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ΣΥΝΤΜΗΣΕΙΣ
Iridaceae: οικογένεια φυτών (ιριδίζουσα) 

Ach: Ακετυλοχολίνη 

AChE: Ακετυλοχολινεστεράση 

Chol: Χολίνη

Αβ: Αμυλοειδές-β πεπτίδιο

Tau: Πρωτεΐνη τ

GABA: γ- αμινοβουτυρικό οξύ

Κ.Ν.Σ: Κεντρικό Νευρικό Σύστημα

Π.Ν.Σ: Περιφερικό Νευρικό σύστημα

Α.Ν.Σ: Αυτόνομο Νευρικό Σύστημα

Ε.Ν.Υ: Εγκεφαλονωτιαίο Υγρό

MDA: Μηλονική διαλδεΰδη

ΜΑΟ: Μονοαμινοξειδάσες

NA: Νόσος Alzheimer

NP: Νόσος Parkinson

Π.Ο.Υ: Παγκόσμιος Οργανισμός Υγείας

ΗΕΓ: Ηλεκτροεγκεφαλογράφημα

DNA: δε(σ)οξυριβο(ζο)νουκλεϊ(νι)κό οξύ

RNA: ριβονουκλεϊκό οξύ

NFT: νευροϊνιδιακά πλέγματα

NMDA: Ν- μεθυλ- D- ασπαρτάμη

COMT: Κατεχολ-Ο-μεθυλ-τρανσφεράση

Dopa: διυδροξυφαινυλαλανίνη

L-dopa: 3.4 -L -διυδροξυφαινυλ-αλανίνη

GSH: γλουταθειόνη

LB: σωμάτια Lewy

Substantia nigra: μέλαινα ουσία

6-OHDA: νευροτοξίνη 6-υδροξυδωπαμίνη

Diazinon: φυτοφάρμακο

Donepezil: δονεπεζίλη

Memantine: μεμαντίνη

Safranal: σαφρανάλη

Crocin: κροκίνη

Crocetin: κροκετίνη

Tb: ταμπλέτα
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Na+: Νάτριο 

Ca++: Ασβέστιο

LTP: Long-Term Synaptic Potentiation 

PCi2: φαιοχρωμοκύτωμα

NINCDS: Εθνικό Ινστιτούτο Νευρολογικών Διαταραχών, Διαταραχών Επικοινωνίας και

Αγγειακού Εγκεφαλικού Επεισοδίου

Rancimat: επιταχυνόμενη δοκιμή γήρανσης

Trolox: 6-υδροξυ-2,5,7,8-τετραμεθυλοχρωμανο-2-καρβοξυλικό οξύ

PINK1: αντίσωμα

ATP13A2: ένζυμο

ip: ενδοπεριτοναικά

LTP (long-term potentiation): μακροχρόνια δυναμική

CT: Αξονική τομογραφία

PET: Τομογραφία Εκπομπής Ποζιτρονίων

SPECT: Τομογραφία μονήρους δέσμης φωτονίων

CDR: Clinical Dementia Rate

GDS: Global Deterioration Scale

DTI: Diffusion Tensor Imaging

DWI: Diffusion Weighted Imaging

MMSE: Mini Mental State Examination

MRI: μαγνητική τομογραφία

DAT SCAN: dopamine transporter
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ

Τίτλος: Το saffron ως ελιξίριο ζωής στις νευρολογικές παθήσεις.

Εισαγωγή : Δύο από τις συχνότερες νευρολογικές παθήσεις είναι η νόσος Alzheimer (NA) 

και η νόσος Parkinson (NP). Η NA είναι μια μορφή άνοιας όπου ο θάνατος των εγκεφαλικών 

κυττάρων προκαλεί απώλεια μνήμης και παρακμή της γνωστικής λειτουργίας. Υπάρχουν 

αυξανόμενα στοιχεία ότι η κατανάλωση Saffron έχει διάφορα θεραπευτικά αποτελέσματα, 

συμπεριλαμβανομένης της προστασίας του κεντρικού νευρικού συστήματος (Κ.Ν.Σ).

Σκοπός : Ο σκοπός αυτής της βιβλιογραφικής ανασκόπησης είναι να αξιολογηθεί η 

αποτελεσματικότητα της κροκίνης, το κύριο δραστικό συστατικό του κρόκου, ως θεραπεία 

για την αντιμετώπιση των νευρολογικών παθήσεων, με έμφαση στη NA και στη ΝΡ.

Υλικό Μέθοδος : Πραγματοποιήθηκε αναζήτηση και ανασκόπηση βιβλιογραφίας με βάση 

τις διεθνείς βάσεις δεδομένων Pub Med, Scopus και Google Scholar. Χρησιμοποιήθηκαν 

επιλεγμένες πηγές, βασισμένες στη σύγχρονη βιβλιογραφία των τελευταίων ετών. 

Αποτελέσματα : Τα ευεργετικά αποτελέσματα του φυτού και των συστατικών του 

αποδίδονται ευρέως στις ισχυρές αντιοξειδωτικές του ιδιότητες. Αναλυτικά λοιπόν ο κρόκος 

(Saffron) έδειξε να παρουσιάζει σημαντικά αποτελέσματα συγχορηγούμενος με άλλες ουσίες 

ενώ έχει προταθεί να είναι αποτελεσματικός στη θεραπεία ενός ευρέως φάσματος 

διαταραχών, συμπεριλαμβανομένου των νόσων της στεφανιαίας αρτηρίας, της υπέρτασης , 

της δυσμηνόρροιας καθώς και των προβλημάτων της μάθησης και της μνήμης. 

Συμπεράσματα : Η ανασκόπηση της βιβλιογραφίας μας έδειξε ότι ο Crocus Sativus και τα 

συστατικά του προάγουν την ανθρώπινη υγεία, αφού μπορούν να θεωρηθούν ως πολλά 

υποσχόμενοι παράγοντες στη θεραπεία των διαταραχών του νευρικού συστήματος. Έτσι ενώ 

η ιατρική πρόοδος έχει επιτρέψει σε πολλούς από εμάς να φτάσουν στην έκτη και έβδομη 

δεκαετία ζωής και πέραν αυτής, τα ελλείμματα της γνωστικής λειτουργίας που εμφανίζονται 

λόγω γήρατος αποτέλεσαν ώθηση για περαιτέρω έρευνες ώστε να διασαφηνιστεί καλύτερα το 

βέλτιστο καθεστώς θεραπείας τους. Τελικά το ερώτημα που προκύπτει είναι αν τα δεδομένα 

για την βασική έρευνα που έχουν γίνει, οι ιατρικές καινοτομίες και φάρμακα θα παίξουν 

σημαντικό ρόλο στη θεραπεία συγκεκριμένων νευρολογικών παθήσεων.

Λέξεις -  Κλειδιά : Crocus, Sativus, Crocin, Saffron, νευρικό σύστημα, μελέτες σε ζώα, 

κλινική εφαρμογή.
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ABSTRACT

Title: Saffron as an elixir of neurodegenerative disorders.

Introduction: Two of the most common neurodegenerative disorders are Alzheimer’s and 

Parkinson’s. Alzheimer’s disease is a type of dementia, during which the death of brain cells 

causes memory loss and cognitive decline. There is increasing evidence that saffron 

consumption has several healing effects, including the protection of C.N.S.

Purpose: The purpose of this literature review is the evaluation of the effectiveness of crocin, 

the key ingredient of crocus, as a remedy for the treatment of neurodegenerative disorders, 

with focus on Alzheimer’s disease and Parkinson’s.

Material Method: A systematic review of the bibliography has been conducted according to 

the international databases of Pub Med, Medline, medical terms Scopus, Direct, as well as 

Google Scholars. Selected resources have been used based on current bibliography.

Results: The beneficial effects of the plant and its components are attributed mainly to its 

powerful antioxidant properties. More specifically, crocus (saffron) evidently presented great 

results when taken in conjunction with other substances while it has been claimed to be 

effective in the treatment of a wide range of disorders, including coronary artery diseases, 

hypertension, dysmenorhea, as well as learning difficulties and memory disorders. 

Conclusions: This literature review has shown that Crocus Sativus and its components 

promote health since they can be considered as extremely promising factors in the treatment 

of neurodegenerative disorders. Therefore, although progress in medical science has allowed 

many of us to live our sixth and seventh decade and beyond, cognitive decline due to old age, 

has necessitated the need for further research in order to devise the right methods for its 

treatment. Finally, the question arises whether the facts of the basic research that has been 

conducted, medical advances and medication will all contribute to the treatment of these 

particular neurodegenerative disorders.

Key words: Crocus, Satinus, Crocin, Saffron, nervous system, studies of animals (animal 

testing), clinical application.
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Στην παραδοσιακή ιατρική ένας μεγάλος αριθμός φυτών έχει χρησιμοποιηθεί για να 

θεραπεύσει νευροεκφυλιστικές ασθένειες, όπως η NA, η NP και άλλων διαταραχών που 

σχετίζονται με τη μνήμη [2,43].

Αναλυτικότερα, οι Αιγύπτιοι αναγνώρισαν τη θεραπευτική δύναμη των βοτάνων και τα 

χρησιμοποιούσαν στις φαρμακευτικές ενώσεις τους. Σήμερα, τα καταστήματα φαρμάκων 

‘Attarin’ και το κοινό χρησιμοποιούν το φαρμακευτικό σύστημα Unani για τη θεραπεία των 

προβλημάτων υγείας τους, συμπεριλαμβανομένης της βελτίωσης της μνήμης και των 

ασθενειών που σχετίζονται με έκπτωση της μνήμης. Πολυάριθμα φαρμακευτικά φυτά έχουν 

περιγραφεί στην παλιά βιβλιογραφία της αραβικής παραδοσιακής ιατρικής για τη θεραπεία 

της NA ή για την ενίσχυση της μνήμης [24,71].

Σχεδόν παράλληλα, κάπου πιο βόρεια, στην περιφέρεια Abruzzo της Ιταλίας και 

συγκεκριμένα στην επαρχία L’ Aquila, άλλο ένα φυτό βραβεύτηκε και έλαβε επίσημη 

αναγνώριση από την Ευρωπαϊκή Ένωση για τις πολλαπλές του βιολογικές δραστηριότητες 

και είναι γνωστό ως δυνητικό φάρμακο. Πρόκειται για το saffron και τα παράγωγά του.

Λίγο αργότερα, γύρω στον 16ο -  17ο αιώνα και μετά από πολλαπλές μελέτες, πάνω από 150 

φυτικά είδη βρέθηκαν σε διάφορα παρασκευάσματα και μείγματα. Συγκεκριμένα, τα α) 

Crocus sativus, β) Nigella Sativa, γ) Coriandrum Sativum, δ) Ferula assafoetida, ε) Thymus 

vulgaris , στ) Zataria multiflora και ζ) Curcuma longa είναι ευρωπαϊκά βότανα, τα οποία 

χρησιμοποιήθηκαν παραδοσιακά ως διαιτητικά, πρόσθετα τροφίμων, μπαχαρικά αλλά κυρίως 

για διάφορους ιατρικούς σκοπούς[8,10].

Κάποιες αντίστοιχες μελέτες με τα ανάλογα φυτά, έγιναν στην Κίνα και στην Ινδία, όπου 

διαπιστώθηκε πως τα φυτά αυτά μπορούν να κατηγοριοποιηθούν ως φαρμακευτικά προϊόντα 

με τις πιο παραγωγικές πηγές. Στις σύγχρονες μελέτες τώρα, έχει αποδειχτεί ότι το saffron και 

τα ενεργά συστατικά του, είναι φυτά που έχουν προστατευτικές και αντιφλεγμονώδεις 

δράσεις[5,12].

Το Crocus Sativus λοιπόν, που είναι κοινώς γνωστό ως Saffron, είναι ποώδες φυτό που 

ανήκει στην οικογένεια Iridaceae και αποτελεί πολύτιμο γεωργικό προϊόν. Είναι η πηγή του 

πιο ακριβού μπαχαρικού στον κόσμο. Τα αποξηραμένα στίγματα των λουλουδιών του, είναι η 

πηγή μιας φυσικής βαφής που έχει χρησιμοποιηθεί από την αρχαιότητα για την βαφή 

μεταξωτών και υφασμάτινων χαλιών καθώς και για τη ζωγραφική [5,24,64].

Τρεις είναι οι κύριοι μεταβολίτες του (κροκίνη, πικροκροκίνη και σαφρανάλη), οι οποίοι 

είναι υπεύθυνοι για το χρώμα, την πικρή γεύση, την οσμή και το άρωμα αντίστοιχα. Το 

Crocus Sativus είναι πλούσιο σε καροτενοειδή, φλαβονοειδή, βιταμίνες, μονοτερπένια και 

πολυφαινολικές ενώσεις που ενισχύουν τις νευρικές λειτουργίες. Τα καροτενοειδή
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αντιπροσωπεύουν τα κύρια συστατικά του saffron και η διάσπασή τους έχει ως αποτέλεσμα 

το σχηματισμό αποκαροτενοειδών, δηλαδή της κροκίνης, πικροκροκίνης και σαφρανάλης.

Οι κροκίνες είναι υδατοδιαλυτά παράγωγα του 20-άνθρακα του καροτενοειδούς, κροκετίνης 

και του ίδιου του δικαρβοξυλικού οξέος και δεν διατίθονται στο εμπόριο σε επαρκή ποιότητα 

και σε λογική τιμή[20,65].

Εδώ πρέπει να τονιστεί ότι οι φαρμακολογικές ιδιότητες του κρόκου και των κυριότερων 

συστατικών του έχουν αξιολογηθεί χρησιμοποιώντας διαφορετικά μοντέλα in vivo και in 

vitro, ενώ οι ιδιότητες του εκχυλίσματος saffron ως αντισπασμωδικό και ως φάρμακο για τη 

διαχείριση της ΝΑ, παρουσιάστηκαν σε μελέτες τόσο σε ανθρώπους όσο και σε ζώα.

Παρ’ όλα αυτά, οι περιοχές καλλιέργειας Saffron εγκαταλείπονται από τις νεότερες γενιές, 

επειδή η παραδοσιακή καλλιέργειά τους (Crocus Sativus) αποδίδει μόνο μια συγκομιδή 

πολύτιμων μπαχαρικών Saffron κάθε χρόνο. Το φυτό ανθίζει μόνο μεταξύ Οκτώβρη και 

Νοέμβρη και οι αγρότες θα χρειαστεί να κάνουν την καλύτερη δυνατή χρήση των 

λουλουδιών που συγκομίζονται κατά την περίοδο αυτή. Επειδή το αποξηραμένο στίγμα του 

Crocus Sativus αντιπροσωπεύει μόνο το 7,4% του συνολικού βάρους του φρέσκου 

λουλουδιού, όταν το στίγμα διαχωρίζεται από τα λουλούδια, απορρίπτονται μεγάλες 

ποσότητες φυτικών βιολογικών υπολειμμάτων[24,63].

Σκοπός αυτής της βιβλιογραφικής ανασκόπησης είναι η διερεύνηση του μηχανισμού ή των 

μηχανισμών με τους οποίους ο Crocus Sativus ασκεί το θετικό του αποτέλεσμα έναντι των 

ΝΑ και NP. Ταυτόχρονα, σκοπεύουμε να παρουσιάσουμε όλα τα πιθανά θεραπευτικά 

αποτελέσματα του Saffron και των συστατικών του που εμφανίζονται έναντι των 

νευροεκφυλιστικών ασθενειών [ 12,44].

Στόχος μας είναι να βρεθεί μια εύκολη και φθηνή θεραπεία παγκοσμίως, καθώς ο ρυθμός της 

νόσου Alzheimer και Parkinson αυξάνεται εκθετικά.

Η νόσος Alzheimer (ΝΑ) και η νόσος Parkinson (NP) είναι οι πιο κοινές νευροεκφυλιστικές 

διαταραχές που σχετίζονται με την ηλικία, επηρεάζοντας πολλά εκατομμύρια ηλικιωμένων 

παγκοσμίως. Μεταξύ αυτών των διαταραχών η NA είναι η πιο σοβαρή επηρεάζοντας περίπου 

το 7% των ατόμων ηλικίας 65 ετών και άνω. Η NA είναι κατά κύριο λόγο μια διαταραχή που 

σχετίζεται με την άνοια, την προοδευτική νοητική φθορά και την εξασθένιση της μνήμης ενώ 

η NP είναι πρωτίστως ασθένεια της κινητικής διαταραχής με 3 κύρια συμπτώματα αυτής 

όπως βραδυκινησία (βραδύτητα κινήσεων), υποκινησία (μείωση εύρους κινήσεων) μαζί με 

μυϊκή και τρόμο σε ηρεμία[40].

Παρ’ όλο που η παθογένεση της ΝΑ δεν είναι ακόμη πλήρως κατανοητή, υπάρχει μια 

αυξανόμενη συναίνεση ότι πίσω από τον περίπλοκο μοριακό μηχανισμό φαίνεται να είναι η 

συσσώρευση εξωκυτταρικών πρωτεϊνών β- αμυλοειδούς (Αβ) και ενδοκυτταρικών 

νευρονιδιακών πλεγμάτων (NFT) που αποκλείουν τους νευροδιαβιβαστές και προκαλούν 

έτσι τον κυτταρικό θάνατο των νευρώνων[28,11].
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H NP με τη σειρά της, χαρακτηρίζεται από την εναπόθεση ενδοεγχειρητικών συσσωμάτων 

αποτελούμενων κυρίως από γονίδιο άλφα- συνουκλείνης ως σωμάτια Lewy (LB), σε μια 

περιοχή του εγκεφάλου που οδηγεί στο θάνατο των ντοπαμινεργικών νευρώνων [57]. 

Σύμφωνα λοιπόν με τις τελευταίες μελέτες, το 2050, ο αριθμός των ατόμων που θα 

διαγνωστούν με νόσο Alzheimer θα είναι περίπου 14 εκατ. στις Η.Π.Α, αφού το 2014 44 

εκατ. άνθρωποι υποφέρουν από την άνοια παγκοσμίως[58].

Χρησιμοποιώντας τα αποτελέσματα των αναλύσεων που έγιναν στο φυτό saffron σε in vitro 

δοκιμασίες και σε διάφορες συνθήκες (υψόμετρο, θερμοκρασία, βροχόπτωση κλπ.) 

διαπιστώθηκε ότι οι εδαφοκλιματικές συνθήκες και οι συνθήκες καλλιέργειας καθορίζουν 

σημαντικά την ποιότητα του συγκεκριμένου μπαχαρικού [5].

Με βάση τη σύνθετη αιτιολογία των νόσων (ΝΑ και NP) διαπιστώσαμε ότι το παραδοσιακό 

αυτό φαρμακευτικό φυτό και τα αποτελεσματικά του συστατικά αποτελούν εναλλακτικές 

θεραπείες των νόσων αυτών. Οι περισσότερες απ' αυτές τους τις ιδιότητες οφείλονται στην 

παρουσία μοναδικών αποκαροτενοειδών τα οποία εμπλέκονται στην καταπολέμηση του 

οξειδωτικού στρες, στην αναστολή του DNA, RNA και της πρωτεϊνικής σύνθεσης, στην 

καταστολή του εγκεφαλικού κυτταρικού θανάτου καθώς και στη βελτίωση της γνωστικής 

λειτουργίας[3].

Όλα τα δείγματα που μελετήθηκαν έδειξαν ότι είναι πιθανά αντιοξειδωτικά αφού 

προστατεύουν τα νευρικά κύτταρα ενάντια σε βλάβες από ελεύθερες ρίζες μετριάζοντας τη 

δράση της ακετυλοχολινεστεράσης (AChE), κατά 30% περίπου, που είναι βασικός 

παράγοντας της νόσου Alzheimer [26].

Τέλος, η θεραπεία με εκχύλισμα κρόκου εμπόδισε την ικανότητα του χρόνιου στρες να 

επηρεάσει τη χωρική μάθηση και τη διατήρηση της μνήμης καθώς μείωσε σημαντικά τα 

επίπεδα κορτικοστερόνης στο αίμα [34,43].

Στο σημείο αυτό πρέπει να σημειωθεί ότι υπάρχουν σειρές μελετών που έχουν βρει 

τοξικολογικές επιπτώσεις του Saffron. Οι μελέτες αυτές, παρέχουν διαβαθμισμένες 

πληροφορίες σχετικά με τις τοξικές επιδράσεις του Saffron και των συστατικών του σε 

διάφορες συνθήκες έκθεσης, αφού η σύνθεση και η συγκέντρωσή τους μπορεί να ποικίλλουν 

ανάλογα με την γεωγραφική προέλευση [5,9].

Ωστόσο, δεν έχει δημοσιευθεί ακόμη μια ολοκληρωμένη ανασκόπηση που να καλύπτει όλες 

τις πτυχές της τοξικότητάς τους και οι θεραπευτικές τους δόσεις δεν εμφανίζουν σημαντική 

τοξικότητα ούτε σε κλινικές ούτε σε πειραματικές έρευνες [12].

Είναι ενδιαφέρον ότι έχουν ληφθεί διαφορικά αποτελέσματα που υποδηλώνουν τη 

μεταβλητότητα του τρόπου δράσης για το επιλεγμένο φυτό. Αν και δεν έχει βρεθεί θεραπεία 

για τις συγκεκριμένες νόσους εντούτοις, υπάρχουν θεραπείες που μπορούν να βοηθήσουν 

τόσα στα γνωστικά συμπτώματα όσο και στην πρόληψη [9].
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Ο αυξανόμενος αριθμός διπλωμάτων ευρεσιτεχνίας έδειξε ότι το Saffron και τα αντίστοιχα 

συστατικά του μόνα ή σε συνδυασμό με άλλα εκχυλίσματα θα μπορούσε να είναι ένας 

υποσχόμενος παράγοντας που εφαρμόζεται ως συμπλήρωμα ή φάρμακο για την πρόληψη ή 

τη θεραπεία των νευροεκφυλιστικών διαταραχών που συνοδεύουν την εξασθένιση 

μνήμης[18].

Ωστόσο, η εφαρμογή αυτών των συστατικών στις διάφορες κλινικές έχει περιοριστεί σε πολύ 

λίγα φάρμακα. Αυτό μπορεί να οφείλεται σε ανεπαρκή δεδομένα κλινικών δοκιμών [6].

Η έλλειψη επιτυχίας όσον αφορά στη φαρμακευτική στόχευση των προτεινόμενων 

διαδικασιών, δημιούργησε ένα διαφορετικό πεδίο έρευνας που επικεντρώνεται στην 

αντιμετώπιση των κοινών καταστροφικών διεργασιών (π.χ. οξειδωτικό στρες, φλεγμονή, 

μιτοχονδριακή δυσλειτουργία) [16].

Αφού λοιπόν τα φάρμακα που χρησιμοποιούνται επί του παρόντος για τη θεραπεία της ΝΑ 

και της ΝΡ μειώνουν μόνο τα συμπτώματα αυτών και δεν μπορούν να σταματήσουν τη 

διαδικασία του νευροεκφυλισμού και αφού η επιδημία αυτών επιβαρύνει τα συστήματα 

οικονομίας και υγειονομικής περίθαλψης των χωρών παγκοσμίως, θα πρέπει να διεξαχθούν 

περισσότερες δοκιμές ώστε αυτά τα φυσικά προϊόντα να εμποδίσουν ή να αποτρέψουν την 

εμφάνιση της ΝΑ και της ΡΑ[18,67].

Τα περισσότερα απ’ αυτά τα αποτελέσματα έχουν μελετηθεί στη σύγχρονη φαρμακολογία 

και είναι καλά τεκμηριωμένα.

Επομένως, καταλήγουμε στο συμπέρασμα πως η αξιολόγηση του Saffron με βάση τις 

εθνοβοτανικές πληροφορίες και την αρχαία βιβλιογραφία μπορεί να αποτελέσει μια πολύτιμη 

προσέγγιση για την εξεύρεση νέων βιολογικών δραστηριοτήτων και ενώσεων [15,65].

Greek - Kozanl - Krokos - Sallron Bulbs (Sallron crocus)

Εικόνα 1. Κρόκος βολβοί -  ζαφορά (Crocus Sativus)

14

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/05/2024 11:27:20 EEST - 18.117.172.162



ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ
Α1. Νευρικό Σύστημα

Το Νευρικό Σύστημα διαιρείται στο Κεντρικό Νευρικό Σύστημα (Κ.Ν.Σ) που αποτελείται 

από:

• τον εγκέφαλο

• το εγκεφαλικό στέλεχος

• την παρεγκεφαλίτιδα

• το νωτιαίο μυελό

και το Περιφερικό Νευρικό Σύστημα (Π.Ν.Σ) που αποτελείται:

• από τα κρανιακά νεύρα

• τα νωτιαία νεύρα

• το Αυτόνομο Νευρικό Σύστημα (Α.Ν.Σ)

Τα κρανιακά νεύρα III έως XII προέρχονται από το εγκεφαλικό στέλεχος και το λαιμό και 

τροφοδοτούν το κεφάλι ενώ τα νωτιαία νεύρα τροφοδοτούν τα άνω και κάτω άκρα.

Αυτές οι δύο αλληλοδιαπλεκόμενες σε μεγάλο βαθμό περιοχές αποτελούνται από δύο μόνο 

τύπους κυττάρων: τους νευρώνες , οι οποίοι δέχονται τα ερεθίσματα και τα μεταβιβάζουν σε 

άλλους νευρώνες και από τα νευρογλοιακά κύτταρα , τα οποία τρέφουν και προστατεύουν 

τους νευρώνες [46,50].

Εικόνα 2. Τα όργανα του Νευρικού Συστήματος

Α1.1 Λειτουργίες του Νευρικού Συστήματος

Οι λειτουργίες του Νευρικού Συστήματος είναι οι εξής:
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• δέχεται και μεταφέρει αισθητικές πληροφορίες (από το εξωτερικό περιβάλλον και 

από το Π.Ν.Σ. στο Κ.Ν.Σ.)

• επεξεργάζεται τις πληροφορίες που λαμβάνει από το Κ.Ν.Σ.

• αποκρίνεται στα ερεθίσματα που δέχεται από το Π.Ν.Σ. είτε εκούσια είτε ακούσια 

[50,70]

Εικόνα 3. Τα περίεργα της αντίληψης

Α.2 Κεντρικό Νευρικό Σύστημα

Το Κ.Ν.Σ αποτελείται από τον εγκέφαλο και το νωτιαίο μυελό, εξαιρετικά αναπτυγμένα 

σύνολα νευρώνων, τα οποία δέχονται, αλληλοσχετίζουν και ερμηνεύουν τις νευρικές ώσεις 

που προέρχονται από τα διάφορα μέρη του σώματος, προκαλώντας μ αυτόν τον τρόπο και 

την ανάλογη αντίδραση.

To Κ.Ν.Σ καλύπτεται και προστατεύεται από 3 μεμβράνες συνδετικού ιστού που 

ονομάζονται μήνιγγες, οι οποίες σχηματίζουν 3 στιβάδες. Οι μήνιγγες δημιουργούν 

διαμερίσματα μέσα στο κρανίο, περικλείουν τους φλεβώδεις κόλπους και περιέχουν Ε.Ν.Υ. 

Η εξωτερική είναι η ισχυρότερη και η παχύτερη στιβάδα και ονομάζεται σκληρή μήνιγγα. Η 

μεσαία στιβάδα είναι η αραχνοειδής μήνιγγα και σχηματίζει έναν χώρο που περιέχει το 

Ε.Ν.Υ. Τέλος η εσωτερική στιβάδα ονομάζεται χοριοειδής ή λεπτή μήνιγγα και περιέχει 

πολλά αγγεία [48,49].

Α.2.1 Νωτιαίος Μυελός

Ο νωτιαίος μυελός εκτείνεται από τον προμήκη μυελό μέχρι το επίπεδο του πρώτου 

οσφυϊκού σπονδύλου. Συμμετέχει στη μεταφορά μηνυμάτων από και προς το Π.Ν.Σ. και
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λειτουργεί ως κέντρο ελέγχου των αντανακλαστικών απαιτήσεων. Περιβάλλεται και 

προστατεύεται από 33 σπονδύλους : 7 αυχενικούς, 12 θωρακικούς, 5 οσφυϊκούς, 5 ιερούς και 

4 συγχωνευμένους σπονδύλους που σχημάτιζαν τον κόκκυγα. Από τον νωτιαίο μυελό 

εκφύονται 31 ζεύγη νωτιαίων νεύρων, διαιρούμενα σε αυχενικά, θωρακικά, οσφυϊκά και 

ιερά.

Οι λειτουργίες του νωτιαίου μυελού είναι οι εξής:

• μεταφέρει διάφορες εντολές για την κίνηση του τραχήλου , του κορμού και των άνω 

και κάτω άκρων

• λαμβάνει και μεταφέρει τα αισθητικά ερεθίσματα από την περιφέρεια

• ελέγχει την νεύρωση των σπλάχνων

• εκτελεί τις εκούσιες, σκόπιμες κινήσεις, διεγείροντας κάποιες μυϊκές δράσεις ενώ 

αναστέλλει άλλες

• συμμετέχει στον μυϊκό τόνο και τις αδρές κινήσεις του σώματος

• μεταφέρει ίνες που αναστέλλουν το μυϊκό τόνο [47,51]

ΝΩΤΙΑΙΟΣ
ΜΥΕΛΟΣ

ΣΩΜΑ
ΣΠΟΝΔΥΛΟΥ

ΕΠΙΣΚΛΗΡΙΔΙΟ
ΛΙΠΟΣ

ΠΕΤΑΛΟ
ΣΠΟΝΔΥΛΟΥ

Εικόνα 4. Νωτιαίος Μυελός

Α.2.2 Εγκέφαλος

Ο εγκέφαλος είναι το κέντρο ελέγχου του νευρικού συστήματος που παράγει τις σκέψεις, τα 

συναισθήματα και το λόγο. Αποτελείται από 3 κύριες περιοχές, το στέλεχος, την 

παρεγκεφαλίδα και τον πρόσθιο εγκέφαλο ή τηλεγκέφαλο. Αναλυτικά τώρα, το στέλεχος 

αποτελείται από τον προμήκη μυελό, τη γέφυρα και τον μεσεγκέφαλο, ενώ ο πρόσθιος 

εγκέφαλος αποτελείται από τα εγκεφαλικά ημισφαίρια και τον διεγκέφαλο. Ο διεγκέφαλος 

με τη σειρά του αποτελείται από τον θάλαμο και τον υποθάλαμο.

Ο μεσεγκέφαλος λειτουργεί ως νευρική οδό μεταξύ των εγκεφαλικών ημισφαιρίων και του 

κατώτερου εγκεφάλου και είναι το κέντρο των ακουστικών και των οπτικών 

αντανακλαστικών. Περιέχει διάφορα κέντρα που είναι υπεύθυνα για την καρδιαγγειακή και 

αναπνευστική δραστηριότητα.
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Η παρεγκεφαλίδα συνδέεται με το μεσεγκέφαλο, τη γέφυρα και τον προμήκη μυελό και οι 

λειτουργίες της συνίστανται στον συντονισμό των κινήσεων των σκελετικών μυών, στη 

διατήρηση της στάσης και της ισορροπίας και τον έλεγχο των λεπτών κινήσεων. Τέλος, 

συμμετέχει σε κάποιες μορφές μάθησης.

Τα εγκεφαλικά ημισφαίρια περιλαμβάνουν τον εγκεφαλικό φλοιό , ο οποίος είναι υπεύθυνος 

για τις κινήσεις που απαιτούν επιδεξιότητα, για τη μάθηση, τη μνήμη και τη λογική σκέψη. 

Επίσης περιέχουν τους υποφλοιικούς πυρήνες, που συμμετέχουν στο συντονισμό των 

κινήσεων των σκελετικών μυών και ορισμένες ίνες συνδετικών οδών.

Ο Θάλαμος συμμετέχει στο συντονισμό των σκελετικών μυών και αποτελεί σημαντικό 

ενδιάμεσο κυτταρικό σταθμό σχεδόν όλων των αισθητικών οδών που κατευθύνονται στον 

φλοιό. Είναι υπεύθυνος για τις συνδέσεις με συνειρμικές και μεταιχμιακές περιοχές.

Τέλος, ο Υποθάλαμος συμμετέχει στη ρύθμιση του Α.Ν.Σ., στη δημιουργία της 

συναισθηματικής συμπεριφοράς ενώ ρυθμίζει την ομοιοστασία των υγρών. Είναι υπεύθυνος 

δηλ. για τον έλεγχο της ποσότητας του νερού στο σώμα και της αποβολής του από τα ούρα. 

Επιπλέον, ρυθμίζει την πρόσληψη τροφής, του γαστρεντερικού σωλήνα και τη 

συσταλτικότητα της μήτρας. Επιδρά στην πρόσθια υπόφυση και ενισχύει ορισμένες 

συμπεριφορές.

Τα εγκεφαλικά ημισφαίρια συνδέονται μεταξύ τους και επικοινωνούν μέσω του μεσολόβιου 

νευρώνα σε συνδυασμό με την αμυγδαλή και τον ιππόκαμπο. Κάθε ημισφαίριο έχει 4 λοβούς. 

Αυτοί είναι: ο μετωπιαίος, ο ινιακός , ο βρεγματικός και ο κροταφικός λοβός. Οι βασικές 

λειτουργίες κάθε λοβού είναι οι εξής : 

α) Μετωπιαίος λοβός

• έλεγχος εκούσιων κινήσεων των σκελετικών μυών (κίνηση σώματος)

• λήψη αποφάσεων, σχεδιασμός και επίλυση προβλημάτων.

• συναισθηματική απόκριση

• ομιλία, γραφή

• συγκέντρωση, ευφυΐα και αυτοεκτίμηση 

β) Ινιακός λοβός

• λήψη και ερμηνεία των οπτικών ερεθισμάτων

• επεξεργασία εικόνας, χρωμάτων, βάθους και φωτισμού

• μεταφορά και 'προβολή' εικόνων στα άλλα τμήματα του εγκεφάλου

γ) Ο Βρεγματικός λοβός, αποτελεί τη σωματοαισθητική περιοχή του εγκεφαλικού φραγμού 

και προάγει την αντίληψη:

• του πόνου, του ψυχρού και της ελαφράς επαφής

• εικόνων

• ήχων
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• σχετικών αισθήσεων, όπως π.χ. ξηρότητα, πείνα, αδιαθεσία κλπ.

• λειτουργεί ως αποθήκη μνήμης για όλα τα ερεθίσματα. 

δ) Κροταφικός λοβός

• λήψη και ερμηνεία των οσφρητικών και ακουστικών ερεθισμάτων

• αντίληψη και ικανότητα σύνδεσης γεγονότων που γίνονται σε διαφορετικές χρονικές 

περιόδους και οργάνωση δεδομένων

• μνήμη [50,51,71]

Ακουστικός
φλοιός

Σωματοαισθητικος Κινητικός φλοιος
φλοιος

Βρεγματικός
λορος

Μετωπιαίος
λο β ο ς

Ινιακός
λορος

Ο πτικός ■
φλοιος

Περιοχή
Broca

Περιοχή
Wern eke

Κροταφικος
Π θ » » φ α λί£ α  ΝωΤΤ 0ζ λορος

μυελός

Εικόνα 5. Εγκέφαλος

Α.3 Το Περιφερικό Νευρικό Σύστημα

Το Π.Ν.Σ συνδέει το Κ.Ν.Σ με το υπόλοιπο σώμα. Είναι υπεύθυνο για την υποδοχή και 

μεταφορά των πληροφοριών από και προς το εξωτερικό περιβάλλον. Αποτελείται από νεύρα, 

τα οποία σχηματίζονται από δεσμίδες αποφυάδων είτε δενδριτών είτε νευραξόνων είτε και 

των δυο. Το ΠΝΣ διαιρείται σε αισθητικό (προσαγωγό ή κεντρομόλο) τμήμα και σε κινητικό 

(απαγωγό ή φυγόκεντρο) τμήμα [48,49].

Α.4 Αυτόνομο Νευρικό Σύστημα

Το αυτόνομο νευρικό σύστημα ασκεί επιρροή στα συστήματα οργάνων του σώματος για να 

ρυθμίζει διάφορες λειτουργίες και διακρίνεται σε Συμπαθητικό και Παρασυμπαθητικό 

Σύστημα. Οι δύο πτυχές του Α.Ν.Σ μπορούν να θεωρηθούν ως αντίθετες λειτουργίες που 

δρουν για την επίτευξη ομοιοστασίας.
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Συγκεκριμένα, το Α.Ν.Σ. ασκεί τον έλεγχό του μέσω των χημικών αγγελιοφόρων γνωστών 

ως νευροδιαβιβαστών. Οι νευροδιαβιβαστές που εμπλέκονται στο Α.Ν.Σ είναι η 

ακετυλοχολίνη , η νορεπινεφρίνη και η επινεφρίνη. Η ακετυλοχολίνη (Ach) απελευθερώνεται 

απ’ όλους τους preganglionic νευρώνες ανεξάρτητα από την συμμετοχή τους στο 

συμπαθητικό ή παρασυμπαθητικό νευρικό σύστημα. Η Ach δεσμεύεται με νικοτινικούς 

υποδοχείς ακετυλοχολίνης ένα κανάλι ιόντων που συνδέεται με υποκατάστατα , σε 

μεταγλωνιακούς νευρώνες. Μόλις συνδεθεί τα Ach , ο διάυλος ιόντων είναι ανοικτός για να 

επιτρέψει τη ροή των ιόντων, συγκεκριμένα του Na+ και του Ca++ , που προκαλεί διεγερτικό 

μετασυναπτικό δυναμικό και έχει ως αποτέλεσμα τη διάδοση ενός νευρονικού σήματος κάτω 

από τον άξονα. Η νορεπινεφρίνη απελευθερώνεται από τους μεταγλαγονικούς νευρώνες του 

συμπαθητικού νευρικού συστήματος, που δεσμεύεται και ενεργοποιεί τους αδρενεργικούς 

υποδοχείς.

Η επινεφρίνη απελευθερώνεται σε συστηματική κυκλοφορία από κύτταρα χρωμοφίλου εντός 

των επινεφριδίων , συγκεκριμένα του μυελού των επινεφριδίων.

Το Α.Ν.Σ. λειτουργεί χωρίς συνειδητό , εθελοντικό έλεγχο, επηρεάζει τη δραστηριότητα των 

περισσότερων ιστών και συστημάτων οργάνων στο σώμα, επειδή νευρώνει κάποιες ομάδες 

μυών, όπως ο καρδιακός μυς , οι λείοι μύες καθώς και διάφορους ενδοκρινείς και εξωκρινείς 

αδένες [26,48].

Α.4.1 Συμπαθητικό Νευρικό Σύστημα

Οι λειτουργίες του συμπαθητικού νευρικού συστήματος, γνωστό και ως σύστημα ‘πάλης ή 

πτήσης’, αυξάνει την ενεργειακή δαπάνη και εμποδίζει την πέψη. Αναλυτικότερα, το 

συμπαθητικό σύστημα προκαλεί:

• αύξηση της καρδιακής συχνότητας και της συστολικής έντασης

• διαστολή στεφανιαίων αρτηριών

• βρογχοδιαστολή πνευμόνων

• αγγειοσυστολή κοιλιακών αγγείων και αγγείων δέρματος

• διαστολή των κορών (μυδρίαση)

• χαλάρωση του εξωστήρα μυός της ουροδόχου κύστης και συστολής των 

ουρηθρικών σφιγκτήρων

• αυξημένες εκκρίσεις από τους ιδρωτοποιούς αδένες

• αγγειοσυστολή αρτηριών

• καταστολή της πέψης

• αύξηση της πηκτικότητας του αίματος

• αύξηση της συγκέντρωσης και της νοητικής εγρήγορσης
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• αυξημένος μεταβολισμός

• αύξηση της απελευθέρωσης γλυκόζης από το ήπαρ.

• αυξημένη λιπόλυση εντός του λιπώδους ιστού, εκσπερμάτιση

• μείωση της παραγωγής ούρων [50,71]

Α.4.2 Παρασυμπαθητικό Νευρικό Σύστημα

Οι λειτουργίες παρασυμπαθητικού συστήματος, γνωστό ως’ ανάπαυση και πέψη’ είναι οι

εξής:
• μείωση του καρδιακού ρυθμού και της συσταλτικότητας του καρδιακού μυός

• συστολή των κορών (μύση)

• διέγερση των της έκκρισης των δακρυϊκών και σιελογόνων αδένων

• βρογχοσυστολή των πνευμόνων

• χαλάρωση σφιγκτήρων ουρήθρας

• σύνθεση γλυκογόνου από το ήπαρ

• οίδημα κλειτορίδας και ανέγερση πέους

• σύσπαση στεφανιαίων αρτηριών

• αύξηση του περισταλτισμού και της έκκρισης του γαστρεντερικού [46,50]
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stom ach,

Bladder

Promotes
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Εικόνα 6. Το Αυτόνομο Νευρικό Σύστημα
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Β. Νόσος Alzheimer 

Β1. Ορισμός

Η νόσος Alzheimer είναι ένας τύπος άνοιας που χαρακτηρίζεται από προοδευτική, μη 

αναστρέψιμη έκπτωση των νοητικών λειτουργιών. Κατά τον Π.Ο.Υ, πρόκειται για μια χρόνια 

ή εξελισσόμενη νόσο του εγκεφάλου όπου παρατηρούνται μια σειρά διαταραχών των 

γνωσιακών λειτουργιών, όπως η ομιλία, η κρίση, η διενέργεια αριθμητικών πράξεων, η 

ικανότητα μάθησης κ.α. Αποτέλεσμα αυτών των διαταραχών είναι η κοινωνική απομόνωση 

του ατόμου , η έλλειψη ενδιαφέροντος και η αδυναμία ανταπόκρισής του στις βασικές 

δραστηριότητες της καθημερινής του ζωής. Είναι η πιο κοινή αιτία της άνοιας και η απώλεια 

της μνήμης είναι συνήθως το πρώτο σημείο εκδήλωσης της νόσου. Η πρόοδος της νόσου 

μπορεί να ποικίλλει από άτομο σε άτομο, εντούτοις η απώλεια της ικανότητας του ατόμου να 

αυτοεξυπηρετείται σε βάθος χρόνου αποτελεί αδιαμφισβήτητο παράγοντα [50,76].

Β.2 Επίπτωση και Επιπολασμός

Σύμφωνα με την Εθνική Στατιστική Υπηρεσία των ΗΠΑ, τα 2/3 περίπου των πολιτών τους 

με άνοια, ηλικίας από 65 έως 74 ετών, πάσχουν από τη νόσο Alzheimer. Αποτελεί την κύρια 

αιτία θανάτου στις ΗΠΑ, ενώ εκτιμάται ότι μέχρι το 2050, 1 στου 85 ανθρώπους θα υποστεί 

βλάβη παγκοσμίως από τη συγκεκριμένη νόσο. Το 2014, κατόπιν ερευνών, διαπιστώθηκε ότι 

44 εκατομ. ηλικιωμένοι αυτής της ηλικίας υποφέρουν από άνοια παγκοσμίως ενώ η επιδημία 

της νόσου επιβαρύνει πολύ τα συστήματα οικονομίας και υγειονομικής περίθαλψης της κάθε 

χώρας. Πράγματι, πρόκειται για μια ασθένεια με επιζήμια αποτελέσματα τόσο οικονομικά 

όσο και ψυχικά και σωματικά για τον ίδιο τον ασθενή αλλά και για την οικογένειά του 

γενικότερα. Εκτιμάται ότι το κόστος για το 2015 θα είναι 226 δις δολάρια, ενώ μέχρι το 2050 

θα φτάνει το 1,1 τρις δολάρια.

Στην Ελλάδα, σύμφωνα με επιδημιολογική μελέτη, το 9% των ατόμων ηλικίας 70 ετών και 

άνω πάσχουν από άνοια, ενώ το 6% πάσχουν από άνοια τύπου Alzheimer. Πρόσφατη 

ανάλυση του επιπολασμού και της επίπτωσης στην Ευρώπη έδειξε ότι στην ηλικία των 90 ή 

και παραπάνω, ο αριθμός των νέων ασθενών εκτιμάται ότι είναι 63,5 ανά 1000 άτομα 

ετησίως [50,53].
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Β.3 Παράγοντες Κινδύνου και Προειδοποιητικά Σημεία

Υπάρχει μια αναλογία μεταξύ της ηλικίας των ασθενών και του κινδύνου ανάπτυξης της 

νόσου. Όσο περισσότερο δηλαδή αυξάνεται ο αριθμός των ηλικιωμένων, τόσο συχνότερη 

γίνεται η μορφή αυτή άνοιας. Από το πλήθος των μελετών που έγιναν, βρέθηκε ότι οι 

παράγοντες κινδύνου για τη νόσο είναι η ηλικία (το γήρας) το οικογενειακό ιστορικό και το 

γυναικείο φύλο. Άλλες μελέτες υποστηρίζουν πως άλλοι παράγοντες κινδύνου είναι το 

οικογενειακό ιστορικό συνδρόμου Down, η κρανιοεγκεφαλική κάκωση, οι ιογενείς 

λοιμώξεις, κάποιες τοξικές ουσίες, η μεγάλη ηλικία της μητέρας, οι παθήσεις του 

θυρεοειδούς κλπ.

Τα προειδοποιητικά σημεία που μπορεί να εμφανίσει ένας ασθενής είναι τα ακόλουθα :

• απώλεια μνήμης που επηρεάζει τις επαγγελματικές δεξιότητες

• δυσκολία στην επιτέλεση γνωστών καθηκόντων

• προβλήματα λόγου και προφορικής έκφρασης

• αποπροσανατολισμός στον χώρο και στον χρόνο

• μειωμένη ικανότητα κρίσης

• μεταβολές στην διάθεση και στη συμπεριφορά (μεταπτώσεις διάθεσης)

• διαταραχές προσωπικότητας

• απώλεια αντικειμένων ή τοποθέτησή τους σε λάθος θέση

• έλλειψη πρωτοβουλίας και ενεργητικότητας

Είναι πολύ σημαντικό να αναγνωρίσουμε τα πρώιμα συμπτώματα διότι κάποιες αιτίες άνοιας 

μπορεί να είναι αναστρέψιμες (όπως π.χ. υποθυρεοειδισμός) σε αντίθεση με την άνοια της 

ΝΑ που δεν μπορεί να αναστραφεί [50,77].

Εικόνα 7. Παράγοντες κινδύνου
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Β.4 Παθοφυσιολογία

Παρά τις ερευνητικές προσπάθειες που έχουν γίνει και συνεχίζονται παγκοσμίως, η ακριβής 

αιτιολογία της ΝΑ παραμένει άγνωστη. Πιθανές αιτίες της εμφάνισης της NA θεωρούνται η 

απώλεια του νευροδιαβιβαστικού ερεθισμού από την ακετυλοτρανσφεράση της χολίνης , η 

μετάλλαξη του γονιδίου του προδρόμου πρωτεΐνης του αμυλοειδούς και η τροποποίηση της 

απολιποπρωτείνης Ε.

Υπάρχουν κι άλλες πιθανές αιτίες πρόκλησης της νόσου όπως οι γονιδιακές μεταλλάξεις στα 

χρωμοσώματα 14,19 ή 21, τα οποία πιθανώς μπορεί να οδηγήσουν σε συσσώρευση και 

αυξημένη εναπόθεση του β -  αμυλοειδούς στον εγκέφαλο.

Άλλες αιτίες που βρίσκονται υπό έρευνα και διαταράσσουν τον κυτταρικό μεταβολισμό και 

την επεξεργασία των πρωτεϊνών είναι ο ρόλος της πρωτεϊνικής κινάσης C, η σχέση της νόσου 

Alzheimer με το αργίλιο και η πιθανότητα ιογενούς αιτιολογίας ή συμμετοχή αυτοάνοσων 

μηχανισμών και μιτοχονδριακών βλαβών.

Η νόσος Alzheimer διακρίνεται σε δύο μορφές. Στην οικογενή, που εμφανίζει καθαρά 

κληρονομικό χαρακτήρα και στη σποραδική μορφή. Κύρια χαρακτηριστικά της νόσου είναι 

οι δομικές και οι χημικές μεταβολές που παρατηρούνται στον εγκέφαλο με έμφαση στον 

μετωπιαίο και τον κροταφικό λοβό και τον ιππόκαμπο.

Οι επιπτώσεις της νόσου στους νευρώνες του φλοιού του εγκεφάλου προκαλούν απώλεια 

στις γλωσσικές δεξιότητες και την κρίση. Καθώς εξελίσσεται η νόσος, παρατηρούνται 

διαταραχές της συμπεριφοράς, ευερεθιστότητα, εναλλαγές συναισθημάτων, οι οποίες 

καθίστανται όλο και συχνότερες. Οι περιοχές του εγκεφάλου οι οποίες προσβάλλονται τελικά 

ατροφούν με αποτέλεσμα το άτομο να μην είναι σε θέση να αυτοεξυπηρετηθεί.

Σε ευρήματα που βρέθηκαν στους εγκεφάλους ασθενών με νόσο Alzheimer, παρατηρήθηκε 

απώλεια νευρώνων του εγκεφαλικού φλοιού καθώς και η ύπαρξη νευρικών ινιδίων και 

πλακών αμυλοειδούς γνωστές και ως γεροντικές πλάκες. Οι ομάδες των νευρικών ινιδίων 

σχηματίζονται από μια πρωτεΐνη των νευρώνων την πρωτεΐνη tau.

Οι πρωτεΐνες tau βρίσκονται σε ζεύγη ινών και συμβάλουν στη μεταφορά των θρεπτικών 

ουσιών και άλλων μορίων στους νευράξονες. Στη νόσο Alzheimer, όπου οι πρωτεΐνες αυτές 

είναι παραμορφωμένες, χάνεται η επικοινωνία μεταξύ των νευρώνων, ακολουθεί ο θάνατός 

τους κι έτσι προκύπτει η εκδήλωση της νόσου.

Τα νευρικά κύτταρα αρχίζουν να εκφυλίζονται και συσσωρεύονται γύρο από έναν αμυλοειδή 

πυρήνα, σχηματίζοντας μια πλάκα. Οι πλάκες αυτές βρίσκονται σε περιοχές του εγκεφάλου 

που είναι υπεύθυνες για την αντίληψη από τη μνήμη και αποτελούνται από αδιάλυτα ιζήματα 

β- αμυλοειδούς.
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Το β- αμυλοειδές (Αβ) πεπτίδια και οι πλάκες που αποτελούνται από συσσωματωμένο Αβ 

δεν έχει διευκρινιστεί ότι προκαλούν τη νόσο Alzheimer ή αν οι πλάκες αυτές είναι 

παραπροϊόν της διεργασίας της νόσου.

Η άμεση αλληλεπίδραση με το β- αμυλοειδές (Αβ) μπορεί να μειώσει τη συσσωμάτωση και 

συσσώρευση, περιορίζοντας μ’ αυτόν τον τρόπο τη συνοπτική δυσλειτουργία και τη 

νευροτοξικότητα που το ίδιο προκαλεί.

Για το λόγο αυτό υποστηρίζεται ότι πρέπει να δοθεί περισσότερη προσοχή στις επιδράσεις 

της Αβ στη συνοπτική λειτουργία και όχι στον κυτταρικό θάνατο [34,40,42,52].

Εικόνα 8. Συσσώρευση πλάκας αμυλοειδούς στη νόσο Alzheimer

Β.5 Κλινικές Εκδηλώσεις

Η νόσος Alzheimer χαρακτηρίζεται από χρόνιο οργανικό ψυχοσύνδρομο με βασικό στοιχείο 

την άνοια. Ανάλογα με τις εκδηλώσεις του ασθενούς και τις λειτουργικές ικανότητές του, 

ταξινομείται σε 3 στάδια.

Στάδιο I (2-4 έτη περίπου)

• Απώλεια πρόσφατης μνήμης. Η παλαιά μνήμη παραμένει ανεπηρέαστη. Ο ασθενής 

ξεχνάει τις ονομασίες από διάφορα μέρη και αντικείμενα, ενώ δύσκολα 

προσλαμβάνει νέες γνώσεις.

• Μειωμένη προσοχή.

• Εμφάνιση ήπιων διαταραχών της προσωπικότητας. Ο ασθενής χαρακτηρίζεται από 

άρνηση, ευερεθιστότητα, κατάθλιψη και έλλειψη αυθορμητισμού.

• Ελαφριές γνωσιακές διαταραχές. Ο ασθενής προσπαθεί να προσαρμοστεί και να 

αποκρύψει την απώλεια μνήμης του.
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• Οπτικοχωρικές διαταραχές. Ο ασθενής αντιμετωπίζει προβλήματα με την αντίληψη 

του βάθους.

Στάδιο II (2-12 έτη περίπου)

• Διαταραχές αντίληψης. Ο ασθενής εμφανίζει έντονες διαταραχές της μνήμης και 

έντονη σύγχυση. Παρατηρείται έλλειψη της αφαιρετικής σκέψης. Παρουσιάζει 

στερεοαγνωσία και αγραφία, ενώ παράλληλα αδυνατεί να εκτελέσει μαθηματικούς 

υπολογισμούς. Χαρακτηριστικό αυτού του σταδίου είναι το φαινόμενο ‘sundowning’, 

το οποίο περιγράφεται ως μια διαταραχή συμπεριφοράς που χαρακτηρίζεται από 

αυξημένη διεγερσιμότητα, αποπροσανατολισμό και άσκοπη περιπλάνηση.

• Διαταραχές προσωπικότητας. Ο ασθενής γίνεται εύκολα ευέξαπτος, ενώ εκφράζει 

ψευδαισθήσεις ή έχει παραληρηματικές ιδέες.

• Οπτικοχωρικές διαταραχές. Ο ασθενής αδυνατεί να ντυθεί.

• Διαταραχές των κινητικών δεξιοτήτων. Ο ασθενής φαίνεται ανήσυχος και πολλές 

φορές βαδίζει δίχως λόγο και προορισμό. Η κινητική του απραξία είναι εμφανής όταν 

χρησιμοποιεί συνηθισμένα αντικείμενα.

• Διαταραγμένη κρίση. Ο ασθενής είναι ανίκανος να οδηγήσει αυτοκίνητο ή να πάρει 

κάποιες αποφάσεις (π.χ. να διαλέξει ρούχα) και έχει μειωμένες κοινωνικές 

δεξιότητες.

Στάδιο III (2-4έτη περίπου)

• Έλλειψη γνωσιακών ικανοτήτων. Ο ασθενής είναι συνήθως αποπροσανατολισμένος 

στον χώρο, τον χρόνο και τα πρόσωπα.

• Έλλειψη επικοινωνίας. Ο ασθενής συνήθως δεν μιλάει.

• Έλλειψη κινητικών δεξιοτήτων. Ο ασθενής έχει θέση κάμψης και εμφανίζει 

δυσκαμψία των σκελών του. Χαρακτηριστική είναι και η αδυναμία ελέγχου των 

σφιγκτήρων [50,56].

Ασυμπτωματικό
Στάδιο

Σοβαρή Νόσος A lzheim erΗπια - Μ έτρια
Νοσος A lzheim er

Εικόνα 9. Τα στάδια του Alzheimer
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Β.6 Διαγνωστικές Εξετάσεις

Η νόσος του Alzheimer διαγιγνώσκεται αφού αποκλειστούν άλλα αίτια που μπορεί να 

προκαλέσουν παρόμοιες εκδηλώσεις. Για να επιβεβαιώσουμε τη διάγνωση της νόσου, θα 

πρέπει να γίνει νεκροψία μετά το θάνατο του ασθενούς και να εξεταστεί ο εγκεφαλικός ιστός. 

Παρόλα αυτά όμως υπάρχουν κάποιες διαγνωστικές εξετάσεις που μπορούν να φανούν 

χρήσιμες. Συγκεκριμένα:

• Το ηλεκτροεγκεφαλογράφημα (ΗΕΓ), το οποίο μπορεί να αποκαλύψει μια εικόνα 

βραδέων κυμάτων, στο τελικό στάδιο της νόσου.

• Οι νευροαπεικονιστικές εξετάσεις όπως Αξονική τομογραφία (CT) και Μαγνητική 

τομογραφία εγκεφάλου (MRI) όπου μπορεί να απεικονιστεί μια εικόνα εγκεφαλικής 

και φλοιικής ατροφίας και κυρίως ατροφίας του ιππόκαμπου που είναι υπεύθυνος 

για τη μνήμη. Παράλληλα, μπορεί να απεικονιστούν και τυχόν αλλαγές σε άλλες 

δομές του εγκεφάλου.

• Η τομογραφία εκπομπής ποζιτρονίων (PET) και το SPECT (Single Photon Emission 

Computed Tomography) , τα οποία επιτρέπουν την οπτική απεικόνιση της 

δραστηριότητας και της αλληλεπίδρασης των εγκεφαλικών τμημάτων μεταξύ τους, 

κατά τη διάρκεια της επεξεργασίας των πληροφοριών όσον αφορά στις νοητικές 

διεργασίες.

• Ο νευροψυχολογικός έλεγχος, ο οποίος είναι απαραίτητος για την εξέταση των 

νοητικών λειτουργιών, όπως η προσοχή, η μάθηση, οι οπτικοχωρικές ικανότητες 

και ο έλεγχος μνήμης. Μ’ αυτόν τον τρόπο διαπιστώνονται πιθανές διαταραχές στις 

καθημερινές δραστηριότητες του ατόμου όπως π.χ. η διαχείριση οικονομικών, το 

μαγείρεμα κλπ. Η ψυχομετρική εκτίμηση γίνεται με τη βοήθεια κάποιων εργαλείων 

όπως π.χ. το ερωτηματολόγιο Folstein Mini Mental Status Examination, η εξέταση 

MMSE (Mini Mental State Examination), τα οποία δείχνουν με απλό και γρήγορο 

τρόπο τον προσανατολισμό, την προσοχή, την άμεση και βραχύχρονη ανάκληση, τη 

γλώσσα και την ικανότητα παρακολούθησης και εφαρμογής απλών γραπτών και 

προφορικών οδηγιών.

• Άλλες ψυχομετρικές εξετάσεις οι οποίες χρησιμοποιούνται για τους ίδιους λόγους 

είναι οι CDR (Clinical Dementia Rate ) και GDS (Global Deterioration Scale). Oι 

εξετάσεις αυτές μπορούν να χρησιμοποιηθούν για τη διαφορική διάγνωση της 

νόσου Alzheimer από άλλες μορφές άνοιας.

• Η λεπτομερής κλινική εξέταση από εξειδικευμένο νευρολόγο με τη λήψη πλήρους 

ιστορικού.
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• Οι εξετάσεις αίματος οι οποίες μας δίνουν τιμές για την ομοκυστείνη, τη βιταμίνη 

Β12, τους ηλεκτρολύτες, για συγκεκριμένα γονίδια καθώς και για άλλους 

παράγοντες σχετικούς με τη μνήμη

• Η εξέταση πρωτεϊνών του Εγκεφαλονωτιαίου Υγρού (ΕΝΥ). Έχει αποδειχτεί ότι 

στους ασθενείς με νόσο Alzheimer, η τιμή του β- αμυλοειδούς στο ΕΝΥ είναι 

χαμηλή ενώ της πρωτεΐνης tau είναι αυξημένη, συγκριτικά με αυτές σε φυσιολογικά 

άτομα.

Ανάλογα με τις εκδηλώσεις του ασθενούς, μπορεί να πραγματοποιηθούν περαιτέρω 

διαγνωστικές εξετάσεις, σύμφωνα με την κρίση του νευρολόγου. Η Υπηρεσία για την 

Έρευνα και Ποιότητα στην Φροντίδα Υγείας (Agency for Healthcare Research and Quality) 

έχει εκδώσει κατευθυντήριες οδηγίες για την εκτίμηση και την έγκαιρη διάγνωση της νόσου 

Alzheimer [77].

Εικόνα 10. Διάγνωση Alzheimer μεσω MRI

Β.6 Κριτήρια Alzheimer

Σύμφωνα με το Εθνικό Ινστιτούτο Νευρολογικών και Επικοινωνιακών Διαταραχών και 

Εγκεφαλικού και της νόσου Alzheimer και Συναφών Διαταραχών Association, προτάθηκαν 

το 1984 τα NINCDS -  ADRDA Alzheimer’s C riteria^ οποία χρησιμοποιούνται για τη 

διάγνωση της νόσου.

Συγκεκριμένα, ισχύουν τα εξής:

• Οριστική ασθένεια του Alzheimer : Ο ασθενής πληροί τα κριτήρια για πιθανή 
νόσο του Alzheimer και έχει ιστοπαθολογικές ενδείξεις NA
μέσω αυτοψίας ή βιοψίας .

• Πιθανή νόσο του Alzheimer : Η άνοια έχει διαπιστωθεί με κλινική και 
νευροψυχολογική εξέταση. Οι γνωστικές διαταραχές πρέπει επίσης να είναι
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προοδευτικές και να υπάρχουν σε δύο ή περισσότερες περιοχές της γνώσης. Η 
εμφάνιση των ελλειμμάτων ήταν μεταξύ των ηλικιών 40 και 90 ετών και τέλος 
πρέπει να υπάρξει και η απουσία άλλων ασθενειών ικανών να προκαλέσουν 
σύνδρομο άνοιας.

• Πιθανή νόσος του Alzheimer: Υπάρχει ένα σύνδρομο άνοιας με μια άτυπη 
έναρξη, παρουσίαση ή εξέλιξη και χωρίς γνωστή αιτιολογία. αλλά δεν 
συνυπάρχουν νοσογόνοι παθήσεις ικανές να παράγουν άνοια πιστεύεται ότι είναι 
στην προέλευσή της.

• Ανεπιθύμητη νόσος του Alzheimer : Ο ασθενής παρουσιάζει σύνδρομο άνοιας με 
αιφνίδια εμφάνιση, εστιασμένα νευρολογικά συμπτώματα ή επιληπτικές
κρίσεις ή διαταραχές στο βάδισμα νωρίς κατά την πορεία της ασθένειας.

Επειδή όμως η πρόοδος που έχει σημειωθεί στις διαγνωστικές εξετάσεις είναι μεγάλη, έχει 
δημιουργηθεί μια τάση νέων προτάσεων για την αναθεώρηση των παραπάνω κριτηρίων [78].

Β.7 Φαρμακευτική Αγωγή

Αξίζει να σημειωθεί πως μέχρι στιγμής δεν υπάρχει αγωγή που να προλαμβάνει ή να σταματά 

πλήρως την εξέλιξη της νόσου. Όλες αυτές οι μέθοδοι που χρησιμοποιούνται (φαρμακευτικές 

και μη) απλά επιβραδύνουν την επιδείνωσή της.

Η κατηγορία φαρμακευτικών ουσιών που χρησιμοποιείται ευρέως στη θεραπεία είναι οι 

αναστολείς της ακετυλοχολινεστεράσης, οι οποίοι χρησιμοποιούνται για την αντιμετώπιση 

της ελαφράς προς μέτριας άνοιας και μπορεί να προκαλέσουν ελαφρά βελτίωση των 

συμπτωμάτων της.

Στους αναστολείς της ακετυλοχολινεστεράσης ανήκουν τα εξής :

• η τακρίνη (Cognex), η οποία λόγω των παρενεργειών της χρησιμοποιείται σπάνια

• η δονεπεζίλη (Aricept), η οποία βελτιώνει τη νοητική λειτουργία, τις καθημερινές 

δραστηριότητες και τις διαταραχές της συμπεριφοράς όπως το άγχος, την 

κατάθλιψη και την απάθεια.

• η ριβασταγμίνη (Exelon), το οποίο καθυστερεί την επιδείνωση των συμπτωμάτων 

και σε μακροχρόνια χρήση της βελτιώνει τη γνωσιακή λειτουργία των ασθενών.

• Η γκαλανταμίνη (Reminyl), λειτουργεί σαν αυξητικός παράγοντας της 

ακετυλοχολίνης καθυστερεί την εμφάνιση των προβλημάτων συμπεριφοράς ενώ 

εκτιμάται ότι είναι πιο αποτελεσματικό συγκριτικά με τους άλλους αναστολείς 

ακετυλοχολινεστεράσης.

Ένα νέο φάρμακο με διαφορετικό μηχανισμό από το μηχανισμό των αναστολέων της 

ακετυλοχολινεστεράσης είναι η μεμαντίνη (Ebixa). Ανήκει στην κατηγορία των 

ανταγωνιστών των NMDA και χρησιμοποιείται για την ενίσχυση ορισμένων καθημερινών 

λειτουργιών (π.χ. αυτοεξυπηρέτηση ασθενούς στο μπάνιο).
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Τέλος υπάρχουν φαρμακευτικές μέθοδοι οι οποίες χρησιμοποιούν ουσίες για την πρόληψη ή 

την επιβράδυνση της έναρξης της νόσου αλλά και για τη θεραπεία των συμπτωμάτων, όπως 

τα αντιοξειδωτικά, αντιψυχωσικά, αντικαταθλιπτικά, αγχολυτικά, αντισπασμωδικά και άλλα 

[11,39,54,75].

Γ. Νόσος Parkinson 

Γ.1 Ορισμός

Η νόσος του Parkinson είναι η δεύτερη πιο συχνή νευροεκφυλιστική νόσος στον κόσμο 

μετά τη νόσο Alzheimer , η οποία προκαλεί σταδιακή απώλεια μυϊκού ελέγχου. Είναι 

αποτέλεσμα της έλλειψης του νευροδιαβιβαστή ντοπαμίνη στα βασικά γάγγλια του 

εγκεφάλου και χαρακτηρίζεται από επιλεκτική απώλεια των μελαινοραβδωτών 

ντοπαμινεργικών υποδοχέων. Περιγράφηκε για πρώτη φορά από τον Άγγλο γιατρό James 

Parkinson το 1817 και συνήθως προσβάλει άτομα άνω των 60 ετών. Οι ασθενείς με NP 

αντιμετωπίζουν πολλαπλά προβλήματα σε ότι αφορά την εκτέλεση των δραστηριοτήτων της 

καθημερινής τους ζωής, τη συναισθηματική τους κατάσταση και ευεξία και τις σχέσεις τους 

με τον κοινωνικό περίγυρο.

Τα συμπτώματα της νόσου Parkinson μπορεί να είναι ‘κινητικά’ ή ‘μη κινητικά’ και 

επιδεινώνονται καθώς η νόσος προχωρά. Τα ‘κινητικά’ συμπτώματα οφείλονται στην 

απώλεια των νευρικών κυττάρων σε συγκεκριμένες περιοχές του εγκεφάλου που 

σχετίζονται με τον έλεγχο των κινήσεων και περιλαμβάνουν τον τρόμο στην ηρεμία, τη 

μυϊκή δυσκαμψία, τη βραδυκινησία και τις διαταραχές στάσης και ισορροπίας.

Τα ‘μη κινητικά’ συμπτώματα εμφανίζονται συχνά και περιλαμβάνουν καταστάσεις όπως η 

κατάθλιψη, η άνοια, η σκέψη, ο πόνος, η διαταραχή ύπνου και οι δυσλειτουργίες του 

αυτόνομου νευρικού συστήματος (νυκτουρία, δυσκοιλιότητα, δυσφαγία πνιγμός, υπέρταση 

κ.α.) [50,56].
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Γ.2 Επίπτωση και Επιπολασμός

Η νόσος Parkinson είναι μια από τις πιο συνηθισμένες νευρολογικές διαταραχές και 

προσβάλλει περισσότερο τους άνδρες. Εμφανίζεται συνήθως στο τέλος της 5ης δεκαετίας 

(5% - 10% των περιπτώσεων) ή στην αρχή της 6ης δεκαετίας της ζωής. Υπάρχουν βέβαια 

περιπτώσεις όπου εμφανίζεται η νόσος πριν από την 4η δεκαετία της ζωής (π.χ. ο ηθοποιός 

Michael J. Fox σε ηλικία 30 ετών).

Μελέτες που διεξήχθησαν σε 5 ευρωπαϊκές χώρες ( Γερμανία, Γαλλία, Αγγλία, Ιταλία, 

Ισπανία) ανέδειξαν ότι στο 16 % του πληθυσμού ηλικίας άνω των 65 ετών εμφάνισε τη νόσο, 

ενώ στις Η.Π.Α οι ασθενείς με NP φτάνουν το 1 εκατομ.

Ο επιπολασμός της νόσου Parkinson στις διάφορες μελέτες ποικίλει από 31/100.000 έως 

12.500/100.000 παγκοσμίως.

Στις βιομηχανικές χώρες ο επιπολασμός της νόσου υπολογίζεται σε 0,3% του συνολικού 

πληθυσμού και αυξάνεται στο 1% σε ηλικίες > 60 ετών, ενώ η επίπτωση της νόσου 

κυμαίνεται μεταξύ 8 -  18/100.000 άτομα/ έτος. Δηλαδή διαπιστώνεται ότι με την πάροδο της 

ηλικίας, η νόσος παρουσιάζει μια αυξητική τάση.

Στην Ελλάδα υπολογίζουμε ότι υπάρχουν 25.000 -  40.000 ασθενείς με νόσο Parkinson, αν 

και δεν υπάρχουν επίσημα στατιστικά στοιχεία.

Η Ελληνική Στατιστική Εταιρία αναφέρει μόνο ότι το 2005, 1368 άτομα με NP που 

συμμετείχαν σε μελέτη νοσηλεύτηκαν σε ιδιωτικά και δημόσια νοσοκομεία για επικείμενα 

προβλήματα της νόσου, έναντι των 2.086.517 νοσηλευόμενων ατόμων [58].

Γ.3 Παράγοντες Κινδύνου και Προστατευτικοί Παράγοντες

Οι περισσότεροι ερευνητές πιστεύουν ότι η αιτιολογία της νόσου είναι πολυπαραγοντική και 

οφείλεται στον συνδυασμό γενετικών και περιβαλλοντικών παραγόντων ενώ σχετίζεται 

άμεσα με την ηλικία, το ανδρικό φύλο και τη λευκή φυλή. Αναλυτικότερα οι παράγοντες 

κινδύνου είναι οι εξής:

• η έκθεση σε φυτοφάρμακα

• η επαγγελματική έκθεση σε μέταλλα

• η μακροχρόνια χρήση των μη στεροειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων

• ο σακχαρώδης διαβήτης

• η κληρονομικότητα και οι γενετικοί παράγοντες

• οι λοιμώξεις στην αρχή της ζωής

• οι κακώσεις κεφαλής
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• άλλες επαγγελματικές δραστηριότητες, οι οποίες χαρακτηρίζονται από υψηλό 

δείκτη ευφυΐας (εκπαιδευτικοί, επαγγελματίες υγείας).

Υπάρχουν όμως κι άλλες μελέτες οι οποίες παρουσιάζουν αρκετούς παράγοντες που δρουν 

προστατευτικά μειώνοντας κατά πολύ τον κίνδυνο εμφάνισης της νόσου. Θεωρητικά, οι 

προστατευτικοί παράγοντες είναι οι εξής:

• η σωματική φυσική άσκηση

• η λήψη οιστρογόνων στις γυναίκες

• η κατανάλωση καφέ, αλκοόλ

• διατροφικές συνήθειες

Βρέθηκε ότι το κάπνισμα σχετίζεται με μείωση του κινδύνου εμφάνισης της νόσου κατά 60% 

[50,56].

Γ.4 Παθοφυσιολογία

Έχει αναφερθεί ότι όλες οι συντονισμένες, εκούσιες κινήσεις του ανθρώπινου σώματος 

επιτυγχάνονται χάρη στους νευροδιαβιβαστές που βρίσκονται στα βασικά γάγγλια του 

εγκεφάλου. Κάποιοι νευροδιαβιβαστές διευκολύνουν τη μετάδοση των διεγερτικών νευρικών 

ώσεων (π.χ. ακετυλοχολίνη) ενώ υπάρχουν άλλοι που την αναστέλλουν ( π.χ. ντοπαμίνη). Μ' 

αυτόν τον τρόπο επιτυγχάνεται ο έλεγχος των κινήσεων. Σε περίπτωση διαταραχής της 

ισορροπίας αυτού του συστήματος νευροδιαβιβαστών, προκαλείται μια σειρά από διαταραχές 

της εκούσιας κινητικής λειτουργίας. Κύριο λοιπόν αίτιο της νόσου Parkinson αναφέρεται η 

προοδευτική εκφύλιση των ντοπαμινεργικών νευρώνων της μέλαινας ουσίας του 

μεσεγκεφάλου καθώς και η ύπαρξη των σωματίων Lewy. Πρόκειται για 

ενδοκυτταροπλασματικά σωμάτια που βρίσκονται σε μια περιοχή του εγκεφάλου, γνωστή ως 

substantia nigrapars compacta (SMpc) και περιέχουν μια σειρά πρωτεϊνών όπως νευροινίδια , 

ουμπικουιτίνη, α- συνουκλείνη, τορσίνη Α, παρκίνη και συνφιλίνη.

Παρόλη την έρευνα των τελευταίων ετών, τόσο στον άνθρωπο όσο και στα ζώα, η αιτία της 

εκφύλισης των ντοπαμινεργικών νευρώνων της μέλαινας ουσίας παραμένει άγνωστη. Έχουν 

ενοχοποιηθεί διάφορα γονίδια για την ύπαρξη της μονογονιδιακής μεταβίβασης της νόσου, 

όπως το γονίδιο της α-συνουκλείνης (SNCA), μεταλλάξεις στο γονίδιο Parkin (PARK2, 

UCH-L1) καθώς και στα γονίδια PINK1,DJ1 και ATP13A2 με μεγαλύτερη συχνότητα στη 

σποραδική μορφή της νόσου.

Αναλυτικά λοιπόν, ένας αριθμός νευρώνων του εγκεφαλικού φραγμού ατροφεί και χάνεται, 

εκφυλίζεται το ντοπαμινεργικό μελαινοραβδωτό δεμάτιο, ενώ παράλληλα μειώνεται ο 

αριθμός των ειδικών ντοπαμινεργικών υποδοχέων στα βασικά γάγγλια. Μ' αυτόν τον τρόπο
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μειώνεται η ντοπαμίνη, διαταράσσεται η ισορροπία μεταξύ της ίδιας και της ακετυλοχολίνης 

και τελικά παύει να την αναστέλλει. Η ανεπαρκής αναστολή της ακετυλοχολίνης είναι η 

υποκείμενη παθοφυσιολογική βάση των εκδηλώσεων της διαταραχής και επεξηγεί κάποιες 

από τις κινητικές εκδηλώσεις της νόσου, όπως η βραδυκινησία [1,62,76].

Εικόνα 11. Παθοφυσιολογία Parkinson Εικόνα 12. Νευρώνες εγκεφάλου

Γ.5 Κλινικές Εκδηλώσεις

Η νόσος του Parkinson ανήκει είναι μια κινητική διαταραχή και τα συμπτώματά της 

διακρίνονται σε ‘κινητικά’ και σε ‘μη κινητικά’. Οι εκδηλώσεις οι οποίες σχετίζονται με την 

κινητική δυσλειτουργία είναι οι εξής:

• τρόμος ηρεμίας, το πιο χαρακτηριστικό και εμφανές σύμπτωμα

• βραδυκινησία ή ακινησία. Οι κινήσεις είναι επιβραδυνόμενες, με δυσχέρεια έναρξης 

εκούσιων κινήσεων, βραδεία ομιλία, πτωχή άρθρωση λέξεων, μειωμένες κινήσεις 

οφθαλμών, ανέκφραστο πρόσωπο

• δυσκαμψία, η οποία εκδηλώνεται ως αυξημένη αντίσταση στις παθητικές κινήσεις 

και είναι διαφορετική από τη σπαστικότητα

• διαταραχή στάσης και βάδισης. Ο κορμός βρίσκεται σε κάμψη προς τα εμπρός, 

επεισόδια παγώματος στη βάδιση, συρόμενο και γρήγορο βάδισμα

• επιπλοκές, οι λεγόμενες ορθογώνιες αλλαγές, όπως ανισορροπία, πτώσεις, κάμψη 

στάσης, κατάγματα, προβλήματα επικοινωνίας, και κοινωνική απομόνωση

Στα ‘μη κινητικά’ συμπτώματα ανήκουν οι εκδηλώσεις οι οποίες σχετίζονται με τη 

δυσλειτουργία του Αυτόνομου Νευρικού Συστήματος. Αυτές είναι:
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• δερματικά προβλήματα, όπως σμηγματόρροια, υπερβολική εφίδρωση του προσώπου 

και του τραχήλου, απουσία εφίδρωσης στον κορμό και τα άκρα

• διαταραχές ύπνου και κυρίως διακοπτόμενος νυχτερινός ύπνος με συχνά 

παρατεταμένα ξυπνήματα

• ορθοστατική υπόταση, που μπορεί να είναι ασυμπτωματική ή να συνοδεύεται από 

ζάλη

• διαταραχές ούρησης, κυρίως νυκτουρία, επείγουσα ούρηση και συχνουρία

• σεξουαλικές διαταραχές, όπως διαταραχές στύσης, εκσπερμάτισης και μειωμένη 

σεξουαλική επιθυμία

• δυσκοιλιότητα

• διαταραχές θρέψης σχετιζόμενη με δυσφαγία και αδυναμία παρασκευής φαγητού

• επιπλοκές, όπως λύση της συνεχείας του δέρματος, πτώσεις 

Εκδηλώσεις σχετιζόμενες με νοητική και ψυχολογική δυσλειτουργία:

• άνοια που χαρακτηρίζεται από διαταραχή των εκτελεστικών λειτουργιών, της 

οπτικοχωρικής ικανότητας και δευτεροπαθώς της μνήμης

• κατάθλιψη που προσβάλλει μέχρι και το 50% των ασθενών με ΝΡ

• αγχώδεις εκδηλώσεις που μπορεί να συνοδεύονται από κρίσεις πανικού, αγοραφοβία, 

κοινωνική φοβία

• επιπλοκές, όπως απώλεια της λειτουργικής ικανότητας, κοινωνική απομόνωση 

[50,58,76]

Τρομος ηρεμίας

Εμφάνιση του τρομου
στην μια πλευρά του
σώματος αρχικα και
στη συνεχεία και στην
άλλη πλευρά.

Προβλήματα βαδισης.
με χαρακτηριστικό
μικρά βήματα και
δυσκολία στην
εναρξη/σταματημα.

Εικόνα 13. Συμπτώματα Parkinson
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Γ.6 Διαγνωστικές Εξετάσεις

Η διάγνωση στηρίζεται στο πλήρες ιστορικό και τη φυσική εξέταση του ασθενούς που γίνεται 

από ειδικό γιατρό. Βασίζεται στα συμπτώματα και στα σημεία της νόσου, ειδικά όταν 

γίνονται εμφανή τα ‘κινητικά’ συμπτώματα του ατόμου με παρκινσονισμό.

Οι διαγνωστικές εξετάσεις μπορεί να θέσουν ισχυρή υποψία για τη διάγνωση της νόσου, 

καμία όμως εξέταση δεν μπορεί να διαφοροδιαγνώσει ξεκάθαρα τη συγκεκριμένη νόσο από 

άλλες νευρολογικές διαταραχές. Για να έχουμε μια αξιόπιστη διάγνωση θα πρέπει να γίνει 

ανεύρεση της μέλαινας ουσίας (substantia nigra) και των σωματίων του Lewy 

παθολογοανατομικά.

Πολλοί ερευνητές προσπάθησαν να θέσουν κάποια διαγνωστικά κλινικά κριτήρια, η χρήση 

των οποίων αύξησε την ακρίβεια της διάγνωσης της νόσου σε ποσοστό 82%. Συγκεκριμένα 

τέθηκαν τα παρακάτω κριτήρια:

• προοδευτική εξέλιξη της νόσου

• τρόμος ηρεμίας

• μονόπλευρη και ασύμμετρη έναρξη

• εμφάνιση χορείας ως επακόλουθο της θεραπείας με L-dopa

• θετική απάντηση στη θεραπεία με L-dopa

• διάρκεια της νόσου από 10 έτη και πάνω

Για να διαγνωστεί λοιπόν η νόσος Parkinson, οι ερευνητές υποστηρίζουν πως θα πρέπει να 

ισχύει η παρουσία τριών τουλάχιστον από τα παραπάνω κριτήρια.

Υπάρχουν όμως και κάποιες άλλες εξετάσεις που μπορεί να βοηθήσουν στη διάγνωση της 

νόσου. Αυτές είναι:

• οι τοξικολογικές εξετάσεις, για να αποκλείσουμε δευτερογενή παρκινσονισμό που 

προκαλείται από ανεύρεση συγκεκριμένων φαρμακευτικών ουσιών ή τοξινών, όπως 

μεθυλντόπα, ρεζερπίνη, μονοξείδιο του άνθρακα

• το ΗΕΓ, το οποίο μπορεί να δείξει βραδέα κύματα και αποδιοργάνωση του ασθενούς

• η γενική αίματος, η οποία δείχνει μειωμένες τιμές της αιμοσφαιρίνης και του 

αιματοκρίτη, ως συνέπεια της αναιμίας

• οι βιοχημικές εξετάσεις οι οποίες δείχνουν χαμηλές τιμές πρωτεΐνης και 

λευκωματίνης, ως συνέπεια της αδυναμίας του ασθενούς να ετοιμάσει τα γεύματά 

του

• οι απεικονιστικές μέθοδοι, όπως η αξονική (CT) και η μαγνητική τομογραφία (MRI), 

οι οποίες χρησιμοποιούνται για τον αποκλεισμό άλλων αιτιών του παρκινσονισμού
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• οι μέθοδοι Diffusion Weighted Imaging (DWI) και Diffusion Tensor Imaging (DTI), 

οι οποίες είναι αποτελεσματικές τόσο για τη διάγνωση όσο και για τη διαφορική 

διάγνωση της νόσου.

• DAT SCAN Βασικών Γαγγλίων [50,61]

DATSCAN/SPECT as a Marker of Disease 
Progression

Healthy PD PD PD
Control H&Y | H&Y II H&Y IV

Εικόνα 14. Λειτουργική απεικόνιση

Γ.7 Κριτήρια Parkinson

Τα διαγνωστικά κριτήρια Parkinson φαίνονται αναλυτικά στο παρακάτω σχήμα [60].

Εικόνα 15. Κριτήρια Parkinson
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Γ.8 Φαρμακευτική Αγωγή

Η θεραπεία της νόσου Parkinson παραμένει ασυμπτωματική. Η επιλογή της φαρμακευτικής 

αγωγής γίνεται με βάση το στάδιο της νόσου, ωστόσο η ανταπόκριση στα διάφορα φάρμακα 

διαφέρει από άτομο σε άτομο. Προς το παρόν δεν υπάρχει ίαση της νόσου και μόνο τα 

συμπτώματα αυτής μπορούν να αντιμετωπιστούν αποτελεσματικά. Μέχρι σήμερα δεν 

υπάρχει φαρμακευτική ουσία με νευροπροστατευτική δράση που να επιβραδύνει, να 

διακόπτει ή να αναστρέφει την εκφύλιση. Η αντιμετώπιση της νόσου Parkinson περιλαμβάνει 

φαρμακευτική αγωγή, χειρουργική επέμβαση και άλλες συμπληρωματικές (μη 

φαρμακευτικές) θεραπείες.

Συγκεκριμένα, υπάρχουν φαρμακευτικές ουσίες που σε συνδυασμό με τις μη φαρμακευτικές 

μεθόδους βελτιώνουν τις συμπτωματικές εκδηλώσεις της νόσου και τη λειτουργική 

κατάσταση του ασθενούς. Αναλυτικότερα, χορηγούνται:

• ντοπαμινεργικά φάρμακα, όπως L-dopa, καρβοντόπα- L dopa και αμανταδίνη για τη 

βελτίωση της κινητικότητας και τη μείωση της μυϊκής δυσκαμψίας και του τρόμου

• αναστολείς της μονοαμινοοξειδάσης (ΜΑΟ), όπως η υδροχλωρική σελεγιλίνη, η 

οποία δρα αναστέλλοντας εκλεκτικά το ένζυμο που αδρανοποιεί την ντοπαμίνη στον 

εγκέφαλο

• αγωνιστές ντοπαμίνης, όπως η βρωμοκρυπτίνη, η περγολίδη, η πειριδίνη, η 

πραμιπεξόλη και η ροπινιρόλη, οι οποίες δρουν ενεργοποιώντας απευθείας τους 

υποδοχείς της ντοπαμίνης στον εγκέφαλο

• αναστολείς COMT, όπως η ταλκαπόνη και η εντακαπόνη, οι οποίες είναι υπεύθυνες 

για το μεταβολισμό της ντοπαμίνης

• αντιχολινεργικά, όπως τριεξυφενιδύλη, βενζοτροπίνη, βιπεριδίνη, κυκριμίνη, 

προκυκλιδίνη και χλωροφαινοξαμίνη, τα οποία αποκλείουν τη διεγερτική δράση της 

ακετυλοχολίνης

Οι τεχνικές που χρησιμοποιούνται από τις αρχές της δεκαετίας του 1930 είναι οι εξής:

• ωχροτομή (pallidomy). Πρόκειται για μια διεργασία, κατά την οποία ο 

νευροχειρουργός εντοπίζει τις προσβεβλημένες περιοχές της ωχράς σφαίρας και 

καταστρέφει τον παθολογικό ιστό

• στερεοτακτική θαλαμοτομή. Πρόκειται για μια διεργασία κατά την οποία ο 

νευροχειρουργός προκαλεί καταστροφή μιας μικρής ποσότητας ιστού, 

δημιουργώντας μια βλάβη στην στον κοιλιοπλάγιο πυρήνα του θαλάμου, υπό 

ακτινολογικό έλεγχο
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• αυτόλογη μεταμόσχευση μυελού των επινεφριδίων. Αρχικά γίνεται επινεφριδιεκτομή 

και στη συνέχεια κρανιοτομή. Ο ασθενής θα πρέπει να είναι χαμηλού διεγερτικού 

κινδύνου

• μεταμόσχευση εμβρυικού ιστού. Πρόκειται για μια αμφιλεγόμενη χειρουργική 

επέμβαση, κατά την οποία μεταμοσχεύεται ιστός από τη μέλαινα ουσία στον 

κερκοφόρο πυρήνα του ασθενούς

Η θεραπεία λοιπόν, είναι φανερό, ότι αποσκοπεί στον έλεγχο και την ανακούφιση των 

συμπτωμάτων, ώστε οι ασθενείς να έχουν μια όσο το δυνατόν καλύτερη και μακροχρόνια 

ποιότητα ζωής [4,17,51].

Γ.9 Συμπληρωματικές Θεραπείες

Τα τελευταία χρόνια έχουν γίνει πολλές μελέτες με τις οποίες διαπιστώθηκε ότι υπάρχουν 

παρεμβάσεις που μπορούν να χρησιμοποιηθούν για την αντιμετώπιση των 

νευροεκφυλιστικών νόσων, όπως η νόσος Alzheimer και η νόσος Parkinson. Συγκεκριμένα, 

παρουσιάζεται η χρήση μιας σειράς μεθόδων:

• χορήγηση συνένζυμου Q10, ένα αντιοξειδωτικό που βρίσκεται φυσιολογικά στον 

οργανισμό και μειώνει το οξειδωτικό στρες

• χορήγηση βιταμινών E, C, καροτένιων, τα οποία παίζουν καθοριστικό ρόλο στη 

μείωση του οξειδωτικού στρες

• χορήγηση συμπληρωμάτων διατροφής, όπως το σελήνιο, ο ψευδάργυρος, το έλαιο 

νυχτολούλουδου

• μουσικοθεραπεία, φυσικοθεραπεία, λογοθεραπεία, νοητική άσκηση

• χορήγηση τροφών που ενισχύουν τη λειτουργία του ανοσοποιητικού (καρύδια, 

αμύγδαλα, φουντούκια, δημητριακά ολικής άλεσης, καρότα, φρούτα, λαχανικά και 

κρέας)

• χρήση βοτάνων, όπως το Ginkgo Biloba (βελτιώνει την αντίληψη), Χουπερζίνη Α 

(δρα ως αναστολέας της ακετυλοχολινεστεράσης), το Saffron και τα συστατικά του, 

τα οποία ασκούν πιθανές νευροπροστατευτικές δράσεις στα πλαίσια των 

νευροεκφυλιστικών νόσων [7,50].
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ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ
Α. Σκοπός

Σκοπός αυτής της βιβλιογραφικής ανασκόπησης είναι να αναφερθούν οι φαρμακοδυναμικές 

και οι φαρμακοκινητικές ιδιότητες του Saffron, οι οποίες υποδεικνύουν το θεραπευτικό τους 

δυναμικό σε διαταραχές που σχετίζονται με νευροφλεγμονή και ανεπάρκεια των 

νευροδιαβιβαστών στις νόσους Alzheimer και Parkinson. Εδώ και δεκαετίες μελετώνται 

πολλοί περιβαλλοντικοί παράγοντες και οι επιπτώσεις που έχουν στο Νευρικό Σύστημα. Έχει 

αποδειχτεί ότι εμπλέκονται στην παθοφυσιολογία των ασθενειών, προκαλώντας μ’ αυτόν τον 

τρόπο μια σειρά διαταραχών που εκδηλώνεται ως νευροεκφύλιση σε ανηλίκους αλλά και σε 

άλλους αναπτυσσόμενους οργανισμούς. Πρόκειται για τη NA και NP, δύο από τις συχνότερες 

νευρολογικές παθήσεις. Προσβάλλουν το Κ.Ν.Σ ή και τα περιφερικά νεύρα προκαλώντας 

πολλά προβλήματα στην αίσθηση ανεξαρτησίας και ευεξίας του ατόμου [23,45].

Η νόσος Alzheimer είναι μια κοινή μορφή άνοιας, όπου ο θάνατος των εγκεφαλικών 

κυττάρων προκαλεί απώλεια μνήμης και παρακμή της γνωστικής λειτουργίας [50].

Η νόσος Parkinson είναι η δεύτερη σε σειρά συχνότητας νευροεκφυλιστική νόσος και 

χαρακτηρίζεται από την απώλεια νευρικών κυττάρων στη μέλαινα ουσία και από την 

παρουσία των σωματίων Lewy σε εγκεφάλους ασθενών [57].

Αρκετοί παράγοντες πιστεύεται ότι παίζουν ρόλο στην ανάπτυξη και την πορεία της νόσου. 

Το περιβάλλον είναι πολύ πλούσιο σε προστατευτικούς παράγοντες, όπως τα διάφορα 

εκχυλίσματα των διαφόρων φυτών που καλλιεργούνται στην Ελλάδα και όχι μόνο, τα οποία 

μάλιστα αποτελούν και σημαντική πηγή εσόδων. Χαρακτηριστικό παράδειγμα είναι το 

Saffron ή Crocus Sativus L. γνωστό ως Κρόκος [64].

Το φυτό Κρόκος ή Saffron είναι ένα μικρό πολυετές, ποώδες φυτό το οποίο ανήκει στην 

οικογένεια Iridaceae, η οποία περιλαμβάνει 60 γένη και 1500 είδη. Βρίσκεται σε πολλές 

ορεινές περιοχές της Μ. Ασίας, της Νοτιοδυτικής Ευρώπης, της Κεντρικής Ευρώπης, της 

Νοτιοδυτικής Ασίας, της Αιγύπτου και της Ινδίας. Απαντάται από πολύ παλιά στην Ελλάδα, 

όπως προκύπτει από τα κείμενα του Όμηρου, του Διοσκουρίδη κ.α. [71]

Το Saffron είναι ένα από τα πολυτιμότερα είδη της πλούσιας χλωρίδας της χώρας μας και το 

όνομά του προέρχεται από την αραβική λέξη Zafaran που σημαίνει κίτρινο. Στην Ελλάδα 

καλλιεργείται στο νομό Κοζάνης, στο χωριό Κρόκος και έχει εξαιρετικά μεγάλη σημασία για 

τη χώρα μας. Αποτελεί το 60% του συνολικού αγροτικού εισοδήματος, ενώ η ετήσια 

παραγωγή του φτάνει στους 5-7 τόνους, με ποσό που υπολογίζεται ότι αγγίζει τα 4.400.000€. 

Το Saffron συμβάλλει σημαντικά στην οικονομία της χώρας μας, αφού η παραγωγή του 

ανέρχεται στους 205 τόνους παγκοσμίως, το 90% των οποίων είναι ιρανικής προέλευσης 

[63].
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Το Crocus Sativus L. είναι πλούσιο σε καροτενοειδή, α-κροκετίνη, πικροκροκίνη, 

αγλυκοσαφρανικό, αντιοξειδωτικά, λυκοπένιο και ζεαξανθίνη, πρωτεΐνες, άμυλο, ρητίνες και 

βιταμίνη Βι2 [65].

Τα ευεργετικά αποτελέσματα του φυτού και των συστατικών του στις διαταραχές που 

προκαλούνται από τη νόσο Alzheimer και Parkinson, οφείλονται κυρίως στις 

αλληλεπιδράσεις τους με τα χολινεργικά, τα ντοπαμινεργικά και τα γλουταμινεργικά 

συστήματα [15,18].

Εξετάστηκαν οι επιδράσεις του Crocus Sativus L. και των συστατικών του στο νευρικό 

σύστημα καθώς και οι πιθανοί υποκείμενοι μηχανισμοί και διαπιστώθηκε ότι τα 

φαρμακευτικά αυτά φυτά ενισχύουν τις νευρικές λειτουργίες. Συγκεκριμένα, αυξάνουν τα 

αντιοξειδωτικά, μειώνουν τα επίπεδα οξειδωτικού και αναστέλλουν τη δράση της 

ακετυλοχολινεστεράσης στο νευρικό σύστημα [42,45].

Στόχος μας λοιπόν είναι να βρεθεί μια εύκολη και φθηνή θεραπεία παγκοσμίως, καθώς ο 

ρυθμός της νόσου Alzheimer του Parkinson αυξάνεται εκθετικά [16].

Εικόνα 16. Καλλιέργεια Κρόκου Κοζάνης
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Β. Μελέτες

• Χορήγηση Saffron (60mg/kg Σ.Β) σε φυσιολογικά και ηλικιωμένα ποντίκια για 1 

εβδομάδα, βελτίωσε σημαντικά τη μάθηση και τη μνήμη [42].

Βασικές μελέτες :

• Crocus Sativus (30mg/kg Β.Σ) για 3 εβδομάδες θα μπορούσε να βελτιώσει τα 

ελλείμματα νοητικής λειτουργίας σε αρουραίους [80].

• Κροκίνη (30mg/kg Β.Σ) έχει ανταγωνιστική επίδραση στις γνωστικές καταστάσεις 

στους αρουραίους [80].

Κλινικές μελέτες :

• Χορήγηση Saffran caps 30mg/ ημέρα (15mg x 2) σε άτομα ηλικίας 55 ετών και άνω 

με ήπια έως μέτρια ΝΑ [14].

• Χορήγηση Saffron σε 46 ασθενείς με ήπια έως μέτρια ΝΑ για 16 εβδομάδες, και για 

22 εβδομάδες αντίστοιχα που λάμβαναν παράλληλα και δονεπεζίλη [14]

• Χορήγηση Saffron ^ m g /ημ.) per os ή memantine (20mg/ημ.) per os σε 68 τυχαίους 

ασθενείς [45]

• Χορήγηση κροκετίνης (25μg, 50μg και 75μg/kg Β.Σ) για 7 ημέρες έναντι 6 

υδροξυντοπαμίνη (6 -  OHDA, 10 μg intrastriatal) σε αρουραίους με Parkinson [10].

• Χορήγηση Saffran (0,01%) διαλυμένο σε πόσιμο νερό για 5 ημέρες σε ποντίκια [13].

• Χορήγηση κρόκου (5mg και 25 mg/ml) και κροκίνη (10 μΜ και 50 μΜ) πόσιμη, θα 

μπορούσε να μειώσει τη νευροτοξική επίδραση της γλυκόζης σε κύτταρο PCi2 [38].

• Χορήγηση εκχυλίσματος Saffron (200mg/kg Β.Σ) και σιροπιού μελιού (500mg/kg 

Β.Σ) για 45 ημέρες σε ποντίκια [6].

• Χορήγηση Saffron (50mg, 100mg και 200mg/kg Β.Σ) σε άτομα με φλεγμονή από τη 

δράση diazinon (20mg/kg Β.Σ) [1].

• Χορήγηση 50mg, 100mg, 150mg και 250mg/kg Β.Σ κρόκου σε αρουραίο[1].

• Χορήγηση per os caps κροκετίνη σε άτομα με ήπια ΝΑ [21].

• Χορήγηση κροκίνης ^ m g /ημ) για 1 μήνα σε υγιείς εθελοντές [45].

• Χορήγηση εκχυλίσματος κρόκου για 10 ημέρες σε ποντίκια ^  αντιφλεγμονώδη 

δράση συγκρίσιμη μ’ αυτή της δικλοφενάκης [1].

• Χορήγηση εκχυλίσματος κρόκου (30mg/kg και 60 mg/kg) σε αρουραίους [45].

• Χορήγηση εκχυλίσματος Saffron 400mg/ημ. για 7 ημέρες σε υγιούς εθελοντές [17].

• Χορήγηση Κροκίνης (10, 20 και 40 mg / kg), υοσκίνης (1,5 mg / kg), φυσιολογικού 

ορού και ριβαστιγμίνης ενδοπεριτοναϊκά σε αρσενικούς αρουραίους Wistar για 5 

ημέρες [14].
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Πίνακας 1. Περίληψη των κλινικών δοκιμών στο Crocus Sativus L., ως θεραπεία για 

ΝΑ [45]

Σχεδιασμ
ός
μελέτης

Διάρκεια
μελέτης

Βαρύτη 

τα της 

νόσου

Χορηγούμε 

νη ουσία
Δοσολογία Διαδρομή Κύρια

Αποτελέσματα

Δύο

ομάδες

ανθρώπων

16

εβδομάδες

Ήπια

έως

μέτρια

ΝΑ

C.Sativus 30mg/ημ. Per os Ασφαλής και με 

κάποια

αποτελεσματικό

τητα

Δύο

ομάδες

ανθρώπων

22

εβδομάδες

Ήπια

έως

μέτρια

ΝΑ

C.Sativus

Donepezil

30mg/ημ.

^m g/ημ.

Per os Παρόμοια 

αποτελεσματικό 

τητα και

καλύτερα 

προφίλ

ασφάλειας σε 

σύγκριση με το 

donepezil

Δύο

ομάδες

ανθρώπων

12

εβδομάδες

Μέτρια

έως

σοβαρή

ΝΑ

C.Sativus

Memantine

30mg/ημ.

20mg/ημ.

Per os Παρόμοιο

προφίλ

αποτελεσματικό 

τητας και

ασφάλειας σε 

σύγκριση με τη 

μεμαντίνη
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Πίνακας 2. Ομάδα ασθενών που έλαβαν μέρος σε μελέτη Saffron και donepezil [14]
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Πίνακας 3. Επιδράσεις του Saffron [14]

Πλαίσιο
δράσης

Επιδράσεις Χορηγούμενη ουσία Δοσολογία

Κεντρικό

Νευρικό

Σύστημα

Αντισπασμωδικό -Safranal 

-Safranal 

-Υδατικά 

/αιθανολικά 

εκχυλίσματα Saffron

-0.15ml/Kg 

-0.35ml/Kg 

-72.75,145.5 

291 mg/kg 

-0.08-0.80 

g/kg/0.2-2.0 

g/kg

Περιορισμός των

νευροδιαβιβαστών

Safranal 291 mg/kg

Νευροπροστατευτικό Crocin 10-50 μM

Ενίσχυση δράσης

της μνήμης και των 

δεξιοτήτων 

εκμάθησης

-Crocin

-Crocetin (8 mg/kg)

Πίνακας 4. Αριθμός ασθενών με ανεπιθύμητες ενέργειες [14]

Ανεπιθύμητες ενέργειες Saffron (αριθμός, %) Donepezil (αριθμός, %)

Έμετος 1 3.70% 7 25.92%

Ζάλη 2 7.40% 5 18.51%

Ξηρό στόμα 5 18.51% 3 11.11%

Κόπωση 1 3.70% 4 14.81%

Μανία (hypomania) 1 3.70% 0

Ναυτία 2 7.40% 6 22.22%
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Γ. Τοξικότητα

Τον 17ο αιώνα ο Rivenius παρατήρησε ότι η χορήγηση Saffron στον άνθρωπο προκάλεσε 

κάποιες παρενέργειες. Συγκεκριμένα, μια υπερβολικά μεγάλη δόση Saffron είχε ως 

αποτέλεσμα να χάσει μια γυναίκα τη ζωή της, 3 μέρες μετά τη λήψη του. Σαν αιτία θανάτου 

περιγράφηκαν η αποπληξία και η απρόσφορη ευφορία [74]. Από μελέτες που έγιναν, 

βρέθηκε ότι η θεραπευτική δόση του Saffron είναι τα 30 mg, ενώ χορηγούμενες δόσεις έως 

και 1,5gr ήταν απόλυτα ασφαλείς για τον ανθρώπινο οργανισμό.

Σε κάποιες in vitro μελέτες, βρέθηκε ότι διάφορα φυσιολογικά κύτταρα, όπως τα σπληνικά 

και οι ινοβλάστες, ακόμη κι αν επωαστούν σε εκχυλίσματα στιγμάτων κρόκου, δεν αλλάζουν 

καθόλου τη μορφολογία και τη βιωσιμότητά τους, ακόμη και αν οι συγκεντρώσεις τους είναι 

ιδιαίτερα υψηλές [14].

Σε μια σειρά in vivo μελετών, αναφέρθηκε ότι δόσεις ίσες με 0,8gr/kg ip για υδατικό 

διάλυμα και 2gr/kg ip για αλκοολικό διάλυμα εκχυλίσματος στιγμάτων που χορηγήθηκαν σε 

ποντίκια, είναι μη θανατηφόρες, ενώ οι αντίστοιχες τιμές της μέσης θανατηφόρας δόσης 

(LD50) βρέθηκαν ότι είναι 1,6gr/kg ip για υδατικό διάλυμα και 3,38gr/kg ip για αλκοολικό 

διάλυμα [1].

Άλλη μελέτη απέδειξε ότι τα 100mg/kg εκχυλίσματος στιγμάτων κρόκου που χορηγήθηκαν 

ενδοπεριτοναικά είναι απόλυτα ασφαλή [36].

Η μέση θανατηφόρα δόση (LD50) του Saffron που χορηγήθηκε από το στόμα στα ποντίκια 

είναι 20,7gr/kg. Συγκεντρώσεις Saffron από 0,1 έως 5 gr/kg είναι μη τοξικές σε ποντίκια [9]. 

Στη σύγχρονη βιβλιογραφία αναφέρεται πως οι τοξικές δράσεις του Saffron αρχίζουν όταν η 

χορηγούμενη δόση φτάνει τα 5gr, ενώ τα 20gr μπορεί να προκαλέσουν ακόμη και θάνατο.

Σε άλλη πρόσφατη κλινική μελέτη που έγινε σε υγιείς εθελοντές όταν τους χορηγήθηκε 

Saffron σε tb (200mg και 400mg για 7 ημέρες) δεν παρατηρήθηκαν αξιοσημείωτες αλλαγές 

στις κλινικές, αιματολογικές, βιοχημικές και ηλεκτροκαρδιογραφικές παραμέτρους [17].

Σε άλλη μελέτη αναφέρθηκε ότι όταν χορηγήθηκαν 3gr και 15-180mg/Kg Saffron per os και 

ενδοπεριτοναικά σε τρωκτικά, τα αποτελέσματα δεν έδειξαν αξιοσημείωτη τοξικότητα [45]. 

Η μόνη αντένδειξη χορήγησης κρόκου είναι στις έγκυες γυναίκες για το λόγο ότι 

προκαλούνται έντονες συσπάσεις της μήτρας [70].
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Δ. Αποτελέσματα

Είναι γνωστό πως η δράση των φαρμάκων φυτικής προέλευσης πολλές φορές δεν είναι 

επιστημονικά αποδεδειγμένη, ωστόσο έχουν γίνει αρκετές έρευνες τα τελευταία χρόνια, οι 

οποίες συνεχώς επιβεβαιώνουν τις θεραπευτικές τους ιδιότητες [7].

Τα αποτελέσματα των αναλύσεων έδειξαν ότι η χορήγηση κροκίνης σε ηλικιωμένους 

αρουραίους θα μπορούσε να βελτιώσει σημαντικά τα ελλείμματα της γνωστικής λειτουργίας, 

ενώ τα αποτελέσματα των αντιστοίχων μελετών στους ανθρώπους με ήπια έως μέτρια 

ασθένεια Alzheimer ,οι οποίοι βρίσκονταν σε αγωγή με caps saffron ,έδειξαν ότι ο Crocus 

Sativus L. είναι αποτελεσματικότερος ως προς τις νοητικές ικανότητες σε ασθενείς αυτής της 

κατηγορίας [45].

Το Saffron, κατόπιν μελετών, απέδειξε ότι μπορεί να αναστείλει σε σημαντικό βαθμό τη 

συσσωμάτωση και τη δημιουργία ινιδίων της Αβ 1- 40 πρωτεΐνης 7 στη νόσο Alzheimer, 

περιορίζοντας μ’ αυτόν τον τρόπο την νευροτοξικότητα που προκαλείται [42].

Βρέθηκε επίσης, ότι η χορήγηση εκχυλίσματος κρόκου σε αρουραίους από το στόμα 

εμπόδισε την κατασταλτική δράση της αιθανόλης και της ακεταλδεύδης στην long-term 

potentiation (LTP), με αποτέλεσμα να παρατηρηθεί σημαντική βελτίωση στις γνωσιακές 

λειτουργίες [31].

Παράλληλα μια άλλη μελέτη που έγινε σε ασθενείς έδειξε ότι οι γνωστικές λειτουργίες ήταν 

σημαντικά καλύτερες μετά από τη χορήγηση Saffron σε σχέση με τη χορήγηση του εικονικού 

φαρμάκου και επίσης η κατανάλωση λαχανικών έχει συνδεθεί με μειωμένο ρυθμό γνωστικής 

δυσλειτουργίας σε μεγαλύτερη ηλικία [45].

Παρ’ όλα αυτά λίγες κλινικές μελέτες έχουν γίνει ώστε να μπορέσουν οι θετικές αυτές 

δράσεις να γίνουν επίσημα θεραπευτικές αγωγές. Ενδεικτικά οι κλινικές μελέτες που έχουν 

γίνει αφορούν τη θεραπεία της μέτριας προς ήπια μορφή Alzheimer.

Υπάρχουν ενδείξεις ότι το Saffron και η κροκίνη μπορούν να αποτρέψουν το οξειδωτικό 

στρες στον ιππόκαμπο και να αποφύγουν τα ελλείμματα στη χωρική μάθηση και τη μνήμη 

[30].

Άλλες μελέτες έχουν έδειξαν ότι οι κροκίνες μπόρεσαν και ανέτρεψαν τα ελλείμματα 

μνήμης, τα οποία προκαλούνται από χρόνιο στρες, όταν χορηγήθηκαν σε αρουραίους και 

μείωσαν κατά πολύ τα επίπεδα κορτικοστερόνης στον ορό [81].

Παράλληλα, η αντιοξειδωτική δράση του Saffron και η προστασία των εγκεφαλικών 

κυττάρων από το οξειδωτικό στρες έχει αποδειχτεί από τη μελέτη 29.

Έχει αναφερθεί ότι η κροκετίνη αυξάνει το αντιοξειδωτικό δυναμικό στον εγκέφαλο και 

βοηθάει στην καταπολέμηση της νευροτοξικότητας που προκαλείται από 6-OHDA [10].
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Το Saffron εμπόδισε την αύξηση φλεγμονής του οξειδωτικού στρες και των βιοδεικτών 

νευρωνικής βλάβης που προκαλείται από diazinon (20 mg/Kg) [1], ενώ 30 mg / ημέρα 

Saffron βρέθηκε να είναι εξίσου αποτελεσματικό με τη δονεπιζίλη (donepezil) [14].

Η επίδραση του Crocus Sativus και των συστατικών του στους υποδοχείς NMDA, έχει 

αποδείξει τις ωφέλιμες συνέπειες στη μνήμη [21].

Σε μια in vitro μελέτη παρατηρήθηκε ότι όταν τα μικρογλοιακά εγκεφαλικά κύτταρα των 

αρουραίων επωαστούν με κροκίνη ή κροκετίνη, αναστέλλεται η ενεργοποίησή τους με 

αποτέλεσμα να προκαλείται αύξηση της τη βιωσιμότητας των νευρώνων [31].

Η χορήγηση Saffron σε αρουραίους αύξησε τη συγκέντρωση ντοπαμίνης στον εγκέφαλο με 

τρόπο εξαρτώμενο από τη δόση, ενώ ταυτόχρονα αύξησε την παραγωγή σημαντικών 

νευροδιαβιβαστών που συμπεριλαμβάνουν ντοπαμίνη και γλουταμινικό σε εγκέφαλο 

αρουραίου [1]. Λίγα χρόνια νωρίτερα, η μείωση της χρήσης της ντοπαμίνης από τους ιστούς 

προτάθηκε ως ένας πιθανός μηχανισμός [10].

H χορήγηση Saffron (πλούσιο σε φλαβονοειδή) μέσω της τροφής έχει συσχετιστεί 

αντιστρόφως με τον κίνδυνο άνοιας [81].

Με προεπεξεργασία του Κρόκου και της κροκίνης, τα αποτελέσματα έδειξαν ότι η γλυκόζη 

(13,5 και 27mg/ml) μείωσε τη βιωσιμότητα των κυττάρων PCJ2 ενώ ο κυτταρικός θάνατος 

μειώθηκε σημαντικά [38].

Ε. Συμπεράσματα

Η έλλειψη επιτυχίας όσον αφορά στη φαρμακευτική στόχευση των προτεινόμενων 

διαδικασιών για συγκεκριμένες ασθένειες, παρά τις σημαντικές έρευνες και επενδύσεις που 

έχουν γίνει, δημιούργησε ένα διαφορετικό πεδίο έρευνας που επικεντρώνεται στην 

αντιμετώπιση των κοινών καταστροφικών διεργασιών που προκαλούνται από τις 

νευροεκφυλιστικές νόσους NA και PN[16].

Τα αντιοξειδωτικά και αντιφλεγμονώδη αποτελέσματα των εκχυλισμάτων του C. Sativus και 

των συστατικών του υποδηλώνουν ένα θεραπευτικό δυναμικό για τις διάφορες διαταραχές 

του Νευρικού Συστήματος.

Η αναστολή της AChE, το βασικό ένζυμο στη διάσπαση της ακετυλοχολίνης, θεωρείται ως 

μια πολλά υποσχόμενη στρατηγική για την αντιμετώπιση μιας σειράς διαταραχών, όπως η 

νόσος Alzheimer, η γεροντική άνοια, η αταξία και η μυασθένεια Gravis [13].

Σύμφωνα με μελέτες που έγιναν σε ανθρώπους και σε ζώα, αποδεικνύεται δλδ. ότι ο Crocus 

Sativus και τα συστατικά του μπορούν να θεωρηθούν ως σημαντικές ουσίες για τη θεραπεία 

των διαταραχών του Νευρικού Συστήματος. Αυτό συμβαίνει για το λόγο ότι η κροκίνη 

επιδεικνύει πολυλειτουργικές προστατευτικές δραστικότητες στον εγκέφαλο και θα
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μπορούσε κάλλιστα να είναι ένας υποσχόμενος παράγοντας που θα εφαρμόζεται ως 

συμπλήρωμα φαρμάκου ή ως φάρμακο για την πρόληψη ή τη θεραπεία της NA και της PN. 

Είναι ενδιαφέρον ότι έχουν ληφθεί διαφορικά αποτελέσματα που υποδηλώνουν την 

μεταβλητότητα του τρόπου δράσης για τα επιλεγμένα φυτά. Επιπλέον, η ισχυρή 

δραστικότητά τους, τα καθιστά αποτελεσματικούς, νέους, με προοπτική παράγοντες για την 

αγωγή της ΝΑ και της ΡΝ στο μέλλον, είτε ως ολικά εκχυλίσματα είτε ως μεμονομένα 

βιοδραστικά συστατικά [15,23].

Η πιστοποίηση της προέλευσης και της ποιότητας του Saffron, ως ιατρικής τροφής, οδήγησε 

στη συχνή χρήση χημικών και μοριακών τεχνικών.

Ωστόσο, χρειάζονται περαιτέρω μηχανιστικές έρευνες για τη λεπτομερή επίδραση του 

Saffron και των συστατικών του στο Νευρικό Σύστημα.

Σήμερα, σε όλες τις οικονομικά αναπτυγμένες χώρες και ιδιαίτερα της Ευρώπης, το Saffron 

εξακολουθεί να χρησιμοποιείται σε μεγάλη έκταση σαν άρτυμα στα διάφορα φαγητά [7].

ΣΤ. Προσδοκώμενα Αποτελέσματα

Η θέση και ο ρόλος της επιστημονικής έρευνας στην προώθηση της επιστήμης και της 

γνώσης θεωρούνται γενικώς σήμερα πέραν κάθε αμφισβήτησης. Η σύγχρονη επιστήμη είναι 

περισσότερο ερευνητική και πολύ λιγότερο φιλοσοφική.

Μέχρι σήμερα δεν υπάρχει άμεσα θεραπεία για την NA και την PN. Γι αυτό το λόγο οι 

επιστήμονες έχουν δοκιμάσει διάφορες στρατηγικές, όπως η διαλογή για τη βιβλιοθήκη 

μορίων μικρού αναστολέα ή φυσικά προϊόντα που μπορούν να εμποδίσουν ή να αποτρέψουν 

την εμφάνιση των νόσων αυτών.

Λαμβάνοντας υπόψη την περίπλοκη πολυπαραγοντική αιτιολογία της NA και της PN, αυτά 

τα φυτικά αποτελέσματα θα είναι ασφαλέστερα και καλύτερα υποψήφια για τις μελλοντικές 

ασθένειες που τροποποιούν τη νόσο ενάντια σ’ αυτές τις καταστροφικές ασθένειες.

Η συνεχιζόμενη ιατρική έρευνα πάνω στα συγκεκριμένα εκφυλιστικά νευρολογικά νοσήματα 

ναι μεν δίνει συνεχώς ελπιδοφόρα μηνύματα στους ασθενείς και στο οικογενειακό τους 

περιβάλλον, αλλά η διαπίστωση ότι τα σύγχρονα φάρμακα που κυκλοφορούν μπορούν μόνο 

να επιβραδύνουν τις νόσους άνοιξε νέους ορίζοντες και επικεντρώθηκε σε πιο φυσικές 

προσεγγίσεις.

Οι προκλινικές και κλινικές μέθοδοι που χρησιμοποιήθηκαν σε ζώντες οργανισμούς καθώς 

και η πολύ χαμηλή τοξικότητα του saffron, αποτελούν κίνητρο μακροπρόθεσμα για τη χρήση 

του από τη σύγχρονη ιατρική.

Η πρόοδος στη μηχανική της καλλιέργειας Saffron προσφέρει την ευκαιρία να επεκταθούν οι 

χρήσεις των λουλουδιών του C. Sativus πέρα από το μπαχαρικό (αποξηραμένα στίγματα).
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Οι αντιοξειδωτικές δυνατότητες των λουλουδιών του Saffron, τα ξεχωριστά μέρη τους 

(tepals, στήμονες, στυλ και στίγματα) και τα φυτικά βιολογικά υπολείμματα αξιολογήθηκαν 

με 4 in vitro δοκιμασίες (υπεροξείδωση λιπιδίων, δοκιμασία δεοξυριβόζης, δοκιμασία 

Rancimat και αντιοξειδωτική ικανότητα ισοδύναμη με Trolox).

Τελικά το ερώτημα που προκύπτει είναι αν τα νέα δεδομένα για τη βασική έρευνα που έχουν 

γίνει, οι ιατρικές καινοτομίες και τα φαρμακευτικά φυτά θα παίξουν σημαντικό ρόλο στην 

θεραπεία των συγκεκριμένων νευρολογικών παθήσεων.

Περαιτέρω έρευνα απαιτείται τώρα για να καθοριστεί εάν το Saffron, ενεργοποιεί παρόμοιες 

οδούς σηματοδότησης σε άλλα φυτοχημικά.

Συνεπώς επιβάλλεται η ανάγκη για την πραγματοποίηση όλο και περισσότερων μελετών, με 

σκοπό να αναγνωριστούν και να εφαρμοστούν οι θεραπευτικές ιδιότητες του Saffron, αλλά 

και να αποφευχθούν οι δόσεις που προκαλούν παρενέργειες [9,22,23,24].
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