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ΒΙΟΓΡΑΦΙΚΟ ΣΗΜΕΙΩΜΑ 

Όνοµα: Ειρήνη 
 
Επίθετο: Τσιλιώνη 
 
Πατρώνυµο: Γεώργιος 
 
Ηµερ. Γέννησης: 15/6/1982 
 
Τόπος Γέννησης: Λάρισα 
 
∆ιεύθυνση: Κωλέτη 2 Τ.Κ. 41222, Λάρισα 
 
Τηλέφωνο: 2410-618892, 6946125052 
 
e-mail: irinitsilioni@hotmail.com 
 

ΣΠΟΥ∆ΕΣ 

• Απολυτήριο του 4ου Ενιαίου Λυκείου Λάρισας (Ιούνιος 2000) µε γενικό βαθµό 

Άριστα «18,6» και διαγωγή «Κοσµιοτάτη». 

 

• Πτυχίο του τµήµατος Βιοχηµείας & Βιοτεχνολογίας του Πανεπιστηµίου 

Θεσσαλίας (Νοέµβριος 2005) µε βαθµό Λίαν Καλώς «7.11». 

ΞΕΝΕΣ ΓΛΩΣΣΕΣ 
 

• Αγγλικά 

Cambridge First Certificate in English (Certificate Grade B), December 1996, 

Larisa 

 

• Γαλλικά 

Diplôme d’ études en langue Française D.E.L.F. 1er Degré, 04/05/00 Larissa 

ΓΝΩΣΗ Η/Υ 
• Πιστοποιητικό Σπουδών Ειδικευµένου Χειριστή Ηλεκτρονικών Υπολογιστών 

το οποίο περιελάµβανε τις ακόλουθες θεαµατικές ενότητες: 

      -  Εισαγωγή H/Y 

- Windows 98 

- Word 2000 
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- Excel 2000 

- Internet  

- Ηλεκτρονικό Ταχυδροµείο 

• Εµπειρική Γνώση Λογισµικού Στατιστικής Ανάλυσης (SPSS, GraphPad Prism)  

 

ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΕΣ ΕΤΑΙΡΕΙΕΣ 

•     Μέλος της οµάδας Υπεζωκότα της Ελληνικής Πνευµονολογικής Εταιρείας. 

•     Μέλος της Ευρωπαϊκής Πνευµονολογικής Εταιρείας. 

 

 

ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΗ ∆ΡΑΣΗ 

• Συµµετοχή στη λειτουργία του εργαστηρίου Μελέτης Υπεζωκοτικών Συλλογών 

της Πνευµονολογικής Κλινικής του Πανεπιστηµιακού Νοσοκοµείου Λάρισας, το 

οποίο παρέχει υπηρεσίες διάγνωσης, παρακολούθησης και έρευνας σε 

νοσήµατα που προκαλούν υπεζωκοτική συλλογή.   

 

 

ΤΙΜΗΤΙΚΕΣ ∆ΙΑΚΡΙΣΕΙΣ 

 

Βραβεία σε συνέδρια 

• Η εργασία µε τίτλο "Η ΣΥΜΒΟΛΗ ΤΟΥ ΑΥΞΗΤΙΚΟΥ ΠΑΡΑΓΟΝΤΑ ΤΟΥ 

ΑΓΓΕΙΑΚΟΥ ΕΝ∆ΟΘΗΛΙΟΥ (VEGF), ΤΗΣ Α∆ΕΝΟΣΙΝΟ∆ΕΑΜΙΝΑΣΗΣ (ADA) ΚΑΙ 

ΤΗΣ ΙΝΤΕΡΦΕΡΟΝΗΣ-Γ IFN-Γ ΣΤΗ ∆ΙΑΦΟΡΟ∆ΙΑΓΝΩΣΗ ΤΩΝ 

ΛΕΜΦΟΚΥΤΤΑΡΙΚΩΝ (ΦΥΜΑΤΙΩ∆ΕΙΣ-ΚΑΚΟΗΘΕΙΣ) ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΩΝ 

ΣΥΛΛΟΓΩΝ" έλαβε έπαινο καλύτερης ανακοίνωσης στην ενότητα ¨Νοσήµατα 

Υπεζωκότα¨  στο 16ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων Θώρακος (Αθήνα - 

∆εκέµβριος 2007). 

• Η εργασία µε τίτλο "ΠΑΡΟΥΣΙΑ ΕΜΦΥΣΗΜΑΤΟΣ, ΤΟΠΙΚΗ ΚΑΙ ΣΥΣΤΗΜΑΤΙΚΗ 

ΦΛΕΓΜΟΝΗ ΣΕ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΜΕ ΧΑΠ" έλαβε το 3ο Βραβείο Πλήρους Εργασίας 

στο 17ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων Θώρακος (Αλεξανδρούπολη - 

Νοέµβριος 2008). 
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ΣΥΓΓΡΑΦΙΚΗ ∆ΡΑΣΤΗΡΙΟΤΗΤΑ 
 
Α. ∆ηµοσιεύσεις σε διεθνή περιοδικά στο MEDLINE : 
 
1. T Kiropoulos, K Kostikas, S Oikonomidi, I Tsilioni , D Nikoulis, A Germenis, K I 

Gourgoulianis. ACUTE PHASE MARKERS FOR THE DIFFERENTIATION OF 

INFECTIOUS AND MALIGNANT PLEURAL EFFUSIONS. Respir Med 2007; 

101:910-918.  

2. S Oikonomidi, K Kostikas, I Tsilioni . K I. Gourgoulianis and T  Kiropoulos. 

MATRIX METALLOPROTEINASES IN THE RESPIRATORY DISEASES: from 

pathogenesis to potential clinical implications. Respiratory Medicine Department, 

University of Thessaly Medical School. Curr Med Chem. 2009; 16 (10):1214-28.  

3. AG Kaditis, E Alexopoulos, K Chaidas, G Ntamagka, A Karathanasi, I Tsilioni, 

TS Kiropoulos, E Zintaras, K Gourgoulianis. URINE CONCENTRATIONS OF 

CYSTEINYL LEUKOTRIENES IN CHILDREN WITH OBSTRUCTIVE SLEEP-

DISORDERED BREATHING. Chest 2009 Jun; 135(6):1496-501. Epub 2009 Jan 

13. 

4. AI Papaioannou, A Mazioti, T Kiropoulos, I Tsilioni , A Koutsokera, K Tanou, DJ 

Nikoulis, P Georgoulias, E Zakynthinos, KI Gourgouliannis, K Kostikas. SYSTEMIC 

AND AIRWAY INFLAMMATION AND THE PRESENCE OF EMPHYSEMA IN 

PATIENTS WITH COPD. Respir Med. 2009 Oct 22. [Epub ahead of print] 

5. AI Papaioannou, A Koutsokera, K Tanou, TS Kiropoulos, I Tsilioni , S 

Oikonomidi, K Liadaki, S Pournaras, KI Gourgoulianis, K Kostikas. THE ACUTE 

EFFECT OF SMOKING IN HEALTHY AND ASTHMATIC SMOKERS. Eur J Clin 

Invest. 2009 Nov 12. [Epub ahead of print] 

 
Β.  Ολοκληρωθείσες εργασίες υπό δηµοσίευση 

1. I. Tsilioni , K. Kostikas, I. Kalomenidis, S. Oikonomidi, V. Tsolaki, M. Minas, K I 

Gourgoulianis and T S Kiropoulos. BIOMARKERS OF OXIDATIVE STRESS IN 

THE DIFFERENTIATION OF PARAPNEUMONIC PLEURAL EFFUSIONS. 

Respiratory Medicine Department, University of Thessaly Medical School. 

Submitted in Lung Journal.  
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2. TS Kiropoulos,  K Kostikas, I Tsilioni , S Oikonomidi, A I Papaioannou, and K I. 

Gourgoulianis. VASCULAR ENDOTHELIAL GROWTH FACTOR (VEGF) IN THE 

DIFFERENTIATION BETWEEN TUBERCULOUS AND MALIGNANT PLEURAL 

EFFUSIONS: Comparison with Adenosine Deaminase (ADA) and Interferon-γ 

(IFN- γ). Respiratory Medicine Department, University of Thessaly Medical School. 

Submitted in Respiratory Medicine Journal. 

 

3. S. Oikonomidi, K. Kostikas, I. Kalomenidis, I. Tsilioni , K. I. Gourgoulianis and T. 

S. Kiropoulos. MATRIX METALLOPROTEINASE LEVELS IN THE DIAGNOSIS 

OF PLEURAL INFECTION. Submitted in Respiratorion Journal. 

 

4. K. Tepetes, G. Christodoulidis, M. Spyridakis, T. Kiropoulos, S. Oikonomidi, I. 

Tsilioni , D. Symeonidis, K. Gourgoulianis and C. Hatzitheofilou. THE MATRIX 

METALLOPROTEINASE-2 AND -9 SERUM LEVELS AS POTENTIAL MARKERS 

OF INTRAPERITONEAL ADHESIONS. Submitted in European Journal of Surgical 

Research. 

 

ΣΥΝΕ∆ΡΙΑ 

Συµµετοχή σε Ελληνικά, και διεθνή συνέδρια.  

 

ΣΥΜΜΕΤΟΧΗ ΣΕ ΣΥΝΕ∆ΡΙΑ (ΜΕ ΑΝΑΚΟΙΝΩΣΕΙΣ ΟΜΙΛΙΕΣ Ή POSTER) 

 

∆ΙΕΘΝΗ ΣΥΝΕ∆ΡΙΑ  

 

 1.  American Thoracic Society (ATS), San Diego California, USA. May 19-24, 

2006. 

T. S. Kiropoulos, K. T. Kostikas, I. Tsilioni , S. Oikonomidi, K. I. Gourgoulianis. 

CRP, IL-6 and TNF-α in Pleural Effusions.  

2. American Thoracic Society (ATS), San Diego California, USA. May 19-24, 2006. 

T. S. Kiropoulos, K. T. Kostikas S. Oikonomidi, I. Tsilioni , K. I. Gourgoulianis. 

VEGF levels in pleural fluid and serum of patients with pleural effusions.  

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/04/2024 11:02:33 EEST - 18.224.179.84



ΠΡΟΣ∆ΙΟΡΙΣΜΟΣ ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ  &  ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ ΣΤΟ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΟ ΥΓΡΟ  
ΚΑΙ ΣΤΟ ΑΙΜΑ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

 

ΤΣΙΛΙΩΝΗ Γ. ΕΙΡΗΝΗ – ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΣ-ΒΙΟΤΕΧΝΟΛΟΓΟΣ – ∆Ι∆ΑΚΤΟΡΙΚΗ ∆ΙΑΤΡΙΒΗ 
  

9

3. American Thoracic Society (ATS), San Francisco California, USA. May 18-23, 

2007.  

T. S. Kiropoulos, K. Kostikas, S. Oikonomidi, I. Tsilioni , K. I. Gourgoulianis. The 

Role of Leptin in the Differential Diagnosis of Malignant and Tuberculous Pleural 

Effusions.  

4. S. Oikonomidi, I. Tsilioni , K. Gourgoulianis, T. Kiropoulos. The Diagnostic Value 

of Matrix Metalloproteinases in Pleural Effusions. 18th ERS Annual Congress, 

Berlin 2008. Eur Respir J 2008; 32 (Suppl. 52). 

5. I. Tsilioni , S. Oikonomidi, K. Gourgoulianis, T. Kiropoulos. Oxidative Stress and 

Pleural Effusions. 18th ERS Annual Congress, Berlin 2008. Eur Respir J 2008; 32 

(Suppl. 52). 

6. A. Papaioannou, A. Koutsokera, K. Tanou, T. Kiropoulos, I. Tsilioni , S.  

Oikonomidi, K. Liadaki, K. Gourgoulianis, K. Kostikas. Acute Effect of Smoking in 

Normal and Asthmatic Smokers. 18th ERS Annual Congress, Berlin 2008. Eur 

Respir J 2008; 32 (Suppl. 52). 

7. I. Tsilioni, T. Kiropoulos, S. Oikonomidi, K.Gourgouliannis, K. Kostikas. 

Glutathione peroxidase levels in transudative and exudative pleural effusions. 19th 

ERS Annual Congress, Vienna 2009.  

 

ΕΛΛΗΝΙΚΑ ΣΥΝΕ∆ΡΙΑ 

 

1. Θ. Κυρόπουλος, Κ. Κωστίκας, Σ. Οικονοµίδη, Ε. Τσιλιώνη, Κ. Ι. Γουργουλιάνης. 

Επίπεδα VEGF στο πλευριτικό υγρό και στον ορό ασθενών µε υπεζωκοτική 

συλλογή. 14ο Πανελλήνιο Πνευµονολογικό Συνέδριο. Θεσσαλονίκη, 1-4 

∆εκεµβρίου 2005. 

2. Θ. Κυρόπουλος, Κ. Κωστίκας, Ε. Τσιλιώνη, Σ. Οικονοµίδη, Κ. Ι. Γουργουλιάνης. 

CRP, IL-6 και TNF-α σε Υπεζωκοτικές Συλλογές.14ο Πανελλήνιο Πνευµονολογικό 

Συνέδριο. Θεσσαλονίκη, 1-4 ∆εκεµβρίου 2005. 

3. Ε. Τσιλιώνη, Θ. Κυρόπουλος, Σ. Οικονοµίδη, Κ. Κωστίκας, Κ. Γουργουλιάνης. 

Προσδιορισµός 8-Ισοπροστανίου (8-ISOPROSTANE) και Cu/Zn Υπεροξειδικής 

∆ισµουτάσης (Cu/Zn SOD) σε ασθενείς µε υπεζωκοτική συλλογή. 15ο Πανελλήνιο 

Πνευµονολογικό Συνέδριο, Κρήτη, 2-5 Νοεµβρίου 2006. 
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4. Σ. Οικονοµίδη, Θ. Κυρόπουλος, Ε. Τσιλιώνη, Κ. Κωστίκας, Κ. Γουργουλιάνης. 

Επίπεδα µεταλοπρωτεϊνασών (MMP-8 & MMP-9) στο υπεζωκοτικό υγρό και στον 

ορό ασθενών µε υπεζωκοτική συλλογή. 15ο Πανελλήνιο Πνευµονολογικό Συνέδριο, 

Κρήτη, 2-5 Νοεµβρίου 2006. 

5. Α. Παπαϊωάννου, Ζ. ∆ανιήλ, Η. Ζινζαράς, Θ. Κυρόπουλος, Α. Κουτσοκέρα, Ε. 

Τσιλιώνη, Σ. Οικονοµίδη, Κ. Ι. Γουργουλιάνης. ∆ιαφορική διάγνωση των 

εξιδρωµατικών πλευριτικών συλλογών µε τη χρήση πολλαπλών βιολογικών 

παραµέτρων. 15ο Πανελλήνιο Πνευµονολογικό Συνέδριο, Κρήτη, 2-5 Νοεµβρίου 

2006. 

6. Σ. Οικονοµίδη, Ε. Τσιλιώνη, Θ. Κυρόπουλος, Κ. Κωστίκας, Κ.Ι. Γουργουλιάνης. 

Επίπεδα µεταλλοπρωτεϊνασών (MMP-8 & MMP-9) στο υπεζωκοτικό υγρό και στον 

ορό ασθενών µε υπεζωκοτική συλλογή. 16ο Πανελλήνιο Πνευµονολογικό Συνέδριο, 

Αθήνα, 6-9 ∆εκεµβρίου 2007. 

7. Ε. Τσιλιώνη, Σ. Οικονοµίδη, Θ. Κυρόπουλος, Κ. Κωστίκας, Κ.Ι. Γουργουλιάνης. 

Προσδιορισµός 8-ισοπροστανίου (8-ISOPROSTANE) και Cu/Zn υπεροξειδικής 

δισµουτάσης (Cu/Zn SOD) σε ασθενείς µε υπεζωκοτική συλλογή. 16ο Πανελλήνιο 

Πνευµονολογικό Συνέδριο, Αθήνα, 6-9 ∆εκεµβρίου 2007. 

8. Θ. Κυρόπουλος, Κ. Κωστίκας, Ε. Τσιλιώνη, Σ. Οικονοµίδη, Κ.Ι. Γουργουλιάνης. 

Η συµβολή του αυξητικού παράγοντα του αγγειακού ενδοθηλίου (VEGF), της 

αδενοσινοδεαµινάσης (ADA) και της ιντερφερόνης-γ (IFN-γ) στη διαφοροδιάγνωση 

των λεµφοκυτταρικών (φυµατιώδη-κακοήθη) υπεζωκοτικών συλλογών. 16ο 

Πανελλήνιο Πνευµονολογικό Συνέδριο, Αθήνα, 6-9 ∆εκεµβρίου 2007. Η εργασία 

έλαβε έπαινο καλύτερης ανακοίνωσης στην ενότητα “Νοσήµατα  

Υπεζωκότα”.  

9. Θ. Ζάγκα, Θ. Κυρόπουλος, Ε. Τσιλιώνη, Σ. Οικονοµίδη, Α. ∆αµνιανός, Κ.Ι. 

Γουργουλιάνης. Ο ρόλος του υαλουρονικού οξέος στη διαφορική διάγνωση των 

υπεζωκοτικών συλλογών. 16ο Πανελλήνιο Πνευµονολογικό Συνέδριο, Αθήνα, 6-9 

∆εκεµβρίου 2007. 

10. Π. Τσόπα, Κ. Κωστίκας, Σ. Οικονοµίδη, Ε. Τσιλιώνη, Θ. Κυρόπουλος, Α. 

Παπαϊωάννου, Κ.Ι. Γουργουλιάνης. Συσχέτιση των επιπέδων 

µεταλλοπρωτεϊνασών, οξειδωτικών και αντιοξειδωτικών παραγόντων σε 
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παραπνευµονικές συλλογές µε την εµφάνιση παχυπλευριτιδικών αλλοιώσεων. 16ο 

Πανελλήνιο Πνευµονολογικό Συνέδριο, Αθήνα, 6-9 ∆εκεµβρίου 2007. 

11. Σ. Οικονοµίδη, Ε. Τσιλιώνη, Θ. Κυρόπουλος, Κ. Κωστίκας, Κ.Ι. 

Γουργουλιάνης. Τα επίπεδα των µεταλλοπρωτεϊνασών -2, -8, -9 (MMP-2, -8, -9) 

στην κλιµάκωση της φλεγµονής. 17ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων Θώρακος, 

Αλεξανδρούπολη 20-23 Νοεµβρίου 2008.  

12. Ε. Τσιλιώνη, Σ. Οικονοµίδη, Θ. Κυρόπουλος, Κ. Κωστίκας, Κ.Ι. 

Γουργουλιάνης. Οξειδωτικό stress και ένταση της φλεγµονής στις 

παραπνευµονικές υπεζωκοτικές συλλογές. 17ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων 

Θώρακος, Αλεξανδρούπολη 20-23 Νοεµβρίου 2008. 

13. Α.Ι. Παπαϊωάννου, Κ. Τανού, Α. Κουτσοκέρα, Θ. Κυρόπουλος, Ε. Τσιλιώνη, Σ. 

Οικονοµίδη, Κ. Λιαδάκη, Κ.Ι. Γουργουλιάνης, Κ. Κωστίκας. Άµεσες επιδράσεις του 

καπνίσµατος σε υγιείς και ασθµατικούς καπνιστές. 17ο Πανελλήνιο Συνέδριο 

Νοσηµάτων Θώρακος, Αλεξανδρούπολη 20-23 Νοεµβρίου 2008.  

14. Α.Ι. Παπαϊωάννου, Κ. Κωστίκας, Α. Μαζιώτη, Θ. Κυρόπουλος, ∆. Νικούλης, Ε. 

Τσιλιώνη, Α. Κουτσοκέρα, Σ. Οικονοµίδη, Κ. Τανού, Μ. Νταλαπάσχα, Ε. 

Ζακυνθινός, Α. Γερµενής, Κ.Ι. Γουργουλιάνης. Παρουσία εµφυσήµατος, τοπική και 

συστηµατική φλεγµονή σε ασθενείς µε ΧΑΠ. 17ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων 

Θώρακος, Αλεξανδρούπολη 20-23 Νοεµβρίου 2008. Η εργασία έλαβε το 3ο 

βραβείο καλύτερης ανακοίνωσης. 

15. Θ. Ζάγκα, Θ. Κυρόπουλος, Ε. Τσιλιώνη, Σ. Οικονοµίδη, Α. ∆αµιανός, Κ. 

Γουργουλιάνης. Η συσχέτιση των επιπέδων του υαλουρονικού οξέος (ΗΑ) στο 

πλευριτικό υγρό µε εκείνα προφλεγµονωδών κυττοκινών - TNF-A. 17ο Πανελλήνιο 

Συνέδριο Νοσηµάτων Θώρακος, Αλεξανδρούπολη 20-23 Νοεµβρίου 2008.  

16. Ε. Τσιλιώνη, Σ. Οικονοµίδη, Ε. Καρέτση, Α. ∆ηµουλής, Χ. ∆άενας, Κ. 

Κωστίκας, Θ. Κυρόπουλος, Κ.Ι. Γουργουλιάνης. Επίπεδα Υπεροξειδάσης 

Γλουταθειόνης στις διιδρωµατικές και εξιδρωµατικές υπεζωκοτικές συλλογές, 18ο 

Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων Θώρακος, Θεσσαλονίκη 26-29 Νοεµβρίου 2009. 

17. Α. Ι. Παπαϊωάννου, Κ. Κωστίκας, Π. Τσόπα, Θ. Κυρόπουλος, Ε. Τσιλιώνη, Σ. 

Οικονοµίδη, Ε. Γερογιάννη, Κ.Ι. Γουργουλιάνης. Οι υπολειµµατικές 

παχυπλευριτικές αλλοιώσεις σχετίζονται µε τα επίπεδα του VEGF στις 

παραπνευµονικές υπεζωκοτικές συλλογές. 18ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων 

Θώρακος, Θεσσαλονίκη 26-29 Νοεµβρίου 2009. 
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ΣΥΝΕΧΙΖΟΜΕΝΗ ΕΚΠΑΙ∆ΕΥΣΗ 

Α) Σεµινάρια – Επιµορφώσεις 
 
• 24-25 Νοεµβρίου 2000 – 52η Συνεδρία της Ελληνικής Εταιρείας Βιοχηµείας και 

Μοριακής Βιολογίας, Θεσσαλονίκη 

• 27-29 Απριλίου 2001 – 7ο Επιστηµονικό Συνέδριο Φοιτητών Ιατρικής Ελλάδας, 

Λάρισα  

• 17-19 Οκτωβρίου 2003 – Οργανωτική Επιτροπή «ΙΠΠΟΚΡΑΤΕΙΩΝ 2003», 

Λάρισα 

• 10 Οκτωβρίου 2004 – 4ο Πανελλήνιο Συνέδριο Ελευθέρων Ριζών και 

Οξειδωτικού Στρες, Λάρισα 

• 25-27 Νοεµβρίου 2004 – 56ο Πανελλήνιο Συνέδριο Ελληνικής Εταιρείας 

Βιοχηµείας & Μοριακής Βιολογίας, Λάρισα 

• 21 Μαΐου 2004 – Πιστοποιητικό Εκπαίδευσης λειτουργίας του αναλυτή 

ΤRITURUS από την εταιρεία ΒΑΡΕΛΑΣ Α.Ε. 

• 16-17 Απριλίου 2005 – Σεµινάριο µε θέµα «Μικροσφαιριδιακή κυτταροµετρία 

ροής», Λάρισα 

• 2-4 Σεπτεµβρίου 2005 – Ηµέρες Πνευµονολογίας 2005, Λ. Πλαστήρα 

• 22-24 Σεπτεµβρίου 2006 – Ηµέρες Πνευµονολογίας 2006, Αµφιθέατρο 

Πανεπιστηµιακού Νοσοκοµείου, Λάρισα 

• 25 & 26 Νοεµβρίου 2006 – 6η ∆ιηµερίδα Κοινωνικής Παιδιατρικής, Παιδιατρική 

Κλινική Πανεπιστηµίου Θεσσαλίας 

• 21-23 Σεπτεµβρίου 2007 – Ηµέρες Πνευµονολογίας 2007, Βόλος 

• 23 Φεβρουαρίου 2008 – «Πρωτοβάθµια Φροντίδα Υγείας από τη Θεωρία στη 

Πράξη», Αµφιθέατρο Πανεπιστηµιακού Νοσοκοµείου, Λάρισα 

• 12-13 Σεπτεµβρίου 2008 – Ηµέρες Πνευµονολογίας 2008, Μουζάκι, Καρδίτσα 

• 2ο Σεµινάριο Ακτινολογίας µε θέµα “Απεικόνιση Παθήσεων του Κεντρικού 

Νευρικού Συστήµατος”, Λάρισα, 11 Οκτωβρίου 2008. CME Credits: 8. 

• 2ες Αλλεργιολογικές Εξελίξεις 2008, Λάρισα, 24-26 Οκτωβρίου 2008. CME 

Credits: 10. 

• Εκπαιδευτικό σεµινάριο µε θέµα: ∆ιαταραχές οξεοβασικής ισορροπίας και 

ηλεκτρολυτών, Λάρισα, 17-18 Οκτωβρίου 2008. CME Credits: 6. 
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• Ηµερίδα µε θέµα “Ψυχιατρικές ∆ιαταραχές στην Πρωτοβάθµια Φροντίδα 

Υγείας”, Λάρισα, 1 Νοεµβρίου 2008.  

• Συµπόσιο µε θέµα “Παιδική και εφηβική γυναικολογία”, Λάρισα, 1-2 Νοεµβρίου 

2008. CME Credits: 5.  

• Ηµερίδα µε θέµα “Πρωτοβάθµια Φροντίδα Υγείας”, Λάρισα 13 Φεβρουαρίου 

2009. 

• 18-19 Σεπτεµβρίου 2009 – Ηµέρες Πνευµονολογίας 2009,Λάρισα 

 

 

Β) ∆ιεθνή Συνέδρια 

1. American Thoracic Society Meeting "ATS 2007". San Francisco, California,   

USA, May 18-23, 2007. 

2. American Thoracic Society Meeting "ATS 2006". San Diego, California, USA, 

May 19-24, 2006. 

3. European Respiratory Society Annual Congress 2008. Berlin, Germany, 

October 4-8, 2008. CME Credits Documented: 25. 

4. European Respiratory Society Annual Congress 2009. Vienna, Austria, 

September 12-16, 2009. CME Credits Documented:27 

 

Γ) Ελληνικά Συνέδρια 

1. 4ο Πανελλήνιο Συνέδριο Ελευθέρων Ριζών και Οξειδωτικού Στρες, Λάρισα 7-10 

Οκτωβρίου 2004.  

2. 56ο Πανελλήνιο Συνέδριο Ελληνικής Εταιρείας Βιοχηµείας & Μοριακής 

Βιολογίας, Αµφιθέατρο ∆ηµοτικής Πινακοθήκης Λάρισας, 25-27 Νοεµβρίου 2004. 

3. 14ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων Θώρακος, Θεσσαλονίκη, 1-4 ∆εκεµβρίου 

2005.  

4. 15ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων Θώρακος, Χερσόνησος Κρήτης, 2-5 

Νοεµβρίου 2006. 

5. 10ο Καρδιολογικό Συνέδριο Κεντρικής Ελλάδος, Λάρισα, 11-14 Οκτωβρίου 

2007. 

6. 16ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων Θώρακος, Αθήνα, 6-9 ∆εκεµβρίου 2007. 
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7. 17ο Πανελλήνιο Συνέδριο Νοσηµάτων Θώρακος, Αλεξανδρούπολη, 20-23 

Νοεµβρίου 2008. CME Credits: 18. 

8. 11ο Καρδιολογικό Συνέδριο Κεντρικής Ελλάδος, Λάρισα, 9-12 Οκτωβρίου 2008. 

CME Credits: 18.  

 

ΑΑΛΛΛΛΕΕΣΣ  ∆∆ΡΡΑΑΣΣΤΤΗΗΡΡΙΙΟΟΤΤΗΗΤΤΕΕΣΣ  

� Παροχή τεχνικής βοήθειας στο µεταπτυχιακό πρόγραµµα “Πρωτοβάθµια 

Φροντίδα Υγείας”, µε Επιστηµονικό Υπεύθυνο τον Καθ. Κωνσταντίνο 

Γουργουλιάνη για το έτος 2006-2007. 

 
� Παροχή τεχνικής βοήθειας στο µεταπτυχιακό πρόγραµµα “Πρωτοβάθµια 

Φροντίδα Υγείας”, µε Επιστηµονικό Υπεύθυνο τον Καθ. Κωνσταντίνο 

Γουργουλιάνη για το έτος 2007-2008. 

 

� Παροχή τεχνικής βοήθειας στο µεταπτυχιακό πρόγραµµα “Πρωτοβάθµια 

Φροντίδα Υγείας”, µε Επιστηµονικό Υπεύθυνο τον Καθ. Κωνσταντίνο 

Γουργουλιάνη για το έτος 2008-2009. 

 

� Παροχή τεχνικής βοήθειας στο µεταπτυχιακό πρόγραµµα “Πρωτοβάθµια 

Φροντίδα Υγείας”, µε Επιστηµονικό Υπεύθυνο τον Καθ. Κωνσταντίνο 

Γουργουλιάνη για το έτος 2009-2010. 

 

�  ∆ιδασκαλία του κατ’ επιλογήν υποχρεωτικού µαθήµατος "Κλινική Βιοχηµεία" 

στους 1τείς φοιτητές της Νοσηλευτικής Σχολής του Τ.Ε.Ι. Λάρισας κατά το 

Χειµερινό και Εαρινό εξάµηνο του Ακαδηµαϊκού Έτους 2008-2009. 

 

�  Παροχή τεχνικής βοήθειας στο ηλεκτρονικό περιοδικό «∆ιεπιστηµονική Φροντίδα 

Υγείας», µε Επιστηµονικό Υπεύθυνο τον Καθ. Κωνσταντίνο Γουργουλιάνη για το 

έτος 2008-2009. 

 

�  Παροχή τεχνικής βοήθειας στο ηλεκτρονικό περιοδικό «∆ιεπιστηµονική Φροντίδα 

Υγείας», µε Επιστηµονικό Υπεύθυνο τον Καθ. Κωνσταντίνο Γουργουλιάνη για το 

έτος 2009-2010. 
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Συντοµογραφίες 
LDH: Γαλακτική ∆ευδρογενάση 

ADA: Αδενοσινοδεαµινάση 

IFN-γ: Ιντερφερόνη-γ 

ROS: δραστικές µορφές οξυγόνου 

OH-: ρίζα του υδροξυλίου 

O2-: ρίζα του υπεροξειδίου 

H2O2: υπεροξείδιο του υδρογόνου 

1Ο2-: µονή ρίζα του οξυγόνου 

NADPH:  νικοτινάµιδο-αδένινο-φωσφορικό-δινουκλεοτίδιο 

GSH: γλουταθειόνη 

SODs: Υπεροξειδικές ∆ισµουτάσες 

CuZnSOD: Υπεροξειδική ∆ισµουτάση Χαλκού/Ψευδαργύρου 

MnSOD:  Υπεροξειδική ∆ισµουτάση Μαγγανίου 

ECSOD: Εξωκυττάρια Υπεροξειδική ∆ισµουτάση 

iNOS: επαγόµενη συνθάση νιτρικού οξειδίου 

MDA: Μαλονδιαλδεΰδη 

R-COOH: Καρβοξυλικό οξύ 

8-Isoprostane: 8-Ισοπροστάνιο 

COX-1: κυκλοοξυγενάση-1  

TNF-a: Παράγοντας νέκρωσης όγκου-α 

MMP-2: Μεταλλοπρωτεινάση-2 

VEGF: Αγγειακός ενδοθηλιακός αυξητικός παράγοντας 

IL-1: Ιντερλευκίνη-1 

LPS: Λιποπολυσακχαρίτες 

NFκB: Πυρηνικός παράγοντας κΒ 

NO: Μονοξείδιο του αζώτου 

IFN-α: Ιντερφερόνη-α 

TGFβ: Παράγοντας αύξησης όγκου β 

GPx : Υπεροξειδάση Γλουταθειόνης 

GST : Γλουταθειόνη S Τρανσφεράση 

TAS : Ολική αντιοξειδωτική ικανότητα 

MPO : Μυελοπεροξειδάση 

IPF: Ιδιοπαθής πνευµονική ίνωση 

UIP: Συνήθης διάµεση πνευµονία 

MCP-1: Χηµειοτακτική πρωτεΐνη µονοκυττάρων 

ONOO-: Υπεροξείδιο νιτρωδών αλάτων 

NO-: Ρίζα νιτρικού οξέος 

DHA: ∆εϋδροασκορβικό οξύ 

AA: Ασκορβικό οξύ 
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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 
 

Κάθε χρόνο εκατοµµύρια άνθρωποι αναπτύσσουν υπεζωκοτικές συλλογές, 

ως αποτέλεσµα της επιπλοκής διαφόρων νοσηµάτων. Παρ’ όλη τη βελτίωση των 

διαγνωστικών µεθόδων ένα µεγάλο ποσοστό υπεζωκοτικών συλλογών παραµένει 

µε αδιευκρίνιστη αιτιολογία. Τα τελευταία χρόνια έχουν γίνει µεγάλες προσπάθειες 

να ερµηνευτεί η παρουσία ενός µεγάλου αριθµού βιοχηµικών παραµέτρων στο 

υπεζωκοτικό υγρό, καθώς και οι µεταβολές τους,  ανάλογα µε την αιτία που 

προκάλεσε την υπεζωκοτική συλλογή. 

Η παρουσία του υπεζωκοτικού υγρού σηµατοδοτεί µία ανώµαλη 

παθοφυσιολογική κατάσταση, αποτέλεσµα της διαταραχής της ισορροπίας 

σχηµατισµού-αποµάκρυνσής του. Η υπεύθυνη συνηθέστερα νόσος βρίσκεται 

στους πνεύµονες ή την υπεζωκοτική κοιλότητα, µπορεί όµως να είναι 

εξωπνευµονική, δηλαδή να ευθύνεται η καρδιά (καρδιακή ανεπάρκεια), οι νεφροί 

(νεφρωσικό σύνδροµο), το ήπαρ (κίρρωση µε ασκίτη), το πάγκρεας (οξεία 

παγκρεατίτιδα) κλπ. Υπεζωκοτική συλλογή έχουµε επίσης σε συστηµατικές 

νόσους, όπως στον συστηµατικό ερυθηµατώδη λύκο, την ρευµατοειδή αρθρίτιδα, ή 

και σαν επακόλουθο αντίδρασης σε κάποια φάρµακα. 

Η παρουσία του υπεζωκοτικού υγρού προσφέρει στον κλινικό γιατρό τη 

δυνατότητα να διαγνώσει, από αυτό, την υπεύθυνη νόσο σε ένα µεγάλο ποσοστό 

περιπτώσεων. Με τη βοήθεια διαφόρων εξετάσεων (µικροβιολογικών, βιοχηµικών, 

κυτταρολογικών) και την κλινική εικόνα του ασθενούς, µπορούµε να έχουµε 

διάγνωση στο 85% περίπου των περιπτώσεων.  

Η παρούσα µελέτη σχεδιάστηκε µε σκοπό τον προσδιορισµό οξειδωτικών 

και αντιοξειδωτικών δεικτών, όπως το 8-ισοπροστάνιο (8-isoprostane) και η 

υπεροξειδική δισµουτάση χαλκού/ψευδαργύρου (Cu/Zn SOD), στο υπεζωκοτικό 

υγρό και στο αίµα ασθενών µε υπεζωκοτική συλλογή. Οι µέχρι τώρα µελέτες 

διαπιστώνουν ότι τα επίπεδα του οξειδωτικού stress είναι υψηλότερα στα 

εξιδρώµατα σε σχέση µε τα διιδρώµατα, λόγω του υψηλού οξειδωτικού φορτίου 

τοπικά. Επιπλέον µελετήθηκε η χρησιµότητα αυτών των δεικτών στη διάκριση 

µεταξύ επιπλεγµένων και µη επιπλεγµένων παραπνευµονικών συλλογών σε µια 

προσπάθεια να διευκρινιστεί ο ρόλος τους στην ανάπτυξη των υπεζωκοτικών 

συλλογών και στην κλιµάκωση της φλεγµονής, ώστε να παρέχουµε επιπλέον 

βοήθεια στην καθηµερινή κλινική πράξη.  
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Η µελέτη πραγµατοποιήθηκε στο Ερευνητικό Εργαστήριο της 

Πνευµονολογικής Κλινικής του Τµήµατος Ιατρικής του Πανεπιστηµίου Θεσσαλίας 

και σε υλικό ασθενών της Πνευµονολογικής Κλινικής. 

Η εκπόνηση µιας διδακτορικής διατριβής είναι µια επίµονη και επίπονη 

διαδροµή, η οποία περνά µέσα από αντιφατικά πολλές φορές συναισθήµατα και 

εµπειρίες. Η πραγµατοποίηση της πειραµατικής αυτής εργασίας θα ήταν αδύνατη 

χωρίς την ουσιαστική συµβολή καταξιωµένων δασκάλων και συναδέλφων, στους 

οποίους θα ήθελα να εκφράσω τη βαθιά µου ευγνωµοσύνη:  

Στον Καθηγητή Πνευµονολογίας, ∆ιευθυντή της Πνευµονολογικής Κλινικής 

του Περιφερειακού Πανεπιστηµιακού Γενικού Νοσοκοµείου Λάρισας και Πρύτανη 

του Πανεπιστηµίου Θεσσαλίας κ. Κωνσταντίνο Γουργουλιάνη γιατί µε εµπιστεύτηκε 

και µε ενεθάρρυνε να αναλάβω την εκπόνηση διατριβής στο τόσο ενδιαφέρον 

πεδίο της Πνευµονολογίας, ανοίγοντάς µου τον ορίζοντα της ενασχόλησης µε την 

επιστηµονική έρευνα, καθώς επίσης για την επιστηµονική βοήθεια, τις συµβουλές 

και τις πολύτιµες παρατηρήσεις του. Τις θερµές µου ευχαριστίες για τη συµβολή 

τους εκφράζω επίσης, στα άλλα δύο µέλη της Τριµελούς Επιτροπής, τον Καθηγητή 

Ωτορινολαρυγγολογίας κ. Θεοχάρη Αποστολίδη και την Επίκουρο Καθηγήτρια 

Πνευµονολογίας κ. Ζωή ∆ανιήλ.  

 Η διδακτορική µου διατριβή έγινε αφορµή να γνωρίσω και να συνεργαστώ 

µε τον κ. Θεόδωρο Κυρόπουλο, επιστηµονικό συνεργάτη της Πανεπιστηµιακής 

Πνευµονολογικής Κλινικής. Ένα µεγάλο ευχαριστώ για την πολύτιµη καθοδήγησή 

του στην εκτέλεση των πειραµάτων και την συγγραφή της εργασίας. 

Θα ήθελα επίσης να εκφράσω τις θερµές µου ευχαριστίες στους συνεργάτες 

και φίλους κ. Σµαράγδα-Ελένη Οικονοµίδη, Βιοχηµικό-Βιοτεχνολόγο και κ. 

Κωνσταντίνο Κωστίκα, ιατρό Πνευµονολόγο, διότι η ουσιαστική τους βοήθεια και το 

ενδιαφέρον τους συντέλεσε στη πραγµατοποίηση αυτής της µελέτης.  

Ειλικρινές ευχαριστίες θέλω ακόµη να εκφράσω και στην κ. Θεοδώρα 

Κερενίδη, επιµελήτρια Πνευµονολογίας, για τις πολύτιµες συµβουλές και 

παρατηρήσεις της.   

Τελειώνοντας θέλω να ευχαριστήσω από καρδιάς τους γονείς µου και τον 

αδερφό µου για την ουσιαστική τους υποστήριξη, συµπαράσταση και βοήθεια όλα 

αυτά τα χρονιά. Είναι οι άνθρωποι για τους οποίους θέλω πραγµατικά να 

αγωνίζοµαι και να γίνοµαι καλύτερη ως άνθρωπος και επιστήµονας.  
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1. ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΚΟΙΛΟΤΗΤΑ 

1.1 Ανατοµία  
Ο υπεζωκότας είναι ένας λεπτός, ηµιδιαφανής υµένας που καλύπτει τους 

πνεύµονες, το µεσαύλιο, το διάφραγµα και το εσωτερικό τοίχωµα του θωρακικού 

κλωβού. Συνίσταται από το τοιχωµατικό και το σπλαχνικό πέταλο[1] (εικόνα 1). Το 

σπλαχνικό πέταλο του υπεζωκότα εφάπτεται στο πνευµονικό παρέγχυµα, ενώ το 

τοιχωµατικό εφάπτεται στη θωρακική κοιλότητα και καλύπτει τους πνεύµονες, το 

µεσαύλιο και το διάφραγµα. Ο υπεζωκότας συµβάλλει ουσιαστικά στη φυσιολογική 

λειτουργία των πνευµόνων, προστατεύοντάς τους και δρώντας ως µία λεία 

ελαστική επιφάνεια η οποία διευκολύνει τη µετακίνηση των πνευµόνων κατά την 

εισπνοή και την εκπνοή[2].  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Εικόνα 1. ∆εξιός πνεύµονας. Ενδοϋπεζωκοτικό υγρό συγκρατεί τον πνευµονικό και 
τοιχωµατικό υπεζωκότα σε επαφή. 

 

 Ο υπεζωκότας αποτελείται από µια µονήρη στιβάδα µεσοθηλιακών 

κυττάρων η οποία επικαλύπτει τη στιβάδα του συνδετικού ιστού η οποία είναι 

πλούσια σε αιµοφόρα αγγεία, νεύρα και λεµφαγγεία. Τα µεσοθηλιακά κύτταρα 

φέρουν στην επιφάνειά τους µικρολάχνες, µεταξύ των οποίων υπάρχει 
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γλυκοπρωτεΐνη πλούσια σε υαλουρονικό οξύ, που συµβάλλει στην ελάττωση των 

τριβών µεταξύ των δύο πετάλων του υπεζωκότα[3]. Σε αντίθεση µε το παρελθόν 

όπου τα µεσοθηλιακά κύτταρα θεωρούνταν ότι απλά εξασφαλίζουν ένα παθητικό 

«φάκελο» των ορογόνων κοιλοτήτων, σήµερα αναγνωρίζονται ως ενεργά κύτταρα 

και µπλέκονται σε πολλές ιστολογικές και µεταβολικές λειτουργίες. Συνθέτουν 

µακροµόρια για τον υποκείµενο συνδετικό ιστό και βιολογικά ενεργά µόρια, 

ανταποκρίνονται στη φλεγµονή και εκκρίνουν κυτταροκίνες, αυξητικούς και 

χηµειοτακτικούς παράγοντες[4, 5].  

 Το πάχος του τοιχωµατικού υπεζωκότα αυξάνει µε το µέγεθος του ζώου 

(από ~7µm στο ποντίκι σε 30-40 µm στον άνθρωπο) και είναι αρκετά σταθερό. Τα 

τριχοειδή του τοιχωµατικού υπεζωκότα αιµατώνονται αποκλειστικά από τη 

συστηµατική κυκλοφορία[5]. Η φλεβική απαγωγή γίνεται στις άζυγες φλέβες και 

στην κοίλη φλέβα (φλεβική συστηµατική κυκλοφορία). Ο σπλαχνικός υπεζωκότας 

είναι πιο παχύς στον άνθρωπο και αιµατώνεται κυρίως από τη βρογχική 

(συστηµατική) κυκλοφορία µε µια µικρή συµβολή από την πνευµονική 

κυκλοφορία[5]. Η απαγωγή του φλεβικού αίµατος γίνεται διαµέσου των 

πνευµονικών φλεβών. Η απόσταση των αγγείων από το µεσοθήλιο του 

πνευµονικού υπεζωκότα είναι µεγαλύτερη από την αντίστοιχη απόσταση στο 

τοιχωµατικό πέταλο και αυξάνεται από τους άνω προς τους κάτω λοβούς[4]. 

 Ένα εκτεταµένο και πυκνό δίκτυο λεµφαγγείων διατρέχει παντού τον 

σπλαχνικό υπεζωκότα και είναι υπεύθυνο για την απαγωγή της λέµφου κυρίως 

από τους πνεύµονες. Τα λεµφαγγεία του τοιχωµατικού υπεζωκότα αποµακρύνουν 

υγρό, κύτταρα και µεγαλοµοριακές ενώσεις από την υπεζωκοτική κοιλότητα. Τα 

τοιχωµατικά υπεζωκοτικά λεµφαγγεία επικοινωνούν µε την υπεζωκοτική κοιλότητα 

διαµέσου ανοιγµάτων (στόµατα), µεγέθους 2 µε 6 µ στην υπεζωκοτική επιφάνεια. 

Τα στόµατα ανοίγουν προς διευρυµένα λεµφικά αγγεία που ονοµάζονται 

λεµφόκολποι. Η κατανοµή των στοµάτων και των λεµφόκολπων περιορίζεται. 

Βρίσκονται κυρίως στο µεσοπνευµόνιο και µεσοπλεύριο υπεζωκότα µε µεγαλύτερη 

συγκέντρωση στα κατώτερα τµήµατα του θώρακα[4, 6]. 
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1.2 Υπεζωκοτικό υγρό 
Ο σχισµοειδής χώρος µεταξύ του σπλαχνικού και του τοιχωµατικού πετάλου 

του υπεζωκότα αποτελεί την υπεζωκοτική κοιλότητα, εντός της οποίας ενδέχεται να 

συγκεντρωθούν µεγάλες ποσότητες υγρού. Φυσιολογικά στην υπεζωκοτική 

κοιλότητα εύρους 10-20mm, υπάρχει µικρή ποσότητα υγρού ο όγκος του οποίου 

στον άνθρωπο έχει υπολογιστεί πρόσφατα σε 0,26±0,1 mL/kg[7]. Η σύσταση του 

υπεζωκοτικού υγρού είναι παρόµοια, αλλά όχι ίδια µε τη σύσταση του διάµεσου 

υγρού και του πλάσµατος. Επιπλέον η σύσταση πολλών υπεζωκοτικών συλλογών 

είναι σηµαντικά διαφορετική από το φυσιολογικό υπεζωκοτικό ή διάµεσο υγρό[8]. 

Το υπεζωκοτικό υγρό είναι διαυγές, άχρωµο και περιέχει πρωτεΐνη σε 

συγκέντρωση (<1,5g/100ml), µικρό αριθµό κυττάρων στα οποία επικρατούν τα 

µεσοθηλιακά, τα µακροφάγα και τα λεµφοκύτταρα, και µεγαλοµοριακές ενώσεις 

όπως η γαλακτική δεϋδρογονάση (LDH) (ΜΒ=134.000) η συγκέντρωση της οποίας  

είναι µικρότερη από το 50% της συγκέντρωσης της στο αίµα. Η συγκέντρωση 

νατρίου και χλωρίου στο υπεζωκοτικό υγρό είναι µικρότερη κατά 2-5% και 6-9% 

αντίστοιχα σε σχέση µε το πλάσµα, τα διττανθρακικά είναι αυξηµένα κατά 20-25%, 

άρα και το pH είναι περισσότερο αλκαλικό, ενώ η γλυκόζη και το κάλιο κυµαίνονται 

στα ίδια επίπεδα[2, 3, 9]. 

1.3 ∆ιακίνηση του υπεζωκοτικού υγρού κάτω από φυσιολογικές συνθήκες 
           Ο όγκος του υπεζωκοτικού υγρού προκύπτει από την ισορροπία της 

κίνησης του υπεζωκοτικού υγρού µέσα και έξω από την υπεζωκοτική κοιλότητα. Η 

κίνηση αυτή διέπεται από τις δυνάµεις του Starling, την απαγωγή του υγρού από 

τα στόµατα των λεµφαγγείων του υπεζωκότα και από την ανταλλαγή υγρού και 

ηλεκτρολυτών διαµέσου του µεσοθηλίου και των δύο πετάλων του υπεζωκότα[9]. 

Σύµφωνα µε την κλασσική εξίσωση του Starling η διαϋπεζωκοτική κίνηση υγρού 

(Jv) είναι ίση µε την συνολική διαφορά πίεσης (∆P) κατά πλάτος του τοιχωµατικού 

ή του πνευµονικού υπεζωκότα: 

  Jv = LpS∆P 

όπου Lp είναι η σταθερά υδατικής διαπερατότητας της µεµβράνης, S είναι το 

εµβαδόν της επιφάνειας της µεµβράνης και η ∆P καθορίζεται από τον τύπο: 

[(Pc – Pliq) – σ(πliq – πc)] 
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όπου Pc είναι η υδροστατική πίεση στα τριχοειδή, Pliq η υδροστατική πίεση του 

υπεζοκωτικού υγρού, πliq η κολλοειδοσµωτική πίεση του υπεζωκοτικού υγρού, πc η 

κολλοειδοσµωτική πίεση στα τριχοειδή και σ µία σταθερά που καθορίζεται από την 

διαπερατότητα της µεµβράνης στις πρωτεΐνες και άλλα µακροµόρια[9]. 

1.4 Ο ρόλος των πιέσεων στη διακίνηση του υπεζωκοτικού υγρού 
Για περισσότερο από εβδοµήντα χρόνια η θεωρία που επικρατούσε 

στηριζόταν στην ισορροπία µεταξύ της υδροστατικής και της κολλοειδωσµωτικής 

πίεσης που υπάρχει στα πέταλα του υπεζωκότα. Η καθιερωµένη αντίληψη που 

θεωρούσε ότι το υγρό φυσιολογικά µετακινείται µέσω της υπεζωκοτικής κοιλότητας 

από τον τοιχωµατικό, λόγω των υψηλών πιέσεων, στον σπλαχνικό υπεζωκότα που 

χαρακτηρίζεται από χαµηλές πιέσεις, έχει αλλάξει. Η νέα θεωρία που επικρατεί, 

θεωρεί ότι το υγρό φυσιολογικά εισέρχεται στην υπεζωκοτική κοιλότητα κυρίως 

από τα αγγεία της συστηµατικής κυκλοφορίας του τοιχωµατικού υπεζωκότα, αλλά 

και από τα αγγεία του σπλαχνικού υπεζωκότα[3, 9].  

Τα τριχοειδή του τοιχωµατικού υπεζωκότα προέρχονται από την 

συστηµατική κυκλοφορία και έχουν υδροστατική πίεση 30cmH2O. Οι δυνάµεις 

ελαστικής επαναφοράς των πνευµόνων καθιστούν την ενδοθωρακική πίεση 

µικρότερη της ατµοσφαιρικής κατά το µεγαλύτερο χρονικό διάστηµα της αναπνοής, 

µε αποτέλεσµα η µέση τιµή της να είναι -5cmH2O. Αυτή η διαφορά [30cmH2O-(-

5cmH2O)] προκαλεί µία καθαρή υδροστατική πίεση 35cmH2O, η οποία τείνει να 

µεταφέρει υγρό από τον τοιχωµατικό υπεζωκότα προς την υπεζωκοτική κοιλότητα 

(εικόνα 2). Τα τριχοειδή του σπλαχνικού υπεζωκότα προέρχονται κυρίως από την 

πνευµονική κυκλοφορία, µε υδροστατική πίεση 11cmH2O. Η διαφορά µεταξύ της 

υδροστατικής πίεσης του σπλαχνικού υπεζωκότα και της πίεσης της υπεζωκοτικής 

κοιλότητας, η οποία είναι 16cmH2O [11cmH2O-(-5cmH2O)], συντελεί στην ροή 

υγρού από τον σπλαχνικό υπεζωκότα στην υπεζωκοτική κοιλότητα (εικόνα 2)[3, 9, 

10].  

Η κολλοειδωσµωτική πίεση και στα δύο πέταλα του υπεζωκότα είναι 

34cmH2O, ενώ µέσα στην υπεζωκοτική κοιλότητα είναι µικρότερη (8cmH2O), 

καθώς µόνο ένα µικρό ποσοστό µεγάλων µορίων µπορεί να περάσει το ενδοθήλιο 

των τριχοειδών και να εισέλθει στην υπεζωκοτική κοιλότητα. Η οσµωτική πίεση 

τείνει να συγκρατήσει το υγρό. Έτσι, η διαφορά πίεσης µεταξύ του τοιχωµατικού 
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υπεζωκότα και της υπεζωκοτικής κοιλότητας (26cmH2O) συνεπάγεται την 

µετακίνηση υγρού από την υπεζωκοτική κοιλότητα προς τον τοιχωµατικό 

υπεζωκότα. Η ίδια διαφορά (26cmH2O) υπάρχει µεταξύ του σπλαχνικού 

υπεζωκότα και της υπεζωκοτικής κοιλότητας, προκαλώντας ροή υγρού από την 

κοιλότητα στον σπλαχνικό υπεζωκότα. 

 

 

 

 

    

 

 

           

  

 

 

 

Εικόνα 2. ∆ιαγραµµατική παρουσίαση των αναπτυσσόµενων πιέσεων κατά το 
σχηµατισµό και απορρόφηση του πλευριτικού υγρού 

 
Τελικά, υπάρχει µία διαφορά πιέσεων 35cmH2O-26cmH2O=9cmH2O που 

οδηγεί το υγρό από τον τοιχωµατικό υπεζωκότα προς την υπεζωκοτική κοιλότητα 

και µία διαφορά 26cmH2O-16cmH2O=10cmH2O, που ωθεί το υγρό έξω από την 

κοιλότητα προς τον σπλαχνικό υπεζωκότα (Εικόνα 2). Η ανατοµική διαφορά 

ανάµεσα στα τριχοειδή του σπλαχνικού και του τοιχωµατικού πετάλου του 

υπεζωκότα είναι ο βασικός παράγοντας που δηµιουργεί τη φυσική ροή του υγρού 

από τον τοιχωµατικό στον σπλαχνικό υπεζωκότα, µέσω της υπεζωκοτικής 

κοιλότητας. Η αποµάκρυνση του υγρού, υπό φυσιολογικές συνθήκες, γίνεται από 

τα λεµφαγγεία του τοιχωµατικού υπεζωκότα, τα οποία αποτελούν το λεµφικό 
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σύστηµα του υπεζωκότα και συνδέονται άµεσα µε την υπεζωκοτική κοιλότητα[3, 

10]. 

1.5 Παθοφυσιολογία παραγωγής του πλευριτικού υγρού 
Ο σχηµατισµός µεγάλης ποσότητας υπεζωκοτικού υγρού µπορεί να οφείλεται 

σε έναν ή περισσότερους από τους παρακάτω έξι µηχανισµούς[10, 11]:  

1. Αύξηση της υδροστατικής πίεσης στη µικροκυκλοφορία του υπεζωκότα. 

Ευθύνεται συχνά για την υπεζωκοτική συλλογή που παρατηρείται στην καρδιακή 

ανεπάρκεια. 

2. Ελάττωση της υδροστατικής πίεσης εντός της υπεζωκοτικής κοιλότητας 

(ατελεκτασία πνεύµονα). Έχει διαπιστωθεί ότι, στην ολική ατελεκτασία πνεύµονα, η 

υπεζωκοτική πίεση µπορεί να κατέλθει σε επίπεδα <-20cmH2O. Οι αρνητικές αυτές 

πιέσεις προκαλούν απόλυτη αύξηση της υδροστατικής πίεσης και υπεζωκοτική 

συλλογή.  

3. Ελάττωση της κολλοειδωσµωτικής πίεσης (υπολευκωµατιναιµία, νεφρωτικό 

σύνδροµο). Μόνη της σπάνια προκαλεί υπεζωκοτική συλλογή, λόγω της µεγάλης 

απορροφητικής ικανότητας των λεµφαγγείων. Αν όµως συνδυαστεί µε την 

παρεµπόδιση της λεµφικής παροχέτευσης είναι δυνατόν να δηµιουργηθούν 

µεγάλες υπεζωκοτικές συλλογές. 

4. Αύξηση της διαπερατότητας των τριχοειδών του υπεζωκότα (πλευρίτιδα). 

Αποτελεί την δεύτερη, µετά την αύξηση της υδροστατικής πίεσης, αιτία της 

υπεζωκοτικής συλλογής. Η διαπερατότητα των τριχοειδών αυξάνεται στις 

φλεγµονές του υπεζωκότα, όπου παρεµποδίζεται η παροχέτευση του υγρού που 

συγκεντρώνεται στην υπεζωκοτική κοιλότητα µε την απόφραξη των λεµφικών 

στοµάτων.  

5. Απόφραξη του λεµφικού συστήµατος από το ύψος των “στοµάτων” µέχρι των 

µεσαυλικών λεµφαδένων. Συχνά αίτια είναι οι νεοπλασίες, οι φλεγµονές και η 

ίνωση. 

6. Παθητική µετακίνηση του περιτοναϊκού υγρού µέσω διαφραγµατικών 

ελλειµµάτων, λόγω της υφιστάµενης διαφοράς πίεσης µεταξύ περιτοναϊκής και 

υπεζωκοτικής κοιλότητας.  
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2. ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΕΣ ΣΥΛΛΟΓΕΣ 
Ως υπεζωκοτική συλλογή χαρακτηρίζεται η αύξηση του υγρού εντός της 

υπεζωκοτικής κοιλότητας, σε ποσότητα ικανή να αποκαλυφθεί στον ακτινολογικό 

έλεγχο. Για τη συλλογή αυτή ευθύνονται διαταραχές στη σχέση παραγωγής-

απορρόφησης του πλευριτικού υγρού. Η πρωτοπαθής νόσος αφορά συχνότερα 

τον υπεζωκότα και τον πνεύµονα και σπανιότερα άλλα παρακείµενα όργανα 

(ήπαρ, πάγκρεας, οισοφάγο). Επίσης, υπεζωκοτικές συλλογές εµφανίζονται σε 

συστηµατικά νοσήµατα, σε κακώσεις και µετά από λήψη φαρµάκων[12]. 

   Οι υπεζωκοτικές συλλογές διακρίνονται σε δύο µεγάλες οµάδες: τις 

εξιδρωµατικές και τις διιδρωµατικές (πίνακας 1). Οι εξιδρωµατικές είναι το 

αποτέλεσµα φλεγµονής του υπεζωκότα (πλευρίτιδες) και χαρακτηρίζονται από 

αυξηµένη διαπερατότητα των τριχοειδών σε µεγαλοµοριακές ενώσεις (λευκώµατα). 

Αντίθετα, στις διιδρωµατικές ο υπεζωκότας είναι αµέτοχος και η διίδρωση οφείλεται 

στην αύξηση της πίεσης διήθησης (υδροστατική-κολλοειδωσµωτική) στα τριχοειδή 

του[13].  

Οι αιτίες πρόκλησης υπεζωκοτικής συλλογής µπορούν να διαιρεθούν σε 

τρεις κατηγορίες[10]:  

1. Aυτές που τροποποιούν την ισορροπία των ενδοϋπεζωκοτικών πιέσεων. 

2. Aυτές που εµποδίζουν την λεµφική παροχέτευση. 

3. Aυτές που αυξάνουν τη διαπερατότητα του µεσοθηλίου του υπεζωκότα ή του 

ενδοθηλίου των τριχοειδών. 

Οι αιτίες που τροποποιούν την ισορροπία των δυνάµεων του Starling είναι 

συνήθως εξωϋπεζωκοτικές, αυτές που µειώνουν την λεµφική παροχέτευση µπορεί 

να αφορούν τα υπεζωκοτικά ή τα εξωϋπεζωκοτικά λεµφαγγεία, ενώ αυτές που 

προκαλούν απώλεια της εκλεκτικότητας της µεµβράνης υποχρεωτικά εµπλέκουν το 

µεσοθήλιο του υπεζωκότα[10]. Εκτός από την πρώτη περίπτωση η συγκέντρωση 

των πρωτεϊνών του υπεζωκοτικού υγρού αυξάνει πάνω από το φυσιολογικό. Αυτό 

το χαρακτηριστικό οδηγεί στο διαχωρισµό των υπεζωκοτικών συλλογών σε 

διιδρώµατα (µε φυσιολογική συγκέντρωση πρωτεΐνης υπεζωκοτικού υγρού) και 

εξιδρώµατα[10]. 
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∆ιιδρώµατα 

Καρδιακή ανεπάρκεια 

Νεφρική ανεπάρκεια  

Κίρρωση 

Περιτοναϊκή κάθαρση 

Νόσος περικαρδίου 

Νεφρωσικό σύνδροµο 

Υποθυρεοειδισµός  

Πνευµονική εµβολή 

Υπολευκωµατιναιµία 

Ουρινοθώρακας 

Σύνδροµο Meigs 

Σαρκοείδωση  

Εξιδρώµατα  

Νεοπλάσµατα  

Κακόηθες µεσοθηλίωµα 

Μεταστατικό καρκίνωµα 

Λέµφωµα  

Λοιµώδη νοσήµατα 

Φυµατίωση  

Βακτηριακές λοιµώξεις 

Ιογενείς λοιµώξεις 

Μυκητιασικές λοιµώξεις 

Παρασιτικές λοιµώξεις 

Νοσήµατα ΓΣ 

Ρήξη οισοφάγου  

Παγκρεατίτιδα 

Ενδοκοιλιακό απόστηµα 

Νοσήµατα κολλαγόνου 

Ρευµατοειδής αρθρίτιδα 

ΣΕΛ 

Σύνδροµο Churg-Strauss 

Μικτή νόσος του συνδετικού ιστού 

Ανοσοβλαστική λεµφαδενοπάθεια 

Σύνδροµο Sjogren 

Κοκκιωµάτωση Wegener 

Μετά από χειρουργικές επεµβάσεις  

Μετά από αορτοστεφανιαία παράκαµψη 

Χειρουργική επέµβαση κοιλίας 

Μεταµόσχευση πνεύµονα 

Σκληροθεραπεία κιρσών οισοφάγου 

Άλλα  

Πνευµονική εµβολή 

Σύνδροµο Dressler 

Έκθεση σε αµίαντο 

Σαρκοείδωση 

Σύνδροµο Meigs 

Σύνδροµο κίτρινων νυχιών 

Φάρµακα  

Ουραιµική πλευρίτιδα 

Μετακτινική πλευρίτιδα 

Ηλεκτρικά εγκαύµατα 

Σύνδροµο υπερδιέγερσης ωοθηκών 

Χυλοθώρακας  

Αιµοθώρακας 

Παγιδευµένος πνεύµονας  

Πίνακας 1. Αίτια υπεζωκοτικών συλλογών 
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2.1 ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΑ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΩΝ ΣΥΛΛΟΓΩΝ 
 Η αιτιολογία των υπεζωκοτικών συλλογών συνήθως εξαρτάται από τη 

γεωγραφική περιοχή. Για παράδειγµα, στις περισσότερες χώρες της Ευρώπης και 

στις ΗΠΑ οι πιο σηµαντικές αιτίες υπεζωκοτικής συλλογής είναι η καρδιακή 

ανεπάρκεια, οι µη-φυµατιώδης λοιµώξεις και οι κακοήθειες, ενώ στις λιγότερο 

αναπτυγµένες χώρες η φυµατίωση είναι συχνή αιτία[14]. Κάποιοι τύποι συλλογών, 

όπως αυτές που οφείλονται σε παθήσεις του κολλαγόνου ή σε έκθεση σε αµίαντο, 

περιγράφονται σχεδόν αποκλειστικά στο δυτικό κόσµο [14](πίνακας 2). 

                           Πίνακας 2. Αιτιολογία Υπεζωκοτικών Συλλογών 

 

2.2 ΣΥΝΗΘΕΙΣ ΑΣΘΕΝΕΙΕΣ ΠΟΥ ΣΥΝ∆ΕΟΝΤΑΙ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΕΣ 

ΣΥΛΛΟΓΕΣ 

2.2.1 Συµφορητική καρδιακή ανεπάρκεια 
Η συµφορητική καρδιακή ανεπάρκεια είναι η πιο συχνή αιτία των 

διιδρωµάτων και πιθανόν η πιο συχνή αιτία όλων των υπεζωκοτικών συλλογών. Η 

υπεζωκοτική συλλογή που οφείλεται στην καρδιακή ανεπάρκεια µπορεί να είναι 

αµφοτερόπλευρη (60 – 88%) ή να εντοπίζεται στο ένα ηµιθωράκιο[15], µε διπλάσια 

συχνότητα στο δεξιό σε σχέση µε το αριστερό και σύµφωνα µε τα κριτήρια του 

Light είναι συνήθως διίδρωµα. Εξαιτίας της ισχυρής σχέσης µεταξύ καρδιακής 

Η κατά προσέγγιση ετήσια επίπτωση των διαφόρων τύπων υπεζωκοτικής 
συλλογής στις ΗΠΑ 

Αιτιολογία Αριθµός Ποσοστό % Ποσοστό συλλογών µη 
καρδιακής αιτιολογίας 

Συµφορητική καρδιακή 
ανεπάρκεια 

500.000 37,5  

Άλλα αίτια  63,5  
Πνευµονία 400.000  48,0 
Κακοήθεις παθήσεις 200.000  24,0 
Πνευµονική εµβολή 150.000  18,0 
Κίρρωση µε ασκίτη 50.000  6,0 
Παθήσεις του 
γαστρεντερικού 

25.000  3,0 

Νοσήµατα του 
κολλαγόνου 

6.000  0,7 

Φυµατίωση 2.500  0,3 
Αµιάντωση 2.000  0,3 
Μεσοθηλίωµα 1.500  0,2 

Σύνολο 1.337.000 100% 100% 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/04/2024 11:02:33 EEST - 18.224.179.84



ΠΡΟΣ∆ΙΟΡΙΣΜΟΣ ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ  &  ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ ΣΤΟ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΟ ΥΓΡΟ  
ΚΑΙ ΣΤΟ ΑΙΜΑ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

 

ΤΣΙΛΙΩΝΗ Γ. ΕΙΡΗΝΗ – ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΣ-ΒΙΟΤΕΧΝΟΛΟΓΟΣ – ∆Ι∆ΑΚΤΟΡΙΚΗ ∆ΙΑΤΡΙΒΗ 
  

28

ανεπάρκειας και υπεζωκοτικής συλλογής, η θωρακοκέντηση συνιστάται µόνο όταν 

υπάρχει συλλογή στο ένα ηµιθωράκιο ή είναι αµφοτερόπλευρη αλλά ανόµοιου 

µεγέθους και όταν ο ασθενής έχει πλευριτικό άλγος ή πυρετό[16].  

Το υπεζωκοτικό υγρό είναι διαυγές αχυρόχρουν και στο 75% των 

περιπτώσεων τα επίπεδα των λευκωµάτων είναι χαµηλότερα από 3.0g/dL. Ο 

αριθµός των λευκών αιµοσφαιρίων είναι χαµηλότερος από 1000/µL (κυρίως 

µονοπύρηνα), ενώ η τιµή του pH είναι παρόµοια µε αυτή του αίµατος. Το ειδικό 

βάρος στο 90% των ασθενών είναι <1016. Η τιµή της γαλακτικής δεϋδρογενάσης 

είναι <200U/L, ενώ αυτή της χοληστερόλης <60mg/dL[1, 17]. 

Παρόλο που είναι γενικά παραδεκτό ότι η καρδιακή ανεπάρκεια προκαλεί 

διϊδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή, πολλοί ασθενείς έχουν εξιδρωµατικές 

συλλογές. Όταν συµβαίνει αυτό δύο παράγοντες πρέπει να ληφθούν υπόψη. 

Πρώτον η λήψη διουρητικών που µετακινεί υγρό έξω από την υπεζωκοτική 

κοιλότητα και οδηγεί σε αύξηση της συγκέντρωσης πρωτεϊνών και LDH στο 

υπεζωκοτικό υγρό και δεύτερον οι επανειληµµένες θωρακεντήσεις που αυξάνουν 

την LDH του υπεζωκοτικού υγρού εξαιτίας κυτταρικής βλάβης[16].  

Όταν η καρδιακή ανεπάρκεια θεραπεύεται µε επιτυχία, η υπεζωκοτική 

συλλογή υποχωρεί σε λιγότερο από ένα µήνα. Περιστασιακά, σε επιµένουσες 

περιπτώσεις µπορεί να απαιτηθούν επαναλαµβανόµενες παρακεντήσεις ή χηµική 

πλευρόδεση για την ανακούφιση των συµπτωµάτων[18].  

2.2.2 Παραπνευµονική συλλογή και εµπύηµα 
Η παραπνευµονική υπεζωκοτική συλλογή είναι το επακόλουθο µιας 

λοίµωξης του πνεύµονα όπως είναι η πνευµονία, το απόστηµα ή οι 

βρογχιεκτασίες[19]. Κάθε µικροοργανισµός που προσβάλει του πνεύµονες, όπως 

βακτήρια, άτυποι µικροοργανισµοί, παράσιτα, µύκητες και πρωτόζωα µπορεί να 

προκαλέσουν παραπνευµονική υπεζωκοτική συλλογή. Πάνω από 40% των 

ασθενών µε πνευµονία αναπτύσσουν υπεζωκοτική συλλογή και το ποσοστό 

αυξάνει στο 57% στην πνευµονία από πνευµονιόκοκκο[20]. Η παραπνευµονική 

συλλογή η οποία είναι η συχνότερη αιτία υπεζωκοτικής συλλογής που προσβάλλει 

νεαρά σε ηλικία άτοµα[21] διακρίνεται σε µη επιπλεγµένη, επιπλεγµένη και 

εµπύηµα[22]. Η βιοχηµική ανάλυση του υπεζωκοτικού υγρού βοηθάει στο 

διαχωρισµό µεταξύ µη επιπλεγµένης και επιπλεγµένης συλλογής (πίνακας 3). Η µη 
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επιπλεγµένη υπεζωκοτική συλλογή χαρακτηρίζεται από pH > 7,20, LDH < 1000 U/l 

και γλυκόζη > 40 mg/dl στο υπεζωκοτικό υγρό, ενώ οι αντίστοιχες τιµές στην 

επιπλεγµένη συλλογή είναι  pH < 7,20, LDH > 1000 U/l και γλυκόζη < 40 mg/dl[19]. 

Εµπύηµα είναι η συλλογή πύου στην υπεζωκοτική κοιλότητα ή υγρού µε 

θετική καλλιέργεια ή Gram χρώση[19]. Στο σχήµα 1 φαίνεται ένας διαγνωστικός 

αλγόριθµος για την  αντιµετώπιση των παραπνευµονικών συλλογών και του 

εµπυήµατος. Η αντιµετώπιση των ασθενών µε παραπνευµονική συλλογή ή 

εµπύηµα πάντα περιλαµβάνει τη χορήγηση αντιβιοτικής αγωγής.  

Σε επιπλεγµένη συλλογή η παροχέτευση µε χρήση ενδοθωρακικού σωλήνα 

είναι απαραίτητη, για την αποφυγή της εξέλιξης σε εµπύηµα, από τη στιγµή που οι 

επανειληµµένες παρακεντήσεις συνήθως δεν είναι αποτελεσµατικές[23]. Η 

παρατεταµένη και ανεπιτυχής διασωλήνωση του ηµιθωρακίου συνοδεύεται από 

αυξηµένη νοσηρότητα και υψηλή θνητότητα που φτάνει το 20% και στις 

περιπτώσεις αυτές πρέπει να λαµβάνονται αποφάσεις για πιο επεµβατική 

αντιµετώπιση[22]. Στη Μεγάλη Βρετανία πάνω από το 40% των ασθενών µε 

εµπύηµα χειρουργούνται, λόγω της αποτυχίας να παροχετευθεί το υπεζωκοτικό 

υγρό µε καθετήρα[8].  Όταν οι τιµές του pH είναι µεταξύ 7,0 και 7,2, η LDH περίπου 

1000 U/l και η γλυκόζη 40 mg/dl θα πρέπει να γίνεται επανάληψη των 

θωρακεντήσεων και εργαστηριακή ανάλυση του υγρού σε 24 και 48 ώρες[24].  

Στις επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές και στο εµπύηµα πρέπει να 

γίνεται υπερηχογράφηµα θώρακος για τη διαπίστωση της ύπαρξης εγκυστώσεων. 

Αν διαπιστωθούν εγκυστώσεις συνίσταται η χορήγηση ινωδολυτικών παραγόντων 

ενδοϋπεζωκοτικά[24]. 
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Στάδια 

Μακροσκοπικά 
ευρήµατα υπεζωκοτικού 

υγρού 

Χαρακτηριστικά 
υπεζωκοτικού υγρού 

 
Σχόλια 

 
 

Μη επιπλεγµένη 
παραπνευµονική 

συλλογή 
 

 
 
 

∆ιαυγές υγρό 
 

 
pH >7,20 

LDH <1000U/l  
 γλυκόζη >40mg/dl 
Όχι µικροοργανισµοί 
στην καλλιέργεια ή στη 

Gram χρώση 

 
Συνήθως υποχωρεί µε 

αντιβίωση µόνο. 
Παροχέτευση του υγρού 
για ανακούφιση των 
συµπτωµάτων αν 

χρειάζεται. 
 
 

Επιπλεγµένη 
υπεζωκοτική 
συλλογή 

 

 
 
 

∆ιαυγές ή θολερό υγρό 
 

 
pH <7,20 

LDH >1000U/l   
γλυκόζη <40mg/dl 

Πιθανή θετική καλ/γεια / 
Gram χρώση 

 
 

Απαιτεί παροχέτευση µε 
ενδοθωρακικό σωλήνα. 

 

 

Εµπύηµα 

 

Καθαρό πύο 

 

Πιθανή θετική καλ/γεια / 
Gram χρώση 

 

Απαιτεί παροχέτευση µε 
ενδοθωρακικό σωλήνα. 

Πίνακας 3. Χαρακτηριστικά των παραπνευµονικών υπεζωκοτικών συλλογών. 
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Θολερό ή πυώδες και/ή 
θετική Gram χρώση 

ή/και pH< 7 
 

∆ιαυγές 
Gram χρώση αρνητική 

pH>7,20 

pH>7,00 
pH<7,20 

Παρακολούθηση 

Παρακεντήσεις 

µε 
εγκυστώσεις 

χωρίς 
εγκυστώσεις 

∆ιασωλήνωση 
ηµιθωρακίου 

∆ιασωλήνωση 
ηµιθωρακίου και 

ινωδολυτικά 

Θωρακοσκόπηση ή θωρακοτοµή όταν 
δεν παρατηρείται άµεση βελτίωση 

Παραπνευµονική συλλογή 

Πολύ µικρή 

Αντιβίωση + 
παρατήρηση 

Ιστορικό, κλινική εξέταση, απλή ακτινογραφία θώρακος, 
υπερηχογράφηµα θώρακος 

Αντιβίωση + διαγνωστική 
θωρακοκέντηση 

Σε αποτυχία, λήψη 
δείγµατος µε τη 

βοήθεια υπερήχων 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Σχήµα 1. ∆ιαγνωστικός αλγόριθµος για την αντιµετώπιση των παραπνευµονικών 
συλλογών και του εµπυήµατος. 
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2.2.3 Φυµατίωση 
 

Η φυµατίωση είναι η συχνότερη αιτία θανάτου λοιµώδους αιτιολογίας. 

Σύµφωνα µε τον παγκόσµιο οργανισµό υγείας περισσότεροι από 8.000.000 

νοσούν κάθε έτος παγκοσµίως , ενώ δύο εκατοµµύρια άνθρωποι περίπου 

πεθαίνουν ετησίως. Το 95% των περιπτώσεων εµφανίζεται στις αναπτυσσόµενες 

χώρες[25]. Η συχνότητα της φυµατιώδους πλευρίτιδας ως εκδήλωση της 

φυµατίωσης ποικίλλει. Στις ΗΠΑ[26] η φυµατιώδη πλευρίτιδα αντιπροσωπεύει το 

5% όλων των περιπτώσεων φυµατίωσης, ενώ στην Ισπανία[27] το αντίστοιχο 

ποσοστό είναι 23%. Τα ποσοστά αυτά αυξάνουν στις χώρες της Βορείου 

Αφρικής[21] µε 31% όλων των περιπτώσεων φυµατίωσης και 37% για τη Σαουδική 

Αραβία[21]. 

Στις χώρες µε υψηλή συχνότητα φυµατίωσης, η φυµατιώδη πλευρίτιδα 

παρατηρείται τυπικά κατά τη πρωτοπαθή λοίµωξη και προσβάλλει κυρίως νέα 

άτοµα, ενώ σε χώρες όπου η φυµατίωση είναι σπάνια εµφανίζεται συχνά στα 

πλαίσια αναζωπύρωσης της νόσου και προσβάλλει µεγαλύτερης ηλικίας 

ασθενείς[12].   

Η υπόθεση για τη παθογένεια της φυµατιώδους πλευρίτιδας είναι ότι µετά 

από ρήξη µια περιφερικής παρεγχυµατικής τυρώδους εστίας εντός της 

υπεζωκοτικής κοιλότητας, 6-12 εβδοµάδες µετά τη πρωτοπαθή λοίµωξη 

ακολουθείται η είσοδος µικρού αριθµού µυκοβακτηριδίων της φυµατίωσης στην  

υπεζωκοτική κοιλότητα, τα οποία αλληλεπιδρούν µε Τ-κύτταρα µε αποτέλεσµα να 

προκαλείται µια φλεγµονώδη αντίδραση υπερευαισθησίας. Αποτέλεσµα της 

αντίδρασης αυτής είναι η αύξηση της διαπερατότητας των τριχοειδών του 

υπεζωκότα και η αύξηση της συγκέντρωσης των πρωτεϊνών στο υπεζωκοτικό υγρό 

µε συνέπεια την αύξηση του σχηµατισµού και της συσσώρευσης του υπεζωκοτικού 

υγρού εντός της υπεζωκοτικής κοιλότητας[28].  

Οι ασθενείς µε φυµατιώδη πλευρίτιδα έχουν υποξεία συµπτώµατα όπως 

πλευροδυνία, πυρετό και βήχα, αν και µπορεί να είναι έντονα σε µερικές 

περιπτώσεις[29]. Η φυµατιώδης υπεζωκοτική συλλογή συνήθως είναι ετερόπλευρη 

καταλαµβάνοντας µικρή έως µέτρια έκταση, ενώ δεν αποκλείεται να είναι µαζική σε 

µικρότερο ποσοστό[18]. Αµφοτερόπλευρη συλλογή παρατηρείται περίπου στο 

10% των περιπτώσεων, ενώ είναι συχνότερη στους θετικούς µε HIV ασθενείς[21, 
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30]. Στο 93% των περιπτώσεων τα λεµφοκύτταρα είναι πάνω από 90%[10], ενώ 

επικράτηση των πολυµορφοπύρηνων µπορεί να συµβεί κατά τη διάρκεια των δύο 

πρώτων εβδοµάδων[10, 31]. Εάν πάνω από το 10% των λευκοκυττάρων είναι 

ηωσινόφιλα η συλλογή είναι απίθανο να είναι φυµατιώδους αιτιολογίας εκτός σε 

περιπτώσεις πνευµοθώρακα ή αν έχει προηγηθεί παρακέντηση[10]. Οµοίως 

σπάνια η συλλογή είναι φυµατιώδης πλευρίτιδα αν πάνω από το 5% των κυττάρων 

είναι µεσοθηλιακά[10, 31]. Το υπεζωκοτικό υγρό είναι ορώδες εξίδρωµα,  οι 

πρωτεΐνες συνήθως είναι πάνω από 5 g/dl, και η LDH πάνω από 500 IU/L[21]. Η 

γλυκόζη του υπεζωκοτικού υγρού είναι όµοια µε αυτή του ορού, ενώ στο 20% των 

περιπτώσεων µπορεί να είναι κάτω από 60 mg/dL[21]. Το pH είναι σχεδόν πάντα 

περίπου 7,40 και στο 20% των περιπτώσεων µπορεί να είναι κάτω από 7,30[32].      

Η διάγνωση της φυµατιώδους πλευρίτιδας επιβεβαιώνεται µε την ανεύρεση 

του µυκοβακτηριδίου της φυµατίωσης στα πτύελα, στο υπεζωκοτικό υγρό και στο 

ιστοτεµάχιο της βιοψίας υπεζοκώτα καθώς και µε την ανεύρεση κοκκιώµατος στον 

τοιχωµατικό υπεζωκότα[33]. Ωστόσο πολλές φορές µπορεί να είναι δύσκολη. Το 

1/3 των ασθενών έχουν αρνητική δερµοαντίδραση φυµατίνης[33, 34] και µόνο 

περίπου το 5% ανιχνεύεται µε τη χρώση Ziehl-Nielsen η οποία απαιτεί 

συγκέντρωση βακίλων τουλάχιστον 10.000/ml[33]. Η καλλιέργεια του 

µυκοβακτηριδίου της φυµατίωσης στο υπεζωκοτικό υγρό έχει ευαισθησία στο 10-

47%[12] των περιπτώσεων και χρειάζεται 2-6 εβδοµάδες, η καλλιέργεια πτυέλων 

είναι θετική στο 30-50%, και η ευαισθησία της PCR[35] ποικίλλει από 20-81% 

εξαρτώµενη κυρίως από τη συγκέντρωση των βακίλων στο δείγµα. Η καλλιέργεια 

υλικού βιοψίας υπεζωκότα έχει ευαισθησία από 55 έως 85%[12], ενώ η ιστολογική 

εξέταση υλικού βιοψίας υπεζωκότα έχει ευαισθησία από 50-85%[12]. Ο 

συνδυασµός της καλλιέργειας και της ιστολογικής εξέτασης υλικού βιοψίας 

υπεζωκότα αυξάνει τη διάγνωση της φυµατιώδους πλευρίτιδας έως και 86% των 

περιπτώσεων, αλλά ενδέχεται να δώσουν αρνητικά αποτελέσµατα στις 10 µε 20% 

των περιπτώσεων[12].  

Οι ασθενείς µε φυµατιώδη υπεζωκοτική συλλογή θα πρέπει να λαµβάνουν 

αντιφυµατική αγωγή όπως οι ασθενείς µε φυµατίωση. Η φαρµακευτική αγωγή 

περιλαµβάνει εξάµηνο θεραπευτικό σχήµα µε ισονιαζίδη, ριφαµπικίνη και 

πυραζιναµίδη τους πρώτους δύο µήνες και ισονιαζίδη, ριφαµπικίνη τους 

επόµενους τέσσερις µήνες[31]. 
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2.2.4 Κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές 
 

Οι κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές είναι από τις συχνότερες αιτίες 

υπεζωκοτικής συλλογής στις αναπτυγµένες χώρες και προσβάλλει κυρίως 

ασθενείς άνω των 60 ετών. Ο καρκίνος του πνεύµονα και  του µαστού είναι οι 

συχνότεροι όγκοι που προκαλούν κακοήθη υπεζωκοτική συλλογή 

αντιπροσωπεύοντας το 65% των περιπτώσεων[36]. Ακολουθούν ο καρκίνος των 

ωοθηκών και του γαστρεντερικού σωλήνα, οι οποίοι είναι οι επόµενοι δύο πιο 

συχνοί τύποι που κάνουν µετάσταση στον υπεζωκότα και αντιπροσωπεύουν το 6 

µε 10% και το λέµφωµα που συναντάται περίπου στο 10% των κακοηθών 

υπεζωκοτικών συλλογών[37]. Υπεζωκοτικές συλλογές από άγνωστη πρωτοπαθή 

εστία είναι υπεύθυνες για το 7–15 % όλων των κακοηθών υπεζωκοτικών 

συλλογών[36]. Οι κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές είναι κατά κανόνα µαζικές. 

Παρόλα αυτά ένα ποσοστό (µεγαλύτερο από 25%) ασθενών είναι ασυµπτωµατικοί 

κατά την προσέλευση και διαγιγνώσκονται από τυχαία ακτινογραφία θώρακος ή 

φυσική εξέταση. Η δύσπνοια είναι το πιο συχνό σύµπτωµα και µπορεί να 

συνοδεύεται από βήχα και θωρακικό άλγος. Συνοδά συµπτώµατα όπως η απώλεια 

βάρους, η ανορεξία και η κακουχία συνυπάρχουν µε τα συµπτώµατα του 

αναπνευστικού[37].  

Το υπεζωκοτικό υγρό µπορεί να είναι ορώδες, οροαιµατηρό ή συνηθέστερα 

αιµατηρό, εξίδρωµα και πλούσιο σε Τ-λεµφοκύτταρα, ενώ ένα µικρό ποσοστό 

(περίπου 5%) των κακοηθών υπεζωκοτικών συλλογών είναι διιδρώµατα[38].  Η 

σχέση των πρωτεϊνών του υπεζωκοτικού υγρού προς τις πρωτεΐνες του ορού είναι 

χαµηλότερη από 0,5 περίπου στο 20% των κακοήθων υπεζωκοτικών συλλογών, 

αλλά η αντίστοιχη σχέση της LDH είναι πάντα πάνω από 0,6[39]. Η γλυκόζη και το 

pH του υπεζωκοτικού υγρού είναι χαµηλά περίπου στο 30% των ασθενών µε 

κακοήθη υπεζωκοτική συλλογή[40]. Η χαµηλή τιµή της γλυκόζης, η οποία 

κυµαίνεται µεταξύ 30 και 50 mg/dl και του pH που είναι µεταξύ 7,05 και 7,29 

συνδέονται µε κακή πρόγνωση της πορείας των ασθενών και πιθανή αποτυχία της 

χηµικής πλευρόδεσης[41].   

Η διάγνωση στηρίζεται στην εύρεση κακοηθών κυττάρων στο υπεζωκοτικό 

υγρό ή κακοηθών διηθήσεων στην βιοψία υπεζωκότα. Η αποτελεσµατικότητα του 

συνδυασµού των δύο αυτών τεχνικών ανέρχεται στο 65 – 90%[42]. Βιοψίες µετά 
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από θωρακοσκόπηση είναι θετικές σε ποσοστό µεγαλύτερο από 90% των 

περιπτώσεων. Τέλος θωρακοτοµή ενδείκνυται σε λίγες περιπτώσεις όπου υπάρχει 

ισχυρή υποψία νεοπλάσµατος και οι παραπάνω τεχνικές είναι αρνητικές[43]. 

Οι θεραπευτικές επιλογές για τις κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές 

καθορίζονται από διάφορους παράγοντες: τα συµπτώµατα και τη γενική 

κατάσταση του αρρώστου, τον πρωτοπαθή όγκο και την ανταπόκριση στη 

συστηµατική θεραπεία και από την επανέκπτυξη του πνεύµονα µετά την 

αποµάκρυνση του υπεζωκοτικού υγρού. Η χηµειοθεραπεία µπορεί να είναι 

αποτελεσµατική σε συλλογές εξαιτίας λεµφώµατος, µικροκυτταρικού καρκίνου 

πνεύµονος και καρκίνου µαστού. Ασθενείς µε µεγάλες συµπτωµατικές συλλογές 

και προσδόκιµο επιβίωσης περισσότερο από ένα µήνα θα πρέπει να θεραπεύονται 

µε χηµική πλευρόδεση. Στον πίνακα 4 φαίνονται οι θεραπευτικές επιλογές για τις 

κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές[36]. 

 Θεραπευτική επιλογή Πλεονεκτήµατα Μειονεκτήµατα 

 
Σ
υ
ν
ή
θ
ε
ις

 ε
π
ιλ
ο
γ
ές

 
 

 
Παρακολούθηση 

Ενδείκνυται για µικρές 
ασυµπτωµατικές συλλογές 

Συνήθως αυξάνονται σε 
µέγεθος και απαιτείται 

παρέµβαση 
 

Θεραπευτική θωρακοκέντηση 
Παροδική και γρήγορη 

ανακούφιση από τη δύσπνοια, 
ελάχιστα επεµβατική, κατάλληλη 

για εξωτερικούς ασθενείς 

Υψηλό ποσοστό επανάληψης, 
κίνδυνος για ιατρογενές 

εµπύηµα και πνευµοθώρακα 

Ενδοθωρακικός σωλήνας και 
έγχυση χηµικού παράγοντα 

Ποσοστό επιτυχίας >40%, λίγες 
επιπλοκές 

Παρενέργειες χηµικών 
παραγόντων 

Θωρακοσκόπηση και πλευρόδεση 
µε τάλκη 

Υψηλό ποσοστό επιτυχίας 
(90%) 

Επεµβατική διαδικασία, µπορεί 
να µην είναι διαθέσιµη 

Λ
ιγ
ό
τε
ρ
ο

 
σ
υ
ν
ή
θ
ε
ις

 
ε
π
ιλ
ο
γ
ές

 

Μεγάλης διάρκειας 
ενδοθωρακικός καθετήρας για 

παροχέτευση 

Κατάλληλος για εξωτερικούς 
ασθενείς, µέτριος βαθµός 

επιτυχίας 

Τοπική λοίµωξη, κίνδυνος 
διασποράς όγκου σε 

µεσοθηλίωµα 
Πλευρο-περιτοναϊκή βαλβίδα Χρήσιµη για δύσκολες συλλογές 

και εγκλωβισµένο πνεύµονα 
Λοίµωξη, σύγκλειση 

Πλευρεκτοµή Πολύ χαµηλό ποσοστό 
επανάληψης 

Επεµβατική διαδικασία, 
σηµαντική νοσηρότητα και 

θνησιµότητα 

Πίνακας 4. Θεραπευτικές επιλογές για τις κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές. 

2.2.5 Αυτοάνοσα νοσήµατα  
Οι ασθενείς µε παθήσεις του συνδετικού ιστού µπορεί να παρουσιάσουν 

υπεζωκοτικές συλλογές, η διάγνωση των οποίων µερικές φορές είναι δύσκολη. Το 

κυριότερο πρόβληµα είναι η αναγνώριση αν η συλλογή οφείλεται δευτεροπαθώς 

στην κολλαγόνωση ή σε διάφορες άλλες πιθανές καταστάσεις, όπως είναι η 

λοίµωξη του πνεύµονα και η καρδιακή ανεπάρκεια. 
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2.2.5.1 Ρευµατοειδής αρθρίτιδα 
Περίπου 5% των ασθενών µε ρευµατοειδή αρθρίτιδα αναπτύσσουν 

υπεζωκοτικές συλλογές[44]. Η πλειοψηφία είναι άνδρες, πάνω από 35 ετών µε 

µακράς διάρκειας συµπτωµατική αρθρίτιδα, οι οποίοι συνήθως προσέρχονται µε 

µικρές ή µέτριες ετερόπλευρες συλλογές[45]. Η κλινική εικόνα των ασθενών µπορεί 

να µιµείται βακτηριδιακή πνευµονία ή να είναι ασυµπτωµατικοί.  

Το υπεζωκοτικό υγρό είναι συνήθως εξίδρωµα µε όψη θολή και 

κιτρινοπράσινη χροιά. Τα εµπύρηνα κύτταρα ποικίλουν από 100 κύτταρα/µL σε 

χρόνια συλλογή έως 15.000 κύτταρα/µL στην οξεία ρευµατοειδή αρθρίτιδα. Τα 

ουδετερόφιλα επικρατούν στην οξεία φάση της νόσου, ενώ τα λεµφοκύτταρα στη 

χρόνια µορφή της[46].  Η τιµή της πρωτεΐνης του υπεζωκοτικού υγρού είναι υψηλή, 

ακόµη και πάνω από 7g/dl. Χαρακτηριστικό της χρόνιας ρευµατοειδούς 

πλευρίτιδας είναι η κλασική τριάδα µε επίπεδα γλυκόζης <30 mg/dl,  pH <7,20 και  

LDH >1000 IU/L[46]. Σε οξεία ρευµατοειδή πλευρίτιδα τα επίπεδα γλυκόζης και pH 

µπορεί να είναι φυσιολογικά[47]. Το συµπλήρωµα και τα επίπεδα του 

ρευµατοειδούς παράγοντα (>1:320) του υπεζωκοτικού υγρού είναι ίδια ή 

υψηλότερα από αυτά του πλάσµατος[48]. Στη βιοψία υπεζωκότα µπορεί να 

φανούν τα τυπικά ρευµατικά οζίδια ή πιο συχνά υπεζωκοτική ίνωση. Η διάγνωση 

στηρίζεται στην αναγνώριση της ρευµατικής ασθένειας και στον αποκλεισµό άλλων 

αιτιών, και όχι τόσο σε ειδικά ευρήµατα από το υπεζωκοτικό υγρό και την 

ιστολογική εξέταση[47].  

Αν και τα κορτικοστεροειδή και άλλα ανοσοκατασταλτικά έχουν δοκιµαστεί, 

δεν υπάρχει αποτελεσµατική θεραπεία για τη ρευµατική πλευρίτιδα[20]. Σε αυτούς 

τους ασθενείς, επειδή ο κίνδυνος για λοιµώξεις είναι υψηλός, ιδιαίτερη προσοχή 

απαιτείται σε χειρισµούς της υπεζωκοτικής κοιλότητας. Στην πλειοψηφία των 

ασθενών οι συλλογές υποχωρούν αυτόµατα. Παρόλα αυτά µπορεί να αναπτυχθεί 

υπεζωκοτική ίνωση, η οποία αν εµποδίζει τον αερισµό των πνευµόνων πιθανόν να 

χρειαστεί αποφλοίωση[20]. 

2.2.5.2 Συστηµατικός ερυθηµατώδης λύκος 
Ο συστηµατικός ερυθηµατώδης λύκος (ΣΕΛ), πρωτοπαθής και 

φαρµακευτικός επηρεάζει τον υπεζωκότα πιο συχνά από οποιαδήποτε άλλη 

ασθένεια του κολλαγόνου. Οι περισσότεροι ασθενείς είναι γυναίκες, οποιαδήποτε 

ηλικίας, και σε µερικές περιπτώσεις είναι η πρώτη εκδήλωση της ασθένειας[49]. Το 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/04/2024 11:02:33 EEST - 18.224.179.84



ΠΡΟΣ∆ΙΟΡΙΣΜΟΣ ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ  &  ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ ΣΤΟ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΟ ΥΓΡΟ  
ΚΑΙ ΣΤΟ ΑΙΜΑ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

 

ΤΣΙΛΙΩΝΗ Γ. ΕΙΡΗΝΗ – ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΣ-ΒΙΟΤΕΧΝΟΛΟΓΟΣ – ∆Ι∆ΑΚΤΟΡΙΚΗ ∆ΙΑΤΡΙΒΗ 
  

37

πιο συχνό σύµπτωµα είναι η πλευροδυνία και µπορεί να συνυπάρχουν βήχας, 

δύσπνοια ή πυρετός. Η υπεζωκοτική συλλογή των ασθενών µε ΣΕΛ µπορεί να 

οφείλεται και σε άλλους λόγους, όπως νεφρωσικό σύνδροµο και υποπρωτεϊναιµία, 

ουραιµία, πνευµονία, πνευµονική εµβολή, συµφορητική καρδιακή ανεπάρκεια ή 

φαρµακευτικό λύκο[49]. 

Το υπεζωκοτικό υγρό είναι συνήθως εξίδρωµα µε επίπεδα γλυκόζης πάνω 

> 60 mg/dl και αυτό αποτελεί διαφοροδιαγνωστικό στοιχείο από την πλευρίτιδα 

που συνοδεύει την ρευµατοειδή αρθρίτιδα, pH >7,35 και LDH <500 IU/L[48]. Η 

ανεύρεση αντιπυρηνικών αντισωµάτων και κυττάρων λύκου στο υπεζωκοτικό υγρό 

βοηθάει στη διάγνωση, αλλά δεν είναι απαραίτητη η µέτρηση τους, αφού ελάχιστα 

προσθέτουν στην πληροφορία που λαµβάνεται όταν αυτές οι µετρήσεις γίνονται 

στο πλάσµα[13]. Η ακτινολογική εικόνα δείχνει συνήθως συλλογές µικρές προς 

µέτριες, αµφοτερόπλευρες, αν και έχουν αναφερθεί ετερόπλευρες, µαζικές 

συλλογές[49]. 

Σε αντίθεση µε τη ρευµατοειδή αρθρίτιδα, η πλευρίτιδα του λύκου 

ανταποκρίνεται θεαµατικά στη χορήγηση κορτικοστεροειδών[50]. Οι υπεζωκοτικές 

συλλογές ερυθηµατώδους λύκου σπάνια είναι µεγάλες και συνήθως δεν χρειάζεται 

διασωλήνωση υπεζωκότα και παροχέτευση. Στις περιπτώσεις όπου οι συλλογές 

είναι µεγάλες και δεν ανταποκρίνονται στη χορήγηση κορτικοστεροειδών η χηµική 

πλευρόδεση ή η πλευρο-περιτοναϊκή βαλβίδα είναι χρήσιµες[51]. 

2.3 ∆ΙΑΓΝΩΣΤΙΚΗ ΠΡΟΣΕΓΓΙΣΗ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

2.3.1 ∆ιάκριση των εξιδρωµάτων από τα διιδρώµατα 
Το πρώτο ερώτηµα που τίθεται για έναν ασθενή µε υπεζωκοτική συλλογή 

είναι κατά πόσο η συλλογή είναι διίδρωµα ή εξίδρωµα. 

Ο προσδιορισµός των ολικών πρωτεϊνών και της γαλακτικής 

δευδρογενάσης (LDH) ταυτόχρονα στο υπεζωκοτικό υγρό και στο πλάσµα 

αποτελεί το πρώτο βήµα για τη διάκριση µεταξύ εξιδρώµατος και διϊδρώµατος. Τα 

εξιδρώµατα έχουν τουλάχιστον ένα και τα διιδρώµατα κανένα από τα παρακάτω 

τρία κριτήρια, γνωστά και σαν κριτήρια του Light [52]:  

1. Η σχέση των πρωτεϊνών του υπεζωκοτικού υγρού προς τις πρωτεΐνες του ορού 

είναι >0,5. 
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2. Η σχέση της LDH του υπεζωκοτικού υγρού µε την LDH του ορού είναι >0,6. 

3. Τα επίπεδα της LDH του υπεζωκοτικού υγρού είναι >2/3 των ανωτέρων 

φυσιολογικών τιµών του ορού. 

Με την εκτίµηση των λευκωµάτων και της LDH ολοκληρώνεται ο έλεγχος στο 35-

40% των συλλογών, δηλαδή των διιδρωµάτων και στη συνέχεια αντιµετωπίζεται η 

κύρια νόσος. 

Εκτός των κριτηρίων του Light και άλλες διαγνωστικές δοκιµασίες 

χρησιµοποιούνται για τη διάγνωση ενός εξιδρώµατος. Επίπεδα χοληστερόλης του 

υπεζωκοτικού υγρού υψηλότερα από 60 mg/dL[53] ή  45 mg/dL[54],  ο λόγος της 

χολερυθρίνης του υπεζωκοτικού υγρού προς τη χολερυθρίνη του ορού 

µεγαλύτερος από 0,6 [55] και ο λόγος της χοληνεστεράσης του υπεζωκοτικού 

υγρού προς αυτή του ορού περίπου 0,23 [56].  

Τα κριτήρια του Light  είναι οι πιο αξιόπιστοι δείκτες στη διάκριση των 

εξιδρωµάτων από τα διιδρώµατα, ωστόσο χαρακτηρίζουν ορισµένα διιδρώµατα 

σαν εξιδρώµατα[57]. Γι’ αυτό όταν ένας ασθενής µε κλινικά κριτήρια είναι 

πιθανότερο να έχει διϊδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή, αλλά από τη βιοχηµική 

ανάλυση φαίνεται εξιδρωµατική, πρέπει να προσδιορίζεται η κλίση της µεταβολής 

της λευκωµατίνης πλάσµατος-υπεζωκοτικού υγρού. Αν είναι µεγαλύτερη από 1,2 

mg/dL, ο ασθενής πιθανότερα έχει διίδρωµα και ο χαρακτηρισµός της µε βάση τα 

κριτήρια του Light θα πρέπει να αγνοηθεί[17, 57].  

2.3.2 Χαρακτηριστικά των διιδρωµάτων       
Τα διιδρώµατα έχουν χαµηλό ειδικό βάρος (<1015) ενώ τα περισσότερα 

από αυτά έχουν όψη διαυγή – αχυρόχρωµη, είναι µη ιξώδη και άοσµα. Περίπου το 

15% έχουν ερυθρά πάνω από 10000 κύτταρα/mm3. Συνεπώς η αιµατηρή χροιά 

του υπεζωκοτικού υγρού δε σηµαίνει ότι το υγρό δεν είναι διϊδρωµατικό. Ο αριθµός 

των λευκών στα περισσότερα διιδρώµατα είναι µικρότερος από 1000 

κύτταρα/mm3, αλλά περίπου το 20% των διιδρωµάτων έχουν λευκά που 

ξεπερνούν τα 1000 κύτταρα/mm3. Τα επίπεδα της γλυκόζης του υπεζωκοτικού 

υγρού είναι όµοια µε αυτά του ορού, αλλά η αµυλάση του υπεζωκοτικού υγρού 

είναι χαµηλότερη από την αµυλάση του ορού. Το pH του υπεζωκοτικού υγρού είναι 

υψηλότερο από το pH του αίµατος, πιθανώς λόγω της ενεργητικής µεταφοράς 

διττανθρακικών από το αίµα στην υπεζωκοτική κοιλότητα[11, 58]. 
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2.3.3 Εξιδρωµατικές υπεζωκοτικές συλλογές 
Αν ένας ασθενής έχει εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή απαιτούνται 

επιπλέον εξετάσεις στο υπεζωκοτικό υγρό, ώστε να προσδιοριστεί η αιτία που 

προκαλεί τη συλλογή. 

Στο υπεζωκοτικό υγρό της πρώτης παρακέντησης θα πρέπει να εξετασθούν τα 

παρακάτω[13]:    

1. Μακροσκοπικά χαρακτηριστικά 

2. Αριθµός και ο τύπος των λευκοκυττάρων 

3. Μέτρηση της γλυκόζης και της LDH 

4. Κυτταρολογική του υπεζωκοτικού υγρού 

5. Καλλιέργεια του υπεζωκοτικού υγρού  

6. Μέτρηση των δεικτών φυµατίωσης 

 

2.3.4 Μακροσκοπικά χαρακτηριστικά του υπεζωκοτικού υγρού 
 

Αν το υγρό είναι αιµατηρό θα πρέπει να µετράται ο αιµατοκρίτης. Συνήθως ο 

αιµατοκρίτης του υπεζωκοτικού υγρού είναι χαµηλότερος από ότι θα υπέθετε 

κανείς από την όψη του υγρού. Η παρουσία αίµατος στο υγρό δεν προσδίδει κάτι 

σοβαρό όταν ο αιµατοκρίτης είναι χαµηλότερος από 1%. Σε περίπτωση που είναι 

µεγαλύτερος από 1%, ο ασθενής είναι πολύ πιθανό να έχει κακοήθεια, πνευµονική 

εµβολή ή τραύµα[13], ενώ όταν είναι πάνω από 50% σε σχέση µε το περιφερικό 

αίµα τότε ο ασθενής έχει αιµοθώρακα[13, 59]. 

Όταν το υπεζωκοτικό υγρό είναι θολό, γαλακτώδες ή αιµατηρό θα πρέπει να 

φυγοκεντρηθεί και κατόπιν να εξετασθεί. Η θολερότητα του υγρού κατά τη στιγµή 

της λήψης αλλά όχι µετά τη φυγοκέντρηση, οφείλεται σε κύτταρα ή υπολείµµατα, 

ενώ εάν αυτή παραµένει µετά τη φυγοκέντρηση, ο ασθενής πιθανότερα έχει 

χυλοθώρακα ή ψευδοχυλοθώρακα. Η διάκριση του χυλοθώρακα από τον 

ψευδοχυλοθώρακα γίνεται µε τη µέτρηση των τριγλυκεριδίων και της χοληστερόλης 

στο υπεζωκοτικό υγρό. Ο χυλοθώρακας έχει υψηλά επίπεδα τριγλυκεριδίων 

(>110mg/dl) και φυσιολογικά ή υψηλά επίπεδα χοληστερόλης, ενώ ο 

ψευδοχυλοθώρακας χαρακτηρίζεται από υψηλά επίπεδα χοληστερόλης 

(>200mg/dl) και χαµηλά επίπεδα τριγλυκεριδίων[60-62].  
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Σηµαντικές πληροφορίες µας δίνει η οσµή του υπεζωκοτικού υγρού. Όταν 

κυριαρχεί η οσµή του σάπιου τότε αυτό υποδηλώνει εµπύηµα, ενώ όταν το 

υπεζωκοτικό υγρό έχει οσµή ουρίας τότε πιθανώς υποδηλώνεται ουρινοθώρακας. 

Η διάγνωση του ουρινοθώρακα επιβεβαιώνεται όταν η κρεατινίνη του 

υπεζωκοτικού υγρού είναι υψηλότερη από τη κρεατινίνη του ορού[63, 64]. 

 

2.4 ΚΛΑΣΙΚΟΙ ∆ΕΙΚΤΕΣ ∆ΙΕΡΕΥΝΗΣΗΣ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΩΝ ΣΥΛΛΟΓΩΝ 

2.4.1 Αριθµός και τύπος των λευκοκυττάρων 
Όταν το υπεζωκοτικό υγρό προορίζεται για µέτρηση του αριθµού και του 

τύπου των  λευκών θα πρέπει να συλλέγεται και να στέλνεται στο εργαστήριο σε 

δοκιµαστικό σωλήνα µε αντιπηκτικό[58]. Τα περισσότερα εξιδρώµατα έχουν 

αριθµό λευκοκυττάρων πάνω από 1000 κύτταρα/mm3. Αριθµός λευκοκυττάρων 

πάνω από 10000 κύτταρα/mm3 παρατηρείται συχνότερα στη παραπνευµονική 

συλλογή, αλλά και σε συλλογές όπως η πνευµονική εµβολή, η φυµατίωση, η 

παγκρεατίτιδα και ο ερυθηµατώδης λύκος. Ο αριθµός των λευκών στα εµπυήµατα 

είναι συνήθως κάτω από 10000 κύτταρα/mm3 όταν το υπεζωκοτικό υγρό είναι 

καθαρό πύο, λόγω ύπαρξης νεκρών  κυττάρων και άλλων υπολειµµάτων[13, 58]. 

Ο τύπος των λευκών είναι ιδιαίτερα χρήσιµος στο προσδιορισµό της 

αιτιολογίας της υπεζωκοτικής συλλογής. Η επικράτηση των ουδετερόφιλων 

κυττάρων είναι αποτέλεσµα οξείας νόσου που προσβάλει τον υπεζωκότα όπως 

πνευµονία, παγκρεατίτιδα και πνευµονική εµβολή. Όταν τα ηωσινόφιλα του 

υπεζωκοτικού υγρού είναι πάνω από 10% αυτό πιθανώς σηµαίνει παρουσία αέρα 

ή αίµατος στην υπεζωκοτική κοιλότητα. Αν ο ασθενής δεν έχει ούτε αέρα, ούτε αίµα 

στην υπεζωκοτική κοιλότητα τότε κάθε νόσος είναι πιθανή. Πολύ συχνά δε µπορεί 

να τεθεί καµία διάγνωση σε ασθενείς µε ηωσινοφιλική πλευρίτιδα[14, 65]. 

Η επικράτηση των λεµφοκυττάρων στο υπεζωκοτικό υγρό σε ποσοστό 

πάνω από 50%  υποδηλώνει τη χρόνια φύση της υπεζωκοτικής συλλογής. Η 

παρουσία των λεµφοκυττάρων στο υπεζωκοτικό υγρό έχει µεγάλη σηµασία στη 

διαφοροδιάγνωση των εξιδρωµατικών υπεζωκοτικών συλλογών. Όταν στο 

υπεζωκοτικό υγρό  επικρατούν τα λεµφοκύτταρα σε ποσοστό πάνω από 80%, ο 

ασθενής έχει πιθανότερα φυµατιώδη πλευρίτιδα, χυλοθώρακα, πρωτοπαθές ή 

δευτεροπαθές λέµφωµα του υπεζωκότα, σύνδροµο κιτρίνων ονύχων,  

υπεζωκοτική συλλογή µετά από αορτοστεφανιαία παράκαµψη και 
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σαρκοείδωση[12, 65, 66]. Οι κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές χαρακτηρίζονται 

επίσης από την επικράτηση των λεµφοκυττάρων το οποίο συνήθως κυµαίνεται 

µεταξύ 50 και 70%[66].  

2.4.2 Μέτρηση της γλυκόζης και της γαλακτικής δευδρογενάσης (LDH)  
Η µέτρηση της γλυκόζης του υπεζωκοτικού υγρού είναι ιδιαίτερα χρήσιµη, 

διότι τιµές γλυκόζης κάτω από 60mg/dl περιορίζουν τη δυνατότητα διάγνωσης σε 

µια από τις παρακάτω τέσσερις αιτίες υπεζωκοτικής συλλογής: Παραπνευµονική 

συλλογή, κακοήθεια, φυµατίωση ή ρευµατοειδή αρθρίτιδα[13]. Πολύ χαµηλή τιµή 

γλυκόζης (<20mg/dl) µπορεί να παρουσιάσουν ασθενείς µε παραπνευµονική 

συλλογή ή εµπύηµα, αλλά και ασθενείς µε ρευµατοειδή αρθρίτιδα. Η πλειοψηφία 

των ασθενών µε φυµατιώδη πλευρίτιδα έχει τιµές γλυκόζης υπεζωκοτικού υγρού 

περίπου 80mg/dl, ενώ τα επίπεδα της γλυκόζης σε όλα τα διιδρώµατα και στα 

περισσότερα εξιδρώµατα είναι παράλληλα µε αυτά του ορού[11, 67]. 

Η LDH θα πρέπει να µετράται κάθε φορά που παρακεντάται ένας ασθενής 

µε υπεζωκοτική συλλογή. Αν µετά από επανειληµµένες παρακεντήσεις η LDH του 

υπεζωκοτικού υγρού αυξάνεται, η φλεγµονή του υπεζωκότα επιδεινώνεται και η 

νόσος θα πρέπει να αντιµετωπιστεί επεµβατικά, ενώ σε αντίθετη περίπτωση 

υπάρχει ύφεση της φλεγµονής του υπεζωκότα και η επεµβατική επιλογή 

αποµακρύνεται[13]. 

2.4.3 Κυτταρολογική εξέταση του υπεζωκοτικού υγρού 
Η κυτταρολογική εξέταση του υπεζωκοτικού υγρού είναι µια ταχεία, 

αποτελεσµατική και ελάχιστα επεµβατική εξέταση σε ασθενείς που πάσχουν από 

κακοήθεια. Είναι θετική στο πρώτο δείγµα σε ποσοστό πάνω από 50%, ενώ µε το 

τρίτο δείγµα η θετική διάγνωση θα ξεπεράσει το 80%[68]. Η ευαισθησία της 

µεθόδου εξαρτάται όχι µόνο από τον αριθµό των δειγµάτων και την εµπειρία του 

κυτταρολόγου, αλλά επίσης και από τον τύπο του νεοπλάσµατος. Χαρακτηριστικά 

όλα τα αδενοκαρκινώµατα δίνουν θετική κυτταρολογική του πλευριτικού υγρού, 

ενώ η ευαισθησία της εξέτασης µειώνεται στο λέµφωµα Hodgkin (25%). Ωστόσο, 

υπάρχει ένα µεγάλο ποσοστό ασθενών µε αρνητική κυτταρολογική εξέταση, στο 

οποίο η υπεζωκοτική συλλογή οφείλεται σε ατελεκτασία πνεύµονα ή απόφραξη 

λεµφαγγείων[68]. 
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2.4.4 Καλλιέργεια του υπεζωκοτικού υγρού 
Το υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε αδιάγνωστη εξιδρωµατική υπεζωκοτική 

συλλογή θα πρέπει να καλλιεργείται για βακτήρια (σε αερόβιες και αναερόβιες 

συνθήκες), µυκοβακτηρίδια και µύκητες. Για αερόβια και αναερόβια βακτήρια η 

καλλιέργεια είναι καλύτερα να γίνεται δίπλα στο κρεβάτι του ασθενούς, γιατί 

αυξάνει η ευαισθησία της εξέτασης[69]. Για την καλλιέργεια των µυκοβακτηριδίων 

προτείνεται η χρήση του συστήµατος BACTEC δίπλα στο κρεβάτι του ασθενούς, 

διότι παίρνουµε ταχύτερα και πιο αξιόπιστα αποτελέσµατα[70]. 

2.4.5 Μέτρηση των δεικτών φυµατίωσης 
Τα τελευταία σαράντα χρόνια η διάγνωση της φυµατιώδους πλευρίτιδας 

γινόταν µε βιοψία υπεζωκότα. Ωστόσο νέες διαγνωστικές δοκιµασίες όπως η 

µέτρηση της αδενοσινοδιαµινάσης (ADA) και της ιντερφερόνης-γ (IFN-γ) θέτουν σε 

πολύ µεγάλο ποσοστό τη διάγνωση της φυµατιώδους πλευρίτιδας, µειώνοντας έτσι 

την ανάγκη για βιοψία υπεζωκότα[13]. Η µέτρηση της ADA στο υπεζωκοτικό υγρό 

είναι διαγνωστικά χρήσιµη, εφόσον είναι υψηλότερη στη φυµατιώδη πλευρίτιδα σε 

σχέση µε τα άλλα εξιδρώµατα. Σύµφωνα µε διαφορετικές µελέτες, όταν η ADA του 

υπεζωκοτικού υγρού έχει τιµή πάνω από 70U/L η διάγνωση της φυµατίωσης 

τίθεται µε υψηλή ευαισθησία και ειδικότητα, ενώ τιµές ADA κάτω από 40U/L 

αποκλείουν αυτή τη διάγνωση. Η ADA του υγρού είναι αυξηµένη επίσης στο 

εµπύηµα και στη ρευµατοειδή αρθρίτιδα, όµως η διάγνωση τους είναι εύκολη µε 

βάση το ιστορικό και τη κλινική εικόνα του ασθενούς[31, 71, 72]. 

Η τιµή της IFN-γ στο υπεζωκοτικό υγρό αυξάνει στη φυµατιώδη πλευρίτιδα, 

µε αποτέλεσµα να µπορεί να διακριθεί µε ασφάλεια από άλλες αιτίες 

εξιδρωµατικών συλλογών[30]. Οι Villena et al [73] έδειξαν µε όριο τη τιµή 3,7U/mL 

ότι η IFN-γ έχει ευαισθησία και ειδικότητα 99% και 98% αντίστοιχα σε µια σειρά 

388 υπεζωκοτικών συλλογών, από τις οποίες οι 73 ήταν φυµατιώδους αιτιολογίας. 

2.4.6 pH υπεζωκοτικού υγρού 
Η τιµή του pH στο υπεζωκοτικό υγρό υγιών ατόµων είναι 7.64 υψηλότερη 

δηλαδή της τιµής του pH του αίµατος[13]. Αν και δεν συνιστάται η µέτρηση 

ρουτίνας του υπεζωκοτικού pH, η παράµετρος αυτή είναι χρήσιµη τόσο στη 

διαφοροδιάγνωση της µη επιπλεγµένης από την επιπλεγµένη παραπνευµονική 

συλλογή και εµπύηµα όσο και στο να ληφθεί η απόφαση για το αν χρειάζεται να 

τοποθετηθεί παροχέτευση[13]. Χαµηλή τιµή pH (<7.30), σε συνδυασµό µε 
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φυσιολογικές τιµές pH αίµατος απαντάται στις συλλογές εκείνες που 

χαρακτηρίζονται από χαµηλή τιµή γλυκόζης και υψηλή LDH και υποδηλώνουν 

έντονη φλεγµονή του υπεζωκότα (επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή και 

εµπύηµα, κακοήθεια, και φυµατιώδη πλευρίτιδα)[74]. Η χαµηλή τιµή του pH στις 

κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές (<7,30) έχει συσχετισθεί µε την κακή πρόγνωση 

της ασθένειας καθώς και µε την αποτυχία πλευρόδεσης µε τετρακυκλίνη[14].  Σε 

οισοφαγική ρήξη το pH είναι συνήθως χαµηλότερο του 6.0, εξαιτίας της έντονης 

φλεγµονής του µεσαυλικού και υπεζωκοτικού χώρου, ενώ στη ρευµατοειδή 

πλευρίτιδα το pH είναι σχεδόν πάντοτε χαµηλότερο από 7,20[14].  

2.5 ∆ΙΑΓΝΩΣΤΙΚΕΣ ∆ΟΚΙΜΑΣΙΕΣ ΓΙΑ Α∆ΙΑΓΝΩΣΤΕΣ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΕΣ 

ΣΥΛΛΟΓΕΣ 

2.5.1 Βιοψία υπεζωκότα δια λεπτής βελόνης 
Η χρήση της βιοψίας του υπεζωκότα δια λεπτής βελόνης χρησιµοποιείται τα 

τελευταία σαράντα χρόνια για τη διάγνωση της φυµατιώδους πλευρίτιδας. Ωστόσο 

οι δείκτες φυµατίωσης στο υπεζωκοτικό υγρό είναι σηµαντικά πιο αποτελεσµατικοί 

στη διάγνωση της[75]. Πρόσφατα λόγω της αύξησης της πολυανθεκτικής 

φυµατίωσης, οι καλλιέργειες για το µυκοβακτηρίδιο της φυµατίωσης έγιναν 

απαραίτητες για τη πορεία της θεραπείας. Όµως µόνο το 33% των ασθενών µε 

φυµατιώδη πλευρίτιδα έχουν θετική καλλιέργεια της βιοψίας και αρνητική 

καλλιέργεια του υπεζωκοτικού υγρού[76]. Η βιοψία του υπεζωκότα µπορεί να θέσει 

επίσης τη διάγνωση της κακοήθους συλλογής, όµως στις περισσότερες σειρές η 

κυτταρολογική του υπεζωκοτικού υγρού είναι κατά πολύ πιο ευαίσθητη µέθοδος 

ώστε να τεθεί αυτή η διάγνωση[77]. 

2.5.2 Θωρακοσκόπηση 
Η θωρακοσκόπηση είναι µέθοδος εκλογής στη διάγνωση των 

εξιδρωµατικών υπεζωκοτικών συλλογών, αλλά  θα πρέπει να χρησιµοποιείται 

µόνο όταν οι µη επεµβατικές µέθοδοι, όπως η παρακέντηση και οι δείκτες του 

υπεζωκοτικού υγρού δεν αποδίδουν[78]. Η θωρακοσκόπηση θέτει τη διάγνωση της 

κακοήθους υπεζωκοτικής συλλογής µε ευαισθησία που κυµαίνεται µεταξύ 80-95%. 

Πλεονέκτηµα της θωρακοσκόπησης αποτελεί το γεγονός ότι στον ίδιο χρόνο 

µπορεί να εφαρµοσθεί και πλευρόδεση[79]. 
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2.5.3 Βρογχοσκόπηση 
Είναι χρήσιµη στη διάγνωση των υπεζωκοτικών συλλογών µόνο όταν µία ή 

περισσότερες από τις παρακάτω τέσσερις προϋποθέσεις υπάρχουν[80, 81]:  

1. Υπάρχει παρεγχυµατική διήθηση στην ακτινογραφία και στην αξονική 

τοµογραφία θώρακα. 

2. Παρουσία αιµόπτυσης που υποδηλώνει ενδοβρογχική βλάβη. 

3. Η υπεζωκοτική συλλογή καταλαµβάνει περισσότερο από τα ¾ του 

ηµιθωρακίου. 

4. Το µεσοθωράκιο µετατοπίζεται προς τη πλευρά της συλλογής, που σηµαίνει 

ενδοβρογχική βλάβη.       

2.5.4 Ανοικτή βιοψία 
Η κύρια ένδειξη για ανοικτή βιοψία είναι η αδιάγνωστη υπεζωκοτική 

συλλογή. Προτιµάται όµως όταν είναι δυνατόν, να γίνεται θωρακοσκόπηση λόγω 

χαµηλότερης νοσηρότητας. 

 

3. ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΟΙ ΚΑΙ ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΟΙ ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΙ ΣΤΟΝ 

ΠΝΕΥΜΟΝΑ  

3.1 Ελεύθερες ρίζες οξυγόνου 
Ελεύθερη ρίζα ονοµάζεται κάθε άτοµο ή µόριο που διαθέτει ένα ή 

περισσότερα ασύζευκτα ηλεκτρόνια. Τα ηλεκτρόνια που συζεύγνυνται σε τροχιακά 

έχουν αντιπαράλληλο spin και είναι πιο σταθερά σε σχέση µε τα ασύζευκτα. Έτσι οι 

ρίζες είναι λιγότερο σταθερές σε σχέση µε τις µη-ρίζες, αν και η δραστικότητά τους 

ποικίλει. Κατά κανόνα, είναι ικανές να αντιδρούν αδιακρίτως, µε κάθε µόριο µε το 

οποίο έρχονται σε επαφή. Μία ελεύθερη ρίζα µπορεί να αντιδρά µε κάποια άλλη 

ρίζα ή µε άλλα µόρια, µέσω ποικίλων αλληλεπιδράσεων. Στην πρώτη περίπτωση, 

είναι πιθανό να συνδυάσουν τα ασύζευκτα ηλεκτρόνια τα οποία διαθέτουν, µε 

αποτέλεσµα το σχηµατισµό ενός οµοιοπολικού δεσµού. Επειδή όµως στους 

ζωντανούς οργανισµούς τα περισσότερα µόρια δεν απαντώνται µε τη µορφή 

ριζών, αυτό που φαίνεται πιο πιθανό να συµβεί είναι η ρίζα να δώσει το ασύζευκτο 

ηλεκτρόνιο σε άλλο µόριο ή αντίστροφα, να προσλάβει ένα ηλεκτρόνιο από αυτό, 

αλλάζοντας έτσι το χαρακτήρα της. Συγχρόνως όµως µε τον τρόπο αυτό 
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δηµιουργείται µια νέα ρίζα. Γίνεται λοιπόν ξεκάθαρο πως από µια ρίζα παράγεται 

µια άλλη, οδηγώντας σε µια αλυσίδα αντιδράσεων [99-102].  

Στο πεδίο της Βιολογίας, ενδιαφέρον προσελκύει µια συγκεκριµένη 

κατηγορία ελευθέρων ριζών, οι ελεύθερες ρίζες του οξυγόνου. Είναι γνωστό ότι το 

οξυγόνο αποτελεί το βασικό χηµικό στοιχείο της ζωής, όµως σε ορισµένες 

περιπτώσεις, όπως κατά τη διάρκεια της αναπνοής, το οξυγόνο είναι ικανό να 

δηµιουργήσει µια σειρά χηµικά ενεργών ουσιών  που θεωρούνται υπεύθυνες για το 

οξειδωτικό stress. Τέτοιες ενεργείς ρίζες οξυγόνου (ROS) περιλαµβάνουν όχι µόνο 

τις ελεύθερες ρίζες οξυγόνου, όπως τη ρίζα του υδροξυλίου (OH-) και τη ρίζα του 

υπεροξειδίου (O2
-) αλλά και άλλες οντότητες χωρίς αζευγάρωτα ηλεκτρόνια, όπως 

το υπεροξείδιο του υδρογόνου (H2O2) και τη µονή ρίζα του οξυγόνου (1O2
-). Όλες 

οι ROS έχουν σαν στόχο να αποσπούν ένα ηλεκτρόνιο από ένα µόριο-στόχο και 

αυτό χηµικά ονοµάζεται οξείδωση. Εποµένως οι ROS προκαλούν οξείδωση και γι’ 

αυτό δρουν ως οξειδωτικά. Στους ζωντανούς οργανισµούς µπορούν να 

οξειδώσουν όλα τα οργανικά µόρια όπως, υδατάνθρακες, λιπίδια, πρωτεΐνες, 

νουκλεοτίδια, και άλλα, προκαλώντας µία σειρά βιοχηµικών αλλαγών υπεύθυνων 

για τις βλάβες του οξειδωτικού stress που συµβαίνουν συνεχώς κατά τη διάρκεια 

της ζωής[102, 103].  

Οι οξειδωτικές ρίζες παράγονται τόσο από ενδοκυτταρικές όσο και από 

εξωκυτταρικές πηγές (σχήµα 2):  

 Οι ενδοκυτταρικές πηγές περιλαµβάνουν φλεγµονώδη κύτταρα, ινοβλάστες, 

ενδοθηλιακά κύτταρα, καθώς και τις οξειδάσες (Xanthine-NADPH). Οι ROS 

παράγονται κατά τη διάρκεια της φυσιολογικής µεταβολικής δραστηριότητας είτε 

αυθόρµητα είτε ως αποτέλεσµα αντιδράσεων που καταλύονται από ένζυµα ή από 

µέταλλα µεταφορείς. ∆ιακρίνονται πέντε σηµεία παραγωγής ριζών µέσα στο 

κύτταρο: η κυτταρική µεµβράνη, τα µιτοχόνδρια, τα υπεροξεισωµάτια, το 

ενδοπλασµατικό δίκτυο και το κυτταρόπλασµα[104, 105]. 

 Η κυτταρική µεµβράνη εµπλέκεται στην παραγωγή οξειδωτικών ριζών, 

κυρίως κατά τη διάρκεια φλεγµονής και λοιµώξεων. Στη µεµβράνη των 

ουδετερόφιλων υπάρχει η οξειδάση του NADPH η οποία καταλύει τη δηµιουργία 

των ανιόντων του υπεροξειδίου καθώς και το σύστηµα της λιποξυγενάσης που 

δηµιουργεί ποικίλα υδροϋπεροξείδια ως ενδιάµεσα συστατικά[104].  
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 Τα µιτοχόνδρια αποτελούν την κύρια πηγή οξειδωτικών ριζών γιατί σε αυτά 

βρίσκεται η αλυσίδα των αναπνευστικών ενζύµων, που είναι υπεύθυνα για την 

οξειδωτική φωσφορυλίωση. Στην πραγµατικότητα η µεταφορά των ηλεκτρονίων 

δεν καταλήγει αποκλειστικά στη δηµιουργία του µορίου του νερού, ενώ µικρά άλλα 

σηµαντικά ποσά των ηλεκτρονίων (1-2%) µεταφέρονται από τα ένζυµα της 

αναπνευστικής αλυσίδας κατευθείαν στο µοριακό οξυγόνο, δηµιουργώντας ανιόντα 

υπεροξειδίου ή ρίζες υδροξυλίου ή υπεροξείδια του υδρογόνου[106, 107].    

 Τα υπεροξεισωµάτια είναι κι αυτά οργανίδια στα οποία παράγονται 

οξειδωτικές ρίζες. Ειδικότερα, µέσα στα συγκεκριµένα οργανίδια τα λιπαρά οξέα 

υφίστανται µια οξειδωτική διαδικασία. Στο πρώτο στάδιο αυτής της διαδικασίας µια 

φλαβοπρωτεΐνη αφαιρεί ένα ζευγάρι ατόµων υδρογόνου από ένα µόριο 

ενεργοποιηµένου λιπαρού οξέος. Τα δύο άτοµα υδρογόνου µεταφέρονται 

απευθείας στο µοριακό οξυγόνο και παράγεται το υπεροξείδιο του υδρογόνου[106, 

107].   

 Στο λείο ενδοπλασµατικό δίκτυο η παραγωγή των ελευθέρων ριζών γίνεται 

µέσω του κυτοχρώµατος P450, το οποίο έχει τη δυνατότητα να καταλύει αντιδράσεις 

υδροξυλίωσης για την παραγωγή των οξειδωτικών ριζών[106, 107]. 

 Εξωκυτταρικές πηγές παραγωγής οξειδωτικών ριζών αφορούν το κάπνισµα, 

την ιονίζουσα και υπεριώδη ακτινοβολία, την έκθεση σε όζον, την υπεροξία, την 

έκθεση σε καρκινογόνες ουσίες καθώς και τη λήψη φαρµακευτικών ουσιών[104].   

 

Σχήµα 2. Πηγές παραγωγής οξειδωτικών µορίων 
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3.2 Αντιοξειδωτικό αµυντικό σύστηµα 
Οι ελεύθερες ρίζες είναι πολύ δραστικές για να είναι ανεκτές σε υψηλές 

συγκεντρώσεις στους ζωντανούς ιστούς. Ο έλεγχος των επιπέδων τους πιθανώς 

αποτέλεσε ισχυρό ερέθισµα για την ανάπτυξη µηχανισµών στον ανθρώπινο 

οργανισµό που αµύνονται και προφυλάσσουν από τις δυσµενείς συνέπειες των 

ROS[108, 109].  

Ως αντιοξειδωτικό µπορεί να χαρακτηριστεί οποιαδήποτε ουσία, η οποία, 

όταν είναι παρούσα σε χαµηλές συγκεντρώσεις συγκριτικά µε εκείνες των 

υποστρωµάτων που πρόκειται να οξειδωθούν, καθυστερεί ή αναστέλλει την 

οξείδωση αυτών των υποστρωµάτων. Εποµένως, ο φυσιολογικός ρόλος των 

αντιοξειδωτικών είναι η αποφυγή της βλάβης των κυτταρικών συστατικών, δηλαδή 

η καταστολή της δράσης του οξειδωτικού stress[110]. 

 Η αντιοξειδωτική προστασία µπορεί να αναλυθεί σε τέσσερα διαδοχικά 

επίπεδα αµυντικής δράσης: 

� Επίπεδο πρόληψης 

Περιλαµβάνει ένζυµα των οποίων η δραστικότητα εξαρτάται από τις ποσότητες 

µετάλλων που βρίσκονται σε ίχνη, όπως µαγγάνιο, χαλκός, ψευδάργυρος και 

σελήνιο (υπεροξειδικές δισµουτάσες, υπεροξειδάσες της γλουταθειόνης και 

καταλάση). Το επίπεδο αυτό σχετίζεται µε τον έλεγχο του σχηµατισµού των 

πρωτογενών δραστικών µορφών, που προέρχονται από το µοριακό οξυγόνο. 

� Επίπεδο παρέµβασης στις αλυσιδωτές αντιδράσεις 

Περιλαµβάνει τις βιταµίνες C και E και τα καροτενοειδή. Σχετίζεται µε την αποφυγή 

συσσώρευσης των δευτερογενών ριζών και των αλυσιδωτών αντιδράσεων που 

οδηγούν στην υπεροξείδωση των λιπιδίων. 

� Επίπεδο επιδιόρθωσης 

Σχετίζεται µε την αποµάκρυνση των τελικών προϊόντων-ριζών, µειώνοντας τις 

πιθανότητες περαιτέρω οξειδωτικών βλαβών, λόγω αντιδράσεων που καταλύονται 

από µέταλλα.  
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� Επίπεδο της προσαρµογής  

Οι ελεύθερες ρίζες χρησιµοποιούνται ως σήµατα που επάγουν τη σύνθεση και τη 

µεταφορά του κατάλληλου αντιοξειδωτικού παράγοντα στις θέσεις όπου 

δρουν[109]. 

 Επιπλέον, τα αντιοξειδωτικά µόρια µπορούµε να τα διακρίνουµε σε 

ενζυµικά µε κύριους εκπροσώπους τις υπεροξειδικές δισµουτάσες, την καταλάση, 

την περοξειδάση γλουταθειόνης, καθώς επίσης και τα πρόσφατα αναγνωρισµένα 

αντιοξειδωτικά όπως η οξυγενάση της αίµης και οι πρωτεΐνες µικρού βάρους 

(θειορεντοξίνες, γλουταρεδοξίνες κτλ.) και σε µη ενζυµικά που αφορούν χαµηλού 

µοριακού βάρους µόρια όπως η γλουταθειόνη (GSH), οι βιταµίνες Ε και C, η β-

καροτίνη και το ουρικό οξύ[104]. Στον πίνακα 5 συνοψίζονται οι κύριοι 

αντιοξειδωτικοί παράγοντες, η κυτταρική τους εντόπιση και η λειτουργικότητά τους. 

Ένζυµο Θέση Λειτουργία 

CuZnSOD 
Βρόγχοι, κυψελίδες, µακροφάγα, 

ινοβλάστες 
Καταστέλλει το Ο2- 

MnSOD 
Βρόγχοι, αγγειακό ενδοθήλιο, 

µακροφάγα, ουδετερόφιλα 
Καταστέλλει το Ο2- 

Καταλάση 
Μακροφάγα, ινοβλάστες, 

πνευµονοκύτταρα 
Η2Ο2 σε νερό 

Υπεροξειδάση 

γλουταθειόνης 

Επιθήλιο, µακροφάγα, κυψελιδικά 

κύτταρα 

Μετατροπή οργανικών 

υπεροξειδίων σε οργανικά 

υπεροξείδια 

Οξυγενάση 

αίµης 

Βρόγχοι, κυψελίδες, µακροφάγα, 

φλεγµονώδη κύτταρα 

Μετατροπή αίµης σε CO και 

χολερυθρίνη 

Θειορεντοξίνη Βρόγχοι, κυψελίδες, µακροφάγα 
Μεταγραφική τροποποίηση 

Prot SS σε Prot SH 

GCIss Βρόγχοι, κυψελίδες, µακροφάγα Σύνθεση γλουταθειόνης 

 

Πίνακας 5. Κυριότεροι αντιοξειδωτικοί παράγοντες: Θέση και λειτουργία 
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3.3 Οξειδωτικό stress και πνεύµονας 
 Ο πνεύµονας αποτελεί έναν εξαίρετο στόχο για το οξειδωτικό stress, λόγω 

της άµεσης έκθεσής του σε υψηλές πιέσεις οξυγόνου. Είναι γνωστό ότι η µερική 

πίεση οξυγόνου στις κυψελίδες είναι πολύ υψηλότερη συγκριτικά µε άλλα ζωτικά 

όργανα, όπως η καρδιά, το ήπαρ και ο εγκέφαλος. Η πίεση του οξυγόνου στον 

εισπνεόµενο αέρα είναι 150mmHg, µέσα στις κυψελίδες µειώνεται στα 100mmHg, 

ενώ στο φλεβικό αίµα φθάνει στα 45mmHg και τέλος καταλήγει στο 1mmHg στους 

ιστούς κάποιων οργάνων. Ένα άλλο ιδιαίτερο χαρακτηριστικό του πνεύµονα είναι η 

µεγάλη έκταση της επιφάνειάς του (περίπου 70m2 στον ενήλικα)[111].   

 Τα κύτταρα του πνεύµονα λόγω της άµεσης έκθεσής τους στον 

ατµοσφαιρικό αέρα, υφίστανται οξειδωτικό stress από τον καπνό του τσιγάρου, το 

όζον, το διοξείδιο του αζώτου και του θείου. Ακόµη, τα φλεγµονώδη κύτταρα που 

εµφανίζονται στις περισσότερες παθήσεις του πνεύµονα, παράγουν και 

απελευθερώνουν ελεύθερες ρίζες. Επιπλέον, ορισµένες θεραπείες, όπως η 

χηµειοθεραπεία και η ακτινοβολία, οδηγούν στην παραγωγή ελευθέρων ριζών, µε 

τον πνεύµονα να είναι το πλέον συχνά εµπλεκόµενο όργανο. Εποµένως, ο 

πνεύµονας αποτελεί το µοναδικό όργανο που είναι άµεσα εκτεθειµένο όχι µόνο 

στις υψηλές πιέσεις οξυγόνου και τους οξειδωτικούς παράγοντες του 

περιβάλλοντος, αλλά και στα οξειδωτικά που παράγονται κατά τη διάρκεια 

διαφόρων παθήσεων του πνεύµονα και των θεραπειών του[111]. 

 Η πρώτη ελεύθερη ρίζα που παράγεται είναι το ανιόν του υπεροξειδίου, το 

οποίο λαµβάνει µέρος στην παραγωγή άλλων ενδιάµεσων µεταβολιτών, όπως το 

υπεροξείδιο του υδρογόνου (Η2Ο2), τη ρίζα του υδροξυλίου και το υπεροξείδιο του 

αζώτου. Τα κύτταρα του πνεύµονα παράγουν ελεύθερες ρίζες κάτω από 

φυσιολογικές συνθήκες χωρίς την παρουσία ενζύµου µε αυτοοξείδωση. Οι κύριες 

πηγές παραγωγής ριζών οξυγόνου είναι η αλυσίδα µεταφοράς ηλεκτρονίων µέσα 

στα µιτοχόνδρια και τα οξειδωτικά ένζυµα που βρίσκονται στο κυτταρόπλασµα και 

τις µεµβράνες όπως η οξειδάση της ξανθίνης και η συνθετάση του οξειδίου του 

αζώτου[111]. 

 Σε φλεγµονώδεις καταστάσεις, όπως το βρογχικό άσθµα, τυπικές πηγές 

παραγωγής ελευθέρων ριζών αποτελούν η ενεργοποίηση των φλεγµονωδών 

κυττάρων, η ενεργοποίηση της οξειδοαναγωγάσης του NADPH στις κυτταρικές 

µεµβράνες και της συνθετάσης του οξειδίου του αζώτου στο κυτταρόπλασµα. Το 
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οξειδωτικό stress στα µιτοχόνδρια, ευνοεί τη διάσπαση της αλυσίδας µεταφοράς 

των ηλεκτρονίων, καταλήγοντας είτε στον τραυµατισµό των κυττάρων (νέκρωση) 

είτε στον κυτταρικό θάνατο (απόπτωση). Τα οξειδωτικά, εκτός από τις βλάβες που 

δηµιουργούν, συµµετέχουν στην κυτταρική οµοιόσταση, ενώ παράλληλα 

ρυθµίζουν την κυτταρική ανάπτυξη και τον πολλαπλασιασµό. Επιπλέον, 

ενεργοποιούν µεταφραστικούς παράγοντες όπως ο πυρηνικός παράγοντας κB 

(NFκB), ο οποίος συνδέεται µε την παραγωγή αντιοξειδωτικών παραγόντων στον 

πνεύµονα[100, 111, 112].    

Τα κύρια ενζυµικά συστήµατα που διασπούν τις ρίζες των υπεροξειδίων σε  

Η2Ο2 και θεωρείται ότι παίζουν σηµαντικό ρόλο ενάντια του οξειδωτικού stress 

στον πνεύµονα είναι οι υπεροξειδικές δισµουτάσες (SODs). Στον ανθρώπινο 

οργανισµό υπάρχουν τρία διαφορετικά είδη SODs: η ενδοκυττάρια υπεροξειδική 

δισµουτάση χαλκού-ψευδαργύρου (Cu/Zn SOD), η µιτοχονδριακή υπεροξειδική 

δισµουτάση µαγγανίου (Mn SOD) και η εξωκυττάρια υπεροξειδική δισµουτάση 

(ECSOD). Τα συγκεκριµένα ένζυµα εντοπίζονται σε διαφορετικά σηµεία, σε όλα τα 

κύτταρα του πνεύµονα[86, 105, 111, 113].  

 Οι ενζυµικοί µηχανισµοί που συµµετέχουν στην εξουδετέρωση του Η2Ο2 

στον πνεύµονα περιγράφονται αναλυτικά στο σχήµα 3. Στον ανθρώπινο πνεύµονα 

χαρακτηριστικό αποτελεί η υψηλή περιεκτικότητα σε γλουταθειόνη (περίπου 140 

φορές υψηλότερη σε σχέση µε εκείνη στην κυκλοφορία). Εποµένως, η ίδια η 

γλουταθειόνη και τα ένζυµα που συνδέονται µε τη διατήρησή της αποτελούν ένα 

από τα βασικά αντιοξειδωτικά συστήµατα στον πνεύµονα. Ακόµη σηµαντικός 

εξουδετερωτής του Η2Ο2 φαίνεται πως είναι και η καταλάση. Τα αντιοξειδωτικά 

ένζυµα εκφράζονται διαφορετικά στα διάφορα κύτταρα του πνεύµονα γεγονός που 

τα κάνει να έχουν διαφορετική αντίσταση στο οξειδωτικό stress. Έχει βρεθεί ότι τα 

κυψελιδικά κύτταρα τύπου ΙΙ εκκρίνουν Cu/Zn SOD, Mn SOD και καταλάση και 

είναι ανθεκτικά στο οξειδωτικό stress ενώ τα κυψελιδικά κύτταρα τύπου Ι εκκρίνουν 

µικρή ποσότητα αντιοξειδωτικών ενζύµων κι εποµένως είναι επιρρεπή στην 

οξειδωτική βλάβη και τον κυτταρικό θάνατο. Επιπλέον, τα κυψελιδικά µακροφάγα 

παρουσιάζουν µεγάλη έκφραση καταλάσης  

και καταναλώνουν µε αυτή το Η2Ο2. Οι υπεροξειρεντοξίνες και οι γλουταρεντοξίνες 

είναι ένζυµα που ο ανθρώπινος πνεύµονας παράγει µε σκοπό κι αυτά να 

καταναλώσουν το  Η2Ο2[111, 114, 115]. 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/04/2024 11:02:33 EEST - 18.224.179.84



ΠΡΟΣ∆ΙΟΡΙΣΜΟΣ ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ  &  ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ ΣΤΟ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΟ ΥΓΡΟ  
ΚΑΙ ΣΤΟ ΑΙΜΑ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

 

ΤΣΙΛΙΩΝΗ Γ. ΕΙΡΗΝΗ – ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΣ-ΒΙΟΤΕΧΝΟΛΟΓΟΣ – ∆Ι∆ΑΚΤΟΡΙΚΗ ∆ΙΑΤΡΙΒΗ 
  

51

 Για τη διατήρηση της ισορροπίας του πνεύµονα ωστόσο σηµαντικό ρόλο 

παίζουν και τα µη ενζυµικά αντιοξειδωτικά. Μέταλλα όπως ο χαλκός και ο σίδηρος 

φαίνεται πως δρουν, όντας συνδεδεµένα µε πρωτεΐνες (τρανσφερίνη, φεριτίνη κτλ.) 

ενισχύοντας την οξειδωτική ικανότητα. Επίσης, πρωτεΐνες όπως η λευκωµατίνη, 

διαθέτουν σηµαντική ικανότητα εξουδετέρωσης ελευθέρων ριζών οξυγόνου. Άλλα 

αντιοξειδωτικά µπορεί να αποτελέσουν και οι βιταµίνες µικρού µοριακού βάρους 

όπως η βιταµίνη E και η βιταµίνη C. Τέλος, ενώ το εξωκυττάριο υγρό είναι πλούσιο 

σε γλουταθειόνη, οι επιφανειοδραστικές πρωτεΐνες έχουν παρουσιάσει σηµαντική 

αντιοξειδωτική δραστηριότητα[111].  

 
 

 
 
Σχήµα 3. Οι σπουδαιότεροι αντιοξειδωτικοί µηχανισµοί στον πνεύµονα. Αντιοξειδωτικά των ριζών 

υπεροξειδίου και υπεροξειδίου του υδρογόνου στον ενδοκυττάριο και τον εξωκυττάριο χώρο. Η 

αναχθείσα γλουταθειόνη (GSH) µεταφέρεται µε διάφορους µηχανισµούς έξω από το κύτταρο, αλλά 

η κυτταρική µεµβράνη δεν είναι συνήθως διαπερατή στη  GSH. Το Η2Ο2 διασχίζει την κυτταρική 

µεµβράνη ενώ η ρίζα του υπεροξειδίου δεν τη διασχίζει. Στον εξωκυττάριο χώρο, η µεγαλύτερη 

παραγωγή ριζών υπεροξειδίου προέρχεται από την οξείδωση του NADH και NADPH στις 

κυτταρικές µεµβράνες, όπου υπάρχουν ειδικά εξωκυττάρια αντιοξειδωτικά όπως ECSOD 

(εξωκυττάρια υπεροξειδική δισµουτάση), GPΧe (εξωκυττάρια περοξειδάση γλουταθειόνης) και η 

υπεροξειρεντοξίνη.     

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/04/2024 11:02:33 EEST - 18.224.179.84



ΠΡΟΣ∆ΙΟΡΙΣΜΟΣ ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ  &  ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ ΣΤΟ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΟ ΥΓΡΟ  
ΚΑΙ ΣΤΟ ΑΙΜΑ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

 

ΤΣΙΛΙΩΝΗ Γ. ΕΙΡΗΝΗ – ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΣ-ΒΙΟΤΕΧΝΟΛΟΓΟΣ – ∆Ι∆ΑΚΤΟΡΙΚΗ ∆ΙΑΤΡΙΒΗ 
  

52

3.4 ∆είκτες οξειδωτικού stress στον πνεύµονα 
 Τα τελευταία χρόνια υπάρχει µια αυξανόµενη βιβλιογραφία σχετικά µε 

ουσίες που υποδηλώνουν φλεγµονώδεις εξεργασίες του πνεύµονα και που η 

µέτρησή τους σε διάφορα βιολογικά υγρά γίνεται προσπάθεια να χρησιµοποιηθεί 

ως µέτρο έντασης της υποκείµενης φλεγµονής. Το γεγονός αυτό θα µπορούσε να 

επηρεάσει τις θεραπευτικές επιλογές, είτε ως προς το είδος των φαρµάκων είτε ως 

προς τη δοσολογία.  

3.4.1 Οξειδωτικοί δείκτες 
� Υπεροξείδιο του Υδρογόνου (Η2Ο2) 

Τα µακροφάγα αποτελούν σηµαντική πηγή του Η2Ο2. Παρότι έχει δειχτεί ότι το 

µόριο αυτό προκαλεί άµεση, µη ειδική και µη αναστρέψιµη καταστροφή των 

επιθηλιακών κυττάρων, θεωρείται γενικά ως ένας παράγοντας µε ασθενή δράση. Η 

δραστικότητά του in vivo δεν αποδίδεται µόνο στη σταθερότητα του µορίου και 

στην εύκολη διάχυσή του, αλλά κυρίως στην ικανότητά του να αντιδρά µε µερικώς 

αναχθέντα µεταλλικά ιόντα, όπως ο Fe2+
 
ή ο Cu+, προς σχηµατισµό ρίζας 

υδροξυλίου µε βάση την αντίδραση Fenton[118]:  

Η2Ο2 + Fe2+ (Cu+)         Fe3+ (Cu2+)+ OH
- 
+ OH

.
 

Ο σχηµατισµός ΟΗ
. 
από Η2Ο2 µπορεί να παρακαµφθεί µέσω της αναγωγής του 

Η2Ο2 σε νερό µε την λήψη 2e
-
, αντίδραση που καταλύεται από την καταλάση ή από 

την υπεροξειδάση της γλουταθειόνης[118]:  

 

2 Η2Ο2                     O2
 
+ 2 Η2Ο (καταλάση), 

 

Η2Ο2 + Η+
 
+ NADPH             2 Η2Ο + NADP+

 
(υπεροξειδάση της γλουταθειόνης) 

 

� Μαλονδιαλδεΰδη (MDA) 

Στα βιολογικά συστήµατα η µαλονδιαλδεΰδη είναι ένα πολύ δραστικό είδος 

και λαµβάνει µέρος στις διασταυρώσεις του DNA µε τις πρωτεΐνες. Αποτελεί το 

κύριο προϊόν λιπιδικής υπεροξείδωσης[119]. Οι βιολογικές δράσεις της MDA 

περιλαµβάνουν σχηµατισµό πολυµερών µε το DNA και τις πρωτεΐνες, γεγονός που 

τροποποιεί τη δραστηριότητα των µορίων αυτών[120]. Η MDA επιδεικνύει 

τοξικότητα στους ιστούς. Αντιδρά µε αµινικές και θειικές οµάδες. Οι αλδεΰδες 
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διαχέονται περισσότερο από τις ελεύθερες ρίζες, που σηµαίνει ότι η καταστροφή 

που προκαλούν εξαπλώνεται σε πιο αποµακρυσµένες περιοχές. Οι αλδεΰδες 

αποµακρύνονται πολύ γρήγορα από τα κύτταρα, δεδοµένου ότι πολλά ένζυµα 

ελέγχουν το µεταβολισµό τους[121].     

� 8-Ισοπροστάνιο (8-Isoprostane) 

Το 8-isoprostane είναι παράγωγο του αραχιδονικού οξέος. Σχηµατίζεται µε 

την υπεροξείδωση των λιπιδίων του αραχιδονικού οξέος µέσω ελευθέρων ριζών 

οξυγόνου. Στη συνέχεια εστεροποιείται σε φωσφολιπίδια της µεµβράνης από την 

οποία διασπάται και αποµακρύνεται εισερχόµενο στην κυκλοφορία µε τη βοήθεια 

µιας φωσφολιπάσης Α2. Η παραγωγή του έχει ελάχιστη σχέση µε τις 

κυκλοοξυγενάσες 1 και 2 (COX1 & COX 2)[122, 123]. Το 8-isoprostane µπορεί 

επίσης να παραχθεί ενζυµατικά από τις λείες µυϊκές ίνες, τα αιµοπετάλια και τα 

µονοκύτταρα ανεξάρτητα από τις κυκλοοξυγενάσες. Στα µονοκύτταρα αυτή η 

διαδικασία είναι στερεοειδική και επαγόµενη από την κονκαναβαλίνη Α, τους 

εστέρες φορβόλης ή τους βακτηριακούς πολυσακχαρίτες[124].  

Μια µεγάλη ποικιλία νοσηµάτων συσχετίζεται µε υψηλές συγκεντρώσεις 8-

isoprostane[123]. Ειδικότερα, αυξηµένα έχουν βρεθεί τα επίπεδα του 8-isoprostane 

στο πλάσµα, τα ούρα, το βρογχοκυψελιδικό έκπλυµα και τον ιστό ασθενών µε 

άσθµα, χρόνια αποφρακτική πνευµονοπάθεια, διάµεσα πνευµονικά νοσήµατα, 

κυστική ίνωση και οξύ έµφραγµα του µυοκαρδίου[125-131]. Επίσης, 

καρδιαγγειακές παθήσεις, προ-εκλαµψία και αρτηριοσκλήρυνση έχουν 

χαρακτηρισθεί από υψηλά επίπεδα 8-isoprostane στο πλάσµα και στα ούρα. 

Ακόµη, το 8-isoprostane έχει βρεθεί ότι είναι ένας χρήσιµος δείκτης οξειδωτικού 

stress και λιπιδικής υπεροξείδωσης στη νόσο Alzheimer, το σακχαρώδη διαβήτη, 

το ηπατονεφρικό σύνδροµο και την πειραµατικά-επαγόµενη ηπατοτοξικότητα[132].  

Σηµαντική είναι η παρατήρηση ότι το 8-isoprostane δεν είναι απλά 

«µάρτυρας» οξειδωτικού stress και φλεγµονής στον οργανισµό, αλλά έχει επίσης 

βιολογικές επιδράσεις στο αναπνευστικό σύστηµα, υποδηλώνοντας µε αυτό τον 

τρόπο ότι πιθανών και να λειτουργεί ως παθοφυσιολογικός µεσολαβητής της 

οξειδωτικής βλάβης στον πνεύµονα. Συγκεκριµένα, προκαλεί βρογχοσύσπαση σε 

ποντίκια in vivo, σύσπαση του βρογχικού λείου µυ σε ανθρώπους in vitro καθώς 

επίσης επάγει την απόφραξη της ροής του αέρα και την εξίδρωση του πλάσµατος 

σε πειραµατόζωα. Προς το παρόν, δεν είναι γνωστό αν οι συγκεντρώσεις του 8-
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isoprostane που λαµβάνονται τοπικά in vivo σε ανθρώπους είναι επαρκείς έτσι 

ώστε να εκδηλωθούν  οι βιολογικές επιδράσεις του, λόγω του ότι δεν έχει ακόµη 

βρεθεί κανένας ειδικός αναστολέας των βιολογικών του δράσεων. Ωστόσο, η 

υπερπαραγωγή του 8-isoprostane µπορεί να προκαλέσει βρογχοσύσπαση σε 

ασθενείς µε άσθµα. Ο µηχανισµός όµως της δράσης και της φύσης των 

υποδοχέων που εµπλέκονται στις διάφορες λειτουργίες του δεν έχουν ακόµη 

επιβεβαιωθεί[133, 134].  

Ο προσδιορισµός του 8-isoprostane έχει πολλά πλεονεκτήµατα και 

προτιµάται σε σχέση µε άλλους δείκτες οξειδωτικού stress κι αυτό γιατί[124]: 

(1)  σχηµατίζεται in vivo 

(2) είναι χηµικά σταθερό µόριο 

(3) είναι βιολογικά ενεργό µόριο 

(4) είναι ειδικό µόριο λιπιδικής υπεροξείδωσης, που αποτελεί σηµαντικό βήµα του 

οξειδωτικού stress 

(5) συµµετέχει σε µηχανισµούς φλεγµονής  

(6) ανιχνεύεται σε όλα τα βιολογικά υγρά  

και  

(7) προσδιορίζεται στο συµπύκνωµα του εκπνεόµενου αέρα, το οποίο αντανακλά 

το οξειδωτικό stress στον πνεύµονα. 

 Η κατανόηση της φύσης και δράσης των υποδοχέων του 8-isoprostane και 

ο προσδιορισµός του ενδεχοµένως να συµβάλλει στην καθιέρωση νέων 

αποτελεσµατικών θεραπειών για διάφορα καρδιαγγειακά και αναπνευστικά 

νοσήµατα.  

3.4.2 Αντιοξειδωτικοί δείκτες 
� ∆ισµουτάση του υπεροξειδίου (SOD) 

Καταλύει τη µετατροπή ανιόντων υπεροξειδίου σε υπεροξείδιο του 

υδρογόνου (2Ο2- + 2Η+          Ο2 + Η2Ο2) και αποτελεί ένα από τα πιο 

αποτελεσµατικά ενδοκυττάρια ενζυµικά συστήµατα. Η δισµουτάση του 

υπεροξειδίου απαντά σε αρκετές ισοµορφές, οι οποίες διαφέρουν ως προς  τη  

φύση του µετάλλου του ενεργού κέντρου, τη σύνθεση των αµινοξέων, καθώς και 

τον αριθµό των υποµονάδων, τους συµπαράγοντες και άλλα χαρακτηριστικά. Στον 

άνθρωπο απαντούν τρεις µορφές SOD, η κυτταροπλασµατική CuZnSOD, η 

µιτοχονδριακή MnSOD και η εξωκυττάρια SOD[111].  
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Η CuZnSOD είναι ένα ένζυµο το οποίο εντοπίζεται κυρίως στο 

κυτταρόπλασµα και σε µικρότερο βαθµό στον πυρήνα και τα λυσοσώµατα. 

Αποτελείται από δύο ταυτόσηµες υποµονάδες και έχει µοριακό βάρος περίπου 

32kDa[135, 136]. Στο ενεργό κέντρο φέρει ιόντα χαλκού και ψευδαργύρου. Ο 

χαλκός είναι σηµαντικός για την καταλυτική λειτουργία του ενζύµου, ενώ ο 

ψευδάργυρος φαίνεται πως παίζει σηµαντικό ρόλο στη δοµή του ενζύµου[137]. Το 

γονίδιο της  CuZnSOD βρίσκεται στο χρωµόσωµα 21 και περιέχει ρυθµιστικά 

στοιχεία όπως τον NF-1 (Nuclear factor-1), specificity protein-1, activator protein-1 

και 2, glucocorticoid response element,  heat shock transcription factor, NF-κB και 

metal response element[138]. Έχουν χαρακτηρισθεί πάνω από 50 µεταλλάξεις του 

γονιδίου της CuZnSOD, οι περισσότερες από τις οποίες συσχετίζονται µε µείωση 

της ενεργότητας του ενζύµου κατά 50% έως 80%. Στους πνεύµονες ανθρώπου 

ανιχνεύεται στο βρογχικό επιθήλιο, στα πνευµονοκύτταρα τύπου II και στα 

κυψελιδικά µακροφάγα. Η ιονισµένη ακτινοβολία, η υπεροξία, η ισχαιµία-

επαναιµάτωση, η ιντερλευκίνη-6 (IL-6) και ο ογκονεκρωτικός παράγοντας-α (TNF-

α) προκαλούν αύξηση της δραστικότητας του ενζύµου[111].  

Η δράση της CuZnSOD έχει συσχετιστεί µε ένα µεγάλο αριθµό ασθενειών 

όπως σακχαρώδης διαβήτης, υπέρταση, σύνδροµο Down, καρκίνου µαστού 

καθώς και αναπνευστικών νοσηµάτων (άσθµα, διάµεσα πνευµονικά νοσήµατα, 

σύνδροµο αναπνευστικής δυσχέρειας και βρογχοπνευµονικής δυσπλασίας και 

καρκίνο του πνεύµονα)[139-142].   

Σηµαντικός είναι ο ρόλος της CuZnSOD στην αγγειογένεση. Σχετική µελέτη 

παρουσίασε ότι υπερέκφραση του γονιδίου της CuZnSOD ανθρώπου σε 

διαγονιδιακά ποντίκια είχε σαν αποτέλεσµα την αύξηση της αγγειογένεσης. 

Εποµένως, η ρύθµιση της δραστικότητάς της µπορεί να αποδειχθεί σηµαντική για 

τη θεραπεία νοσηµάτων στην παθογένεια των οποίων εµπλέκεται η αγγειογένεση 

[143]. Η δράση της έχει συσχετισθεί και µε την παρεµπόδιση της αύξησης του 

όγκου µε αποτέλεσµα να θεωρείται ένας νέος ογκοκατασταλτικός 

παράγοντας[144]. Επίσης, η CuZnSOD παίζει σηµαντικό ρόλο στη φλεγµονή. 

Συγκεκριµένα, έχει βρεθεί ότι αύξηση της δραστικότητάς της, οδηγεί σε 

απελευθέρωση µεγάλων ποσοτήτων TNF-α, αγγειακού ενδοθηλιακού αυξητικού 

παράγοντα (VEGF) και µεταλλοπρωτεϊνασών MMP-2 και MMP-9[145].  
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Η ρύθµιση της δραστικότητας της CuZnSOD, µπορεί να συµβάλλει στην 

καθιέρωση νέων αποτελεσµατικών θεραπειών που θα αφορούν νοσήµατα στην 

παθογένεια των οποίων εµπλέκεται η αγγειογένεση και αυτοάνοσα νοσήµατα. 

C
u

Z
n

S
O

D
 

Μειωµένη έκφραση σε ασθµατικούς ασθενείς 

Ίδια επίπεδα έκφρασης στο βρογχικό επιθήλιο ασθενών µε ARDS σε σχέση µε υγιείς 

µάρτυρες 

Ίδια επίπεδα έκφρασης στο βρογχικό επιθήλιο ασθενών µε σαρκοείδωση σε σχέση µε υγιείς 

µάρτυρες 

Μειωµένη έκφραση σε ασθενείς µε καρκίνο του πνεύµονα 

Αυξηµένα τα επίπεδα του mRNA σε καλλιέργειες κυττάρων σε ασθενείς µε µεσοθηλίωµα  

Πίνακας 6. Η µεταβολή της έκφρασης της  CuZnSOD σε ασθενείς µε αναπνευστικά 

νοσήµατα 

Η MnSOD είναι ένα οµοτετραµερές ένζυµο, µε µοριακό βάρος 95kDa, το 

οποίο περιέχει ένα άτοµο µαγγανίου στο ενεργό κέντρο κάθε υποµονάδας. 

Εντοπίζεται στη θεµέλια ουσία των µιτοχονδρίων όπου και αποµακρύνει τις ρίζες 

Ο2
.-. Το γονίδιο του ενζύµου βρίσκεται στο χρωµόσωµα 6[111, 146]. Στους 

πνεύµονες ανθρώπου ανιχνεύεται κατά κύριο λόγο στα πνευµονοκύτταρα τύπου II 

και στα κυψελιδικά µακροφάγα. Η MnSOD επάγεται από µία σειρά παραγόντων 

όπως υπεροξία, ακτινοβολία, TNF-α, ιντερλευκίνη-1 (IL-1), λιποπολυσακχαρίτες 

(LPS), οξειδοαναγωγική κατάσταση του κυττάρου και την ιντερφερόνη-γ (IFN-γ). 

Πολλοί από τους παράγοντες που επάγουν τη MnSOD, ενεργοποιούν και τον NF-

κB[111]. Στα περισσότερα κύτταρα η υπερέκφραση του ενζύµου δηλώνει 

προστασία από το οξειδωτικό stress, την υπεροξία και την επαγόµενη από τον 

TNF-α κυτταροτοξικότητα. Ο ρόλος του ενζύµου έχει επιβεβαιωθεί µε σχετικές 

µελέτες σε πειραµατόζωα. Η δράση του ενζύµου έχει συσχετισθεί µε ένα µεγάλο 

αριθµό αναπνευστικών νοσηµάτων όπως άσθµα, χρόνια αποφρακτική 

πνευµονοπάθεια, διάµεσα πνευµονικά νοσήµατα, σύνδροµο αναπνευστικής 

δυσχέρειας και βρογχοπνευµονικής δυσπλασίας και καρκίνο του πνεύµονα[147, 

148].   

Η εξωκυττάρια SOD είναι µια τετραµερής γλυκοπρωτεΐνη, η οποία φέρει 

χαλκό και ψευδάργυρο στο ενεργό κέντρο και έχει υψηλή συγγένεια για ορισµένες 

γλυκοζαµινογλυκάνες, όπως η ηπαρίνη. Το γονίδιό της βρίσκεται στο χρωµόσωµα 

4. Η εξωκυττάρια SOD βρίσκεται στα εξωκυτταρικά υγρά και στην εξωκυτταρική 

µήτρα όλων των ανθρώπινων ιστών, ειδικότερα της καρδιάς, του πλακούντα, του 
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παγκρέατος και του πνεύµονα. Η ρύθµισή της στους ιστούς των θηλαστικών 

φαίνεται να διενεργείται από τις κυτταροκίνες και όχι από την οξειδοαναγωγική 

κατάσταση του κυττάρου[149, 150]. Ο ρόλος της είναι να αποµακρύνει το 

υπεροξείδιο από τις κυτταρικές επιφάνειες και να ρυθµίζει τη βιοδιαθεσιµότητα του 

οξειδίου του νατρίου (NO). Η έκφρασή της επάγεται από την ιντερφερόνη-α (IFN-α) 

και καταστέλλεται από τον TNF-α και τον αυξητικό παράγοντα όγκου (tumor growth 

factor-β, TGF-β).  Η δράση της εξωκυττάριας SOD  έχει συσχετισθεί µε τη χρόνια 

αποφρακτική πνευµονοπάθεια και το σύνδροµο αναπνευστικής δυσχέρειας και 

βρογχοπνευµονικής δυσπλασίας[111].  

� Καταλάση  

Είναι ένα ένζυµο που αποτελείται από τέσσερις πρωτεϊνικές υποµονάδες, 

κάθε µία από τις οποίες περιέχει µια οµάδα αίµης και ένα µόριο NADPH[151]. 

Καταλύει τη µετατροπή του H2O2 σε νερό και οξυγόνο. Το γονίδιό του βρίσκεται 

στο χρωµόσωµα 11.  Η καταλάση κατά κύριο λόγο εντοπίζεται µέσα στα κυτταρικά 

υπεροξειδιοσωµάτια που περιέχουν επίσης τα περισσότερα από τα ένζυµα που 

έχουν την ικανότητα να παράγουν το υπεροξείδιο του υδρογόνου. Η µεγαλύτερη 

δραστηριότητά του εντοπίζεται στο ήπαρ και τα ερυθροκύτταρα, αλλά µικρά ποσά 

καταλάσης περιέχονται σε όλους τους ιστούς[152, 153].  

� Υπεροξειδάσες γλουταθειόνης  

 Η δραστικότητα του ενζύµου αναγνωρίστηκε από τον Mills το 1957 και 

αποδόθηκε το 1973 σε ένα σεληνοένζυµο από τους Flohe et al και Rotruck et al. 

Στον άνθρωπο υπάρχουν δύο µορφές υπεροξειδάσης γλουταθειόνης: η µία µορφή 

απαιτεί σελήνιο στην ενεργή περιοχή (GPx), και συνεπώς σοβαρή έλλειψη 

σεληνίου µπορεί να οδηγήσει σε έλλειψη αυτού του ενζύµου, ενώ η άλλη είναι 

ανεξάρτητη του σεληνίου (glutathione S-transferase, GST)[151]. Αυτές οι δύο 

µορφές εντοπίζονται στο κυτταρόπλασµα και στα µιτοχόνδρια των ευκαρυωτικών 

κυττάρων, ενώ διαφέρουν ως προς τον αριθµό των υποµονάδων, τη φύση του 

δεσµού µε το σελήνιο στο ενεργό κέντρο, καθώς και ως προς τους µηχανισµούς 

κατάλυσης. Οι υπεροξειδάσες της γλουταθειόνης αφαιρούν το υπεροξείδιο του 

υδρογόνου από τα κύτταρα χρησιµοποιώντας ως συνυπόστρωµα ανηγµένη 

γλουταθειόνη[154, 155]: 

 

 
  2GSH+ H2O2                           GSSG+2 H2O 
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� Βιταµίνη Ε 

 Η βιταµίνη Ε είναι λιποδιαλυτή και απαντά σε οκτώ διαφορετικές µορφές. Η 

α-τοκοφερόλη είναι η πλέον δραστική µορφή της βιταµίνης Ε στους ανθρώπους και 

αποτελεί ισχυρή αντιοξειδωτική ουσία. Η κύρια αντιοξειδωτική της δράση αφορά 

στην προστασία κατά της υπεροξείδωσης των λιπιδίων. [156].  

3.5 Οξειδωτικό stress στις πνευµονικές παθήσεις 
 Οι ελεύθερες ρίζες κατέχουν εξέχοντα παθογενετικό ρόλο σε διάφορα 

νοσήµατα του πνεύµονα.  

3.5.1 Καρκίνος 

Ο καρκίνος συνδέεται µε την καπνισµατική συνήθεια, την αυξηµένη 

παραγωγή οξειδωτικών ριζών και την πρόκληση γενετικών µεταβολών στα 

κύτταρα από µεταλλάξεις στα γονίδια που ρυθµίζουν την κυτταρική αύξηση και 

απόπτωση[157, 158]. Έχει βρεθεί ότι ο καπνός του τσιγάρου που περιέχεται σε µια 

εισπνοή καπνού περιέχει 1010 σωµατίδια/mL. Το 95% του καπνού αποτελείται από 

αέρια όπως άζωτο, οξυγόνο, και διοξείδιο του άνθρακα. Πειραµατικά, η αέρια αυτή 

φάση διαχωρίστηκε από τη στερεή µε τη βοήθεια φίλτρου από γυάλινες ίνες και 

βρέθηκε ότι η δεύτερη περιέχει περίπου 3500 συστατικά, τα περισσότερα από τα 

οποία είναι καρκινογόνα[159].  

Σύµφωνα µε τη διεθνή επιτροπή για την έρευνα του καρκίνου, έχουν 

ταυτοποιηθεί 55 καρκινογόνα σε µία εισπνοή τσιγάρου (πίνακας 6). Για όλα έχει 

τεκµηριωθεί η συµµετοχή τους στην καρκινογένεση τόσο σε ανθρώπους όσο και σε 

ζώα[160]. Ωστόσο, υπάρχει µια πληθώρα καρκινογόνων των οποίων η συµµετοχή 

στην καρκινογένεση δεν έχει τεκµηριωθεί επαρκώς από την προαναφερθείσα 

επιτροπή. 

Ο καπνός του τσιγάρου περιέχει ελεύθερες ρίζες οι οποίες προκαλούν 

οξειδωτική βλάβη στον άνθρωπο. Συγκεκριµένα, η αέρια φάση του καπνού του 

τσιγάρου περιέχει περίπου 600µg οξειδίου του αζώτου. Η στερεή φάση περιέχει 

ελεύθερες ρίζες το µεγαλύτερο µέρος των οποίων θεωρείται ότι ανήκει στο 

σύµπλεγµα κινόνης-υδροκινόνης, που περιέχεται στην πίσσα [161]. Θεωρείται ότι 

το σύστηµα αυτό δηµιουργεί ανιόντα υπεροξειδίου από µοριακό οξυγόνο, που 

οδηγούν στη συνέχεια, στο σχηµατισµό υπεροξειδίου του υδρογόνου και ριζών 

υδροξυλίου. Οι ελεύθερες αυτές ρίζες οξυγόνου µπορούν να προκαλέσουν ρήξεις 

στο DNA. Πειραµατικές µελέτες έχουνε δείξει ότι ο καπνός του τσιγάρου προκαλεί 
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θραύση του DNA σε µονές αλυσίδες στις καλλιέργειες ανθρώπινων κυττάρων[162]. 

Επιπλέον, πειράµατα in vitro έχουνε δείξει ότι η αέρια φάση του καπνού προκαλεί 

οξείδωση των λιπιδίων στο πλάσµα του ανθρώπου, η οποία αναχαιτίζεται από το 

ασκορβικό οξύ. Ακόµη, τα επίπεδα του ασκορβικού οξέος είναι χαµηλότερα στους 

καπνιστές σε σχέση µε τους µη καπνιστές. Επίσης, ένδειξη του οξειδωτικού 

κινδύνου που διατρέχουν οι καπνιστές αποτελούν τα αυξηµένα επίπεδα 

ισοπροστανίων. Ο ρόλος του οξειδωτικού stress στην πρόκληση βλάβης στο DNA  

µπορεί να επιβεβαιωθεί και από την ύπαρξη ελαττωµατικών τµηµάτων του DNA, 

όπως 8-οξοντεοξυγουανοσίνης (8-OHdG), στους πνεύµονες καπνιστών [163]. 

Εποµένως, όλα όσα έχουν προαναφερθεί για τις οξειδωτικές ρίζες, που 

σχετίζονται µε την καπνισµατική συνήθεια, οδηγούν σε πολλαπλές γενετικές 

µεταβολές των κυττάρων, µε κατάληξη την απενεργοποίηση των κατασταλτικών 

ογκογονιδίων του καρκίνου και την ενεργοποίηση ογκογονιδίων, µε τελικό 

αποτέλεσµα την εκτροπή των κυττάρων από τη φυσιολογική ανάπτυξή τους 

(καρκίνος). Μελέτες έχουν δείξει αυξηµένα επίπεδα MDA στο αίµα ασθενών µε 

µικρο-κυτταρικό και µη µικρο-κυτταρικό καρκίνο του πνεύµονα[164]. Επιπλέον, 

µειωµένα βρέθηκαν τα επίπεδα Se και η ενεργότητα της GPx σε ασθενείς µε 

καρκίνο συγκριτικά µε τους υγιείς-µάρτυρες[165]. Σε ασθενείς µε µη µικρο-

κυτταρικό καρκίνο του πνεύµονα αυξηµένα παρατηρήθηκαν τα επίπεδα της Mn 

SOD ενώ η ενεργότητα της καταλάσης βρέθηκε µειωµένη[166].  

Εποµένως, τα αντιοξειδωτικά φαίνονται να εµπλέκονται τόσο στην έναρξη 

της διαδικασίας της καρκινογένεσης όσο και στην πρόοδό της. 

Πίνακας 7. Καρκινογόνα στον καπνό του τσιγάρου 

Τύπος Αριθµός ουσιών 

Πολυκυκλικοί αρωµατικοί υδρογονάνθρακες 10 

Αζααρένια 3 

Αρωµατικές αµίνες 7 

Ν-νιτροζαµίνες 3 

Ετεροκυκλικές αρωµατικές αµίνες 8 

Αλδεΰδες 15 

∆ιάφορα οργανικά συστατικά 7 

Σύνολο 55 
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3.5.2 Φυµατίωση 
Η φυµατίωση θεωρείται µία λοιµώδη νόσος οφειλόµενη στο Μυκοβακτηρίδιο 

της φυµατίωσης (Mycobacterium Tuberculosis). Χαρακτηρίζεται από το 

σχηµατισµό κοκκιώµατος µε νέκρωση. Προσβάλλει κυρίως τους πνεύµονες και 

σπανιότερα άλλα µεµονωµένα όργανα[75]. 

Η επικράτηση και η ροπή της φυµατίωσης σε µία κοινωνία καθορίζεται από 

τους επιδηµιολογικούς δείκτες, οι οποίοι αφορούν αριθµούς θανάτων, νόσησης και 

µόλυνσης. Η θνησιµότητα εκφράζει τον ετήσιο αριθµό θανάτων από φυµατίωση 

µεταξύ 100.000 ατόµων, ενώ η επίπτωση προσδιορίζει τον αριθµό των νέων 

νοσήσεων  ετησίως µεταξύ 100.000 ατόµων. Ο φυµατινικός δείκτης είναι το 

ποσοστό (%) των ατόµων που έχουν θετική φυµατινοαντίδραση, δηλαδή των 

ατόµων που έχουν µολυνθεί άσχετα µε το αν εκδήλωσαν ή όχι νόσηση. Πιο ειδικά, 

ο ετήσιος δείκτης φυµατινικής µόλυνσης εκφράζει το ποσοστό (%) της ετήσιας 

µεταβολής του φυµατινικού δείκτη και αναφέρεται πάντα στην ίδια ηλικία. Ο ετήσιος 

κίνδυνος φυµατινικής µόλυνσης εκφράζει το ποσοστό (%) των ατόµων που 

µολύνονται κατά τη διάρκεια ενός έτους[28]. Η φυµατίωση για να θεωρηθεί 

εκριζωθείσα, θα πρέπει η µεν επίπτωση να είναι <0,1% ανά 100.000 άτοµα, ο δε 

ετήσιος κίνδυνος µόλυνσης στο γενικό πληθυσµό <0,1%[28].     

Το µυκοβακτηρίδιο της φυµατίωσης αφού διέλθει τους διάφορους φυσικούς 

αµυντικούς φραγµούς, εγκαθίσταται σε κάποιο ιστό, π.χ. στην κυψελίδα. Σ’ αυτή 

την αρχική φάση γίνεται αρκετά ανεκτό από τον ξενιστή και εισέρχεται στο 

κυψελιδικό µακροφάγο. Μετά τη µόλυνση µε το µυκοβακτηρίδιο της φυµατίωσης 

αυξάνεται η παραγωγή µονοκυττάρων και η πρόωρη απελευθέρωσή τους από το 

µυελό των οστών προς το αίµα. Τα µονοκύτταρα του αίµατος εγκαταλείπουν την 

κυκλοφορία και πορεύονται προς την εστία της µόλυνσης, όπου µετατρέπονται σε 

µακροφάγα των ιστών.  Από αυτή τη φάση αρχίζει η διαδικασία της ανάπτυξης της 

ανοσολογικής αντίδρασης για την αποτελεσµατική αντιµετώπιση του 

µυκοβακτηριδίου. Τα µακροφάγα είναι υπεύθυνα για την αναγνώριση και 

παρουσίαση των αντιγόνων του µυκοβακτηριδίου στα Τ-λεµφοκύτταρα. Τα Τ-

λεµφοκύτταρα πολλαπλασιάζονται και εκκρίνουν κυτταροκίνες, όπως η 

ιντερλευκίνη-2 (IL-2), η IFN-γ και ο TNF-α µε τις οποίες επιστρατεύονται 

µακροφάγα από την κυκλοφορία του αίµατος και συγχρόνως τα ενεργοποιούν. Τα 

ενεργοποιηµένα µακροφάγα µε τη σειρά τους, παράγουν τεράστιες ποσότητες 

ενεργών ριζών οξυγόνου οι οποίες συµβάλλουν στην καταστροφή ή αναστολή της 
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ανάπτυξης του µυκοβακτηριδίου. Ο ξενιστής αµύνεται ενάντια στο µικροοργανισµό, 

ωστόσο η αυξηµένη παραγωγή των  ενεργών ριζών οξυγόνου συµβάλλει στη 

φλεγµονή και στη βλάβη του ιστού[31, 75].   

  Σχετικές πρόσφατες µελέτες έδειξαν ότι το συµπύκνωµα του εκπνεόµενου 

αέρα ασθενών µε φυµατίωση περιέχει υψηλά επίπεδα υπεροξειδίου του 

υδρογόνου (H2O2)[167].  Επιπλέον, τα επίπεδα της MDA στο πλάσµα σε ασθενείς 

µε φυµατίωση βρέθηκαν αυξηµένα, ενώ εκείνα των βιταµινών A, C και Ε 

µειωµένα[168]. Ακόµη βρέθηκε ότι η παραγωγή του NO από τα µακροφάγα, σε 

ασθενείς µε φυµατίωση, είναι υψηλή και υποβοηθείται από την επαγόµενη 

συνθάση του νιτρικού οξειδίου (iNOS) σε αυτά[169].   

3.5.3 Πνευµονία 
Η λέξη «πνευµονία» χρησιµοποιείται στην κλινική πράξη και σχεδόν πάντα 

αναφέρεται σε ένα σύνδροµο που οφείλεται σε οξεία λοίµωξη, συνήθως 

βακτηριακή, που χαρακτηρίζεται από κλινικά ή/και ακτινολογικά σηµεία πύκνωσης 

ενός ή περισσότερων τµηµάτων του ενός ή και των δύο πνευµόνων. Παρόλα αυτά, 

η χρήση του όρου αυτού έχει επεκταθεί σε µεγάλο βαθµό και περιλαµβάνει και µη 

βακτηριακές λοιµώξεις των πνευµόνων που οφείλονται σε µία µεγάλη ποικιλία 

µικροοργανισµών. Ο όρος «πνευµονίτις» χρησιµοποιείται µερικές φορές σαν 

συνώνυµο της πνευµονίας, ιδίως όταν η φλεγµονή του πνεύµονα οφείλεται σε µη 

λοιµώδες αίτιο, όπως η χηµική βλάβη ή η βλάβη από ακτινοβολία [170].  

 Σε πνευµονία προδιαθέτουν όλες οι καταστάσεις, οι οποίες (i) ελαττώνουν ή 

καταστέλλουν το βήχα, (ii) παρεµποδίζουν τη δραστηριότητα του 

βλεννοκροσσωτού επιθηλίου, (iii) ελαττώνουν την αποτελεσµατικότητα της 

φαγοκυτταρικής δραστηριότητας των κυψελιδικών µακροφάγων και ουδετεροφίλων  

και (iv) εµποδίζουν την παραγωγή ανοσοσφαιρινών. Τα δυνητικά παθογόνα 

φτάνουν στον πνεύµονα και προκαλούν πνευµονία, κυρίως από µικροεισρόφηση 

εκκρίσεων που περιέχουν στοµατοφαρυγγική χλωρίδα, αλλά επίσης και από 

εµφανή εισρόφηση, από εισπνοή από το περιβάλλον, από νεφελοποιητές ή 

αναισθησιολογικά κυκλώµατα και από αιµατογενή διασπορά. Αποικισµός µε 

µικρόβια σε ένα κατώτερο αναπνευστικό που νοσεί µπορεί επίσης να γίνει άµεσα 

και να προκαλέσει πνευµονία στον πνεύµονα που δεν έχει προηγουµένως 

προσβληθεί. Μερικές φορές τα παθογόνα µπορεί να επεκταθούν απευθείας από 
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µία γειτονική εξωπνευµονική εστία λοίµωξης, όπως το µεσοθωράκιο, η σπονδυλική 

στήλη, το θωρακικό τοίχωµα ή η περιτοναϊκή κοιλότητα[170]. 

 Σχετικές µελέτες έδειξαν ότι η πνευµονία συνοδεύεται µε το οξειδωτικό 

stress αφού υψηλές συγκεντρώσεις υπεροξειδίου του υδρογόνου εµφανίζονται 

στους αεραγωγούς. Επίσης, η πνευµονία, συσχετίζεται διαλλακτικά και µε την 

ένταση της συστηµατικής φλεγµονώδους απόκρισης[171]. Ο προσδιορισµός του 

οξειδωτικού stress και της αντιοξειδωτικής ικανότητας ασθενών µε οξεία πνευµονία 

έδειξε ότι τα επίπεδα του πρώτου ήταν σηµαντικά αυξηµένα ενώ τα επίπεδα του 

δεύτερου χαµηλά. Συγκεκριµένα, η συγκέντρωση της MDA στον ορό ήταν 

σηµαντικά αυξηµένη στους ασθενείς µε οξεία πνευµονία σε σχέση µε τους υγιείς 

µάρτυρες, ενώ της SOD, του β-καροτένιου, της ρετινόλης, της βιταµίνης C, της 

βιταµίνης Ε και της GSH βρέθηκε χαµηλή[172]. Η ολική αντιοξειδωτική ικανότητα 

(TAS) βρέθηκε µειωµένη σε ασθενείς µε πνευµονία της κοινότητας. Αυτή η αλλαγή 

στα επίπεδα της TAS φαίνεται πως επηρεάζεται από την ένταση της 

ασθένειας[173].     

3.5.4 Άσθµα  
 Το άσθµα αποτελεί συχνή χρόνια νόσο των αεραγωγών, η οποία 

προσβάλλει παιδιά και ενήλικες όλων των ηλικιών. Τα περισσότερα δεδοµένα 

δείχνουν ότι είναι αποτέλεσµα χρόνιας φλεγµονής κατά την οποία οι αεραγωγοί 

απαντούν έντονα µε βρογχόσπασµο σε διάφορα ερεθίσµατα. Τα κύρια 

χαρακτηριστικά του άσθµατος είναι η υπεραντιδραστικότητα των αεραγωγών σε 

πολλούς ενδογενείς και εξωγενείς διεγερτικούς παράγοντες, αλλά και µια ειδική 

µορφή φλεγµονής του βλεννογόνου που περιλαµβάνει ενεργοποιηµένα 

µαστοκύτταρα, ηωσινόφιλα και Τ-λεµφοκύτταρα. Αυτό σχετίζεται µε 

τροποποιηµένες απαντήσεις δοµικών κυττάρων των αεραγωγών, που 

περιλαµβάνουν επιθηλιακά κύτταρα, ινοβλάστες, ενδοθηλιακά κύτταρα και κύτταρα 

λείων µυϊκών ινών[111]. 

Στην παθογένεια του άσθµατος εποµένως, συµµετέχουν τόσο φλεγµονώδη 

όσο και δοµικά κύτταρα, που οδηγεί σε δοµικές µεταβολές των αεραγωγών 

(«αναδιαµόρφωση των αεραγωγών»). Σε φυσιολογικές συνθήκες, τα διάφορα 

κυτταρικά διαµερίσµατα, όπως τα µιτοχόνδρια και το κυτταρόπλασµα, παράγουν 

και απελευθερώνουν O2- . Την ενδοκυτταρική αυτή παραγωγή του Η2Ο2 έρχονται 

να εξισορροπήσουν οι πολύ υψηλές συγκεντρώσεις αντιοξειδωτικών ενζύµων. 
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Ωστόσο, σε καταστάσεις υψηλού οξειδωτικού φορτίου, τα φλεγµονώδη κύτταρα 

των αεραγωγών στρατολογούνται στον υποκυτταρικό χώρο κάτω από το επιθήλιο 

των αεραγωγών, ενώ παράλληλα αυξάνεται η έκφραση της NADPH οξειδάσης, της 

µυελοϋπεροξειδάσης (MPO) και της ηωσινοφιλικής υπεροξειδάσης[111]. 

Σχετικές µελέτες δείχνουν ότι ο εκπνεόµενος αέρας ασθενών µε άσθµα 

περιέχει αυξηµένα ποσά Η2Ο2, οξειδίων του αζώτου και οργανικών πτητικών 

ουσιών[174, 175]. Επίσης, αυξηµένα επίπεδα 8-isoprostane βρέθηκαν στο 

πλάσµα, στα πτύελα και στο συµπύκνωµα του εκπνεόµενου αέρα ασθενών µε 

άσθµα[176]. Στο συµπύκνωµα του εκπνεόµενου αέρα (EBC), σε παιδιά µε άσθµα 

σε παρόξυνση, τα επίπεδα της MDA βρέθηκαν αυξηµένα, ενώ εκείνα της GSH 

µειωµένα[177]. ∆ιάφορες µελέτες έδειξαν ότι η ενεργότητα της GPx ήταν µειωµένη 

στα ερυθροκύτταρα  ασθενών µε άσθµα σε σχέση µε τους υγιείς µάρτυρες[178, 

179]. Μειωµένη ακόµη βρέθηκε και η ενεργότητα της Cu/Zn SOD στο 

βρογχοκυψελιδικό έκπλυµα (BAL) ασθενών µε άσθµα[111, 180].  

3.5.5 Χρόνια Αποφρακτική Πνευµονοπάθεια (ΧΑΠ) 
 Η χρόνια αποφρακτική πνευµονοπάθεια χαρακτηρίζεται ως προοδευτικός 

περιορισµός της ροής του αέρα, που σχετίζεται µε παθολογική φλεγµονώδη 

ανταπόκριση των πνευµόνων σε εισπνεόµενα τοξικά αέρια ή σωµατίδια. Παρόλο 

που οι εξωτερικοί και εσωτερικοί παράγοντες µόλυνσης και η επαγγελµατική 

έκθεση σε σκόνη συµβάλλουν στην ανάπτυξη χρόνιας αποφρακτικής 

πνευµονοπάθειας, το κάπνισµα αποτελεί τον κυριότερο αιτιολογικό παράγοντα γι’ 

αυτή την κατάσταση. Μία εισπνοή καπνού περιέχει πάνω από 1014-16 ελεύθερες 

ρίζες[181].  

Στην παθογένεια της χρόνιας αποφρακτικής πνευµονοπάθειας σηµαντικό 

ρόλο διαδραµατίζουν η φλεγµονή των αεραγωγών, το αυξηµένο οξειδωτικό φορτίο 

και η ανισορροπία πρωτεασών/αντιπρωτεασών. Συγκεκριµένα, οι αεραγωγοί των 

ασθενών µε ΧΑΠ περιέχουν µεγάλο αριθµό ουδετεροφίλων, τα οποία όταν 

ενεργοποιούνται, παράγουν και αυτά ελεύθερες ρίζες οξυγόνου. Η οξειδωτική 

απενεργοποίηση του φυσικού συστήµατος αντιπρωτεασών (από τα οποία το 

πλέον γνωστό είναι αυτό της α1-αντιθρυψίνης) του πνεύµονα από ενεργείς ρίζες 

οξυγόνου, που βρίσκονται στον καπνό του τσιγάρου ή δηµιουργούνται από τα 

φαγοκύτταρα των αεροφόρων χώρων, οδηγεί στην προοδευτική εµφάνιση 

εµφυσήµατος στο πνεύµονα[181]. 
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 Σχετικές µελέτες έδειξαν ότι τα ούρα και το EBC ασθενών µε ΧΑΠ περιέχουν 

αυξηµένα ποσά 8-isoprostane[127, 131, 182]. Επίσης, υψηλές συγκεντρώσεις 

Η2Ο2 βρέθηκαν στο EBC ασθενών µε ΧΑΠ. Σύµφωνα µε τα αποτελέσµατα και τις 

παρατηρήσεις των συγγραφέων, βασική πηγή προέλευσης φαίνεται να είναι τα 

ουδετερόφιλα[183]. Όσον αφορά το αντιοξειδωτικό αµυντικό σύστηµα, µελέτες 

δείξανε χαµηλά επίπεδα GPx στα ερυθροκύτταρα ασθενών µε ΧΑΠ και υψηλά 

επίπεδα MDA στο πλάσµα τους[184-186]. Ο Morrison και οι συνεργάτες 

παρατήρησαν µειωµένα επίπεδα GSH στο BAL ασθενών µε ΧΑΠ υποδηλώνοντας 

πιθανή συσχέτιση µε την αύξηση της διαπερατότητας του επιθηλίου που 

προκαλείται από το κάπνισµα[187, 188]. Παροµοίως, οι ερευνητές µέτρησαν τις 

σηµαντικές αντιοξειδωτικές ουσίες πλάσµατος σε καπνιστές και έδειξαν την 

ελαχιστοποίηση του ασκορβικού οξέος, της βιταµίνης Ε, του β-καροτενίου και του 

σεληνίου στον ορό χρονίων καπνιστών[188].  

3.5.6 Ιδιοπαθής Πνευµονική Ίνωση (IPF)   
 Οι ιδιοπαθείς διάµεσες πνευµονίες αποτελούν µια υποοµάδα των διάχυτων 

παρεγχυµατικών πνευµονοπαθειών (διάµεσες πνευµονοπάθειες). Η οµάδα αυτή 

περιλαµβάνει µια ποικιλία κλινικοπαθολογοανατοµικών οντοτήτων, οι οποίες 

εµφανίζουν πολλά κοινά χαρακτηριστικά αλλά διαφέρουν αρκετά µεταξύ τους µε 

αποτέλεσµα να ορίζονται ως διαφορετικές νόσοι. Μεταξύ αυτών είναι και η 

ιδιοπαθής πνευµονική ίνωση (IPF), η οποία ορίζεται ως η ειδική µορφή της χρόνιας 

ινωδοποιού διάµεσης πνευµονίας, της οποίας η ιστολογική διάγνωση είναι εκείνη 

της συνήθους διαµέσου πνευµονίας (UIP)[111].  

Στην παθογένεια της ιδιοπαθούς πνευµονικής ίνωσης εµπλέκονται διάφοροι 

παράγοντες, όπως περιβαλλοντικοί, γενετικοί και ανοσολογικοί. Ωστόσο η θέση 

εµπλοκής του εκάστοτε από αυτούς, δεν φαίνεται να είναι γνωστή, ούτε ο ακριβής 

ρόλος του.  Σε πρόσφατες σχετικά µελέτες, αξιολογήθηκε ιδιαιτέρως ο ρόλος τον 

οποίο µπορεί να παίξουν τα ανοσοσυµπλέγµατα, τα οποία σχηµατίζονται µετά από 

την αρχική αλλοίωση του τοιχώµατος των κυψελίδων, την οποία ακολουθεί η 

βλαπτική επίδραση ενός εξωγενούς ή ενδογενούς παράγοντα. Τα σχηµατιζόµενα 

ανοσοσυµπλέγµατα φαίνεται ότι αποτελούν χηµειοτακτικό παράγοντα για τα 

ουδετερόφιλα και την ενεργοποίηση των κυψελιδικών µακροφάγων. Η 

ενεργοποίηση των µακροφάγων έχει σαν αποτέλεσµα την παραγωγή 

χηµειοτακτικών παραγόντων που οδηγούν στη συγκέντρωση σηµαντικού αριθµού 
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ουδετερόφιλων και ηωσινόφιλων κυττάρων, τα οποία µε τη σειρά τους, µέσω της 

παραγωγής ελεύθερων ριζών οξυγόνου προκαλούν τοπική πνευµονική 

βλάβη[111].  

Υπάρχουν πολλές µελέτες που δείχνουν ότι το οξειδωτικό φορτίο των 

πνευµόνων σε ασθενείς µε ιδιοπαθή πνευµονική ίνωση είναι αυξηµένο και ότι τα 

φλεγµονώδη κύτταρα αυτών των ασθενών παράγουν περισσότερες ελεύθερες 

ρίζες από τα κύτταρα άλλων ασθενών[189-191]. Επιπλέον, τα φλεγµονώδη 

κύτταρα στις παθήσεις αυτές παράγουν υψηλά επίπεδα συνθετάσης του οξειδίου 

του αζώτου, το οποίο πιθανόν να προκαλεί βλάβη σε πολλά κύτταρα του 

πνεύµονα[192]. Το συστηµατικό οξειδωτικό stress είναι αυξηµένο σε ασθενείς µε  

ιδιοπαθή πνευµονική ίνωση[193]. Ο εκπνεόµενος αέρας ασθενών µε ιδιοπαθή 

ίνωση περιέχει αυξηµένα επίπεδα 8-isoprostane και H2O2[194], ενώ BAL περιέχει 

µειωµένα επίπεδα έκφρασης της MnSOD[195].   

3.5.7 Σαρκοείδωση  
Η σαρκοείδωση είναι µια χρόνια, πολυοργανική φλεγµονώδης νόσος 

αγνώστου αιτιολογίας, η οποία ιστολογικά χαρακτηρίζεται από ιστική βλάβη του 

πνεύµονα και σχηµατισµό µη τυροειδοποιηµένου κοκκιώµατος από επιθηλιοειδή 

κύτταρα και τη συσσώρευση Τ-λεµφοκυττάρων και µονοπύρηνων. Η νόσος 

θεωρείται ότι είναι αποτέλεσµα έκθεσης, γενετικά προδιατεθειµένων ατόµων σε 

ειδικά περιβαλλοντικά αντιγόνα, τα οποία ενεργοποιούν την ανοσολογική κυτταρική 

αντίδραση των Τh1 λεµφοκυττάρων, µε αποτέλεσµα τον σχηµατισµό του 

κοκκιώµατος[196].  

Το κύτταρο που παίζει τον αρχικό και έναν από τους βασικότερους ρόλους 

στην παθογένεια της σαρκοείδωσης είναι το κυψελιδικό µακροφάγο το οποίο 

ενεργοποιείται και λειτουργεί ως αντιγονο-παρουσιαστικό κύτταρο. Η 

ενεργοποίηση των µακροφάγων στη σαρκοείδωση, χαρακτηρίζεται: α) από τη 

συσσώρευση λεµφοκυττάρων γύρω από τα µακροφάγα β) από την επεξεργασία 

διαφόρων κυτταροκινών γ) από την επεξεργασία διαφόρων µορίων συγκόλλησης. 

Τα µόρια συγκόλλησης προάγουν τη µετανάστευση και ενεργοποίηση διαφόρων 

κυττάρων, όπως είναι τα λεµφοκύτταρα, τα πολυµορφοπύρηνα, οι ινοβλάστες και 

συµµετέχουν στη φλεγµονώδη εξεργασία και ίνωση. Οι απελευθερούµενες 

κυτταροκίνες  περιλαµβάνουν τις ιντερλευκίνες IL-1, IL-2, IL-6, IL-8 και τον TNF-α, 

την χηµειοτακτική πρωτεΐνη των µονοκυττάρων (MCP-1) και τον αυξητικό 
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παράγοντα 1. Τέλος οι ελεύθερες ρίζες οξυγόνου που παράγονται και 

απελευθερώνονται από τα ενεργοποιηµένα φλεγµονώδη κύτταρα, µπορούν επίσης 

να συνεργήσουν στην πρόκληση της ιστικής βλάβης και την επακολουθούσα 

ίνωση[111, 196].   

Μελέτες δείξανε ότι το συστηµατικό οξειδωτικό stress είναι αυξηµένο σε 

ασθενείς µε µη ενεργό σαρκοείδωση[197]. Ακόµη, τα φλεγµονώδη κύτταρα των 

ασθενών µε σαρκοείδωση παράγουν περισσότερες ελεύθερες ρίζες από τα 

κύτταρα υγιών ανθρώπων[198]. Επιπλέον, το EBC ασθενών µε σαρκοείδωση 

παρουσίασε υψηλές συγκεντρώσεις 8-isoprostane[199]. Οι Lakari et al έδειξαν ότι 

τα επίπεδα έκφρασης της CuZnSOD στο βρογχικό επιθήλιο ασθενών µε 

σαρκοείδωση ήταν ίδια µε εκείνα των υγιών µαρτύρων[200]. Η ίδια οµάδα σε άλλη 

µελέτη, παρουσίασε υψηλά επίπεδα έκφρασης της MnSOD στο βρογχικό επιθήλιο 

ασθενών µε σαρκοείδωση σε σχέση µε τους υγιείς µάρτυρες[147].    

3.5.8 Υπεζωκοτικές συλλογές 
Ως υπεζωκοτική συλλογή χαρακτηρίζεται η συσσώρευση υγρού εντός της 

υπεζωκοτικής κοιλότητας, για την οποία ευθύνονται διαταραχές στη σχέση 

παραγωγής-απορρόφησης του υπεζωκοτικού υγρού. Κατά την ανάπτυξη των 

εξιδρωµατικών υπεζωκοτικών συλλογών, φλεγµονώδεις διαδικασίες συµβάλλουν 

στην αύξηση της αγγειακής διαπερατότητας και την εισροή του υπεζωκοτικού 

υγρού. Επιπλέον, οι τοπικά παραγόµενες κυττοκίνες, µε τη σειρά τους 

ενεργοποιούν τοπικά τα µεσοθηλιακά κύτταρα µε αποτέλεσµα την άµεση 

συσσώρευση φλεγµονωδών κυττάρων στην υπεζωκοτική κοιλότητα[205]. 

 Περιορισµένες είναι οι µελέτες που αφορούν τα επίπεδα του οξειδωτικού 

stress σε ασθενείς µε υπεζωκοτική συλλογή.  Οι Liu et al, έδειξαν ότι σε ασθενείς 

µε φυµατιώδη υπεζωκοτική συλλογή το ποσοστό των µονοκυττάρων στο 

πλευριτικό υγρό ήταν υψηλότερο σε σχέση µε το ποσοστό στο αίµα, ενώ τα 

επίπεδα της TAC βρέθηκαν χαµηλά σε σχέση µε τα επίπεδά της στο αίµα. Επίσης, 

το ποσοστό των µονοκυττάρων και της MDA στο πλάσµα ήταν υψηλότερα 

συγκριτικά µε εκείνα των υγειών µαρτύρων, ενώ τα επίπεδα της TAC στο πλάσµα 

ήταν χαµηλότερα, σε σχέση µε τα επίπεδα των υγειών µαρτύρων. Η ίδια µελέτη 

έδειξε ότι στις φυµατιώδεις πλευρίτιδες υπάρχει αρνητική συσχέτιση της TAC µε το 

ποσοστό των µονοκυττάρων και τη MDA, ενώ βρέθηκε θετική η συσχέτιση του 

ποσοστού των µονοκυττάρων µε τη MDA υποδηλώνοντας ότι τα µονοκύτταρα είναι 
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υπεύθυνα για την αύξηση του οξειδωτικού φορτίου στην υπεζωκοτική 

κοιλότητα[206]. 

Οι ελεύθερες ρίζες οξυγόνου έχει βρεθεί ότι εµπλέκονται στην παθογένεση 

των υπεζωκοτικών συλλογών που επάγονται από ίνες αµίαντου. Οι Choe N et al 

έδειξαν ότι οι ίνες αµίαντου επάγουν την παραγωγή υπεροξειδίου του νιτρώδους 

άλατος (ΟΝΟΟ-) σε καλλιέργειες µεσοθηλιακών κυττάρων τοιχωµατικού 

υπεζωκότα ποντικού. Η λειτουργικότητα των µακροφάγων του υπεζωκότα 

ποντικού φαίνεται ότι επάγεται µετά την εισπνοή αµίαντου, όπως έχει αποδειχθεί, 

αφού ακολουθεί αύξηση στην παραγωγή της ρίζας του νιτρικού οξειδίου (NO-) και 

του TNF-α στα συγκεκριµένα κύτταρα[207].  

Το κακόηθες µεσοθηλίωµα του υπεζωκότα εκπροσωπεί µία πολύ επιθετική 

µορφή κακοήθειας µε ανθεκτικότητα στην ακτινοβολία και τη χηµειοθεραπεία. Η 

παθογένειά του συσχετίζεται ισχυρά µε τις ελεύθερες ρίζες. Οι Kinnula et al. 

έδειξαν ότι η έκφραση της MnSOD είναι αυξηµένη στα µιτοχόνδρια κυττάρων του 

κακοήθους µεσοθηλιώµατος. Οι περισσότερες περιπτώσεις µεσοθηλιώµατος 

αναπτύσσονται µετά από εκτεταµένη έκθεση σε ίνες αµίαντου, οι οποίες έχουν τη 

δυνατότητα να παράγουν ελεύθερες ρίζες οξυγόνου είτε άµεσα, είτε έµµεσα 

ενεργοποιώντας φλεγµονώδη κύτταρα. Η MnSOD επάγεται από τις ίνες αµίαντου 

καθώς επίσης και από πολλές κυττοκίνες. Εποµένως, η υψηλή αυτή έκφραση του 

ενζύµου υποδηλώνει την επαγωγή του από τις κυττοκίνες και τα οξειδωτικά. Η ίδια 

µελέτη επίσης προσδιόρισε ένα δείκτη οξειδωτικού stress, τη νιτροτυροσίνη, την 

οποία συσχέτισε µε την ένταση της έκφρασης της MnSOD. Αν και η συσχέτιση δεν 

ήταν σηµαντική, το αποτέλεσµα ωστόσο υποδείκνυε ένα σηµαντικό 

συµπέρασµα[208].  

Η υπεζωκοτική κοιλότητα είναι ένας κλειστός χώρος ο οποίος είναι 

αποµονωµένος από το υπόλοιπο αναπνευστικό σύστηµα, αλληλεπιδρά όµως µε 

τον πνεύµονα σε διάφορες ασθένειες. Οι Papageorgiou et al προσδιόρισαν τα 

επίπεδα του οξειδωτικού stress σε ασθενείς µε υπεζωκοτική συλλογή και βρήκανε 

ότι τα εξιδρώµατα ήταν στατιστικά σηµαντικά υψηλότερα από τα διιδρώµατα. Οι 

υψηλές συγκεντρώσεις οξειδωτικού stress στα εξιδρώµατα υποδηλώνουν την 

έντονη παραγωγή ελευθέρων ριζών στην υπεζωκοτική κοιλότητα. Υποστηρίξανε 

ακόµη ότι το υψηλό οξειδωτικό φορτίο τοπικά, συσχετίζεται µε τη φύση της κάθε 

ασθένειας. Η ίδια µελέτη έδειξε ότι δεν παρουσιάστηκε στατιστικά σηµαντική 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/04/2024 11:02:33 EEST - 18.224.179.84



ΠΡΟΣ∆ΙΟΡΙΣΜΟΣ ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ  &  ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ ΣΤΟ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΟ ΥΓΡΟ  
ΚΑΙ ΣΤΟ ΑΙΜΑ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

 

ΤΣΙΛΙΩΝΗ Γ. ΕΙΡΗΝΗ – ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΣ-ΒΙΟΤΕΧΝΟΛΟΓΟΣ – ∆Ι∆ΑΚΤΟΡΙΚΗ ∆ΙΑΤΡΙΒΗ 
  

68

διαφορά µεταξύ των υποοµάδων των εξιδρωµατικών υπεζωκοτικών 

συλλογών[134]. 

Οι παραπνευµονικές συλλογές χαρακτηρίζονται από µεγάλο αριθµό 

φλεγµονωδών κυττάρων, κυρίως ουδετερόφιλων. Οι Gogou et al έδειξαν ότι τα 

επίπεδα του ασκορβικού οξέος και του µεταβολίτη του, δεϋδροασκορβικού οξέος, 

είναι υψηλά στις παραπνευµονικές συλλογές. Ειδικότερα, το ασκορβικό οξύ (ΑΑ) 

παίζει σηµαντικό ρόλο στην εξάλειψη των ελευθέρων ριζών µε σκοπό την 

προστασία των ουδετερόφιλων και των µεσοθηλιακών κυττάρων από την 

οξειδωτική βλάβη, ενώ το δεϋδροασκορβικό οξύ (DHA) µεταβάλλει τη 

διαπερατότητα του σπλαχνικού και του τοιχωµατικού υπεζωκότα προβάτου. Κατά 

τη διάρκεια φλεγµονωδών διεργασιών, το ασκορβικό οξύ έχει διπλό προστατευτικό 

ρόλο αφού προστατεύει τα µεσοθηλιακά κύτταρα από την οξειδωτική βλάβη, 

καθώς επίσης και την υπεζωκοτική κοιλότητα από την αυξηµένη συσσώρευση 

υπεζωκοτικού υγρού, µειώνοντας τη διαπερατότητα του υπεζωκότα[209]. 
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Σκοπός 
 

Στηριζόµενοι λοιπόν στην υπόθεση ότι τα εξιδρώµατα παρουσιάζουν 

υψηλότερα επίπεδα οξειδωτικού stress σε σχέση µε τα διιδρώµατα, εκφράζοντας 

µε τον τρόπο αυτό, την αυξηµένη τοπική παραγωγή των ελευθέρων ριζών από τα 

ενεργοποιηµένα φλεγµονώδη κύτταρα, όπως τα κυψελιδικά µακροφάγα και τα 

ουδετερόφιλα, σκοπός της µελέτης µας ήταν να εκτιµήσουµε κατά πόσο τα 

επίπεδα του 8-isoprostane και της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό και στο αίµα 

ασθενών µε υπεζωκοτική συλλογή, µπορούν να συµβάλλουν στη 

διαφοροδιάγνωση και παθογένεση των υπεζωκοτικών συλλογών. Επιπλέον 

µελετήθηκε η χρησιµότητα αυτών των δεικτών στη διάκριση µεταξύ επιπλεγµένων 

και µη επιπλεγµένων παραπνευµονικών συλλογών σε µια προσπάθεια να 

διευκρινιστεί ο ρόλο τους στην κλιµάκωση της φλεγµονής, ώστε να παρέχουµε 

επιπλέον βοήθεια στην καθηµερινή κλινική πράξη. 
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4. ΥΛΙΚΑ ΚΑΙ ΜΕΘΟ∆ΟΙ 

�  Πληθυσµός 
Στη µελέτη έλαβαν µέρος 214 ασθενείς, οι οποίοι νοσηλεύτηκαν στην 

Πνευµονολογική Κλινική του Πανεπιστηµιακού Νοσοκοµείου Λάρισας, για 

διαγνωστική διερεύνηση υπεζωκοτικής συλλογής κατά το χρονικό διάστηµα 

Σεπτέµβριο 2005 έως Οκτώβριο 2008. Σε όλους τους ασθενείς συµπληρώθηκε 

κοινό πρωτόκολλο στο οποίο καταγράφηκαν τα ακόλουθα: 

1- Η αιτία εισόδου, ο εντοπισµός της υπεζωκοτικής συλλογής (Αριστερά,         

∆εξιά, Άµφω) και η τελική διάγνωση.     

     2- Η βιοψία υπεζωκότα για τις περιπτώσεις όπου υπήρχε ένδειξη. 

     3- Η κυτταρολογική του υπεζωκοτικού υγρού. 

     4- Η µικροβιολογική εξέταση του υπεζωκοτικού  υγρού. 

     5- Η καλλιέργεια του υπεζωκοτικού υγρού.  

     6- Η γενική αίµατος (αριθµός και τύπος λευκών αιµοσφαιρίων, Τ.Κ.Ε.). 

     7- Ο προσδιορισµός του σακχάρου, LDH, ολικών λευκωµάτων και ολικής ADA 

στο υπεζωκοτικό υγρό και το αίµα.  

Η διάκριση των συλλογών σε εξιδρώµατα ή διιδρώµατα έγινε σύµφωνα µε 

τα κριτήρια του Light: (i) η σχέση των πρωτεϊνών του υπεζωκοτικού υγρού προς τις 

πρωτεΐνες του αίµατος είναι >0.5 (ii) η σχέση της LDH του υπεζωκοτικού υγρού 

προς την LDH του αίµατος είναι >0.6 (iii) η απόλυτη τιµή της LDH στο υπεζωκοτικό 

υγρό είναι >2/3 των ανώτερων φυσιολογικών τιµών του πλάσµατος.  

�  Κριτήρια διάγνωσης 
Ο προσδιορισµός της αιτίας που προκάλεσε την υπεζωκοτική συλλογή 

βασίστηκε στη κλινική εικόνα, τον εργαστηριακό έλεγχο και την ανταπόκριση στη 

φαρµακευτική αγωγή. Μια συλλογή χαρακτηρίστηκε ως λεµφοκυτταρικό εξίδρωµα  

µε βάση τα κριτήρια του Light και αν ο αριθµός των λεµφοκυττάρων στο 

υπεζωκοτικό υγρό ήταν πάνω από 50%. Οι συλλογές ταξινοµήθηκαν στις 

ακόλουθες οµάδες σύµφωνα µε τη τελική διάγνωση: 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/04/2024 11:02:33 EEST - 18.224.179.84



ΠΡΟΣ∆ΙΟΡΙΣΜΟΣ ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ  &  ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ ΣΤΟ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΟ ΥΓΡΟ  
ΚΑΙ ΣΤΟ ΑΙΜΑ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

 

ΤΣΙΛΙΩΝΗ Γ. ΕΙΡΗΝΗ – ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΣ-ΒΙΟΤΕΧΝΟΛΟΓΟΣ – ∆Ι∆ΑΚΤΟΡΙΚΗ ∆ΙΑΤΡΙΒΗ 
  

72

�  Παραπνευµονική συλλογή (n=68) 
H διάγνωση στηρίχθηκε στη παρουσία λοίµωξης του κατώτερου αναπνευστικού 

συστήµατος. Ως µη επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές χαρακτηρίστηκαν 

εκείνες, οι οποίες ανταποκρίνονταν στη θεραπεία µε αντιβιοτικά, ενώ ως 

επιπλεγµένες χαρακτηρίστηκαν οι µη πυώδεις συλλογές, οι οποίες απαιτούσαν τη 

χρήση θωρακικού σωλήνα ή κάποιας άλλης µεθόδου παροχέτευσης για την 

θεραπεία τους. Εµπύηµα είναι η συλλογή πύου στην υπεζωκοτική κοιλότητα. Η 

τελική απόφαση σχετικά µε την παροχέτευση του υπεζωκοτικού υγρού ήταν του 

γιατρού.  

 �  Κακοήθεις συλλογές (n=88) 
 Η διάγνωση τέθηκε σε όλους τους ασθενείς µε τη θετική κυτταρολογική εξέταση 

του υπεζωκοτικού υγρού ή τη βιοψία υπεζωκότα. 

 �  Φυµατιώδης πλευρίτιδα (n=24) 
Η τελική διάγνωση τέθηκε µε  αποµόνωση του µυκοβακτηριδίου της φυµατίωσης: 

α) στην καλλιέργεια πτυέλων και υπεζωκοτικού υγρού β) µε χρώση Zielh-Neelsen 

και γ) µε βιοψία υπεζωκότα. 

� Συµφορητική Καρδιακή Ανεπάρκεια (∆ιίδρωµα) (n=34) 
Η διάγνωση βασίστηκε στο ιστορικό των ασθενών, στην κλινική εικόνα και τα 

αντικειµενικά ευρήµατα της συµφορητικής καρδιακής ανεπάρκειας, καθώς και τα 

εργαστηριακά ευρήµατα του υπεζωκοτικού υγρού που το χαρακτήριζαν ως 

διίδρωµα. 

� Συλλογή και ανάλυση δειγµάτων 
Από κάθε ασθενή πριν την έναρξη της θεραπείας συλλέχθηκε το 

υπεζωκοτικό υγρό της πρώτης παρακέντησης και ταυτόχρονα 10 mL φλεβικού 

αίµατος. Το υπεζωκοτικό υγρό και το αίµα υποβλήθηκε σε ανάλυση για τον ολικό 

αριθµό και τον τύπο των κυττάρων, καθώς και τα επίπεδα της γλυκόζης, των 

ολικών πρωτεϊνών και της γαλακτικής δευδρογενάσης (LDH). Η ανάλυση των 

βιοχηµικών χαρακτηριστικών έγινε µε ηλεκτροχηµειοφωταύγεια, χρησιµοποιώντας 

εµπορικά διαθέσιµες µεθόδους και σύµφωνα µε τις οδηγίες του κατασκευαστή 

(Olympus AU 600, Olympus Diagnostics Gmbh, Irish Branch, Lismeehan). Ο 

αριθµός και ο τύπος των κυττάρων έγινε µε άµεση µικροσκόπιση. Όλα τα δείγµατα 

υποβλήθηκαν σε κυτταρολογική εξέταση και καλλιέργεια για αερόβια και αναερόβια 
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βακτήρια. Το υπεζωκοτικό υγρό και το αίµα που προοριζόταν για τον 

προσδιορισµό του 8-isoprostane και της CuZnSOD,  αµέσως µετά την λήψη τους 

υποβάλλονταν  σε φυγοκέντρηση στις 1500 στροφές για 15 λεπτά στους 4οC και το 

υπερκείµενο αποθηκεύονταν στους -80οC µέχρι τη στιγµή της ανάλυσης. 

� Μέθοδος προσδιορισµού 8-Isoprostane και Cu/Zn SOD 
Οι συγκεντρώσεις του 8-isoprostane και της CuZnSOD προσδιορίστηκαν µε 

εµπορικά διαθέσιµα kits (Cayman Chemical, Ann Arbor, MI, USA και Bender 

MedSystems, Austria, Europe, αντίστοιχα) και σύµφωνα µε τις αρχές του 

πρωτοκόλλου της κατασκευάστριας εταιρείας. Το χαµηλότερο όριο ανίχνευσης για 

το 8-isoprostane ήταν 2.7 pg/mL και για την CuZnSOD 0.04 ng/mL. Ο ποσοτικός 

προσδιορισµός των παραπάνω δεικτών επιτεύχθηκε µε την χρήση της 

ανοσοπροσροφητικής ανάλυσης στερεάς φάσεως µε σύνδεση ενζύµου (Enzyme-

Linked Immunoabsorbent Assays, ELISA). 

�Αρχή της µεθόδου  
Η βασική αρχή της µεθόδου (Εικόνα 3) στηρίζεται σε ένα ολιγοκλωνικό 

σύστηµα, στο οποίο µονοκλωνικά αντισώµατα στοχεύουν συγκεκριµένα επίτοπα 

του αντιγόνου. Τα αντιγόνα επωάζονται σε ισότονο διάλυµα αλάτων µέσα στα 

βοθρία της µικροπλάκας, µε αποτέλεσµα να προσδένονται στα παγιδευµένα 

αντισώµατα (MAbsI). Το ελεύθερο αντιγόνο αποµακρύνεται µε πλύση. Το πρώτο 

αντίσωµα (MAbI) ανιχνεύεται από ένα δεύτερο αντίσωµα (MAbII) σηµασµένο µε 

υπεροξειδάση (HRP). Ακολουθεί επώαση κατά την οποία δηµιουργείται το 

σύµπλοκο της µορφής: παγιδευµένο MAbI•αντιγόνο-MabII•HRP και στη συνέχεια 

η µικροπλάκα πλένεται, ώστε να αποµακρυνθούν τα µη προσδεµένα σηµασµένα 

αντισώµατα. Το σηµασµένο αντίσωµα καθίσταται ορατό µε την προσθήκη 

χρωµογόνου υπό µορφή διαλύµατος (TMB+H2O2), επάνω στο οποίο δρα η 

υπεροξειδάση για να παραχθεί ένα έγχρωµο τελικό προϊόν. Ακολουθεί επώαση και 

τερµατισµός της αντίδρασης µε την προσθήκη H2SO4. Το ποσό του 

υποστρώµατος που έχει καταναλωθεί, προσδιορίζεται εκτιµώντας την ποσότητα 

του έγχρωµου τελικού προϊόντος µε σάρωση της οπτικής πυκνότητας του 

πλακιδίου στα 450nm. Η τιµή της απορρόφησης που καταγράφεται είναι ανάλογη 

της συγκέντρωσης του αντιγόνου (8-isoprostane και CuZnSOD) στο δείγµα. 
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Εικόνα 3. ∆ιαγραµµατική παράσταση της ανοσοπροσροφητικής ενζυµικής   δοκιµασίας 
(ELISA) 
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5. Στατιστική Ανάλυση 
 

Τα στοιχεία παρουσιάζονται ως µέση τιµή ± σταθερή απόκλιση (SD). Η 

σύγκριση µεταξύ δύο διαφορετικών οµάδων ελέγχθηκε µε τη δοκιµασία unpaired  t-

tests, ενώ η σύγκριση περισσοτέρων των δύο οµάδων ελέγχθηκε µε  one-way 

analysis of variance (∆οκιµασία Bonferroni). Ο έλεγχος της κανονικής κατανοµής 

έγινε µε τη δοκιµασία Shapiro-Wilk’s test και όταν δεν υπήρχε κανονική κατανοµή 

χρησιµοποιήθηκε η µη παραµετρική δοκιµασία κατά Mann-Whitney. Για τη 

διαφοροδιάγνωση µεταξύ των υπεζωκοτικών συλλογών διαφορετικής αιτιολογίας 

χρησιµοποιήθηκε ανάλυση ROC (Receiver operator characteristics curves). Ως 

καταλληλότερο όριο που προέκυψε από τη ανάλυση ROC θεωρήθηκε αυτό που 

παρείχε τη καλύτερη ευαισθησία και ειδικότητα  και το οποίο απεικονίζεται στο 

ανώτερο και πιο αριστερό άκρο του διαγράµµατος. Η στατιστική ανάλυση των 

αποτελεσµάτων έγινε µε το πρόγραµµα GraphPad Prism 5.0 (GraphPad Software, 

San Diego, Ca USA) και η ROC ανάλυση µε το MedCalc 9.0 (MedCalc, 

Mariakerke, Belgium). 
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6. ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Γενικά Χαρακτηριστικά Υπεζωκοτικών Συλλογών 
Η αιτιολογία των υπεζωκοτικών συλλογών φαίνεται στον Πίνακα 6. Τα 

δηµογραφικά χαρακτηριστικά και τα χαρακτηριστικά του πλευριτικού υγρού  των 

ασθενών που µελετήθηκαν παρουσιάζονται στον Πίνακα 7. 

Το υλικό που µελετήσαµε συνολικά ήταν 214 υπεζωκοτικές συλλογές, από 

τις οποίες 34 διιδρωµατικές (15.9%) (όλοι οι ασθενείς είχαν συµφορητική καρδιακή 

ανεπάρκεια, ΣΚΑ) και 180 εξιδρωµατικές (84.1%), εκ των οποίων οι 68 ήταν 

παραπνευµονικές συλλογές και εµπυήµατα (31.7%), οι 24 φυµατιώδεις πλευρίτιδες 

(11.2%) και οι 88 κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές (41.1%)(Πίνακας 6). 

Οι ασθενείς ήταν 154 άνδρες και 60 γυναίκες. Οι ασθενείς µε συµφορητική 

καρδιακή ανεπάρκεια είχαν µέση ηλικία 74.27± 16.70 έτη, ενώ εκείνοι µε κακοήθη 

υπεζωκοτική συλλογή είχαν µέση ηλικία 65.93± 10.02 έτη. Ασθενείς µε φυµατιώδη 

πλευρίτιδα είχαν µέση ηλικία 49.22± 16.70 έτη, ενώ ασθενείς µε παραπνευµονική 

συλλογή και εµπύηµα είχαν 58.60± 16.51 έτη. Ο αριθµός των κυττάρων και των 

ουδετεροφίλων στο υπεζωκοτικό υγρό παρατηρήθηκε υψηλός στους ασθενείς µε 

παραπνευµονική συλλογή και εµπύηµα ενώ τον υψηλότερο αριθµό 

λεµφοκυττάρων παρουσίασαν οι ασθενείς µε φυµατιώδη πλευρίτιδα. Τα επίπεδα 

της γλυκόζης βρέθηκαν υψηλότερα στους ασθενείς µε συµφορητική καρδιακή 

ανεπάρκεια, ενώ το pH παρουσίασε σχεδόν παρόµοιες τιµές σε όλες τις οµάδες 

των ασθενών. Σε ό,τι αφορά τις ολικές πρωτεΐνες οι τιµές τους στο υπεζωκοτικό 

υγρό, στον ορό καθώς και στο λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό ήταν υψηλότερες στους 

ασθενείς µε φυµατιώδη πλευρίτιδα. Οι τιµές της LDH παρατηρήθηκαν υψηλές στο 

υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε παραπνευµονική συλλογή και εµπύηµα, ενώ στον 

ορό στους ασθενείς µε συµφορητική καρδιακή ανεπάρκεια (Πίνακας 7). 

 

 

 

 

 

Πίνακας 6. Ταξινόµηση Υπεζωκοτικών Συλλογών (n=214) 

Αίτιο Αριθµός 
ασθενών % 

∆ιιδρώµατα (ΣΚΑ) 34 15,9 

Εξιδρώµατα 180 84,1 

Παραπνευµονική + Εµπύηµα 68 31,7 

Φυµατίωση 24 11,2 

Κακοήθεια 88 41,1 
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Πίνακας 7. ∆ηµογραφικά χαρακτηριστικά και χαρακτηριστικά υπεζωκοτικού υγρού. LDH: Γαλακτική 

∆εϋδρογενάση, YY: Υπεζωκοτικό Υγρό, ΣΚΑ: Συµφορητική Καρδιακή Ανεπάρκεια, ΠΣ: 

Παραπνευµονική Συλλογή, ΕΜΠ: Εµπύηµα. 

8-ΙΣΟΠΡΟΣΤΑΝΙΟ (8-Isoprostane) 
 Τα επίπεδα του 8-isoprostane στο υπεζωκοτικό υγρό, στον ορό και στο 

λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό των ασθενών µε διϊδρωµατική και εξιδρωµατική 

υπεζωκοτική συλλογή διαφορετικής αιτιολογίας παρουσιάζονται στον Πίνακα 8. 
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25.13 
(16.33, 29.33) 

 

32.46 
(15.34, 158.9) 

 
0.69 

(0.17, 2.1) 

55.71 
(34.69, 121.5) 

 

39.66 
(22.47, 89.41) 

 
1.42 

(0.78, 5.0) 
Πίνακας 8. Επίπεδα του 8-isoprostane στο υπεζωκοτικό υγρό και στον ορό των ασθενών µε 

διϊδρωµατική ή εξιδρωµατική συλλογή. Τα δεδοµένα παρουσιάζονται ως διάµεση τιµή (25η,75η 

εκατοστιαία τιµή). ΥΥ: Υπεζωκοτικό Υγρό, Ορ: Ορός, ΠΣ: Παραπνευµονική συλλογή, ΕΜΠ: 

Εµπύηµα. 

 
ΣΚΑ 

(n=34) 

Κακοήθεια 

(n=88) 

Φυµατίωση 

(n=24) 

ΠΣ + ΕΜΠ 

(n=68) 

Ηλικία (έτη) 74.27± 16.70 65.93± 10.02 49.22± 16.70 58.60± 16.51 

Φύλο (Α/Θ) 20/14 61/27 15/9 58/10 

Αριθµός κυττάρων YY 

 

500.00  

(417.5, 1000.0) 

2000.00 

(1325.0, 3850.0) 
3394.00± 2325.0 

6800.00 

(2625.0, 30700.0) 

Αριθµός λεµφοκυττάρων YY (%) 35.88± 30.14 58.50 (33.50, 77.25) 79.67± 11.62 10.00 (6.50, 26.00) 

Αριθµός ουδετερόφιλων  
κυττάρων YY (%) 

36.50± 32.58 10.00(3.00, 22.25) 15.00± 10.82 77.00 (60.00, 85.00) 

Γλυκόζη YY (mmol/L) 134.8± 38.51 116.00 
(91.50, 135.00) 

78.00 
(70.50, 81.00) 

87.00 
(22.50, 127.50) 

pH ΥΥ  7.38 (7.29, 7.45) 7.41 (7.35, 7.45) 7.28± 0.05 7.22 (6.91, 7.37) 

Ολικές πρωτεΐνες YY (g/L) 2.99± 0.84 4.37 (3.79, 5.09) 5.31± 0.49 4.47± 1.31 

Ολικές πρωτεΐνες ορού (g/L) 6.41± 0.62 6.73± 0.91 7.25± 0.66 6.54± 0.84 

Ολικές πρωτεΐνες YΥ/Ορού 0.48 (0.39, 0.61) 0.67 (0.57, 0.73)  0.75± 0.05 0.67± 0.19 

LDH YY (UI/L) 115.0 (68.0, 193.0) 281.5 (200.8, 570.3) 751.6± 377.2 966.0 (367.0, 
2164.0) 

LDH ορού (UI/L) 
251.4± 104.6 215.0  

(191.5, 315.8) 

211.7± 62.03 214.5  

(159.3, 291.5) 

LDH YΥ/ορού 0.49 (0.26, 0.73) 1.21 (0.81, 2.28) 3.83± 2.1 3.91 (1.27, 10.49) 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/04/2024 11:02:33 EEST - 18.224.179.84



ΠΡΟΣ∆ΙΟΡΙΣΜΟΣ ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ  &  ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ ΣΤΟ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΟ ΥΓΡΟ  
ΚΑΙ ΣΤΟ ΑΙΜΑ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

 

ΤΣΙΛΙΩΝΗ Γ. ΕΙΡΗΝΗ – ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΣ-ΒΙΟΤΕΧΝΟΛΟΓΟΣ – ∆Ι∆ΑΚΤΟΡΙΚΗ ∆ΙΑΤΡΙΒΗ 
  

78

 

Τα επίπεδα του 8-isoprostane στο υπεζωκοτικό υγρό των ασθενών µε 

παραπνευµονική υπεζωκοτική συλλογή βρέθηκαν σηµαντικά αυξηµένα (55.71 

pg/mL) συγκρινόµενα µε αυτά της κακοήθους υπεζωκοτικής συλλογής (25.10 

pg/mL, p<0.0001) και της φυµατιώδους πλευρίτιδας (25.13 pg/mL, p<0.0001), 

(Πίνακας 8, ∆ιάγραµµα 1). 
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∆ιάγραµµα 1. Επίπεδα του 8-isoprostane στο υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε διϊδρωµατική 

(TRANS) και εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή (EX). MAL: Κακοήθεια TB: Φυµατίωση, PE: 

Παραπνευµονική συλλογή, EMP: Εµπύηµα. Κάθε σύµβολο απεικονίζει ένα δείγµα, ενώ η οριζόντια 

γραµµή απεικονίζει τη µέση τιµή. 

 

 

 

 

 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/04/2024 11:02:33 EEST - 18.224.179.84



ΠΡΟΣ∆ΙΟΡΙΣΜΟΣ ΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ  &  ΑΝΤΙΟΞΕΙ∆ΩΤΙΚΩΝ ΣΤΟ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΟ ΥΓΡΟ  
ΚΑΙ ΣΤΟ ΑΙΜΑ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ ΥΠΕΖΩΚΟΤΙΚΗ ΣΥΛΛΟΓΗ 

 

ΤΣΙΛΙΩΝΗ Γ. ΕΙΡΗΝΗ – ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΣ-ΒΙΟΤΕΧΝΟΛΟΓΟΣ – ∆Ι∆ΑΚΤΟΡΙΚΗ ∆ΙΑΤΡΙΒΗ 
  

79

 

Στον ορό, δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές µεταξύ των 

υποοµάδων των εξιδρωµατικών υπεζωκοτικών συλλογών (Πίνακας 8, ∆ιάγραµµα 

2).  
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∆ιάγραµµα 2. Επίπεδα του 8-isoprostane στον ορό ασθενών µε διϊδρωµατική (TRANS) και 

εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή (EX). TB: Φυµατίωση, MAL: Κακοήθεια, PE: Παραπνευµονική 

συλλογή, EMP: Εµπύηµα.  Κάθε σύµβολο απεικονίζει ένα δείγµα, ενώ η οριζόντια γραµµή 

απεικονίζει τη µέση τιµή. 
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Στο λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό, σηµαντικά αυξηµένες τιµές του 8-

isoprostane παρατηρήθηκαν στους ασθενείς µε παραπνευµονική υπεζωκοτική 

συλλογή (1.42), σε σχέση µε αυτές των ασθενών µε κακοήθη υπεζωκοτική 

συλλογή (0.77, p=0.0004) και φυµατιώδη πλευρίτιδα (0.69, p=0.0004), (Πίνακας 8, 

∆ιάγραµµα 3).  
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∆ιάγραµµα 3. Επίπεδα του 8-isoprostane στον ορό ασθενών µε διϊδρωµατική (TRANS) και 

εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή (EX). TB: Φυµατίωση, MAL: Κακοήθεια, PE: Παραπνευµονική 

συλλογή, EMP: Εµπύηµα.  Κάθε σύµβολο απεικονίζει ένα δείγµα, ενώ η οριζόντια γραµµή 

απεικονίζει τη µέση τιµή. 
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► Τα επίπεδα του 8-isoprostane στις παραπνευµονικές υπεζωκοτικές 
συλλογές 

Τα επίπεδα του 8-isoprostane βρέθηκαν σηµαντικά υψηλότερα στο 

υπεζωκοτικό υγρό των ασθενών µε εµπύηµα (420.2± 288.4 pg/mL) σε σχέση µε 

αυτά των ασθενών µε µη επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (32.32 pg/mL, 

p<0.0001). Επίσης, σηµαντικά αυξηµένες βρέθηκαν οι τιµές του 8-isoprostane    

στο υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (65.00 

pg/mL) σε σχέση µε αυτές των ασθενών µε µη επιπλεγµένη παραπνευµονική 

συλλογή (32.32 pg/mL, p<0.0001) (Πίνακας 9, ∆ιάγραµµα 4).  

Στον ορό δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές µεταξύ των 

υποοµάδων των παραπνευµονικών υπεζωκοτικών συλλογών (Πίνακας 9, 

∆ιάγραµµα 5).  

Στο λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό, τα επίπεδα του 8-isoprostane βρέθηκαν 

υψηλότερα στους ασθενείς µε εµπύηµα (12.91) σε σχέση µε αυτά των ασθενών µε 

µη επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (1.0, p<0.0001) και επιπλεγµένη 

παραπνευµονική συλλογή (2.14, p<0.0001) (Πίνακας 9, ∆ιάγραµµα 6).  
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(47.33, 117.7) 
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(0.55, 4.22) 

 
 

420.2± 288.4 
 

 
39.66 

(17.70, 76.85) 
 

12.91 
(1.52, 20.34) 

 

Πίνακας 9. Επίπεδα του 8-isoprostane στο υπεζωκοτικό υγρό και στον ορό των ασθενών µε µη 

επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΜΕΠΣ), µε επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΕΠΣ) 

και εµπύηµα. Τα δεδοµένα παρουσιάζονται ως µέση τιµή ± σταθερά απόκλιση (SD) όταν η 

κατανοµή είναι κανονική και ως διάµεση τιµή (25η,75η εκατοστιαία τιµή) όταν η κατανοµή δεν είναι 

κανονική.  ΥΥ: Υπεζωκοτικό Υγρό, Ορ: Ορός. 
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∆ιάγραµµα 4. Επίπεδα του 8-isoprostane στο υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε µη επιπλεγµένη 

παραπνευµονική συλλογή (ΜΕΠΣ), επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΕΠΣ) και εµπύηµα. 

Κάθε σύµβολο απεικονίζει ένα δείγµα, ενώ η οριζόντια γραµµή απεικονίζει τη µέση τιµή. 

Μ
Ε
Π
Σ

Ε
Π
Σ

Ε
Μ
Π
Υ
Η
Μ
Α

0

100

200

300

400

500

8-
IS

O
P

R
O

ST
A

N
E

_Ο
Ρ
Ο
Σ

  p
g/

m
L NS

 
∆ιάγραµµα 5. Επίπεδα του 8-isoprostane στον ορό ασθενών µε µη επιπλεγµένη παραπνευµονική 

συλλογή (ΜΕΠΣ), επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΕΠΣ) και εµπύηµα. Κάθε σύµβολο 

απεικονίζει ένα δείγµα, ενώ η οριζόντια γραµµή απεικονίζει τη µέση τιµή. 
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∆ιάγραµµα 6. Επίπεδα του 8-isoprostane στο λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό ασθενών µε µη 

επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΜΕΠΣ), επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΕΠΣ) και 

εµπύηµα. Κάθε σύµβολο απεικονίζει ένα δείγµα, ενώ η οριζόντια γραµµή απεικονίζει τη µέση τιµή. 

ΥΠΕΡΟΞΕΙ∆ΙΚΗ ∆ΙΣΜΟΥΤΑΣΗ ΧΑΛΚΟΥ/ΨΕΥ∆ΑΡΓΥΡΟΥ (CuZnSOD) 
 

Τα επίπεδα της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό, στον ορό και στο λόγο 

υπεζωκοτικό υγρό/ορό των ασθενών µε διϊδρωµατική και εξιδρωµατική 

υπεζωκοτική συλλογή διαφορετικής αιτιολογίας παρουσιάζονται στον Πίνακα 10.  

 

Πίνακας 10. Επίπεδα της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό και στον ορό των ασθενών µε 

διϊδρωµατική ή εξιδρωµατική συλλογή. Τα δεδοµένα παρουσιάζονται ως διάµεση τιµή (25η,75η 

εκατοστιαία τιµή).ΥΥ: Υπεζωκοτικό Υγρό, Ορ: Ορός, ΠΣ: Παραπνευµονική συλλογή, ΕΜΠ: 

Εµπύηµα. 
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Τα επίπεδα της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό των ασθενών µε 

εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή βρέθηκαν σηµαντικά αυξηµένα (122.6 ng/mL) 

συγκρινόµενα µε αυτά της διϊδρωµατικής υπεζωκοτικής συλλογής (83.40 ng/mL, 

p=0.0012), (Πίνακας 10, ∆ιάγραµµα 5). Επίσης, σηµαντικά αυξηµένες βρέθηκαν οι 

τιµές της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό των ασθενών µε παραπνευµονική 

συλλογή (126.5 ng/mL) σε σχέση µε αυτές των ασθενών µε διϊδρωµατική 

υπεζωκοτική συλλογή (83.40 ng/mL, p=0.0012), (Πίνακας 10, ∆ιάγραµµα 5).  
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∆ιάγραµµα 5. Επίπεδα της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε διϊδρωµατική (TRANS) 

και εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή (EX). TB: Φυµατίωση, MAL: Κακοήθεια, PE: 

Παραπνευµονική συλλογή, EMP: Εµπύηµα. 
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Στον ορό, δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές µεταξύ των 

υποοµάδων των εξιδρωµατικών υπεζωκοτικών συλλογών, (Πίνακας 10, 

∆ιάγραµµα 6). 
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∆ιάγραµµα 6. Επίπεδα της CuZnSOD στον ορό ασθενών µε διϊδρωµατική (TRANS) και 

εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή (EX). TB: Φυµατίωση, MAL: Κακοήθεια, PE: Παραπνευµονική 

συλλογή, EMP: Εµπύηµα. 
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Στο λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό, τα επίπεδα της CuZnSOD στους ασθενείς 

µε εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή βρέθηκαν σηµαντικά αυξηµένα (1.03) σε 

σχέση µε αυτά της διϊδρωµατικής υπεζωκοτικής συλλογής (0.62, p<0.05), (Πίνακας 

10, ∆ιάγραµµα7). Επίσης, σηµαντικά αυξηµένες βρέθηκαν οι τιµές της CuZnSOD 

στους ασθενείς µε παραπνευµονική συλλογή (1.68) σε σύγκριση µε αυτές της  

διϊδρωµατικής και της κακοήθους υπεζωκοτικής συλλογής (0.62 και 0.89, p<0.0001 

και p<0.05, αντίστοιχα), (Πίνακας 10, ∆ιάγραµµα 7). 
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∆ιάγραµµα 7. Επίπεδα της CuZnSOD στο λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό ασθενών µε διϊδρωµατική 

(TRANS) και εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή (EX). TB: Φυµατίωση, MAL: Κακοήθεια, PE: 

Παραπνευµονική συλλογή, EMP: Εµπύηµα. 
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► Τα επίπεδα της CuZnSOD στις παραπνευµονικές υπεζωκοτικές συλλογές 
 

Στο υπεζωκοτικό υγρό σηµαντικά αυξηµένα βρέθηκαν τα επίπεδα της 

CuZnSOD στους ασθενείς µε εµπύηµα (1301± 881.2 ng/mL) σε σχέση µε αυτά 

των ασθενών µε επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (141.3 ng/mL, p<0.0001) 

και µη επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (83.20 ng/mL, p<0.0001), (Πίνακας 

11, ∆ιάγραµµα 7). Επίσης, σηµαντικά αυξηµένες βρέθηκαν οι τιµές της CuZnSOD 

στο υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (141.3 

ng/mL) συγκριτικά µε αυτές των ασθενών µε µη επιπλεγµένη παραπνευµονική 

συλλογή (83.20 ng/mL, p<0.0001), (Πίνακας 11, ∆ιάγραµµα 7).  

Στον ορό, δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές στα επίπεδα 

της CuZnSOD µεταξύ των υποοµάδων των παραπνευµονικών υπεζωκοτικών 

συλλογών (Πίνακας 11, ∆ιάγραµµα 8).  

Στο λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό, οι τιµές της CuZnSOD βρέθηκαν 

σηµαντικά αυξηµένες στους ασθενείς µε εµπύηµα (10.84) σε σχέση µε αυτές των 

ασθενών µε επιπλεγµένη (1.6, p<0.0001) και µη επιπλεγµένη παραπνευµονική 

συλλογή (0.9, p<0.0001), (Πίνακας 11, ∆ιάγραµµα 9). 
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141.3 (98.95, 312.1) 
 

89.40 (70.50, 188.7) 
 

1.6 (0.78, 3.4) 

1301± 881.2 
 

109.2 (65.60, 176.6) 
 

10.84 (3.87, 24.7) 

 

Πίνακας 11. Επίπεδα της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό και στον ορό των ασθενών µε µη 

επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΜΕΠΣ), µε επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΕΠΣ) 

και εµπύηµα. Τα δεδοµένα παρουσιάζονται ως µέση τιµή ± σταθερά απόκλιση (SD) όταν η 

κατανοµή είναι κανονική και ως διάµεση τιµή (25η,75η εκατοστιαία τιµή) όταν η κατανοµή δεν είναι 

κανονική. ΥΥ: Υπεζωκοτικό Υγρό, Ορ: Ορός. 
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∆ιάγραµµα 7. Επίπεδα της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε µη επιπλεγµένη 

παραπνευµονική συλλογή (ΜΕΠΣ), επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΕΠΣ) και εµπύηµα. 
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∆ιάγραµµα 8. Επίπεδα της CuZnSOD στον ορό ασθενών µε µη επιπλεγµένη παραπνευµονική 

συλλογή (ΜΕΠΣ), επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΕΠΣ) και εµπύηµα. 
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∆ιάγραµµα 9. Επίπεδα της CuZnSOD στο λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό ασθενών µε µη 

επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΜΕΠΣ), επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή (ΕΠΣ) και 

εµπύηµα. 

 

► Το 8-isoprostane και η CuZnSOD στη διαφοροδιάγνωση µεταξύ µη  
επιπλεγµένων και συνδυασµού επιπλεγµένων παραπνευµονικών συλλογών 
µε εµπύηµα 

 

Η διαγνωστική ικανότητα του 8-isoprostane και της CuZnSOD του 

υπεζωκοτικού υγρού και του λόγου υπεζωκοτικό υγρό/ορό σύµφωνα µε την 

ανάλυση ROC παρουσιάζεται στον πίνακα 14. Το 8-isoprostane στο υπεζωκοτικό 

υγρό παρουσιάζει βελτιωµένη διαγνωστική ικανότητα σε σχέση µε το λόγο 

υπεζωκοτικό/ορό. Συγκεκριµένα, το 8-isoprostane και η CuZnSOD στο 

υπεζωκοτικό υγρό παρουσιάζουν την ίδια σχεδόν διαγνωστική ικανότητα. 

Χρησιµοποιώντας ως όριο την τιµή 57.6 pg/mL το 8-isoprostane παρουσίασε 

ευαισθησία 73.0% και ειδικότητα 90.3% στη διάκριση των επιπλεγµένων 

παραπνευµονικών συλλογών, ενώ η CuZnSOD παρουσίασε ευαισθησία 78.4% και 

ειδικότητα 83.9%, µε όριο την τιµή 121.2 ng/mL.   
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► Το 8-isoprostane και η CuZnSOD στη διαφοροδιάγνωση µεταξύ µη  
επιπλεγµένων και επιπλεγµένων παραπνευµονικών συλλογών 

 

Η διαγνωστική ικανότητα του 8-isoprostane και της CuZnSOD του 

υπεζωκοτικού υγρού και του λόγου υπεζωκοτικό υγρό/ορό σύµφωνα µε την 

ανάλυση ROC, παρουσιάζεται στον πίνακα 14.  

Οι συγκεντρώσεις του υπεζωκοτικού υγρού και στους δύο δείκτες βρέθηκαν 

να είναι πιο χρήσιµες σε σχέση µε το λόγο υπεζωκοτικό/ορό. Συγκεκριµένα, το 8-

isoprostane στο υπεζωκοτικό υγρό αποδείχτηκε ως το πιο αξιόπιστο test, καθώς 

µε όριο την τιµή 35.1 pg/mL παρουσίασε ευαισθησία 100.0% και ειδικότητα 58.1% 

στη διάκριση των επιπλεγµένων από τις µη επιπλεγµένες παραπνευµονικές 

συλλογές.   

 Optimal Cut-off 

point 

Ευαισθησία 

(%) 

Ειδικότητα (%) AUC (95% CI) 

∆ιαφοροδιάγνωση µεταξύ µη επιπλεγµένων και συνδυασµού επιπλεγµένων µε εµπύηµα  

PF 

8-ISOPROSTANE 
> 57.6 pg/mL 73.0 90.3 0.890 (0.791 - 0.953) 

PF CuZnSOD > 121.2 ng/mL 78.4 83.9 0.881 (0.780 - 0.947) 

PF/S 

8-ISOPROSTANE 
> 2.24 pg/mL 59.4 100.0 0.811 (0.680 - 0.905) 

PF/S CuZnSOD > 1.72 71.0 85.7 0.813 (0.681 - 0.908) 

∆ιαφοροδιάγνωση µεταξύ µη επιπλεγµένων και επιπλεγµένων 

PF 

8-ISOPROSTANE 
>35.1 pg/mL 100.0 58.1 0.848 (0.720 - 0.933) 

PF CuZnSOD >94 ng/mL 85.0 64.5 0.792 (0.655 - 0.893) 

PF/S 

8-ISOPROSTANE 
>1.64 58.8 90.5 0.717 (0.548 – 0.851) 

PF/S CuZnSOD >1.72 47.1 85.7 0.674 (0.503 - 0.816) 

 

Πίνακας 14. ∆ιαγνωστική ικανότητα του 8-isoprostane και της CuZnSOD στη διάκριση των 

επιπλεγµένων από τις µη επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές. AUC: Area Under the Curve 

CI: ∆ιάστηµα εµπιστοσύνης 
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7. ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

Εκατοµµύρια άνθρωποι κάθε χρόνο αναπτύσσουν υπεζωκοτικές 

συλλογές, ένα συχνό κλινικό πρόβληµα, το οποίο οφείλεται σε πολλές και ποικίλες 

αιτίες. Η διάγνωση όπως και η αντιµετώπιση των υπεζωκοτικών συλλογών 

αποτελεί µια κλινική πρόκληση µε σηµαντικό κόστος, τόσο για τους ασθενείς όσο 

και για το σύστηµα υγείας[210]. Κατά τα τελευταία χρόνια, η βελτίωση µεθόδων 

στην ανακάλυψη και εντόπιση νόσων του υπεζωκότα, καθώς επίσης και η 

καλύτερη κατανόηση του µηχανισµού συλλογής υγρού στην υπεζωκοτική 

κοιλότητα έδωσαν τη δυνατότητα στους κλινικούς ιατρούς να καθορίζουν σε 

µεγάλο ποσοστό την αιτιολογική διάγνωση της υπεζωκοτικής συλλογής[211]. Στην 

καθηµερινή κλινική πράξη, χρησιµοποιούνται διάφορες εργαστηριακές δοκιµασίες 

στο υπεζωκοτικό υγρό και στον ορό, οι οποίες περιλαµβάνουν τις ολικές 

πρωτεΐνες, την LDH, τη γλυκόζη, το pH και τον τύπο των κυττάρων[212]. Παρ’ όλα 

αυτά ένα µεγάλο ποσοστό υπεζωκοτικών συλλογών παραµένει µε αδιευκρίνιστη 

αιτιολογία[213]. Για το λόγο αυτό, τα τελευταία χρόνια έχουν γίνει µεγάλες 

προσπάθειες να ερµηνευτεί η παρουσία ενός µεγάλου αριθµού βιοχηµικών 

παραµέτρων στο υπεζωκοτικό υγρό, καθώς και οι µεταβολές τους,  ανάλογα µε την 

αιτία που προκάλεσε την υπεζωκοτική συλλογή. 

Στην παρούσα µελέτη, προσδιορίσθηκαν τα επίπεδα του 8-isoprostane και 

της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό και στον ορό ασθενών µε υπεζωκοτική 

συλλογή, µε σκοπό να εκτιµηθεί ο ρόλος τους στη διαφοροδιάγνωση των 

υπεζωκοτικών συλλογών. Επιπλέον µελετήθηκε η χρησιµότητα αυτών των δεικτών 

στη διάκριση µεταξύ επιπλεγµένων και µη επιπλεγµένων παραπνευµονικών 

συλλογών σε µια προσπάθεια να διευκρινιστεί ο ρόλος τους στην ανάπτυξη των 

υπεζωκοτικών συλλογών και στην κλιµάκωση της φλεγµονής, ώστε να παρέχουµε 

επιπλέον βοήθεια στην καθηµερινή κλινική πράξη. 

Σύµφωνα µε τα αποτελέσµατα της παρούσας µελέτης, στους ασθενείς µε 

εξιδρωµατική συλλογή, και συγκεκριµένα µε παραπνευµονική υπεζωκοτική 

συλλογή, οι τιµές του 8-isoprostane και της CuZnSOD βρέθηκαν υψηλότερες στο 

υπεζωκοτικό υγρό σε σχέση µε εκείνες του ορού, πιθανότατα ως αποτέλεσµα 

τοπικής παραγωγής από τα κύτταρα της υπεζωκοτικής κοιλότητας. Μεταξύ των 

εξιδρωµατικών συλλογών, οι τιµές του 8-isoprostane στο υπεζωκοτικό υγρό 
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βρέθηκαν σηµαντικά αυξηµένες στις παραπνευµονικές συλλογές σε σχέση µε τις 

φυµατιώδεις και τις κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές, ενώ οι τιµές της CuZnSOD 

βρέθηκαν υψηλές στις παραπνευµονικές συλλογές σε σχέση µε τις φυµατιώδεις και 

τις κακοήθεις υπεζωκοτικές συλλογές. Επιπλέον, τα επίπεδα και των δύο δεικτών 

στο υπεζωκοτικό υγρό βρέθηκαν σηµαντικά υψηλά στις επιπλεγµένες 

παραπνευµονικές συλλογές και τα εµπυήµατα συγκρινόµενα µε τις µη 

επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές, υποδηλώνοντας µε τον τρόπο αυτό το 

αυξηµένο τοπικά οξειδωτικό φορτίο.  

Σύµφωνα µε τη διεθνή βιβλιογραφία, παρουσία υπεζωκοτικής λοίµωξης 

(εµπύηµα ή επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή) παρατηρείται αύξηση της 

αγγειακής διαπερατότητας και απελευθέρωση φλεγµονωδών µεσολαβητών τοπικά, 

όπως χηµειοκινών και κυττοκινών, που διαχέονται στην υπεζωκοτική κοιλότητα, µε 

αποτέλεσµα την ενεργοποίηση δοµικών κυττάρων, όπως τα µεσοθηλιακά 

κύτταρα[214, 215]. Η απευθείας µετανάστευση των κυκλοφορούντων 

φλεγµονωδών κυττάρων στην υπεζωκοτική κοιλότητα προκαλεί αύξηση του 

αριθµού των κυττάρων τοπικά. Οι επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές και τα 

εµπυήµατα είναι τυπικά εξιδρώµατα και έχουν αυξηµένο αριθµό φλεγµονωδών 

κυττάρων, κυρίως ουδετερόφιλων, τα οποία φαίνεται πως αποτελούν την κύρια 

πηγή οξειδωτικού stress  στις υπεζωκοτικές λοιµώξεις[209]. Σχετικά µε τα 

νοσήµατα που περιλαµβάνονται στην παρούσα µελέτη, η βιβλιογραφία είναι 

περιορισµένη σε ό,τι αφορά την τοπική παραγωγή οξειδωτικών και 

αντιοξειδωτικών παραγόντων. Προηγούµενες µελέτες έδειξαν ότι ασθενείς µε 

καρκίνο του πνεύµονα παρουσίασαν αυξηµένα επίπεδα 8-isoprostane. Επιπλέον, 

η CuZnSOD έχει βρεθεί ότι κατέχει σηµαντικό ρόλο στη διαδικασία της 

αγγειογένεσης[143], ενώ αυξηµένες συγκεντρώσεις 8-isoprostane στο 

συµπύκνωµα του εκπνεόµενου αέρα έχουν συσχετισθεί µε τις πνευµονικές 

λοιµώξεις[216, 217]. Τέλος,  τα µεσοθηλιακά κύτταρα φαίνεται πως είναι υπεύθυνα 

για την απελευθέρωση των οξειδωτικών στις υπεζωκοτικές λοιµώξεις[218].  

Σε αντίθεση µε την εύκολη αναγνώριση του εµπυήµατος, η οποία 

στηρίζεται στην παρουσία πύου στην υπεζωκοτική κοιλότητα των ασθενών, η 

διάκριση των επιπλεγµένων από τις µη επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές 

απαιτεί τον προσδιορισµό των κλασσικών βιοχηµικών παραµέτρων του 
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υπεζωκοτικού υγρού, καθώς επίσης και του pH που αποτελεί τον πιο χρήσιµο 

δείκτη υπόδειξης της ανάγκης για άµεση παροχέτευση του υγρού σε αυτές τις 

συνθήκες[219]. Σύµφωνα λοιπόν µε τα παραπάνω, η µη επιπλεγµένη υπεζωκοτική 

συλλογή χαρακτηρίζεται από pH>7.20, LDH<1000ΙU/l και γλυκόζη>2.2mmol/L στο 

υπεζωκοτικό υγρό, ενώ οι αντίστοιχες τιµές στην επιπλεγµένη συλλογή είναι  

pH<7.20, LDH>1000ΙU/l και γλυκόζη<2.2mmol/L[19, 21]. Οι ασθενείς µε 

υπεζωκοτική λοίµωξη αντιµετωπίζονται µε παροχέτευση του υπεζωκοτικού υγρού, 

ενώ η χορήγηση αντιβιοτικών επαρκεί για τη θεραπεία των ασθενών µε µη 

επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή. Εποµένως, το χαµηλό pH (<7.20), τα 

χαµηλά επίπεδα γλυκόζης (<2.2mmol/L) και η υψηλή LDH (>1000ΙU/L) του 

υπεζωκοτικού υγρού, υποδηλώνουν την ανάγκη για άµεση παροχέτευση του 

υγρού[220].  

Σχετική µελέτη έδειξε ότι η παρουσία χαµηλού pH υπεζωκοτικού υγρού 

(<7.2) ή χαµηλής γλυκόζης (<60mg/mL) συχνά συσχετίζεται µε ανεπαρκή 

πρόγνωση κι εποµένως απαιτούνται πιο αποτελεσµατικοί θεραπευτικοί τρόποι. Οι 

Heffner et al. δήλωσαν ότι το pH του υπεζωκοτικού υγρού (AUC=0.89) µπορεί να 

ταυτοποιήσει καλύτερα τις επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές σε σχέση µε 

τη γλυκόζη ή την LDH (AUC=0.71). Οι Porcel et al.[221] βρήκαν αλληλοεπικάλυψη 

ανάµεσα στις τιµές AUC για το pH (AUC=0.78), τη γλυκόζη (AUC=0.82), και την 

LDH (AUC=0.86), µε την τελευταία να παρουσιάζει καλύτερη ακρίβεια, κυρίως 

λόγω της µεγαλύτερης ευαισθησίας. Σύµφωνα µε τη µελέτη αυτή, το 55% των 

ασθενών µε παραπνευµονική συλλογή, στους οποίους η συλλογή είχε 

παροχετευθεί, παρουσίασαν pH υπεζωκοτικού υγρού µεγαλύτερο από 7.20 και 

γλυκόζη υψηλότερη από 2.2mmol/L.  

Εξαιτίας της χαµηλής ευαισθησίας των καθιερωµένων εργαστηριακών 

εξετάσεων (pH, γλυκόζη, LDH), σήµερα οι έρευνες έχουν στραφεί στη µελέτη νέων 

δεικτών, οι οποίοι θα µπορούσαν να διακρίνουν τις επιπλεγµένες από τις µη 

επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές. Σύµφωνα µε µελέτες[222, 223], τα 

επίπεδα του TNF-α βρέθηκαν υψηλότερα στους ασθενείς µε εµπύηµα ή 

επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή σε σχέση µε εκείνους που είχαν µη 

επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή. Οι Porcel et al.[221] ισχυρίζονται ότι ο 

TNF-α αποτελεί δείκτη φλεγµονής σε ασθενείς µε υπεζωκοτική λοίµωξη, καθώς η 
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διαγνωστική του αξία στη διάκριση των επιλεγµένων από τις µη επιπλεγµένες 

παραπνευµονικές συλλογές ανταγωνίζεται εκείνη του pH και της γλυκόζης, ενώ ο 

συνδυασµός των συγκεντρώσεων του TNF-α και της LDH αυξάνουν ακόµη 

περισσότερο την ευαισθησία του. Επίσης, σχετική µελέτη έδειξε ότι οι 

παραπνευµονικές συλλογές χαρακτηρίζονται από υψηλά επίπεδα MPO. 

Συγκεκριµένα, οι Alegre et al.[224] ισχυρίζονται ότι η MPO του υπεζωκοτικού 

υγρού µε όριο την τιµή 3.000 µg/L βρέθηκε να είναι ο δείκτης που διακρίνει 

καλύτερα τις επιπλεγµένες από τις µη επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές 

(ευαισθησία 87.5%, ειδικότητα 85.1%, AUC=0.91).  Οι Chen et al.[225] 

παρατήρησαν ότι η CRP του υπεζωκοτικού υγρού χρησιµοποιώντας ως όριο την 

τιµή >8.7mg/dL έχει µεγάλη ακρίβεια (AUC=0.94) στο να συµβάλλει στην απόφαση 

των κλινικών ιατρών για άµεση παροχέτευση του υγρού σε ασθενείς µε 

επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή.   

Στη συνέχεια εξετάσαµε αν τα επίπεδα των δεικτών µας µπορούν να 

διαχωρίσουν τις µη επιπλεγµένες από τις επιπλεγµένες παραπνευµονικές 

συλλογές. Με βάση τη ROC ανάλυση δείξαµε ότι οι συγκεντρώσεις του 

υπεζωκοτικού υγρού στο 8-isoprostane και τη CuZnSOD βρέθηκαν να είναι πιο 

χρήσιµες σε σχέση µε το λόγο υπεζωκοτικό/ορό. Συγκεκριµένα, το 8-isoprostane 

στο υπεζωκοτικό υγρό αποδείχτηκε ως το πιο αξιόπιστο test, καθώς µε όριο την 

τιµή 35.1 pg/mL µπορεί να διαχωρίσει τους δύο τύπους παραπνευµονικών 

συλλογών µε ευαισθησία 100.0% και ειδικότητα 58.1% (AUC=0.848). 

Τα αυξηµένα επίπεδα 8-isoprostane και CuZnSOD του υπεζωκοτικού 

υγρού είναι ενδεικτικά υπεζωκοτικής λοίµωξης σε ασθενείς µε παραπνευµονική 

υπεζωκοτική συλλογή. Το 8-isoprostane του υπεζωκοτικού υγρού µπορεί να 

διαχωρίσει µε ικανοποιητική ευαισθησία και ειδικότητα τις επιπλεγµένες από τις µη 

επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές. Ωστόσο αν και η µέθοδος 

προσδιορισµού είναι µη επεµβατική, η εφαρµογή της έχει υψηλό κόστος και απαιτεί 

εξειδικευµένο προσωπικό.  
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8. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 
 

Στη παρούσα εργασία φαίνεται πως ο συνδυασµός των δεικτών που 

µελετήθηκαν, µε την κλινική εικόνα και τις συνήθεις εργαστηριακές δοκιµασίες για 

τις υπεζωκοτικές συλλογές, ίσως συµβάλλει στη διάκριση των επιπλεγµένων από 

τις µη επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές. 

 Συγκεκριµένα, από τα αποτελέσµατα της µελέτης µπορούµε να 

εξάγουµε τα παρακάτω συµπεράσµατα: 

1. Αυξηµένα επίπεδα 8-isoprostane και CuZnSOD παρατηρήθηκαν στις 

παραπνευµονικές συλλογές και τα εµπυήµατα σε σχέση µε τις λεµφοκυτταρικές 

υπεζωκοτικές συλλογές (κακοήθεις και φυµατιώδεις υπεζωκοτικές συλλογές). 

2. Αυξηµένα επίπεδα 8-isoprostane και CuZnSOD παρατηρήθηκαν 

κατά την κλιµάκωση της φλεγµονής στο υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε 

παραπνευµονική συλλογή.  

3. Επίπεδα του  8-isoprostane στο υπεζωκοτικό υγρό µεγαλύτερα από 

35.1 pg/mL, είναι χρήσιµα στη διάκριση των επιπλεγµένων από τις µη 

επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές. 

4. Ο προσδιορισµός του 8-isoprostane και της CuZnSOD εκτελείται 

απλά και χωρίς να επιβαρύνει τον ασθενή. Ωστόσο σηµαντικό µειονέκτηµα είναι 

το υψηλό κόστος του προσδιορισµού τους. 
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 
 
Σκοπός: Σκοπός της παρούσας µελέτης ήταν ο προσδιορισµός του 8-

ισοπροστανίου (8-isoprostane) και της υπεροξειδικής δισµουτάσης 

χαλκού/ψευδαργύρου (CuZnSOD), στο υπεζωκοτικό υγρό και στον ορό ασθενών 

µε εξιδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή, ώστε να εκτιµηθεί ο ρόλος τους στη 

παθογένεση των υπεζωκοτικών συλλογών και η χρησιµότητά τους στη διάκριση 

των επιπλεγµένων από τις µη επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές.  

Υλικό & Μέθοδος: Μελετήθηκαν 214 ασθενείς που νοσηλεύτηκαν στην 

Πνευµονολογική Κλινική του Πανεπιστηµιακού Νοσοκοµείου Λάρισας, οι συλλογές 

των οποίων ταξινοµήθηκαν στις ακόλουθες οµάδες σύµφωνα µε τη τελική 

διάγνωση. Κακοήθεια (n=88), φυµατιώδης πλευρίτιδα (n=24), µη επιπλεγµένη 

παραπνευµονική συλλογή (ΜΕΠΣ) (n=31), επιπλεγµένη παραπνευµονική συλλογή 

(ΕΠΣ) (n=20), εµπύηµα (n=17) και συµφορητική καρδιακή ανεπάρκεια (∆ιίδρωµα) 

(n=34). Το 8-ισοπροστάνιο (8-isoprostane) και η Υπεροξειδική δισµουτάση 

χαλκού/ψευδαργύρου (CuZnSOD) προσδιορίστηκαν µε την χρήση της 

ανοσοπροσροφητικής ανάλυσης στερεάς φάσεως µε σύνδεση ενζύµου (ELISA).   

Αποτελέσµατα: Τα επίπεδα του 8-ισοπροστανίου στο υπεζωκοτικό υγρό των 

ασθενών µε παραπνευµονική υπεζωκοτική συλλογή βρέθηκαν σηµαντικά 

αυξηµένα (55.71 pg/mL) συγκρινόµενα µε αυτά της κακοήθους υπεζωκοτικής 

συλλογής (25.10 pg/mL, p<0.0001) και της φυµατιώδους πλευρίτιδας (25.13 

pg/mL, p<0.0001), ενώ στον ορό δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές 

διαφορές µεταξύ των υποοµάδων των εξιδρωµατικών υπεζωκοτικών συλλογών. 

Οµοίως, στο λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό, σηµαντικά αυξηµένες τιµές 8-

ισοπροστανίου παρατηρήθηκαν στους ασθενείς µε παραπνευµονική υπεζωκοτική 

συλλογή (1.42 pg/mL), σε σχέση µε αυτές των ασθενών µε κακοήθη υπεζωκοτική 

συλλογή (0.77 pg/mL, p=0.0004) και φυµατιώδη πλευρίτιδα (0.69 pg/mL, 

p=0.0004). Η συγκέντρωση της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό των ασθενών µε 

παραπνευµονική συλλογή (126.5 ng/mL) βρέθηκε σηµαντικά υψηλή συγκρινόµενη 

µε εκείνη των ασθενών µε διϊδρωµατική υπεζωκοτική συλλογή (83.40 ng/mL, 

p=0.0012), ενώ στον ορό, δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές 

µεταξύ των υποοµάδων των εξιδρωµατικών υπεζωκοτικών συλλογών. Στο λόγο 

υπεζωκοτικό υγρό/ορό, οι τιµές της CuZnSOD βρέθηκαν σηµαντικά αυξηµένες 

στους ασθενείς µε παραπνευµονική συλλογή (1.68) σε σχέση µε εκείνες της 
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διϊδρωµατικής και της κακοήθους υπεζωκοτικής συλλογής (0.62 και 0.89, p<0.0001 

και p<0.05, αντίστοιχα). Επιπλέον, το 8-isoprostane βρέθηκε σηµαντικά υψηλό στο 

υπεζωκοτικό υγρό των ασθενών µε εµπύηµα (420.2± 288.4 pg/mL) συγκρινόµενο 

µε εκείνο των ασθενών µε ΜΕΠΣ (32.32 pg/mL, p<0.0001). Επίσης, η 

συγκέντρωση του 8-isoprostane βρέθηκε σηµαντικά υψηλή στο υπεζωκοτικό υγρό 

ασθενών µε ΕΠΣ (65.00 pg/mL) σε σχέση µε εκείνη των ασθενών µε ΜΕΠΣ (32.32 

pg/mL, p<0.0001). Οι τιµές της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό βρέθηκαν 

σηµαντικά αυξηµένες στους ασθενείς µε εµπύηµα (1301± 881.2 ng/mL) 

συγκρινόµενες µε εκείνες των ασθενών µε ΕΠΣ (141.3 ng/mL, p<0.0001) και 

ΜΕΠΣ (83.20 ng/mL, p<0.0001). Επίσης, σηµαντικά αυξηµένες βρέθηκαν οι 

συγκεντρώσεις της CuZnSOD στο υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε ΕΠΣ (141.3 

ng/mL) συγκριτικά µε αυτές των ασθενών µε ΜΕΠΣ (83.20 ng/mL, p<0.0001). Σε 

ότι αφορά το λόγο υπεζωκοτικό υγρό/ορό, τα επίπεδα του 8-isoprostane και της 

CuZnSOD βρέθηκαν υψηλότερα στους ασθενείς µε εµπύηµα (12.91 και 10.84, 

αντίστοιχα) σε σχέση µε αυτά των ασθενών µε ΜΕΠΣ (1.0 και 1.6, p<0.0001 και 

p<0.0001, αντίστοιχα) και ΕΠΣ (2.14 και 0.9, p<0.0001 και p<0.0001, αντίστοιχα). 

Εξετάζοντας την ικανότητά τους να διακρίνουν τις επιπλεγµένες από τις µη 

επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές στο υπεζωκοτικό υγρό, το 8-isoprostane 

µε όριο την τιµή 35.1 pg/mL, παρουσίασε ευαισθησία 100.0% και ειδικότητα 58.1% 

(AUC=0.848).  

Συµπεράσµατα: Αυξηµένα επίπεδα 8-isoprostane και CuZnSOD παρατηρήθηκαν 

στις παραπνευµονικές συλλογές και τα εµπυήµατα σε σχέση µε τις κακοήθεις και 

τις φυµατιώδεις υπεζωκοτικές συλλογές. Ο προσδιορισµός των παραπάνω 

δεικτών πιθανόν µπορεί να βοηθήσει στην διάκριση των επιπλεγµένων από τις µη 

επιπλεγµένες παραπνευµονικές συλλογές, καθώς επίπεδα του 8-isoprostane στο 

υπεζωκοτικό υγρό µεγαλύτερα από 35.1 pg/mL διακρίνουν µε σηµαντικά αυξηµένη 

ευαισθησία και ειδικότητα τις δύο αυτές οµάδες ασθενών. 
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ABSTRACT 
 
Study objectives: The assessment of 8-isoprostane and Copper/Zinc Superoxide 

Dismutase (CuZnSOD) in pleural fluid and serum of patients with exudative pleural 

effusion in order to examine their role in the pathogenesis of pleural effusions and 

their diagnostic value in the differentiation between complicated and uncomplicated 

parapneumonic effusions.  

Materials and methods: We studied 214 consecutive patients with pleural 

effusions were admitted in the Respiratory Department of the University Hospital of 

Larissa. The effusions were classified as malignant (n=88), tuberculous (n=24), 

uncomplicated parapneumonic effusions (UPPE) (n=31), complicated 

parapneumonic effusions (CPPE) (n=20), empyema (n=17), and congestive heart 

failure (Transudates) (n=34). 8-isoprostane and CuZnSOD levels were measured 

with enzyme-linked immunoabsorbent assays (ELISA).  

Results: Pleural fluid 8-isoprostane levels were significantly higher in patients with 

parapneumonic pleural effusion (55.71 pg/mL) compared to those with malignant 

(25.10 pg/mL, p<0.0001) and tuberculous pleural effusion (25.13 pg/mL, 

p<0.0001). Interestingly, pleural fluid to serum 8-isoprostane was significantly 

higher in patients with parapneumonic pleural effusion (1.42), compared to those 

with malignant (0.77, p=0.0004) and tuberculous pleural effusion (0.69, 

p=0.0004).The concentration of CuZnSOD in the pleural fluid was significantly 

higher in patients with parapneumonic pleural effusion (126.5 ng/mL) compared to 

those with transudative pleural effusion (83.40 ng/mL, p=0.0012), while pleural 

fluid to serum CuZnSOD was significantly higher in patients with parapneumonic 

pleural effusion (1.68) compared to those with transudative and malignant pleural 

effusion (0.62 and 0.89, p<0.0001 and p<0.05, respectively). In addition, 8-

isoprostane levels were found significantly higher in the pleural fluid of patients 

with empyema (420.2± 288.4 pg/mL) compared to those with CPPE (32.32 pg/mL, 

p<0.0001). The concentration of 8-isoprostane in the pleural fluid was significantly 

higher in patients with CPPE (65.00 pg/mL) compared to those with UPPE (32.32 

pg/mL, p<0.0001). Additionally, the concentration of CuZnSOD in the pleural fluid 

was significantly higher in patients with empyema (1301± 881.2 ng/mL) compared 

to those with UPPE (83.20 ng/mL, p<0.0001) and CPPE (141.3 ng/mL, p<0.0001). 

Additionally, pleural fluid CuZnSOD was significantly higher in patients with CPPE 
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(141.3 ng/mL) compared to those with UPPE (83.20 ng/mL, p<0.0001). 

Comparable findings were observed for the pleural fluid to serum ratio. Specifically, 

8-isoprostane and CuZnSOD concentrations were significantly higher in patients 

with empyema (12.91 and 10.84, respectively) compared to UPPE (1.0 and 1.6, 

p<0.0001 and p<0.0001, respectively) and CPPE (2.14 and 0.9, p<0.0001 and 

p<0.0001, respectively). Pleural fluid 8-isoprostane was the best marker to 

differentiate between complicated and uncomplicated parapneumonic effusions, 

with a sensitivity of 100.0% and a specificity of 58.1% at a cut-off point of 35.1 

(AUC=0.848).  

Conclusions: Pleural fluid 8-isoprostane and CuZnSOD levels were higher in 

parapneumonic pleural effusions and empyemas than in malignant and 

tuberculous pleural effusions. High levels of pleural fluid 8-isoprostane might be 

used as marker for the differential diagnosis of complicated parapneumonic 

effusions. The levels of pleural 8-isoprostane >35.1pg/mL represent a good marker 

for the differentiation between complicated and uncomplicated parapneumonic 

pleural effusions. 
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