβολή των επιπέδων ψευδαργύρου και χαλκού κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ 

Στα Γραφήματα 1 και 2 παρουσιάζεται η μεταβολή της συγκέντρωσης χαλκού και 

ψευδαργύρου στο πλάσμα του αίματος των ασθενών της ΑΜΚ.  

 

 
Γράφημα 1. Συγκέντρωση ψευδαργύρου στο πλάσμα αίματος των ασθενών. Οι τιμές απεικονίζονται ως 

μέσοι όροι ± τ.α. 
 

 

 
Γράφημα 2. Συγκέντρωση χαλκού στο πλάσμα αίματος των ασθενών. Οι τιμές απεικονίζονται ως μέσοι όροι 

± τ.α. 
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Τόσο από τα Γραφήματα 1 και 2 όσο και από την αναλογία χαλκού/ψευδαργύρου που 

παρουσιάζεται στο Γράφημα 3 είναι εμφανές ότι οι ασθενείς δεν υφίστανται μεταβολή 

των συγκεντρώσεων των δύο αντιοξειδωτικών μετάλλων στο πλάσμα του αίματος σε 

καμία χρονική στιγμή της ΑΜΚ. 

 

 
Γράφημα 3. Αναλογία χαλκού/ψευδαργύρου στο πλάσμα του αίματος. Οι τιμές απεικονίζονται ως μέσοι 

όροι ± τ.α. 
 

 

4.1.2 Μεταβολή των επιπέδων TAC στο πλάσμα του αίματος και τα ερυθρά αιμοσφαίρια 

κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ 

Η ΑΜΚ οδήγησε σε σταδιακή αύξηση της TAC του πλάσματος του αίματος. 

Συγκεκριμένα, στο Μέσο της ΑΜΚ η TAC αυξήθηκε κατά περίπου 11%, ενώ στο τέλος 

της ΑΜΚ η TAC είχε αυξηθεί κατά 33%. Η αύξηση αυτή ήταν στατιστικά σημαντική 

(p<0.05) (Γράφημα 4).  
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Γράφημα 4. Μεταβολή της TAC στο πλάσμα του αίματος κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ. * Στατιστικά 

σημαντική μεταβολή από την Αρχή της ΑΜΚ. Οι τιμές απεικονίζονται ως μέσοι όροι ± τ.α. 
 

 

Κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ η TAC των ερυθρών αιμοσφαιρίων παρέμεινε σταθερή, αν και 

έγινε εμφανής μια μικρή τάση αύξησής της στο τέλος της ΑΜΚ. Συγκεκριμένα σε σχέση 

με την αρχή της ΑΜΚ η TAC αυξήθηκε κατά 3.7 mmoles a-tocopherol (15%), χωρίς 

ωστόσο αυτή η αύξηση να είναι στατιστικά σημαντική (Γράφημα 5). 

 

 
Γράφημα 5. Μεταβολή της TAC στα ερυθρά αιμοσφαίρια του αίματος κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ. Οι τιμές 

απεικονίζονται ως μέσοι όροι ± τ.α. 
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4.1.3 Μεταβολή των επιπέδων TAC στα ούρα στην αρχή και το τέλος της ΑΜΚ 

Η TAC στα ούρα των ασθενών δεν σημείωσε κάποια αξιοσημείωτη μεταβολή, όπως 

φαίνεται στο Γράφημα 6. Να τονίσουμε εδώ ότι δεν είναι εφικτή η συλλογή ούρων από 

όλους τους ασθενείς, αλλά μόνο σε όσους βέβαια διατηρείται κάποιου βαθμού 

υπολειπόμενη νεφρική λειτουργία. 

 

 
Γράφημα 6. Μεταβολή της TAC στα ούρα των ασθενών στην αρχή και το τέλος της  ΑΜΚ. Οι τιμές 

απεικονίζονται ως μέσοι όροι ± τ.α. 
 

 

4.1.4 Μεταβολή της δραστηριότητας της SOD κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ 

Στο Γράφημα 7 παρουσιάζεται η μεταβολή της δραστηριότητας της SOD κατά τη 

διάρκεια της αιμοκάθαρσης. Ενώ κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ δεν παρατηρήθηκε 

σημαντική μεταβολή στη δραστηριότητα της SOD, ωστόσο στο τέλος της ΑΜΚ ήταν 

αυξημένη κατά 22% (p<0.05).  
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Γράφημα 7. Μεταβολή της δραστηριότητας της SOD κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ. * Στατιστικά σημαντική 

μεταβολή από την Αρχή της ΑΜΚ. Οι τιμές απεικονίζονται ως μέσοι όροι ± τ.α. 
 

 

4.1.5 Μεταβολή των επιπέδων της GSH κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ 

Η συγκέντρωση της GSH στο πλάσμα του αίματος των ασθενών παρέμεινε σταθερή χωρίς 

να παρατηρηθούν σημαντικές αυξομειώσεις κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ (Γράφημα 8).  

 

 
Γράφημα 8. Μεταβολή των επιπέδων της γλουταθειόνης στο πλάσμα του αίματος κατά τη διάρκεια της 

ΑΜΚ. Οι τιμές απεικονίζονται ως μέσοι όροι ± τ.α. 
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4.1.6 Μεταβολή των επιπέδων MDA στο πλάσμα του αίματος κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ 

Η μέτρηση της συγκέντρωσης της MDA πραγματοποιήθηκε στο πλάσμα του αίματος των 

ασθενών. Η MDA αποτελεί προϊόν της υπεροξείδωσης των λιπιδίων. Οι μετρήσεις έδειξαν 

ότι η συγκέντρωσή της κυμαίνεται στο κατώτερο όριο μετρητικής ικανότητας της μεθόδου 

που χρησιμοποιήθηκε (μέθοδος του TBA - Thiobarbituric acid). Συγκεκριμένα, η 

συγκέντρωση της MDA ήταν αρχικά 11.2 μΜ ενώ στο μέσο και στο τέλος της ΑΜΚ 11.7 

μΜ (Γράφημα 9).   

 

 
Γράφημα 9. Μεταβολή της συγκέντρωσης της MDA στο πλάσμα του αίματος κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ. 

Οι τιμές απεικονίζονται ως μέσοι όροι ± τ.α. 

 

 

4.1.7 Μεταβολή των επιπέδων Η2Ο2 στο πλάσμα του αίματος κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ 

Η συγκέντρωση του H2O2 στο πλάσμα υπολογίστηκε με μέθοδο FOX-2 (ferrous ion 

oxidation xylenol orange version-2). Σε αντίθεση με τα επίπεδα της MDA η συγκέντρωση 

του H2O2 στο πλάσμα του αίματος αυξήθηκε κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ. Η αύξηση ήταν 

άμεση και ήδη από το μέσο της ΑΜΚ η συγκέντρωση του H2O2 είχε αυξηθεί κατά 35% 

(p<0.05).Στο τέλος σημείωσε μια μικρή πτώση σε σχέση με το μέσο της ΑΜΚ, ωστόσο η 

συγκέντρωσή της ήταν σημαντικά αυξημένη σε σχέση με την αρχική (30%, p<0.05) 

(Γράφημα 10). 
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Γράφημα 10. Μεταβολή της συγκέντρωσης του H2O2 στο πλάσμα του αίματος κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ. * 

Στατιστικά σημαντική μεταβολή από την Αρχή της ΑΜΚ. Οι τιμές απεικονίζονται ως μέσοι όροι ± τ.α. 
 

 

4.1.8 Μέτρηση της TAC και των επιπέδων MDA στο έκπλυμα του φίλτρου κατά τη διάρκεια 

της ΑΜΚ 

Στη φάση αυτή πραγματοποιήθηκε λήψη δειγμάτων σε 4 χρονικές στιγμές για το έκπλυμα 

φίλτρου -στην Αρχή της ΑΜΚ, 10 λεπτά μετά, στο Μέσο της ΑΜΚ και στο Τέλος της 

ΑΜΚ- και σε 3 χρονικές στιγμές –Αρχή, Μέσο και Τέλος της ΑΜΚ- για τα δείγματα 

αίματος. Στόχος ήταν να παρατηρηθεί η μεταβολή της TAC ταυτόχρονα, τόσο στο πλάσμα 

του αίματος, όσο και στο έκπλυμα. Όπως φαίνεται στο Γράφημα 11 η TAC αυξάνεται 

σταδιακά στο πλάσμα του αίματος. Στο τέλος της ΑΜΚ η TAC στο πλάσμα είχε αυξηθεί 

κατά 31% σε σχέση με την αρχή της ΑΜΚ και κατά 21% (p<0.05) σε σχέση με το μέσο 

της ΑΜΚ. Στο έκπλυμα ήδη από τα πρώτα 10 λεπτά η TAC αυξάνεται κατά 31%. Στο 

μέσο της ΑΜΚ είναι αυξημένη κατά 70%  (p<0.05) σε σχέση με την αρχή της ΑΜΚ και 

στο τέλος κατά 58% (p<0.05).  
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Γράφημα 11. Μεταβολή της TAC στο πλάσμα του αίματος και στο έκπλυμα του διαλύματος κατά τη 

διάρκεια της ΑΜΚ. * Στατιστικά σημαντική μεταβολή από την Αρχή της ΑΜΚ. Οι τιμές απεικονίζονται ως 

μέσοι όροι ± τ.α. 
 

Τα επίπεδα της MDA στο έκπλυμα του φίλτρου ήταν εκτός της μετρητικής ικανότητας της 

μεθόδου (<10-6Μ). Πιθανόν να μην είναι εφικτή η είσοδος προϊόντων υπεροξείδωσης των 

λιπιδίων στο έκπλυμα του φίλτρου. 

 

 

4.2 Αποτελέσματα μετρήσεων βιοηλεκτρική εμπέδησης 

4.2.1 Χαρακτηριστικά υγιών εθελοντών-μαρτύρων 

Στον Πίνακα 14 παρουσιάζονται τα βασικά χαρακτηριστικά των μαρτύρων, καθώς και τα 

αποτελέσματα των μετρήσεων της βιοηλεκτρικής εμπέδησης. Η μέση ηλικία ήταν 56±12 

έτη και το βάρος τους 75.8±19.4 κιλά. Η γωνία φάσης ήταν 5.9±0.9 μοίρες, εντός των 

φυσιολογικών τιμών για ηλικίες μικρότερες των 50 και μεγαλύτερες των 30 ετών (5-6 

μοίρες για τις γυναίκες και 5.5-6 μοίρες για τους άνδρες).  
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Πίνακας 14. Βασικά χαρακτηριστικά και αποτελέσματα της βιοηλεκτρικής εμπέδησης 

στους υγιείς εθελοντές 
Άνδρες  6 
Γυναίκες  9 
Ηλικία (έτη)  56.2±11.5 
Ύψος (m)  1.7±0.1 
Βάρος (kg)  75.8±19.4 
   

Ανταλλαγή Na/K  1.1±0.2 
Άλιπη σωματική μάζα (kg)  30.0±8.7 
Λιπώδης μάζα (kg)  19.8±12.9 

Βασικός μεταβολισμός (kcal)  1615±255 
ΔΜΣ (kg/m2)  26.4±6.8 
Κυτταρική μάζα σώματος (kg)  10.3±2.4 
Ολικό νερό σώματος  (lt)  41.4±9.5 
Ολικό νερό σώματος (εξωκυττάριο) (lt)  19.5±3.7 
Ολικό νερό σώματος (ενδοκυττάριο) (lt)  21.8±5.4 
   

Γωνία φάσης (μοίρες)  5.9±0.9 
Ωμική αντίσταση (Resistance, R)  500.5±102.9 
Μη ωμική αντίσταση (Reactance, Xc)  50.8±9.9 

 

 

4.2.2 Μεταβολή του σωματικού βάρους και της γωνίας φάσης κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ 

Στο Πίνακα 15 παρουσιάζονται τα χαρακτηριστικά των ασθενών που συμμετείχαν στην 

μελέτη. Το μέσο βάρος τους ήταν 71±19 κιλά, ενώ η  μέση ηλικία 68±14 έτη. Το δείγμα 

αποτελούταν από 16 άνδρες και 14 γυναίκες 

 

Πίνακας 15.  Χαρακτηριστικά των ασθενών σε ΑΜΚ 

Άνδρες 16 
Γυναίκες 14 

Ηλικία (έτη) 64.0±14.2 
Ύψος (m) 1.6±0.1 
Βάρος (kg) 70.5±18.7 
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Κατά τη διάρκεια της αιμοκάθαρσης παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική αύξηση της μη 

ωμικής αντίστασης καθώς και σημαντική μείωση του εξωκυττάριου νερού σώματος. Οι 

υπόλοιποι δείκτες που μετρήθηκαν με την BIA παρέμειναν αμετάβλητοι. Η γωνία φάσης 

έδειξε μια τάση αύξησης, ωστόσο η αύξηση αυτή δεν έφτασε σε στατιστική 

σημαντικότητα στο τέλος της ΑΜΚ (Πίνακας 16). Στον Πίνακα 17 παρουσιάζονται οι 

μεταβολές στους επιμέρους δείκτες στο μέσο και στο τέλος της ΑΜΚ.  

 

Πίνακας 16. Αποτελέσματα μέτρησης της βιοηλεκτρικής εμπέδησης κατά τη διάρκεια της 

ΑΜΚ 

  Αρχή ΑΜΚ Μέσο ΑΜΚ Τέλος ΑΜΚ 
Βάρος (kg)  70.5±18.7 69.3±18.6 68.0±18.3

Γωνία φάσης (μοίρες)  4.5±0.9 4.6±1.0 5.0±1.0

Ωμική αντίσταση (Resistance, R)  482±90 512±97 548±105

Μη ωμική αντίσταση (Reactance, Xc)  38±10 41±10 48±13*

Ολικό νερό σώματος  (lt)  39±9 38±8 36±8

Ολικό νερό σώματος (εξωκυττάριο) (lt)  21±4 19±5 18±4*

Άλιπη σωματική μάζα (kg)  51±12 49±11 47±11

Κυτταρική μάζα σώματος (kg)  24±8 22±8 23±7

Λιπώδης μάζα (kg)  21±11 22±11 23±11
* Στατιστικά σημαντική μεταβολή από την Αρχή της ΑΜΚ, p<0.05. # Στατιστικά σημαντική μεταβολή από 

το Μέσο της ΑΜΚ, p<0.05. Οι τιμές απεικονίζονται ως μέσοι όροι ± τ.α. 
 

Πίνακας 17. Μεταβολή των μετρήσεων της βιοηλεκτρικής εμπέδησης κατά τη διάρκεια 

της ΑΜΚ 

  Δ(Μέσο-Αρχή) Δ(Τέλος-Αρχή)

Βάρος (kg)  -1.2±0.4 -2.5±0.8

Γωνία φάσης (μοίρες)  0.1±0.8 0.4±0.5

Ωμική αντίσταση (Resistance, R)  31±27 66±32

Μη ωμική αντίσταση (Reactance, Xc)  3±9 10±6

Ολικό νερό σώματος  (lt)  -1.7±1.3 -3.2±1.7

Ολικό νερό σώματος (εξωκυττάριο) (lt)  -2.4±5.1 -2.7±1.4

Άλιπη σωματική μάζα (kg)  -2.1±1.8 -4.2±2.2

Κυτταρική μάζα σώματος (kg)  -1.4±3.2 -1.2±2.8

Λιπώδης μάζα (kg)  0.7±1.4 1.4±1.6

Οι τιμές απεικονίζονται ως μέσοι όροι ± τ.α. 
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4.2.3 Μεταβολή του pH και των αερίων του αίματος κατά τη διάρκεια ΑΜΚ 

Τόσο η μερική πίεση οξυγόνου (pO2), όσο και η ποσότητα του διοξειδίου του άνθρακα 

(pCO2) δεν μεταβλήθηκαν κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ. Το pH επίσης παρέμεινε σταθερό. 

Ωστόσο, σημαντική αύξηση παρουσίασε ήδη από το μέσο της ΑΜΚ η ποσότητα των 

διττανθρακικών (ανιόντων του καρβονικού οξέος) (Πίνακας 18). 

 

Πίνακας 18. Μεταβολή του pH και των αερίων του αίματος κατά τη διάρκεια ΑΜΚ 

    Αρχή ΑΜΚ Μέσο ΑΜΚ Τέλος ΑΜΚ 
pH   7.4±0.1 7.5±0.1 7.5±0.1 

      

pO2 (mmHg)  83.5±23.8 80.3±23.4 78.4±26.0 
pCO2 (mmHg)  37.2±6.6 40.8±7.2 42.3±13.9 
HCO3 (mEq/l)  23.5±3.1 29.4±2.6* 30.9±3.1* 

* Στατιστικά σημαντική μεταβολή από την Αρχή της ΑΜΚ, p<0.05. 
 

 

4.2.4 Μεταβολή της αιμοσφαιρίνης και της γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης κατά τη 

διάρκεια ΑΜΚ 

Η γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη παρέμεινε σταθερή κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ, ωστόσο 

η αιμοσφαιρίνη αυξήθηκε στο τέλος της ΑΜΚ σχεδόν κατά 13% (Πίνακας 19).  

 

Πίνακας 19. Μεταβολή της αιμοσφαιρίνης και της γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης κατά 

τη διάρκεια ΑΜΚ 

    Αρχή ΑΜΚ Μέσο ΑΜΚ Τέλος ΑΜΚ 
Hb (g/dL)  10.6±1.5 11.5±1.1 12.0±1.4* 

HbΑ1c (%)  5.2±0.3 5.2±0.4 5.1±0.4 
* Στατιστικά σημαντική μεταβολή από την Αρχή της ΑΜΚ, p<0.05. 

 

 

4.3 Βιοχημικές εξετάσεις 

Στο Πίνακα 20 παρουσιάζονται τα αποτελέσματα των βιοχημικών εξετάσεων στην αρχή 

και στο τέλος της ΑΜΚ. Όλοι οι δείκτες που αναλύθηκαν, σημείωσαν στατιστικά 
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σημαντική μεταβολή. Συγκεκριμένα, μειώθηκαν η ουρία, η κρεατινίνη, το κάλιο, το 

ουρικό οξύ, ο φώσφορος, και το μαγνήσιο, ενώ αυξήθηκαν το νάτριο, η αλβουμίνη, η 

ολική πρωτεΐνη και το ασβέστιο. Το ουρικό οξύ θεωρείται ως ένα από τα πιο σημαντικά 

αντιοξειδωτικά μόρια του αίματος και κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ η συγκέντρωσή του στο 

αίμα μειώνεται κατά 5 mg/dL (μείωση κατά 77%). 

 

 

Πίνακας 20. Αποτελέσματα των βιοχημικών εξετάσεων των ασθενών πριν και μετά το 

τέλος της ΑΜΚ 

Εξέταση   Φυσιολογικές 

τιμές 

Μονάδες  Αρχή ΑΜΚ Τέλος ΑΜΚ 

Ουρία Urea 15-40 (mg/dL)  144.8±42.0 41.0±12.7*

Κρεατινίνη Crea 0.6-1.3 (mg/dL)  11.2±1.2 4.0±0.9*

Νάτριο Na 136-145 (mmol/L)  133.8±2.8 138.0±2.2*

Κάλιο K 3.5-5.1 (mmol/L)  5.6±1.0 3.5±0.4*

Ουρικό οξύ Urca 2.6-7.2 (mg/dL)  6.5±1.4 1.5±0.4*

Αλβουμίνη Alb 3.4-5.0 (g/dL)  3.7±0.3 4.1±0.6*

Ολική πρωτεΐνη TP 6.4-8.2 (g/dL)  7.3±0.5 8.1±0.9*

Φώσφορος Phos 2.5-4.9 (mg/dL)  4.8±1.2 2.3±0.2*

Ασβέστιο Ca 8.5-10.1 (mg/dL)  9.9±0.5 11.5±0.9*

Μαγνήσιο Mg 1.8-2.4 (mg/dL)  2.6±0.3 2.2±0.2*
* Στατιστικά σημαντική μεταβολή από την Αρχή της ΑΜΚ, p<0.05. 
 

 

4.4 Συσχέτιση γωνίας φάσης με TAC πλάσματος 

Η TAC του πλάσματος εμφανίζει μετρίως θετική συσχέτιση (r=0.606, p<0.001) με τη 

αύξηση της γωνίας φάσης. Η ανάλυση γραμμικής παλινδρόμησης δείχνει μια ασθενώς 

θετική σχέση (F(1,30)= 17.451, p<0.001) (Γράφημα 12).  
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Γράφημα 12. Συσχέτιση της TAC πλάσματος και τη γωνίας φάσης των ασθενών σε ΑΜΚ. 
 

 

4.5 Σύγκριση TAC ασθενών σε ΑΜΚ με ασθενείς σε CAPD  

Στο Γράφημα 13 παρουσιάζεται η TAC του πλάσματος υγειών εθελοντών σε σχέση με 

ασθενείς υπό CAPD και ΑΜΚ (στην αρχή και τέλος της ΑΜΚ). Είναι φανερό ότι η TAC 

είναι πολύ πιο χαμηλή τόσο στους ασθενείς υπό CAPD, όσο και στους ασθενείς σε ΑΜΚ 

(p<0.05). Οι ασθενείς σε CAPD ωστόσο εμφανίζουν πολύ μικρότερη TAC σε σχέση με 

τους ασθενείς σε ΑΜΚ (κατά περίπου 11.5 mM a-tocopherol). Η ΑΜΚ οδηγεί σε 

στατιστικά σημαντική αύξηση της TAC του πλάσματος των ασθενών (~20 mM a-

tocopherol, p<0.05) χωρίς να φτάνει στο επίπεδο των υγειών ατόμων, από το οποίο 

διαφέρει στατιστικά σημαντικά (~12 mM a-tocopherol).   



 90 

 
Γράφημα 13. Σύγκριση της TAC πλάσματος σε υγιείς εθελοντές, ασθενείς στην αρχή και το τέλος της ΑΜΚ 

και ασθενείς σε CAPD . a Στατιστικά σημαντική διαφορά από τους υγιείς εθελοντές, p<0.05. b Στατιστικά 

σημαντική διαφορά μεταξύ ΑΜΚ και CAPD ασθενών , p<0.05. c Στατιστικά σημαντική διαφορά μεταξύ της 

Αρχής και το Τέλος της ΑΜΚ, p<0.05. 
 

Στο Γράφημα 14 παρουσιάζεται η TAC των ερυθρών αιμοσφαιρίων υγειών εθελοντών σε 

σχέση με ασθενείς υπό CAPD και ΑΜΚ (στην αρχή και τέλος της ΑΜΚ). Είναι φανερό 

ότι η TAC είναι πολύ πιο χαμηλή τόσο στους ασθενείς υπό CAPD, όσο και στους ασθενείς 

σε ΑΜΚ (p<0.05). Οι ασθενείς σε ΑΜΚ ωστόσο εμφανίζουν πολύ μικρότερη TAC (το 

50%), σε σχέση με τους ασθενείς σε CAPD (κατά περίπου 25 mM a-tocopherol). 
 

 
Γράφημα 14. Σύγκριση της TAC ερυθρών αιμοσφαιρίων σε υγιείς εθελοντές, ασθενείς στην αρχή και το 

τέλος της ΑΜΚ και ασθενείς σε CAPD. a Στατιστικά σημαντική διαφορά από τους υγιείς εθελοντές, p<0.05. 
b Στατιστικά σημαντική διαφορά μεταξύ ΑΜΚ και CAPD ασθενών , p<0.05. 
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5. Συζήτηση 

Η παρούσα μελέτη -σ’ ένα πρώτο επίπεδο- διερευνά τη μεταβολή της οξειδωτικής 

κατάστασης ασθενών με χρόνια νεφρική ανεπάρκεια (XNA) τελικού σταδίου υπό ΑΜΚ 

στην αρχή, στη μέση και στο τέλος της συνεδρίας ΑΜΚ. Παράλληλα γίνεται εκτίμηση της 

θρέψης αυτών των ασθενών με την ανάλυση της μέτρησης βιοηλεκτρικής εμπέδησης σε 

τρεις φάσεις πριν, κατά και μετά την ΑΜΚ, καθώς και η συσχέτιση της μεταβολής της 

γωνίας φάσης, που εκφράζει την ακεραιότητα των κυτταρικών μεμβρανών με τη μεταβολή 

παραγόντων του οξειδωτικού stress (που συνδυάζεται με βλάβη των κυτταρικών 

μεμβρανών). 

Οι ασθενείς με ΧΝΑ έχουν αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης καρδιαγγειακών 

νοσημάτων, όχι μόνο λόγω της συνύπαρξης παραδοσιακών παραγόντων κινδύνου, αλλά 

και λόγω παραγόντων που σχετίζονται με την ίδια την ΧΝΝ, όπως αναιμία, αγγειακές 

επασβεστώσεις, ουραιμικές τοξίνες, υπερφόρτωση της κυκλοφορίας, τροποποίηση του 

μεταβολισμού του ασβεστίου και του φωσφόρου, υπερπαραθυρεοειδισμός, 

υπερομοκυστεϊναιμία κ.α., ή και παραγόντων που συνδέονται με το σύνδρομο ΜΙΑ.  

Η ίδια η διαδικασία της ΑΜΚ σχετίζεται με αυξημένη παραγωγή οξειδωτικών 

προϊόντων, τα οποία παίζουν σημαντικό ρόλο στην ανάπτυξη ενδοθηλιακής 

δυσλειτουργίας και αθηρογένεσης, αμυλοείδωσης, δυσθρεψίας κλπ. (Ward RA and 

McLeish KR, 2003), αλλά και η ίδια η ουραιμία per se είναι αιτία του οξειδωτικού stress 

σε ΑΜΚ (Morena M et al, 2005). Οι ασθενείς με ΧΝΝ έχουν αυξημένα επίπεδα F2-

ισοπροστανίων στο πλάσμα του αίματος σε σχέση με υγιείς εθελοντές (Spittle et al. 2001; 

Johnson-Davis KL et al, 2011). Η αύξηση του οξειδωτικού stress προτείνεται ως ένας μη 

παραδοσιακός παράγοντας καρδιαγγειακού κινδύνου σε αυτόν τον πληθυσμό ασθενών 

(Himmelfarb J, 2009). Πολλά εργαστήρια έχουν πλέον αποδείξει ότι η ουραιμία είναι μια 

κατάσταση αυξημένου οξειδωτικού stress. Το ουραιμικό οξειδωτικό stress χαρακτηρίζεται 

βιολογικά από την αύξηση των προϊόντων υπεροξείδωσης λιπιδίων και δραστικές ομάδες 

αλδεΰδης, καθώς και από την αυξημένη κατακράτηση των οξειδωμένων θειολών. Η 

παθοφυσιολογία της αύξησης του οξειδωτικού stress στην ουραιμία είναι 

πολυπαραγοντική, αλλά η απώλεια της νεφρικής λειτουργίας είναι πιθανώς ο πιο 

σημαντικός παράγοντας (Himmelfarb 2008). 

Σε μια πρόσφατη μελέτη αποδείχθηκε ότι το μέσο πάχος του έσω- μέσου χιτώνα 

της καρωτίδας (CMIT, carotid artery intima-media thickness) συσχετίζεται θετικά με την 
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οξειδωτική βλάβη του DNA σε ασθενείς υπό ΑΜΚ χωρίς προϋπάρχουσα γνωστή 

αθηρωματική νόσο (Ari E. et al. 2011). Σε αυτή την έρευνα συσχετίσηκε θετικά το CMIT 

με το λόγο 8-OHdG/dG ratio (r = 0.57, p < 0.01) καθώς και με τα επίπεδα MDA (r = 0.41, 

p < 0.01). Αρνητική συσχέτιση εμφάνισαν τα δύο αντιοξειδωτικά ένζυμα SOD και GPx με 

το δείκτη CMIT ((r = -0.47, p < 0.01 και r = -0.62, p < 0.01, αντίστοιχα). 

Η αιμοκάθαρση έχει συνδεθεί με την αύξηση του οξειδωτικού stress. Η 

παρατήρηση αυτή φαίνεται να οφείλεται σε αυξημένη παραγωγή ελευθέρων ριζών κατά τη 

διάρκεια της αιμοκάθαρσης, στη μείωση της συγκέντρωσης πολλών αντιοξειδωτικών, και 

τους παράγοντες που έχουν σχέση με την ουραιμική κατάσταση. Διάφορες μελέτες 

δείχνουν την έντονη φλεγμονώδη αντίδραση κατά τη διάρκεια της αιμοκάθαρσης, που 

παράγεται από διάφορους παράγοντες και μηχανισμούς. Το φαινόμενο αυτό σχετίζεται με 

την αλληλεπίδραση των ουραιμικών τοξινών, ενδοτοξίνων, του διηθήματος, και της 

μεμβράνης (Winterbourn et al., 2000; Miyata et al., 1998). Η γλυκόζη στα διαλύματα 

περιτοναϊκής κάθαρσης αυξάνει την αυτοοξείδωση και τη γλυκοζυλίωση των πρωτεϊνών, 

αυξάνοντας τους οξειδωτικούς παράγοντες και μειώνοντας την αντιοξειδωτική αντίδραση 

μέσω του μονοπατιού της πολυόλης. Το οξειδωτικό stress συνδέεται με μία επιταχυνόμενη 

αθηρωματική διαδικασία και συνοδεύεται από αλλαγές στις πρωτεΐνες (Weiss et al., 1999; 

Dawnay and Millar 1998; Honda et al., 1999). Στη μελέτη των Do ate et al., 2002 

αποδείχθηκε ότι οι αιμοκαθαρόμενοι ασθενείς έχουν υψηλότερα επίπεδα 

καρβονυλιωμένων πρωτεϊνών, απ’ ότι οι ασθενείς σε περιτοναϊκή διάλυση, με τους 

συγγραφείς να εικάζουν ότι αυτή η διαφορά οφείλεται είτε στη τεχνική της αιμοδιάλυσης 

είτε στο ότι οι ασθενείς σε περιτοναϊκή διάλυση έχουν μεγαλύτερη υπολειπομένη νεφρική 

λειτουργία (Do ate T. et al., 2002). Οι Boudouris et al. 2012 έδειξαν ότι η λήψη 

συμπληρωμάτων βιταμίνης C και Ε για διάστημα 16 εβδομάδων σε ασθενείς σε 

περιτοναϊκή διάλυση οδηγεί σε σταδιακή μείωση των επιπέδων των καρβονυλικών 

προϊόντων (Boudouris et al., 2012).  

Το οξειδωτικό stress διαδραματίζει σημαντικό ρόλο τόσο στη νοσηρότητα, όσο και 

στη θνητότητα των ασθενών με ΧΝΝ, που αντιμετωπίζονται είτε συντηρητικά είτε με 

εξωνεφρική κάθαρση. Εκτός του ότι αυξάνει τον καρδιαγγειακό κίνδυνο, ευθύνεται για τις 

συνολικές οξειδωτικές δράσεις στον οργανισμό και τις συνακόλουθες δυνητικές βλάβες 

στα βιολογικά συστήματα. Συντελεί στις επιπλοκές τόσο της ΧΝΝ, όσο και των ίδιων των 

μεθόδων κάθαρσης, ελαττώνει τη διαχρονικότητα εφαρμογής της μεθόδου της κάθαρσης 
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(επιτείνοντας για παράδειγμα τη βλάβη ή την ίνωση της περιτοναϊκής μεμβράνης), αλλά 

και συμμετέχει δυνητικά στην εξέλιξη της ίδιας της νεφρικής νόσου.  

Μελέτες έχουν δείξει ότι τα επίπεδα της ολικής MDA (δηλαδή της υπεροξείδωσης 

των λιπιδίων) είναι υψηλότερα στους ασθενείς με ΧΝΑ τελικού σταδίου χωρίς κάθαρση, 

σε σχέση με αιμοκαθαιρόμενους ή περιτοναϊκά καθαιρόμενους ασθενείς. Σε σχέση με την 

αιμοκάθαρση η περιτοναϊκή κάθαρση εμφανίζει μικρότερου βαθμού λιπιδική 

υπεροξείδωση (Erdogan et al., 2002; Jackson et al., 1995; Samouilidou et al., 2003). 

Ωστόσο, στην παρούσα μελέτη δεν παρατηρήθηκε μεταβολή στη συγκέντρωση της MDA 

στο πλάσμα του αίματος των ασθενών κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ, ενώ ήταν αδύνατη 

(τουλάχιστον με τη μέθοδο που χρησιμοποιήθηκε στην παρούσα μελέτη) η ανίχνευσή της 

στο έκπλυμα του φίλτρου. Πιθανόν να απαιτείται μια πιο ευαίσθητη μέθοδος για την 

μέτρηση των επιπέδων της MDA (π.χ LC-MS, Υγρή Χρωματογραφία-φασματογράφου 

Μάζας), ή αν λάβουμε υπόψη τη μη μεταβολή τους στο πλάσμα του αίματος, όντως να 

μην είναι εφικτή η απομάκρυνση των προϊόντων υπεροξείδωσης των λιπιδίων, όπως η 

MDA μέσω της ΑΜΚ.  

Η TAC έχει αποδειχτεί ότι εμφανίζει ισχυρή θετική συσχέτιση των τιμών της με τα 

επίπεδα του ουρικού οξέος του ορού σε τέτοιο βαθμό, ώστε οι τιμές του τελευταίου να 

επηρεάζουν σημαντικά την εκτίμηση των αποτελεσμάτων των μετρήσεων (Ahmadpoor et 

al., 2009) για τις μετρήσεις πριν την ΑΜΚ. Ωστόσο, η μέτρηση της TAC των ούρων σε 

νεφροπαθείς φαίνεται να αποτελεί εύχρηστο δείκτη για την εκτίμηση της αντιοξειδωτικής 

τους κατάστασης (Kirschbaum 2001), και μάλιστα τα επίπεδά της εμφανίζουν θετική 

συσχέτιση με εκείνα της 8- epiPGF2α, ενός ιδιαίτερα αξιόπιστου δείκτη οξειδωτικής 

καταπόνησης (Dounousi et al., 2006).  

 Στους ασθενείς της παρούσας μελέτης παρατηρήθηκε μια σημαντική αύξηση της 

TAC του πλάσματος μετά το τέλος της ΑΜΚ. Σημαντική ήταν επίσης και η αύξηση της 

δραστηριότητας του ενζύμου της SOD. Υπάρχει δηλαδή μια αύξηση της δραστικότητας 

των ενζυμικών αντιοξειδωτικών και παράλληλα φυσιολογική αύξηση των επιπέδων της 

TAC. Ωστόσο όμως, παρατηρήθηκε και μια σημαντική αύξηση της συγκέντρωσης του 

H2O2 στο πλάσμα του αίματος. Στηριζόμενοι στο Σχήμα 6 της παρούσας διδακτορικής 

διατριβής αντιλαμβανόμαστε ότι σε καταστάσεις έντονου οξειδωτικού stress (όπως  στην 

ΑΜΚ) έχουμε μετατροπή αρχικά του Ο2 σε Η2Ο2 μέσω της δραστικότητας του ενζύμου 

SOD, την οποία την βρήκαμε αυξημένη και γι’ αυτό έχουμε και αυξημένα επίπεδα Η2Ο2. 

Είναι γνωστό ότι στους ασθενείς σε ΑΜΚ (και σε CAPD ) υπάρχει μια αύξηση των 
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επιπέδων των οξειδωτικών μορίων (οξειδωτικό stress) και αντίστοιχα μια μείωση των 

επιπέδων των αντιοξειδωτικών παραγόντων, όπως βιταμίνη C και Ε και άλλων ενδογενών 

ενζυμικών συστημάτων (Puchades et a. 2013; Johnson-Davis et al. 2011). Αντίθετα όμως, 

στην παρούσα διατριβή παρατηρήθηκε αύξηση της TAC, που υποδηλώνει ότι υπήρχε 

αύξηση των αντιοξειδωτικών παραγόντων. Αυτό πιθανά να οφείλεται στην αντιρρόπηση 

του οργανισμού, για να μπορέσει να ανταπεξέλθει στο αυξημένο οξειδωτικό stress. 

Επιπλέον, σημαντικό ρόλο παίζει και ο χρόνος συλλογής του δείγματος, ο οποίος μπορεί 

να οδηγήσει σε σημαντικές αλλαγές στα επίπεδα οξειδωτικών και αντιοξειδωτικών 

ενζύμων. Ένα άλλο στοιχείο της παρούσης μελέτης είναι η στατιστικά σημαντική αύξηση 

των διττανθρακικών σε αέρια αίματος τόσο στη μέση, όσο και στο τέλος της  ΑΜΚ χωρίς 

αξιόλογη μεταβολή του pH. H περίσσεια διττανθρακικών είχε συνδυασθεί παλαιότερα με 

επιδείνωση του ΟΣ και παραγωγή ΔΜΟ (Epperlein M et al,1998). Σύγχρονες μελέτες 

δείχνουν την ωφέλεια των διττανθρακικών σε παθήσεις που οφείλονται σε ΔΜΟ, όπως 

νεφροπάθεια από σκιαγραφικά (Nozomou T et al ,2012).  Επίσης, δεν παρατηρήθηκε 

σημαντική μείωση των επιπέδων της  γλουταθειόνης, κάτι που σημαίνει ότι δεν ήταν ο 

κύριος παράγοντας απομάκρυνσης των οξειδωτικών παραγόντων. Ένα άλλο μόριο, το 

οποίο δεν μετρήθηκε, αλλά φαίνεται να έπαιξε σημαντικό ρόλο, είναι η καταλάση.  

Η δραστικότητα της SOD είναι σημαντικά μικρότερη σε καθαιρόμενους 

νεφροπαθείς σε σχέση με υγιείς μάρτυρες και μάλιστα περισσότερο σε αιμοκαθαιρόμενους 

έναντι των περιτοναϊκά καθαιρόμενων (Kayabasi et al., 2010).  

Η μη μέτρηση της δραστηριότητας της καταλάσης αποτελεί ένα μειονέκτημα της 

παρούσας μελέτης, καθώς το ένζυμο αυτό αποδομεί το H2O2 σε νερό και οξυγόνο 

σύμφωνα με την αντίδραση: 

2 H2O2  →  2 H2O  +  O2 

Η υπεροξειδάση της γλουταθειόνης (GPx) απομακρύνει επίσης το H2O2 ανάγοντας 

το σε H2O με την ένωσή του με ανεωγμένη γλουταθειόνη (GSH), σύμφωνα με την 

αντίδραση: 

H2O2   +  2 GSH  →  GSSG  +  2 H2O 

Η μέτρηση της GSH, που πραγματοποιήσαμε στο πλάσμα των ασθενών, δεν έδειξε 

κάποια σημαντική μεταβολή της συγκέντρωσής της. Πιθανολογούμε ότι η απομάκρυνση 

του H2O2  έγινε κυρίως μέσω του ενζύμου της καταλάσης, χωρίς ωστόσο να μπορούμε να 

το αποδείξουμε. Μια έμμεση ένδειξη γι’ αυτήν την εικασία αποτελεί και η αύξηση της 

TAC του πλάσματος. 
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Έχει παρατηρηθεί ότι τα επίπεδα της GSH είναι μειωμένα στους ασθενείς με ΧΝΑ, 

που βρίσκονται είτε υπό αιμοκάθαρση είτε περιτοναϊκή κάθαρση, ενώ η δραστηριότητα 

της GPx είναι και αυτή ελαττωμένη (Ceballos-Picot et al., 1996; Zwolinska et al., 2009) σε 

σχέση με υγιείς μάρτυρες. Σύμφωνα με τον Ahmadpoor et al. δεν υπάρχουν σημαντικές 

διαφορές αντιοξειδωτικών ενζύμων των ερυθροκυττάρων μεταξύ των αιμοκαθαιρόμενων 

και περιτοναϊκά καθαιρόμενων νεφροπαθών (Ahmadpoor et al., 2009). 

Οι Bogye et al. αξιολόγησαν την απώλεια σεληνίου σε ΑΜΚ ασθενείς μέσω των 

πολυσουλφονικών μεμβρανών. Στην μελέτη συμμετείχαν 28 ασθενείς και 32 υγιείς 

εθελοντές. Τα αποτελέσματα έδειξαν ότι κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ χάνεται σελήνιο 

μέσω των πόρων της μεμβράνης σε ανάλογο βαθμό με τη διαπερατότητά τους στα 

λευκώματα. Το σελήνιο είναι ένα απαραίτητο μικροθρεπτικό συστατικό για τους 

οργανισμούς, καθώς συμβάλει στη λειτουργία των αντιοξειδωτικών ενζύμων της 

οικογένειας της υπεροξειδάσης της γλουταθειόνης (GPx). Επομένως, η απώλεια σεληνίου 

κατά τη διαδικασία της ΑΜΚ πιθανόν να υποβαθμίζει τη λειτουργία του ενζύμου και να 

επηρεάζει την αντιοξειδωτική άμυνα του οργανισμού των ασθενών (Bogye et al. 2000). 

Μέσω των μεμβρανών υψηλής διαπερατότητας συντελείται και σημαντική απώλεια 

βιταμίνης C σύμφωνα με την έρευνα των Morena et al. Οι συγγραφείς μέτρησαν τα 

επίπεδα βιταμίνης C καθώς και δείκτες οξειδωτικού stress σε 19 ασθενείς σε ΑΜΚ με 

φίλτρα πολυσουλφόνης «High flux». Η συνεδρία είχε διάρκεια 4 ωρών και οδήγησε σε 

πτώση των επιπέδων της βιταμίνης C από 1.87±1.57 μg/ml πριν την αιμοδιαδιήθηση 

(HDF) σε 0.98±0.68 μg/ml μετά την HDF (Morena et al. 2002). Η χορήγηση ασκορβικού 

οξέος, είτε ενδοφλέβια είτε μέσω του εξωσωματικού κυκλώματος, μειώνει τις απώλειες σε 

βιταμίνη C και αμβλύνει το οξειδωτικο stress (Shi et a. 2005). 

Η ΑΜΚ επιβαρύνει το οξειδωτικό stress πρόσθετα της ΧΝΝ μέσω της 

ενεργοποίησης των κοκκιοκυττάρων (ουδετερόφιλων) στις μεμβράνες αιμοκάθαρσης από 

μεσολαβητές, όπως οι κυτταροκίνες και μεταβολίτες του αραχιδονικού οξέος, που 

αποδεικνύουν τις φαγοκυτταρικές φλεγμονώδεις αντιδράσεις. Όταν ενεργοποιηθούν 

προκαλείται αναπνευστική έκρηξη με τη συνοδό παρουσία ελευθέρων ριζών οξυγόνου 

όπως Ο2
-, Η2Ο2, ΟΗ και HOCl. Η ενεργοποίηση οδηγεί σε βλάβη ιστών, που 

αναδεικνύεται σαν οξείδωση των λιπιδίων των μεμβανών τόσο των ιδίων των 

κοκκιοκυττάρων, όσο και των παρακείμενων κυττάρων. Οι ασθενείς με χρόνια στην ΑΜΚ 

έχουν δυσλειτουργία των κοκκιοκυττάρων. Πιθανολογείται και η λιπιδική υπεροξείδωση 

του πλάσματος των αιμοκαθαιρόμενων από τη δημιουργία ελευθέρων ριζών από τα 
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ουδετερόφιλα (κοκκιοκύτταρα). Σε αυτούς τους ασθενείς έχει αναπτυχθεί ένα πολύ 

αποτελεσματικό σύστημα ενζυμικών και μη ενζυμικών αντιοξειδωτικών μηχανισμών. Σε 

πειραματικά μοντέλα φάνηκε ότι η δραστηριότητα των ενζύμων-καθαριστών ελευθέρων 

ριζών ρυθμίζεται από την γέννηση εξωκυττάριων και ενδοκυττάριων ριζών οξυγόνου 

(Schettler et al. 1998). 

Ένα ακόμα μειονέκτημα της παρούσας μελέτης αποτελεί ο σχετικά μικρός αριθμός 

των ασθενών (30) που συμμετείχαν. Η αύξηση του αριθμού των ασθενών θα οδηγούσε σε 

πιο ξεκάθαρα αποτελέσματα και πιθανώς σε ενίσχυση των παρατηρήσεών μας σε 

κάποιους δείκτες, όπως πχ. στην TAC των ερυθρών αιμοσφαιρίων, που, αν και έδειξε μια 

τάση αύξησης, η αύξηση αυτή δεν ήταν στατιστικά σημαντική. Κάτι ανάλογο ισχύει και 

για την GSH. 

Οι βιοχημικές αναλύσεις έδειξαν σημαντική μείωση του ουρικού οξέος του 

πλάσματος, ενώ η αλβουμίνη σημείωσε σημαντική αύξηση. Μελέτες έχουν δείξει ότι το 

70% της αντιοξειδωτικής ικανότητας του πλάσματος οφείλεται στη αλβουμίνη και το 

ουρικό (Miller et al., 1993). Η σημαντική αύξηση της TAC στο έκπλυμα του φίλτρου 

επομένως πιθανόν να οφείλεται στην απομάκρυνση του ουρικού οξέος. Συγκεκριμένα, 

αποβάλλεται από το αίμα το 77% του ουρικού οξέος, χωρίς ωστόσο να επηρεάζεται στο 

ελάχιστο η TAC του πλάσματος. Το ουρικό οξύ μπορεί να αποτελέσει έναν δείκτη του 

οξειδωτικού stress, (Becker 1993) και ίσως να έχει δυνητικό θεραπευτικό ρόλο ως 

αντιοξειδωτικό (Glantzounis et al. 2005). Ωστόσο, όπως και άλλες ισχυρές αναγωγικές 

ουσίες, όπως το ασκορβικό οξυ, το ουρικό οξύ μπορεί να λειτουργήσει και ως ένα 

προοξειδωτικό. Δεν έχει ακόμα ξεκαθαριστεί, αν τα αυξημένα επίπεδα του ουρικού οξέος 

σε ασθένειες που σχετίζονται με το οξειδωτικό stress, αποτελούν μια προστατευτική 

απόκριση ή μια πρωταρχική αιτία (Proctor 2008). Ορισμένοι ερευνητές προτείνουν ότι η 

επαγόμενη υπερουριχαιμία από οξειδωτικό stress είναι μια αιτία του μεταβολικού 

συνδρόμου (Nakagawa et al. 2006; Hayden et al. 2004). Από την άλλη πλευρά, τα επίπεδα 

ουρικού οξέος στο πλάσμα συσχετίζονται με τη μακροζωία σε πρωτεύοντα και άλλα 

θηλαστικά (Cutler 1984). Αυτό πιθανόν να οφείλεται στις ιδιότητες του ουρικού οξέος ως 

αντιοξειδωτικό μόριο (Ames et al. 1981).  

Η προσθήκη σκευασμάτων σιδήρου έχει γίνει ένα αποδεκτό μέσο για την 

προφύλαξη των ΑΜΚ ασθενών έναντι της ανεπάρκειας σιδήρου και της ρύθμισης της 

αναιμίας τους (Sunder-Plassmann and Horl 1995; Bailie et al. 2000). Ωστόσο, η προσθήκη 

τόσο του σιδήρου, όσο και της ερυθροποιητίνης έχει αρνητικές επιδράσεις, κυριότερες εκ 
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των οποίων είναι η επαγωγή του οξειδωτικού stress (Paul et al. 1993; Dakshinamurty et al. 

2003). Υπάρχουν αρκετά στοιχεία που υποδεικνύουν ότι τα ΔΜΟ μπορεί να εμπλέκονται 

στην ουραιμική τοξικότητα των ασθενών σε τελικό στάδιο της νεφρικής νόσου και ότι 

υπάρχει γενικότερος προβληματισμός για τις επιδράσεις της χρόνιας χορήγησης 

σκευασμάτων σιδήρου, όπως η αυξημένη υπεροξείδωση των λιπιδίων στο πλάσμα (Lim et 

al. 1999). Επίσης, η συνεχής χορήγηση (και πιθανά σε μεγάλες ποσότητες) του σιδήρου 

στους ΑΜΚ ασθενείς με αναιμία οδηγεί σε έναν «υπερκορεσμό» της τρανσφερρίνης. Ως 

αποτέλεσμα, ο μη-δεσμευμένος στην τρανσφερρίνη δραστικός σίδηρος μπορεί να 

προκαλέσει λιπιδιακή υπεροξείδωση. Από την άλλη μεριά, υπάρχουν μελέτες που δείχνουν 

ότι η χορήγηση διαφόρων αντιοξειδωτικών παραγόντων βελτιώνει το οξειδωτικό stress σε 

ΑΜΚ ασθενείς, οι οποίοι λαμβάνουν σκευάσματα σιδήρου ενδοφλεβίως (Roob et al. 2000; 

Swarnalatha et al. 2010). Στην παρούσα διατριβή, όλοι οι ασθενείς λάμβαναν σταθερό 

σχήμα σιδηροθεραπείας κατά την περίοδο, που είναι ενταγμένοι στην ΑΜΚ, αναλόγως 

των τιμών φερρίτινης και κορεσμού τρανσφερρίνης, καθώς και ερυθροποιητίνη αναλόγως 

της Hb και του Ht. 

Σε ασθενείς με ΧΝΑ, παρατηρείται επίσης αρνητική αλληλεπίδραση μεταξύ της 

οξείας επαγόμενης από σίδηρο οξειδωτικής καταπόνησης (όπως φαίνεται από τον 

προσδιορισμό των επιπέδων της IsoPG-F2 alpha) και της λευκωματίνης του ορού (Sezer et 

al., 2007). 

Η μέτρηση της βιοηλεκτρικής εμπέδησης αποτελεί ένα σημαντικό κλινικό εργαλείο 

για κάθε ιατρό στην αξιολόγηση της μεταβολικής κατάστασης των ασθενών. Είναι μια 

οικονομική και μη επεμβατική μέθοδος και παρέχει χρήσιμες πληροφορίες σχετικά με τις 

μεταβολές της σύστασης του σώματος και το δυναμικό της μεμβράνης στο επίπεδο των 

ιστών, όπως μετριέται αυτό με τη γωνία φάσης. Ως γωνία φάσης (PhA) ορίζεται η σχέση 

μεταξύ των δύο συνιστωσών του διανύσματος: Ωμική αντίσταση και μη ωμική αντίσταση 

και προκύπτει με σχετικά μεγάλη ακρίβεια από την εξίσωση PhA=(Rz/Xc)x(180/π). Η 

γωνία φάσης έχει χρησιμοποιηθεί ως ένα άλλος τρόπος ερμηνείας BIA. Καθώς η 

αντίσταση μειώνεται, υπάρχει διάσπαση της διαμερισματοποίησης της μεμβράνης των 

κυττάρων και απώλεια της ηλεκτρολυτικής ισορροπίας, η οποία οδηγεί σε μείωση της 

γωνίας φάσης.  

Η γωνία φάσης αλλάζει ανάλογα με το φύλο και την ηλικία. Η μείωση της γωνίας 

φάσης έχει συσχετιστεί με καταστάσεις χρόνιας ή οξείας ασθένειας. Κάποιες ασθένειες 

που σχετίζονται με μειωμένη γωνία φάσης είναι το Σύνδρομο Επίκτητης 
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Ανοσοανεπάρκειας (AIDS), η φυματίωση, νεφρική ανεπάρκεια κτλ (Norman et al. 2012). 

Η γωνία φάσης έχει χρησιμοποιηθεί επίσης και ως προγνωστικός δείκτης σε ασθενείς με 

καρκίνο του παχέος εντέρου (Gupta, et al. 2004a), προχωρημένου σταδίου καρκίνο του 

παγκρέατος (Gupta, et al. 2004b), καθώς και του καρκίνου του μαστού (Gupta, et al. 

2008). Μπορεί επίσης να αποτελέσει ένα διαγνωστικό εργαλείο της κατάστασης θρέψης σε 

ασθενείς με χρόνια ηπατίτιδα, κίρρωση του ήπατος και ηπατοκυτταρικό καρκίνωμα (Peres 

et al. 2012). Σύμφωνα με τους Stobaus et al., 2012 οι δύο κυριότεροι παράγοντες, που 

καθορίζουν την γωνία φάσης είναι ο υποσιτισμός (85.4 %; P<0.0001) και η φλεγμονή (9.6 

%; P<0.0001), γεγονός που εξηγεί και τη προγνωστική δύναμη της PhA (Stobaus et al. 

2012). Οι μελέτες που έχουν πραγματοποιηθεί σε άτομα με εγκαύματα και 

δρεπανοκυτταρική νόσο, επιβεβαιώνουν την ικανότητά της ως δείκτη αξιολόγησης της 

λειτουργίας της κυτταρικής μεμβράνης (Barbosa-Silva and Bar AJD 2005).  

Οι ασθενείς που υποβάλλονται σε περιτοναϊκή διάλυση ή αιμοκάθαρση και έχουν 

λόγο εξωκυττάριας μάζας προς την κυτταρική μάζα σώματος μικρότερη από 1.2 και 

γωνίας φάσης μικρότερη από 6, έχουν χειρότερη καρδιοαγγειακή πρόβλεψη (de Araujo et 

al. 2012). Η γωνία φάσης (PhA) έχει βρεθεί ότι είναι μειωμένη σε άνδρες ασθενείς (αλλά 

όχι στις γυναίκες) χωρίς διαβήτη και με στάδιο 5 Χρόνιας Νεφρικής Νόσου (ΧΝΝ) 

(Cupisti et al. 2004). Κατά τη διάρκεια της συντηρητικής θεραπείας και παρακολούθησης 

για διάστημα 9 μηνών σε ασθενείς με ΧΝΝ, η PhA δεν σημειώνει αξιοσημείωτη μεταβολή 

(Dumler and Kilates 2005). Οι Bellizzi et al. 2006 σύγκριναν, τόσο γυναίκες, όσο και 

άνδρες ασθενείς με ΧΝΝ με υγιή άτομα και παρατήρησαν ότι οι ασθενείς με ΧΝΝ έχουν 

σημαντικά μικρότερη PhA (-22%), ακόμα και μετά τη διόρθωση που πραγματοποίησαν 

σύμφωνα με το δείκτη R (Δείκτης R = ύψος2/αντίσταση, σε cm2/ohm) ή το ολικό νερό 

σώματος (Bellizzi et al. 2006).  

Οι φυσιολογικές τιμές της γωνίας φάσης σε άνδρες και γυναίκες μεταξύ 50-70 

ετών ανέρχονται σε 5-5.6 και 4.8-5.2 αντίστοιχα. Σε μια παλαιότερη μελέτη 3009 

αιμοκαθαρόμενων ασθενών οι Chertow et al. 1997 έδειξαν ότι στους άνδρες το 50% έχει 

PhA μικρότερη από 5.16, ενώ στις γυναίκες το ποσοστό αγγίζει το 75%. Είναι εμφανές ότι 

οι ασθενείς σε ΑΜΚ έχουν διαταραγμένη PhA (Chertow et al. 1997).  

Σύμφωνα με όσο γνωρίζουμε, η παρούσα μελέτη είναι η πρώτη έρευνα σε ασθενείς 

σε ΑΜΚ που αποδεικνύει την συσχέτιση της PhA με την TAC του πλάσματος. Η σχέση 

αυτή είναι μετρίως θετική (r=0.606, p<0.001). Λόγω του μεγάλου εύρους διακύμανσης της 

TAC σε κάθε τιμή της PhA, η TAC του πλάσματος ευθύνεται για το 36.8% της 
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μεταβλητότητας των επιπέδων της PhA. Οι ΑΜΚ ασθενείς έχουν μικρότερη αρχική TAC 

πλάσματος σε σχέση με τους υγιείς εθελοντές (81.6±8.0 σε σχέση με 49.7±8.0). Η αύξηση 

της TAC συμβάλει στη βελτίωση της γωνίας φάσης και επομένως στην καλύτερη 

λειτουργία των μεμβρανών και των κυττάρων.  

Η ανάλυση των αποτελεσμάτων της βιοηλεκτρικής εμπέδησης βοηθάει στην 

αξιολόγηση των αλλαγών στη σύνθεση του σώματος, έτσι ώστε να είναι εφικτή η 

διόρθωση σύμφωνα με το ξηρό βάρος και να πραγματοποιηθούν τροποποιήσεις στο 

πρόγραμμα θεραπείας (Di-Gioia et a. 2012). Οι ασθενείς που υποβάλλονται σε 

αιμοκάθαρση παρουσιάζουν σημαντικές διακυμάνσεις στις τιμές που προκύπτουν από την 

βιοηλεκτρική εμπέδηση (με τις υψηλότερες τιμές αμέσως μετά την αιμοκάθαρση), αλλά 

παραμένουν σταθερές και ιδιαίτερα αναπαραγώγιμες για πάνω από τα 120 λεπτά μετά το 

τέλος της αιμοκάθαρσης, δηλαδή, σε κατάσταση ξηρού βάρους. Επομένως, λαμβάνοντας 

υπόψη ότι η χρονική στιγμή που επιλέγεται για την εκτέλεση βιοηλεκτρικής εμπέδησης 

είναι ζωτικής σημασίας για την σωστή αξιολόγηση της σύστασης του σώματος, η ΒΙΑ 

μπορεί να εκτελεστεί οποιαδήποτε στιγμή μετά το τέλος της συνεδρίας της ΑΜΚ, υπό την 

προϋπόθεση ότι δεν υπάρχουν μεταβολές στην ενυδάτωση, λόγω κατανάλωσης τροφής ή 

ποτών (Di Iorio et al. 2004). 

Οι μεμβράνες ΑΜΚ έχουν καθοριστικό ρόλο στην επαγωγή του οξειδωτικού 

stress. Ανάλογα με το υλικό τους (κουπροφάνη, τροποποιημένη κυτταρίνη, ημισυνθετικές, 

συνθετικές) παρουσιάζουν διαφορετική βιοσυμβατότητα και κατ’ επέκταση παραγωγή 

ΔΜΟ (Morena M et al, 2002; Eiselt J et al, 1996; Tayeb JS et al, 2000; Varan H I et al, 

2010). Η επαναχρησιμοποίηση των φίλτρων, που έχει αρκετά μειονεκτήματα, εδώ 

φαίνεται να πλεονεκτεi, τουλάχιστον στην αρχή της συνεδρίας της ΑΜΚ (Ramakrishna P 

et al, 2012; Gunduz Z et al, 1996). Η χρήση φίλτρων High Flux έναντι Low Flux για 

κάποιους φαίνεται να έχει πλεονεκτήματα (Ward  RA et al, 2003), αλλά υπάρχουν και 

μελέτες που δεν βρίσκουν αξιόλογη διαφορά (House Α et al, 2000). Η λιποδιαλυτή 

βιταμίνη Ε έχει χρησιμοποιηθεί ως παράγοντας επικάλυψης των ινών των μεμβρανών 

αιμοκάθαρσης, με σκοπό την αύξηση της βιοσυμβατότητάς τους και την πρόληψη του 

οξειδωτικού stress, που θεωρούνται ως τα κύρια μειονεκτήματα της θεραπείας με ΑΜΚ 

(Floridi et al. 2009). Τα τελευταία χρόνια, αρκετές κλινικές δοκιμές, με μικρό αριθμό 

ασθενών, υποδεικνύουν μια θετική δράση των μεμβρανών αυτών σε δείκτες του 

οξειδωτικού stress και φλεγμονής σε ΑΜΚ ασθενείς (Galli 2002; Cruz et al. 2008; Washio 

K et al, 2012). Μια πρόσφατη μετά-ανάλυση επιβεβαίωσε την προστατευτική δράση των 
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μεμβρανών με βιταμίνη Ε απέναντι στο οξειδωτικό stress, όπως αυτό μετρήθηκε με την 

οξείδωση των λιποπρωτεϊνών χαμηλής πυκνότητας (LDL) κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ 

(Sosa et al. 2006). 

Η ΣΦΠΚ(CAPD) έχει ένα σταθερό προφίλ κάθαρσης ουραιμικών τοξινών, οπότε 

και η ολική TAC αυτών των ασθενών αντιπροσωπεύει μια σταθερή κατάσταση, όπως και 

στους κ.φ. Αντίθετα στην ΑΜΚ η κάθαρση ουσιών γίνεται 3 φορές/εβδομάδα και 

ακολουθεί το σχήμα «πριονιού» (Σχήμα 5). Στην αρχή της ΑΜΚ φαίνεται μια 

επιβαρυμένη από ουραιμικές τοξίνες εικόνα, στο τέλος ο ασθενής φαίνεται αισθητά 

βελτιωμένος, ενώ κατά τη διάρκεια των επόμενων 44 ωρών εμφανίζει πάλι σταδιακή 

αύξηση των ουραιμικών τοξινών. Φαίνεται ότι και οι δείκτες του οξειδωτικού stress στην 

δικιά μας μελέτη ακολουθούν ανάλογη πορεία.  

Οι ασθενείς σε ΑΜΚ διακρίνονται από μεταβολική οξέωση, που αντιρροπείται σε 

μεγάλο βαθμό από την αναπνευστική αλκάλωση. Η ΑΜΚ με διττανθρακικά προσφέρει 

μεγάλη ποσότητα διατανθρακικών, που στην πορεία διορθώνει και υπερδιορθώνει τη 

μεταβολική οξέωση. Η ίδια η μεταβολική οξέωση, όπως αναλύθηκε στην εισαγωγή, 

ευοδώνει το οξειδωτικό stress. 

Οι Epperlein et al. είχαν προτείνει ότι η ΑΜΚ με τη χρήση διαλυμάτων 

διττανθρακικών οδηγεί σε αύξηση του οξειδωτικού stress και τα υπεροξείδια που 

σχηματίζονται κατά τη διάρκεια της ΑΜΚ αντιδρούν με τα διττανθρακικά παράγοντας 

τοξικές ρίζες (κυρίως το περοξυνιτρικό και μονοξείδιο του αζώτου με διττανθρακικό 

σχηματίζοντας προϊόντα νιτροζυλίωσης και καρβονυλικές ρίζες) (Epperlein et al. 1998). 

Στους ΑΜΚ ασθενείς της μελέτης παρατηρήθηκε σημαντική αύξηση της ολικής 

γλουταθειόνης, καθώς και του υπεροξειδίου του υδρογόνου μετά το τέλος της συνεδρίας,. 

αύξηση που αποδόθηκε στην παραγωγή προϊόντων υπεροξείδωσης λιπιδίων από τις 

τοξικές ρίζες. Σε μια πρόσφατη μελέτη οι Liu et al. μελέτησαν τη δράση του 

διττανθρακικού νατρίου στις αιμοδυναμικές μεταβολές και την παραγωγή υπεροξειδίου 

του υδρογόνου κατά την ανάνηψη υποξικών νεογέννητων χοιριδίων με σοβαρή 

αντιρροπηθείσα οξέωση (Liu et al., 2012). Η θεραπεία με διττανθρακικό νάτριο μείωσε τη 

συσσώρευση υπεροξειδίου του υδρογόνου στον εγκεφαλικό φλοιό, χωρίς να επηρεάσει 

σημαντικά τους δείκτες του οξειδωτικούς stress πιθανόν αναστέλλοντας τη δράση της 

SOD, αλλά όχι της καταλάσης. Η σημαντική αύξηση του HCO3 παράλληλα με την αύξηση 

της TAC και τη μη μεταβολή της MDA στους ασθενείς της μελέτης υποδηλώνει ότι τα 
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διαλύματα διττανθρακικών, που χρησιμοποιήθηκαν, δεν φαίνεται να επηρέασαν το 

οξειδοαναγωγικό δυναμικό των ασθενών.  

Σε ασθενείς με προχωρημένη μορφή καρκίνου, η υψηλότερη γωνία φάσης πριν την 

ενυδάτωση αποτελεί δείκτη μικρότερης επιβίωσης και παραδόξως η αύξηση της γωνίας 

φάσης κατά τη διάρκεια της ενυδάτωσης προέβλεψε μικρότερη επιβίωση και 

προϋπάρχουσα ενδοκυτταρική αφυδάτωση, καχεξία ή δυσλειτουργία της μεμβράνης των 

κυττάρων (Davis et al. 2009). Παρατηρήσαμε μια μείωση στατιστικά σημαντική του 

εξωκυττάριου νερού του σώματος, χωρίς ωστόσο να επηρεάζεται το ολικό νερό του 

σώματος (σημειώθηκε μείωση). Γεγονός που υποδεικνύει ότι παραμένει σταθερό το 

ενδοκυττάριο νερό του σώματος (περίπου στα 18 lt κατά μέσο όρο). Επίσης σταθερή 

παρέμεινε και η κυτταρική μάζα σώματος. Επομένως η αύξηση της γωνίας φάσης μετά την 

ΑΜΚ δεν οφείλεται στην μεταβολή της ενυδάτωσης των κυττάρων, καθώς αυτή παρέμεινε 

σταθερή, ενώ η μη εύρεση διαφοράς μεταξύ του ενδοκυττάριου όγκου νερού μεταξύ των 

υγειών εθελοντών και των ασθενών υποδηλώνει ότι δεν υπάρχει ενδοκυττάρια 

αφυδάτωση. Συνεπώς στην παρούσα μελέτη δεν υπάρχει ενδοκυττάρια αφυδάτωση που 

συνδυάζεται με υψηλή γωνία φάσης. Άρα, η βελτίωση της γωνίας φάσης σχετίζεται άμεσα 

με τη βελτίωση της λειτουργικότητας των κυτταρικών μεμβρανών, καθότι τα συνολικά 

υγρά, που αφαιρούνται, είναι τελικά μόνο από τον εξωκυττάριο χώρο. Δηλαδή δεν 

προκαλείται ενδοκυττάρια αφυδάτωση από τη διαδικασία της ΑΜΚ. Με την προοδευτική 

ενυδάτωση, που επιτυγχάνεται μέχρι την επόμενη συνεδρία των νεφροπαθών, μειώνεται η 

γωνία φάσης. Αυτό μπορεί να οφείλεται σε δυσλειτουργία της μεμβράνης από το 

επιτεινόμενο οξειδωτικό stress, λόγω της προοδευτικής αύξησης των ουραιμικών τοξινών 

και μέχρι την επόμενη συνεδρία ΑΜΚ. 
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6. Συμπεράσματα 

 

1. Οι νεφροπαθείς πριν την ΑΜΚ  έχουν αυξημένο οξειδωτικό stress, όπως εκτιμάται από 

εξωκυττάρια TAC, που φαίνεται να είναι σε καλύτερη κατάσταση από τους ασθενείς 

σε CAPD. Η ενδοκυττάρια TAC όμως στους CAPD ασθενείς είναι υψηλότερη από 

τους ΑΜΚ ασθενείς, ακόμα και στο τέλος της ΑΜΚ. H 4ωρη συνεδρία ΑΜΚ με 

συνθετικές μεμβράνες πολυσουλφόνης με Kuf<20 ml/h/mm Hg βελτιώνει αυτή την 

εικόνα, χωρίς να φθάνει η TAC πλάσματος των νεφροπαθών την TAC πλάσματος των 

υγιών μαρτύρων. 

2. Η υπολειπόμενη διούρηση σε όσους ασθενείς σε ΑΜΚ διατηρείται, φαίνεται πως δεν 

επηρεάζει τους δείκτες του οξειδωτικού  stress, σε αντίθεση με τους ασθενείς σε 

CAPD. Αυτό δείχνει ότι οι ρικνοί νεφροί στους αιμοκαθαιρόμενους δεν έχουν σχεδόν 

καμία λειτουργικότητα και τα παραγόμενα ούρα δεν έχουν πρακτικά ωφέλεια στο 

μεταβολικό προφίλ και βοηθούν απλά στη μείωση της υπερυδάτωσης. 

3. Η αυξημένη TAC διαλύματος συνδυάζεται με τη μεγάλη απώλεια αντιοξειδωτικών, 

όπως το ουρικό οξύ που και στην παρούσα μελέτη φαίνεται να μειώνεται δραματικά 

στον ορό, αλλά ενδεχομένως  και σε άλλα στοιχεία, όπως βιταμίνη C κλπ. 

4. Η ΒΙΑ είναι μια χρήσιμη μέθοδος τόσο για την εκτίμηση της θρεπτικής κατάστασης 

των νεφροπαθών, όσο και για τον υπολογισμό του ιδανικού ξηρού βάρους. Ο δείκτης 

της γωνίας φάσης (PhA) σε σειρά μελετών δείχνει να σχετίζεται με την ακεραιότητα 

των κυτταρικών μεμβρανών. Φαίνεται να επηρεάζεται από την ενυδάτωση (κυρίως 

ενδοκυττάρια). Οι ασθενείς στην ΑΜΚ αφυδατώνονται από τον εξωκυττάριο χώρο. 

Αφού δεν υπάρχει μεταβολή στον ενδοκυττάριο όγκο των αιμοκαθαρομένων, θα 

μπορούσε η αύξηση της PhA να αποδοθεί στη βελτίωση της βλάβης των κυτταρικών 

μεμβρανών, που προκαλείται από το οξειδωτικό  stress κατά τη διαδικασία της ΑΜΚ. 

Στη παρούσα μελέτη η αύξηση της PhA σε στατιστική σημαντικότητα με την 

εξωκυττάρια TAC, δείχνει ότι μπορεί να αποτελέσει ένα χρήσιμο δείκτη, μη 

επεμβατικό, για την οξειδωτική κατάσταση των ασθενών σε ΑΜΚ και όχι μόνο. 

5. Η στατιστικά σημαντική αύξηση των διττανθρακικών στο μέσο και στο τέλος της 

συνεδρίας ΑΜΚ, παράλληλα με την TAC πλάσματος, θα πρέπει να δώσει λαβή για 

αναθεώρηση της παγιωμένης άποψης ότι τα διττανθρακικά ενισχύουν την οξειδωτική 

καταπόνηση. Άλλωστε σύγχρονες μελέτες καταδεικνύουν την ευεργετική τους δράση 
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σε παθήσεις, όπως η νεφροπάθεια από σκιαγραφικά, όπου διαπιστωμένα στο 

μηχανισμό βλάβης συμμετέχουν ΔΜΟ. 

6. Κλείνοντας, θα ήταν χρήσιμη η προσθήκη υδατοδιαλυτών αντιοξειδωτικών στο 

διάλυμα ΑΜΚ, λόγω της μεγάλης απώλειας που φαίνεται να υπάρχει. Εναλλακτικά 

προτείνεται η per os ή και ενδοφλέβια αγωγή αντιοξειδωτικών. Παράλληλα 

προτείνεται η χρήση μεμβρανών ΑΜΚ προς το βιοσυμβατώτερο, με ή χωρίς 

αντιοξειδωτικά, ώστε να μην κινητοποιείται το συμπλήρωμα και να επιβαρύνεται το 

οξειδωτικό stress. Η χρήση της μεθόδου ΒΙΑ θα πρέπει να γενικευθεί για όλους τους 

νεφροπαθείς υπό ΑΜΚ. Η συσχέτιση της μεταβολής της γωνίας φάσης με την TAC 

πλάσματος, που έγινε στην παρούσα μελέτη, δείχνει πως μπορεί να αποτελέσει ένα 

χρήσιμο και εύχρηστο δείκτη ελέγχου της οξειδωτικής καταπόνησης, πέρα από τον 

προσδιορισμό του ιδανικού ξηρού βάρους και της θρέψης τόσο των νεφροπαθών, όσο 

και άλλων ομάδων ασθενών, αλλά ενδεχομένως και υγιών. 
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7. Περιλήψεις 

 

Περίληψη στην Ελληνική 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ: Η Χρόνια Νεφρική Νόσος είναι μια κατάσταση που προάγει το οξειδωτικό 

stress και στο τελικό στάδιο της Χρόνιας Νεφρικής Ανεπάρκειας χειροτερεύει, ώστε να 

αυξάνει ο καρδιαγγειακός κίνδυνος. Υπάρχουν αντικρουόμενες απόψεις για το αν η 

αιμοκάθαρση επιδεινώνει ή όχι το οξειδωτικό stress, γεγονός που έχει κυρίως να κάνει με 

παραλλαγές υλικών, όπως το υλικό της μεμβράνης (συνθετικές, ημισυνθετικές, κυτταρίνη, 

τροποποιημένη κυτταρίνη), την ποιότητα και το είδος του διαλύματος ΑΜΚ 

(Διττανθρακικά, Οξεικά, Κιτρικά), τη μέθοδο ΑΜΚ, την επαναχρησιμοποίηση φίλτρων 

κ.λ.π.. Η μέθοδος ανάλυσης βιοηλεκτρικής εμπέδησης (ΒΙΑ) χρησιμοποιείται ευρέως, 

τόσο για την κατάσταση θρέψης των νεφροπαθών, όσο και για τον προσδιορισμό του 

ξηρού σωματικού του βάρους. Η γωνία φάσης (PhA), που προκύπτει από τη ΒΙΑ, είναι 

συνυφασμένη με τη λειτουργικότητα των κυτταρικών μεμβρανών, όπως άλλωστε και οι 

δείκτες του ΟΣ. Επιχειρείται σε αυτή τη μελέτη ίσως για πρώτη φορά ο συσχετισμός 

αυτών των παραμέτρων, δηλαδή της  PhA με οξειδωτικό stress. 

ΜΕΘΟΔΟΣ: Στην παρούσα μελέτη, εκτιμήθηκαν βασικές παράμετροι της οξειδωτικής 

κατάστασης (TAC, MDA, SOD, GSH, Η2Ο2, Cu, Zn)  σε ερυθροκύτταρα και πλάσμα 

ασθενών με νεφρική ανεπάρκεια τελικού σταδίου, που υποβάλλονταν σε αιμοκάθαρση 

(AMK) με συνθετικές μεμβράνες πολυσουλφόνης (kuf >10mm/h/mmHg αλλά 

<20mm/h/mmHg), καθώς στο έκπλυμα φίλτρου (TAC, MDA) και στα ούρα (TAC), όσων 

διατηρούσαν υπολειπόμενη διούρηση. Χρησιμοποιήθηκε διάλυμα διττανθρακικών. Οι 

εκτιμήσεις έγιναν από δείγματα αίματος, που λήφθηκαν από 30 ασθενείς (16 άνδρες και 14 

γυναίκες) ηλικίας 64±14 ετών πριν, κατά και μετά την αιμοκάθαρση σε πλάσμα και 

ερυθρά αιμοσφαίρια. Η ολική αντιοξειδωτική ικανότητα του πλάσματος (TAC) 

εκτιμήθηκε επίσης σε δεκαπέντε υγιείς ηλικίας 44-68 ετών, καθώς και σε 20 

περιτοναϊκούς ασθενείς (CAPD) ηλικίας 51-70 ετών. 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: Τα αποτελέσματα έδειξαν ότι η TAC στα ερυθρά αιμοσφαίρια  

έμεινε σταθερή με τάσεις μείωσης στο μέσο της ΑΜΚ, ενώ στο τέλος της ΑΜΚ αυξήθηκε 

κατά 15%. Η GSH παρέμεινε πρακτικά σταθερή σε όλη τη διάρκεια της συνεδρίας. 

Αυξήθηκε σημαντικά η δραστηριότητα SOD μετά την ΑΜΚ (κατά 22%, p<0.05). Επίσης 
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η TAC του πλάσματος αυξήθηκε σημαντικά (33%, p<0.05). Η ενδοκυττάρια TAC 

σημείωσε μια μη σημαντική αύξηση οφειλόμενη πιθανά στην αύξηση της δραστηριότητας 

της SOD, η οποία επίσης επηρεάζει θετικά και την εξωκυττάρια TAC. Η στατιστική 

ανάλυση της TAC του πλάσματος μεταξύ υγιών και ασθενών με νεφρική ανεπάρκεια 

έδειξε μια σημαντική διαφορά πριν την αιμοκάθαρση (p<0.05) και μικρότερη διαφορά 

στην TAC του πλάσματος μεταξύ υγιών και ασθενών μετά την αιμοκάθαρση. Η TAC 

πλάσματος των ασθενών σε ΑΜΚ, σε κάθε περίπτωση, ακόμα και πριν τη συνεδρία, ήταν 

μεγαλύτερη από ασθενείς σε CAPD. Αντίθετα η ενδοκυττάρια TAC των ασθενών σε 

ΑΜΚ ήταν σε κάθε περίπτωση μικρότερη των CAPD. Ο προσδιορισμός της MDA στα 

τρία διαφορετικά στιγμιότυπα και συγκεκριμένα πριν την ΑΜΚ, στη μέση της ΑΜΚ και 

μετά την ΑΜΚ δεν έδειξε κάποια στατιστική μεταβολή, σε αντίθεση με το Η2Ο2 που 

παρουσίασε σημαντική αύξηση (p<0.05). Η αύξηση του Η2Ο2 πιθανά να οφείλεται στην 

αύξηση της δραστικότητας της SOD, ή στα διττανθρακικά του διαλύματος, ή και στα δύο. 

Στους ίδιους χρόνους και στα ίδια δείγματα έγιναν αναλύσεις αερίων αίματος, όπου 

βρέθηκε σαφής αύξηση των διττανθρακικών. Η MDA δεν ανιχνεύθηκε στο έκπλυμα 

φίλτρου όπου η TAC βρέθηκε υψηλή πιθανά από απώλεια αντιοξειδωτικών π.χ ουρικού 

οξέος. Η TAC των ούρων, σε όσους είχαν υπολειπόμενη διούρηση, δεν έδειξε κάποια 

ιδιαίτερη διαφορά πριν και μετά την ΑΜΚ. Παράλληλα έγινε ανάλυση βιοηλεκτρικής 

εμπέδησης με σταθερά ηλεκτρόδια στην αρχή, στη μέση και στο τέλος της συνεδρίας. Ενώ 

το ενδοκυττάριο νερό παραμένει σταθερό το εξωκυττάριο δείχνει να μειώνεται στο βαθμό 

επίτευξης του ξηρού βάρους. Η γωνία φάσης (PhA) αυξάνει σε στατιστικά σημαντικό 

βαθμό στο τέλος της ΑΜΚ. Τα παραπάνω ευρήματα υποδεικνύουν ότι οι ασθενείς με 

τελικού σταδίου νεφρική ανεπάρκεια είναι σε αυξημένη οξειδωτική καταπόνηση 

(οξειδωτικό stress). Η γωνία φάσης, που προκύπτει από την ανάλυση βιοηλεκτρικής 

εμπέδησης και που είναι συνυφασμένη με τη λειτουργικότητα των κυτταρικών 

μεμβρανών, αυξάνει ανάλογα με την ολική TAC πλάσματος (εξωκυττάρια) σε στατιστικά 

σημαντικό βαθμό. Αυτό δείχνει πιθανότατα βελτίωση της λειτουργικότητας των 

κυτταρικών μεμβρανών με τη βελτίωση του οξειδωτικού stress. 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑ: H διαδικασία της ΑΜΚ με βιοσυμβατώτερες συνθετικές μεμβράνες με 

kuf<20ml/h/mmHg και διάλυμα διττανθρακικών βελτιώνει την ΤΑC πλάσματος και κατ’ 

επέκταση το οξειδωτικού stress των αιμοκαθαιρομένων, παρά τη μεγάλη απώλεια 

αντοξειδωτικών στο έκπλυμα φίλτρου. Οι αιμοκαθαιρόμενοι φαίνεται ακόμα και πριν τη 

συνεδρία ΑΜΚ να βρίσκονται σε καλύτερη κατάσταση από πλευράς οξειδωτικού stress σε 
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σχέση με τους CAPD ασθενείς ως προς την TAC πλάσματος (εξωκυττάρια), αλλά το 

αντίστροφο συμβαίνει με την TAC ερυθρών (ενδοκυττάρια). Σε καμιά περίπτωση όμως 

δεν φθάνουν τα επίπεδα των υγιών. Η βελτίωση αυτή έχει στατιστικά σημαντική 

συσχέτιση με τη PhA της BIA, που αυξάνει ανάλογα με την ΤΑC πλάσματος και θα 

μπορούσε έτσι και μετά ίσως από μεγαλύτερη έρευνα, να αποτελέσει μέθοδο εκτίμησης 

του οξειδωτικού stress, όχι μόνο για τους νεφροπαθείς, αλλά και γενικότερα. 
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Περίληψη στην Αγγλική 

STUDIES ON THE OXIDATIVE STRESS IN RENAL PATIENTS BEFORE, 

DURING AND AFTER HEMODIALYSIS 

 

INTRODUCTION: Chronic kidney disease is a condition that promotes oxidative stress 

(OS) At the final stages (ESRD) of the disease the cardiovascular risk is increased. There is 

conflicting evidence about the role of hemodialysis on OS, which are mostly related with 

the various types of materials used such as the membrane material, the quality and type of 

dialysate, the method used the repeated use of the filters etc. Bioelectrical impedance 

analysis (BIA) is a method widely used for the determination of renal patient’s nutritional 

status and dry body weight. The phase angle (PhA), which is determined with BIA, 

measures the functionality of cell membranes. In this a study the correlation of the PhA 

with parameters of oxidative stress is attempted for the first time. 

METHODS: We evaluated parameters of oxidative status (Total Antioxidant Capacity, 

malonaldehyde, Superoxide Dismutase, Glutathione, hydrogen peroxide, copper and zinc 

levels) in erythrocytes (RBCs) and plasma of patients with ESRD undergoing hemodialysis 

with synthetic polysulfone membranes (20mm/h/mmHg >kuf>10mm/h/mmHg) as well as 

in the lavage fluid (Total Antioxidant Capacity, malonaldehyde) and urine (Total 

Antioxidant Capacity, of patients who retained residual diuresis. A sodium bicarbonate 

dialysate was used. Measurements were recorded from 30 patients (16 men and 14 women) 

aged 64±14 years before, during and after dialysis, in 15 healthy volunteers aged 56±12 

years and in 20 CAPD patients 51 to 70 years old. 

RESULTS: Glutathione levels remained stable throughout the session while superoxide 

dismutase activity was significantly increased by 22% (p<0.05). Plasma’s TAC increased 

significantly (33%, p<0.05). Intracellular TAC noted a non-significant increase probably 

due to the increased activity of SOD which also affected positively extracellular TAC. 

Total antioxidant capacity of the patients before and after hemodialysis was significantly 

lower from the healthy volunteers (p<0.05) showing that ESRD patients are at state of 

increased OS. The TAC plasma of patients in hemodialysis, in any case, even before the 

session was greater than patients on CAPD. In contrast, intracellular TAC was lower than 

of the CAPD patients. The determination of MDA showed no statistical changes in contrast 

to H2O2 which showed a significant increase (p<0.05). The increase of H2O2 was probably 
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due to the increased activity of SOD, the bicarbonates or both. Blood gases analysis 

revealed a significant increase in bicarbonate concentration. Malondialdehyde was not 

detected at the lavage fluid but TAC showed a significant increase probably due to the loss 

of antioxidants such as uric acid. Urine TAC remained unchanged. The extracellular water 

reduced while intracellular remained stable. The phase angle (PhA) increased significantly 

at the end of hemodialysis. The PhA obtained by bioelectrical impedance analysis, as a 

measure of the functionality of cell membranes, correlated significantly with extracellular 

TAC, indicating an improved functionality of cell membranes. 

CONCLUSION: The process of hemodialysis with biocompatable synthetic membranes 

(10ml/h/mmHg<kuf<20ml/h/mmHg) and bicarbonate dialysate improved plasma TAC and 

hence the oxidative stress in the patients despite the loss antioxidants in the lavage fluid. 

Initial extracellular TAC in patients undergoing hemodialysis seems to be higher compared 

to that of CAPD, but nevertheless compromised in both cases. The positive correlation of 

PhA with extracellular TAC could evolve to a method of oxidative stress estimation but 

further research is needed. 
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