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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 
Η πολυκυστική νόσος των νεφρών (polycystic kidney disease - PKD), είναι μια συχνή 
γενετική ασθένεια, η οποία εκδηλώνεται σε παιδιά και σε ενήλικες. Η PKD 
χαρακτηρίζεται από τη συσσώρευση κύστεων γεμάτων με υγρό στους νεφρούς και άλλα 
όργανα, όπως το ήπαρ και το πάγκρεας. Η παρουσία των κύστεων οδηγεί σε χαμηλή 
ποιότητα ζωής και ποικιλία επιπλοκών (λοιμώξεις, πόνος, νεφρολιθίαση, αιμορραγία, 
νεφρική ανεπάρκεια κ.α.), επάγοντας μακροπρόθεσμα την ανάπτυξη νεφρικής νόσου 
τελικού σταδίου (ΕSDR) και, ακόμα και το θάνατο. 

Η PKD διακρίνεται σε δύο τύπους τη σπανιότερη και βαρύτερη αυτοσωματική 
υπολειπόμενη (ARPKD) και την συχνότερη αυτοσωματική επικρατή (ADPKD) μορφή. 
Η ADPKD αποδίδεται σε μεταλλάξεις των γονιδίων PKD-1 και PKD-2 (πολυκυστίνες), 
ενώ η ARPKD σε μεταλλάξεις του γονιδίου PKHD-1 (φιμπροκυστίνη) Τόσο οι 
πολυκυστίνες, όσο και η φιμπροκυστίνη εντοπίζονται σε μία κυτταρική δομή, τον 
πρωτογενή κροσσό, δυσλειτουργία του οποίου φαίνεται να εμπλέκεται στην 
κυστογένεση. 

Η διάγνωση γίνεται με χρήση απεικονιστικών τεχνικών, όπως το υπερηχογράφημα, η 
αξονική (CT) ή η μαγνητική (MRI) τομογραφία, αλλά και βιοχημικές αναλύσεις, ενώ 
μέχρι σήμερα δεν υπάρχει ενδεδειγμένη θεραπεία για την αντιμετώπιση ή την αναστολή 
της προόδου της νόσου. Έτσι, η θεραπευτική αντιμετώπιση είναι κυρίως συμπτωματική, 
με στόχο την ανακούφιση του ασθενούς από τον πόνο (με αναλγητικά φάρμακα, 
παροχεύτευση/αφαίρεση των κύστεων κ.α.) αλλά και την αναστολή των επιπλοκών 
(λοιμώξεις, υπέρταση, νεφρολιθίαση κ.α.). Τέλος, σε βαρύτερα περιστατικά μπορεί να 
εφαρμοστεί αιμοκάθαρση, υποκατάσταση της νεφρικής λειτουργίας ή και μεταμόσχευση 
νεφρού ή άλλων οργάνων.  

Ο ρόλος του  νοσηλευτή στην αντιμετώπιση των συμπτωμάτων, την προετοιμασία του 
ασθενούς για τις θεραπευτικές παρεμβάσεις, την αξιολόγηση της κατάστασής του, αλλά 
και την ενημέρωση και εκπαίδευση του ασθενούς, καθίσταται συνεπώς σημαντικός. Η 
εφαρμοζόμενη νοσηλευτική παρέμβαση οφείλει να ακολουθεί την ενδεδειγμένη πορεία 
της νοσηλευτικής διεργασίας. 

Τέλος, πολλές θεραπευτικές προσεγγίσεις μελετώνται σε πειραματικό στάδιο, είτε σε 
κλινικές δοκιμές, είτε προκλινικά σε ζώα, με στόχο την εύρεση μίας αποτελεσματικής 
θεραπείας. Μερικοί από τους εν δυνάμει θεραπευτικούς στόχους περιλαμβάνουν την 
αναστολή των υποδοχέων βασοπρεσίνης, τη χρήση αναλόγων σωματοστατίνης, και την 
αναστολή της δράσης αυξητικών παραγόντων και κυτταροκινών, δίνοντας ελπίδα για μια 
καλύτερη αντιμετώπιση της PKD μελλοντικά. 



 
 

ABSTRACT 
Polycystic kidney disease (PKD), is a common genetic disease, which occurs in children, 
as well as in adults. PKD is characterized by the presence of fluid-filled cysts in the 
kidneys and other organs e.g. the liver and pancreas. The presence of cysts lowers the 
quality of life and inflicts a variety of dangerous complications (infection, pain, 
nephrolithiasis, bleeding, renal failure, etc.), leading during time to end-stage renal 
disease (ESDR), and even death. 

There are two known forms of PKD, the rarer and more severe autosomal recessive PKD 
(ARPKD) and the most common autosomal dominant (ADPKD) PKD. ADPKD is 
caused by mutations in the PKD-1 and PKD-2 genes (encoding proteins polycystin 1 and 
2), while ARPKD is due to mutations of the PKHD-1 gene (encoding fibrocystin). Both 
polycystines, and fibrocystin are located in a cell structure, the primary cilium, and its 
malfunction appears to be involved in cystogenesis. 

The diagnosis of PKD is achieved using imaging techniques such as ultrasonography, CT 
or magnetic resonance (MRI) scans, as well as biochemical analysis. Unfortunately, there 
is no effective therapy for treating or inhibiting the progression of disease to date. Thus, 
the treatment is mostly symptomatic, aiming in pain relief (analgesic drugs, cyst drainage 
/removal etc.) and inhibition/treatment of complications (infections, hypertension, 
nephrolithiasis, etc.). Finally, in more severe cases dialysis, substitution of renal function 
or renal/other organ transplantation can be applied. 

Nursing intervention in the treatment of symptoms, preparation of the patient for 
therapeutic treatments, evaluation of the patients’ situation, but also information and 
education of the patient, is therefore very important. The applied nursing intervention 
should follow the appropriate guidelines of the nursing process. 

Several experimental therapeutic approaches are studied in the present, either in clinical 
trials or preclinically in animal studies, with a scope in finding an effective treatment of 
PKD. Some of the potential therapeutic targets include the inhibition of vasopressin 
receptors, the use of somatostatin analogues, and the inhibition of growth factors and 
cytokines, giving hope for a better treatment of PKD in the future.  
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ΣΚΟΠΟΣ ΤΗΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ 

Η πολυκυστική νόσος των νεφρών αποτελεί μία σοβαρότατη, ετερογενή νόσο του 

ουροποιητικού συστήματος, η οποία χρήζει ιδιαίτερης προσοχής καθώς μπορεί να 

επιφέρει σοβαρές επιπλοκές στους πάσχοντες. Η έγκυρη και έγκαιρη διάγνωσή της, 

καθώς και η ακριβής αιτιολογία της, αλλά και η ταυτοποίηση του χαρακτήρα της, ως 

προς την κληρονομισιμότητά της, αποτελούν σημεία κλειδιά στη σωστή αντιμετώπιση 

και τη βελτίωση της ποιότητας ζωής του ασθενούς.  

Επιπλέον, δεδομένων των πολυποίκιλων συμπτωμάτων, αλλά και κινδύνων που ενέχει η 

νόσος για την υγεία των ασθενών, η καίρια και στοχευμένη νοσηλευτική παρέμβαση, 

από κατάλληλα εκπαιδευμένο προσωπικό, αποτελεί σημείο που απαιτεί προσοχή, ώστε 

να διασφαλιστεί η ανακούφιση και η καλύτερη πρόγνωση για τους ασθενείς με 

πολυκυστικό νεφρό.  

Με βάση τα παραπάνω, η παρούσα πτυχιακή εργασία στοχεύει να αναλύσει τόσο την 

παθογένεση, όσο και τους τρόπους διάγνωσης και αντιμετώπισης της νόσου των 

πολυκυστικών νεφρών, αλλά και τα σημεία στα οποία θα πρέπει να δίνεται έμφαση και 

ιδιαίτερη προσοχή κατά τη νοσηλευτική παρέμβαση σε πάσχοντες. Τέλος, η παρούσα 

εργασία στοχεύει να καταστήσει γνωστή τη σύγχρονη ερευνητική δραστηριότητα, με 

σκοπό την καλύτερη αντιμετώπιση της νόσου, παρέχοντας έτσι μία ματιά στην πιθανή 

μελλοντική ιατρική πορεία για την θεραπεία του πολυκυστικού νεφρού. 
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1.Η ΠΟΛΥΚΥΣΤΙΚΗ ΝΟΣΟΣ ΤΩΝ ΝΕΦΡΩΝ 

1.1 Εισαγωγή 
Η πολυκυστική νόσος των νεφρών (polycystic kidneydisease - PKD), αποτελεί μια κοινή 

γενετική νεφρική ασθένεια που εμφανίζεται σε παιδιά και ενήλικες,  η οποία 

χαρακτηρίζεται από τη συσσώρευση κύστεων γεμάτων με υγρό στους νεφρούς, καθώς 

και σε άλλα όργανα (Εικόνα 1.1), που οδηγούν σε χαμηλή ποιότητα ζωής και ποικιλία 

επιπλοκών (λοιμώξεις, πόνος, νεφρική ανεπάρκεια κ.α.), οδηγώντας τελικά ακόμα και 

στο θάνατο, ενώ μέχρι σήμερα, η αντιμετώπισή της είναι καθαρά συμπτωματική, χωρίς 

να υπάρχει θεραπεία που να αναστέλλει την πρόοδό της.  

 

1.2 Τα χαρακτηριστικά της νόσου 
 

Η PKD διακρίνεται σε δύο τύπους την αυτοσωματική υπολειπόμενη (ARPKD) και την 

αυτοσωματική επικρατή (ADPKD) μορφή. Και οι δύο μορφές χαρακτηρίζονται 

πρωτίστως από την παρουσία κύστεων. Οι νεφρικές κύστες προέρχονται από τα 

επιθηλιακά κύτταρα των νεφρώνων και του συστήματος της νεφρικής συλλογής και είναι 

επενδυμένα από ένα μόνο στρώμα κυττάρων. Το μονόστιβο αυτό επιθήλιο στους 

νοσούντες, εμφανίζει υψηλότερα ποσοστά κυτταρικού πολλαπλασιασμού και είναι 

λιγότερο διαφοροποιημένο από τα φυσιολογικά σωληνοειδή κύτταρα 1. 

 

Εικόνα 1.1: Φυσιολογικός (στη μέση), έναντι   παθολογικών πολυκυστικών νεφρών (αριστερά και  
δεξιά). Πηγή:  www.imgrum.neta.

http://www.imgrum.net
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Κατά τη διερεύνηση της παθογένεσης και της αιτιολογίας της νόσου, έχουν περιγραφεί διάφορα 

ευρήματα, όπως ανωμαλίες στην γονιδιακή έκφραση, επαγωγή κυτταρικής πολικότητας, 

έκκριση υγρού, αποπτωτικά φαινόμενα, και ανωμαλίες στην εξωκυττάρια ύλη. Παρόλα αυτά ο 

ακριβής μηχανισμός σχηματισμού των κύστεων παραμένει ελλιπώς κατανοητός 1. Επιπλέον, η 

νόσος κληρονομείται με δύο διαφορετικούς τρόπους, ως αυτοσωματικό υπολειπόμενο 

(ARPKD), και ως αυτοσωματικό επικρατές (ADPKD) νόσημα. 

Κατά τη διάρκεια των τελευταίων ετών, υπήρξαν αρκετές επιστημονικές εξελίξεις στην 

κατανόηση της γενετικής και της παθογένεσης της PKD. Πιο συγκεκριμένα, για την 

αυτοσωματική  επικρατή μορφή της νόσου PKD, τόσο στους ανθρώπους όσο και σε 

πειραματόζωα, έχουν κλωνοποιηθεί και ενοχοποιηθεί για την εμφάνιση της νόσου μεταλλάξεις 

δύο γονιδίων, των γονιδίων PKD1 και PKD2. Το πρωτεϊνικό προϊόν του γονιδίου PKD2, το 

οποίο βρίσκεται στο 16ο χρωμόσωμα του ανθρώπου, έχει ταυτοποιηθεί ως ενδοκυττάριο κανάλι 

απελευθέρωσης  ασβεστίου. Το προϊόν του γονιδίου PKD1, το οποίο εντοπίζεται στο 4ο 

χρωμόσωμα του ανθρώπου φαίνεται ότι συμμετέχει στη ρύθμιση του κυτταρικού κύκλου 1. 

Επιπλέον, ένα ερευνητικά «παραμελημένο» κυτταρικό οργανίδιο, ο πρωτογενής κροσσός 

(primarycilium), έχει αναδειχθεί ως ένας εν δυνάμει σημαντικός παράγοντας στην παθογένεση 

της πολυκυστικής νόσου 2.  

Η επιστημονική κοινότητα υποστηρίζει ότι μέσω της εις βάθος κατανόησης της γενετικής και 

της παθογένεσης της PKD, θα επιτευχθεί πρόοδος και βελτίωση της διάγνωσης και θεραπείας. 

Η αυτοσωματική επικρατής μορφή της νόσου (ADPKD), αποτελεί μία συνήθη διαταραχή η 

οποία εμφανίζεται τόσο σε παιδιά όσο και ενήλικές, ενώ η αυτοσωματική υπολειπόμενη μορφή 

(ARPKD), δεν είναι συνηθισμένη και εμφανίζεται κυρίως σε νεογνά και παιδιά 1.  Η ADPKD 

φαίνεται να οφείλεται είτε σε μεταλλάξεις του γονιδίου PKD1, είτε του PKD2. Αντίστοιχα, το 

γονίδιο που είναι υπεύθυνο για την εμφάνιση της ARPKD (PKHD1), έχει εντοπιστεί στο 

χρωμόσωμα 6 του ανθρώπου 3.  

Αξίζει να σημειωθεί ότι οι νεφρικές κύστες μπορεί να εμφανιστούν και σε μία πληθώρα άλλων 

γενετικών ασθενειών, όπως η οζώδης σκλήρυνση, η νόσος vonHippel-Lindau, το σύνδρομο 

Zellweger και η νεανική μορφή του συνδρόμου RHYNS. 
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1.1 Αυτοσωματική επικρατής πολυκυστική νόσος των νεφρών (ADPKD) 
 

H ADPKD αποτελεί μία από τις συνηθέστερες γενετικές ασθένειες των ανθρώπων, πλήττοντας 

όλες τις φυλετικές ομάδες παγκοσμίως, με συχνότητα εμφάνισης από 1 στα 500, έως 1 στα 1000 

άτομα 4. Οι κύριες κλινικές εκδηλώσεις της νόσου περιλαμβάνουν την εμφάνιση μαζών στην 

κοιλιακή ή τη θωρακική χώρα (Εικόνα 1.2), χρόνιο πόνο στη μέση ή τα πλευρά, μικτή 

αιματουρία, λοίμωξη του ουροποιητικού συστήματος, και νεφρολιθίαση.  Τα συμπτώματα αυτά 

εμφανίζονται συνήθως κατά την τρίτη και τέταρτη δεκαετία της ζωής του ασθενούς, ενώ η 

νόσος οδηγεί στην δημιουργία νεφρικής νόσου τελικού σταδίου (End-StageRenalDisease – 

ESRD), συνήθως μεταξύ πέντε και δέκα ετών από την ανάπτυξη νεφρικής ανεπάρκειας. Παρόλα 

αυτά, έχουν αναφερθεί περιστατικά εμφάνισης της νόσου και στην παιδική ηλικία 5. 

 

Εικόνα 1.2: Εμφάνιση μαζών της κοιλιακής και θωρακικής χώρας εξαιτίας  της ADPKD, μετά από 
απεικόνιση με μαγνητική τομογραφία (ΜRI). Πηγή: www.radiopaedia.orgb. 

Εκτός από την πρόκληση της προοδευτικής νεφρικής ανεπάρκειας, οι νεφρικές κύστες μπορεί να 

εμφανίσουν επιπλοκές, όπως  αιμορραγία, ρήξη, η λοίμωξη, νεφρολιθίαση, καθώς και μη 

αντιμετωπίσιμο πόνο. Επιπλέον, συχνά η νόσος οδηγεί στην εμφάνιση συστημικής υπέρτασης, η 

οποία εμφανίζεται σε ποσοστό υψηλότερο του 75 τοις εκατό των ασθενών. Μάλιστα, η 

http://www.radiopaedia.org
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αυξημένη αρτηριακή πίεση έχει αποδοθεί στην ενεργοποίηση του συστήματος ρενίνης-

αγγειοτενσίνης, αν και μπορεί να ενυπάρχει και πρωτογενής βλάβη των αγγείων του αίματος 6. 

Aν και η ΑDPKD χαρακτηρίζεται από την ύπαρξη νεφρικών κύστεων και νεφρικής 

ανεπάρκειας, θα πρέπει να αντιμετωπίζεται από τους ιατρούς ως μία συστημική ασθένεια. Αυτό 

συμβαίνει διότι τα γονίδια που σχετίζονται με την ADPKD εκφράζονται σε μία μεγάλη ποικιλία 

ιστών του οργανισμού, οπότε οι μεταλλάξεις τους μπορούν να επηρεάσουν πολλαπλούς 

εξωνεφρικούς ιστούς. Έτσι, κύστες μπορούν να εμφανίζονται σε διάφορα επιθηλιακά όργανα, 

όπως το ήπαρ (στο 75 τοις εκατό των ασθενών), το πάγκρεας (σπανίως), οι ωοθήκες και το 

χοριοειδές πλέγμα. Μάλιστα,  οι κύστες του ήπατος φαίνεται να προέρχονται από τους 

χοληφόρους αγωγούς και ενδέχεται να μολυνθούν ή να αιμορραγήσουν, χωρίς παρόλα αυτά να 

προκαλούν ηπατική ανεπάρκεια (Εικόνα1.3). Προβλήματα στην ηπατική λειτουργία μπορεί να 

παρατηρηθούν εξαιτίας της υπέρμετρης μεγέθυνσης των κύστεων και της συνεπαγόμενης 

άσκησης πίεσης στο υπόλοιπο ηπατικό ιστό 7. 

 

Εικόνα 1.3 Ηπατικές κύστες σε αφαιρεθέν ήπαρ ασθενούς με ADPKD που υπεβλήθη σε μεταμόσχευση 
ήπατος. Πηγή: www.hereditarypathology.orgc 

 

http://www.hereditarypathology.org


 

Άλλες εξωνεφρικές εκδηλώσεις περιλαμβάνουν εγκεφαλικά και αορτικά ανευρύσματα, 

εγκεφαλική δολιχοεκτασία (διαστολή και επιμήκυνση των εγκεφαλικών αιμοφόρων αγγείων)  

και εκκολπωμάτωση του παχέος εντέρου (Εικόνα 1.4 α, β), καθώς και ανωμαλίες των 

καρδιακών βαλβίδων, οι οποίες περιλαμβάνουν πρόπτωση της μιτροειδούς βαλβίδας, μιτροειδή 

παλινδρόμηση, αορτική ανεπάρκεια και τριγλωχινική παλινδρόμηση. Επιπλέον, η υπερτροφία 

της αριστερής κοιλίας είναι κοινό εύρημα και έχει παρατηρηθεί σε νορμοτασικά άτομα.

Εικόνα 1.4 α: Εκκολπωμάτωση παχέος εντέρου. Πηγή: 

Εικόνα 1.4β: Δολιχοεκτασία και ρήξη ανευρύσματος στον εγκέφαλο πάσχοντα από 
Πηγή:Perroneetal., 2015e. 

 

Άλλες εξωνεφρικές εκδηλώσεις περιλαμβάνουν εγκεφαλικά και αορτικά ανευρύσματα, 

εγκεφαλική δολιχοεκτασία (διαστολή και επιμήκυνση των εγκεφαλικών αιμοφόρων αγγείων)  

και εκκολπωμάτωση του παχέος εντέρου (Εικόνα 1.4 α, β), καθώς και ανωμαλίες των 

αλβίδων, οι οποίες περιλαμβάνουν πρόπτωση της μιτροειδούς βαλβίδας, μιτροειδή 

παλινδρόμηση, αορτική ανεπάρκεια και τριγλωχινική παλινδρόμηση. Επιπλέον, η υπερτροφία 

ς είναι κοινό εύρημα και έχει παρατηρηθεί σε νορμοτασικά άτομα.

 

η παχέος εντέρου. Πηγή: www.ladas.pblogs.grd 

 

Εικόνα 1.4β: Δολιχοεκτασία και ρήξη ανευρύσματος στον εγκέφαλο πάσχοντα από 

12 

Άλλες εξωνεφρικές εκδηλώσεις περιλαμβάνουν εγκεφαλικά και αορτικά ανευρύσματα, 

εγκεφαλική δολιχοεκτασία (διαστολή και επιμήκυνση των εγκεφαλικών αιμοφόρων αγγείων)  

και εκκολπωμάτωση του παχέος εντέρου (Εικόνα 1.4 α, β), καθώς και ανωμαλίες των 

αλβίδων, οι οποίες περιλαμβάνουν πρόπτωση της μιτροειδούς βαλβίδας, μιτροειδή 

παλινδρόμηση, αορτική ανεπάρκεια και τριγλωχινική παλινδρόμηση. Επιπλέον, η υπερτροφία 

ς είναι κοινό εύρημα και έχει παρατηρηθεί σε νορμοτασικά άτομα.7. 

Εικόνα 1.4β: Δολιχοεκτασία και ρήξη ανευρύσματος στον εγκέφαλο πάσχοντα από ADPKD. 

http://www.ladas.pblogs.gr
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Ένα εντυπωσιακό χαρακτηριστικό της ADPKD είναι η ετερογένεια του φαινοτύπου που 

παρουσιάζει. Η ADPKD διαθέτει πλήρη διεισδυτικότητα, γεγονός που σημαίνει ότι σχεδόν το 

100 της εκατό των ατόμων που κληρονομούν ένα μεταλλαγμένο γονίδιο PKD θα αναπτύξουν 

νεφρικές κύστες, οι οποίες θα μπορούν να ανιχνευθούν μέσω υπερηχογραφήματος μετά την 

ηλικία των τριάντα ετών 8. Ωστόσο, η σοβαρότητα της νόσου, η ηλικία έναρξης της ESRD, 

καθώς και το φάσμα των εξωνεφρικών εκδηλώσεων της νόσου ποικίλλουν σημαντικά μεταξύ 

των προσβεβλημένων ατόμων, ακόμη και εντός της ίδιας οικογένειας 9, εξαιτίας της ίδιας της 

παθογένεσης της νόσου, η οποία αναλύεται στο κεφάλαιο 2. 

 

1.2 Αυτοσωματική υπολειπόμενη πολυκυστική νόσος των νεφρών (ARPKD) 

 

H ARPKD είναι λιγότερο κοινή από την ADPKD, αφού η συχνότητα εμφάνισής της είναι 1 στις 

6000, έως 1 στις 40.000 γεννήσεις10. Η ARPKD αποτελεί έναν συνδυασμό πολυκυστικής νόσου 

των νεφρών, καθώς και συγγενούς ηπατικής ίνωσης 1. Η κυστική νόσος των νεφρών συνήθως 

ξεκινά από την εμβρυική ηλικία και εκδηλώνεται ως μία ατρακτοειδής διάταση των 

συλλεκτικών αγωγών που εκτείνονται ακτινοειδώς από το νεφρικό μυελό προς το νεφρικό φλοιό 
5. Με την ανάπτυξη του εμβρύου, οι κύστες εμφανίζονται σταδιακά και στα εγγύς εσπειραμένα 

σωληνάρια των νεφρών 11. Η νεφρική κυστική νόσος συνδέεται πάντοτε με χολική δυσγενεσία, 

η οποία αποτελεί μία δυσπλασία της χοληφόρου πλάκας που χαρακτηρίζεται από ανώμαλους 

ενδοηπατικούς χοληφόρους αγωγούς καθώς και πυλαία ίνωση. Η μεικτή κυστική διάταση των 

χοληφόρων αγωγών είναι σχετικά ασυνήθιστη εκτός από την περίπτωση του 6 έως 12 τοις εκατό 

των ασθενών που πάσχουν από τη νόσο Caroli 12. Ίνωση του παγκρέατος έχει επίσης περιγραφεί 

σε ορισμένους ασθενείς13. Όπως και στην περίπτωση της ADPKD η κλινική εικόνα της ARPKD 

είναι εξαιρετικά ετερογενής. Η ARPKD μπορεί να εμφανιστεί  ως περιγεννητική,νεογνική, 

βρεφική, ή νεανική νόσος 5. Η μεταβλητότητα στην ηλικία έναρξης της νόσου οφείλεται σε 

μεταβλητή έκφραση των μεταλλάξεων του ίδιου γονιδίου, στην επίδραση ρυθμιστικών γονιδίων, 

καθώς και σε περιβαλλοντικούς παράγοντες και όχι στην ύπαρξη μεταλλάξεων διαφορετικών 

γονιδίων 14. Η ενδοοικογενειακή ετερογένεια της νόσου είναι παρόλα αυτά λιγότερο έντονη από 

ό, τι η ετερογένεια που εμφανίζεται μεταξύ των οικογενειών 15. Η περιγεννητική μορφή της 
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νόσου εκδηλώνεται στη γέννηση με την εμφάνιση αμφίπλευρα μεγεθυμένων, υπερηχοϊκών 

νεφρών και νεφρικής ανεπάρκειας βαριάς μορφής (Εικόνα 1.5).  

 

Εικόνα 1.5 Υπερηχογράφημα σε νεογνό που πάσχει από ARPKD. Πηγή: www.pediatricimaging.wikispaces.comf. 

 

Επιπρόσθετα η παρουσία μειωμένου αμνιακού υγρού (ολιγοϋδράμνιο) εξαιτίας της ανεπαρκούς 

ενδομήτριας έκκρισης ούρων, οδηγεί στην εμφάνιση του προσωπείου συνδρόμου Potter (Εικόνα 

1.6) με πλατιά ρινική γέφυρα, έντονες δερματικές πτυχώσεις και χαμηλή θέση των αυτιών του 

νεογνού, καθώς και της υποπλασίας των πνευμόνων. Περίπου μέχρι και το 30 με 50 τοις εκατό των 

νεογνών που πάσχουν, πεθαίνουν λίγο μετά τη γέννηση, εξαιτίας σηψαιμίας ή αναπνευστικής 

ανεπάρκειας 15. Παρόλα αυτά, τα παιδία που δεν εκδηλώνουν τη νόσο μέχρι μερικούς μήνες μετά 

τη γέννηση, εμφανίζουν πολύ λιγότερο βαρύ φαινότυπο και πολύ καλύτερη πρόγνωση 13. 

http://www.pediatricimaging.wikispaces.com
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Εικόνα 1.6 Το προσωπείο Potter. Πηγή: www.medgen.genetics.utah.edug. 

Στην περίπτωση αυτή οι νεφρικές κύστες είναι μεγαλύτερες και πιο στρογγυλές από ότι στην 

περιγεννητική μορφή και μπορεί να ομοιάζουν με την ADPKD, περίπτωση η οποία μπορεί να 

αποκλειστεί είτε με ανάλυση του γενεαλογικού δένδρου του παιδιού, είτε με υπερηχογράφημα των 

νεφρών των γονέων (εκ των οποίων τουλάχιστον ο ένας, εάν πρόκειται σε την αυτοσωματική 

επικρατή μορφή της νόσου, θα πρέπει να εμφανίζει κύστες). Τα παιδιά που επιβιώνουν κατά την 

νεογνική περίοδο έχουν μία πιθανότητα της τάξης του 56 με 67 τοις εκατό να επιβιώσουν μέχρι την 

ηλικία των 15 ετών, χωρίς να εμφανίζουν ESRD, ενώ παρατεταμένη επιβίωση μέχρι τα 55 έτη της 

ζωής, έχει επίσης αναφερθεί 16. Παρόλα αυτά, οι μακροχρόνιοι επιζήσαντες ασθενείς, αναπτύσσουν 

συχνά διάφορα επακόλουθα συμπτώματα της πυλαίας υπέρτασης, τα οποία περιλαμβάνουν κιρσούς 

του οισοφάγου, ηπατοσπληνομεγαλία, καθώς και υπερσπληνισμό16.  

Άλλες κλινικές εκδηλώσεις της ARPKD σε παιδιά και ενήλικες περιλαμβάνουν τη συστημική 

υπέρταση (στο 56 με 70 τοις εκατό των ασθενών), την καθυστέρηση της ανάπτυξης, την εμφάνιση 

ουρολοιμώξεων καθώς και την υπονατριαιμία. Οι ασθενείς με τη νόσο Caroli μπορεί να εμφανίζουν 

επιπλοκές όπως η χολαγγειίτιδα και το χολαγγειοκαρκίνωμα 17. 

http://www.medgen.genetics.utah.edu
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Οι ακριβείς παθογενετικές αιτίες της εμφάνισης και των δύο μορφών της νόσου, θα συζητηθούν, 

στο βαθμό όπου είναι γνωστές, στο κεφάλαιο 2. 
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2. ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ ΚΑΙ ΔΙΑΓΝΩΣΗ ΤΗΣ ΝΟΣΟΥ 
 

2.1 H παθοφυσιολογία της πολυκυστικής νόσου των νεφρών 

 

Οι επιθηλιακές κύστεις αποτελούν κομψά μοντέλα βιολογικής απλότητας. Αυτό γιατί ο  

φαινότυπος της κύστης αποτελεί φυσιολογικό κομμάτι της ανάπτυξης των θηλαστικών. Κάθε 

θηλαστικό, συμπεριλαμβανομένου του ανθρώπου αυτό ήταν κάποτε το ίδιο μια κύστη – η 

βλαστοκύστη – η οποία αναπτύχθηκε στις περισσότερες περιπτώσεις ζώων, σε ένα ιδιαίτερα 

πολύπλοκο και ορθολογικά ολοκληρωμένο οργανισμό 18. 

Παρόλα αυτά οι κύστεις μπορεί επίσης να είναι το επίκεντρο μιας ποικιλίας ασθενειών, πολλές 

από τις οποίες επηρεάζουν τα νεφρά. Οι νεφρικές κύστεις είναι σάκοι γεμάτοι με υγρό, οι οποίοι 

επενδύονται από ένα μονόστιβο στρώμα σωληνοειδούς επιθήλιου (Εικόνα 2.1).  

 

Εικόνα 2.1 Μοναδιαία κύστη ενσωματωμένη στο φυσιολογικό παρέγχυμα του νεφρικού φλοιού από νεφρό 
ενός ασθενούς σε πρώιμα στάδια ADPKD. Πηγή:  Martinezetal., 1995 h. 

Αυτές οι μη φυσιολογικές δομές μπορεί να προκύψουν από οποιοδήποτε τμήμα του νεφρώνα και 

του συλλεκτικού αγωγού. Ενδέχεται επίσης να είναι μονοεστιακές ή πολυεστιακές, μονομερείς ή 

διμερείς. Το μέγεθός τους μπορεί να ποικίλλει από αυτό των μικροσκοπικών διευρύνσεων των 



 

νεφρικών σωληναρίων μέχρι μεγάλων κυστικών δομών που εκτοπίζουν τα κοιλιακά σπλάχνα 

προς τα πάνω18. 

Ως κυστικός  νεφρός ορίζεται ο νεφρός που περιέχει τουλάχιστον τρεις ή περισσότερες κύστεις. 

Αντίθετα ο όρος νεφρική κυστική νόσος συνάγει τη 

των κύστεων αυτών. Οι απλές ή μοναδικές νεφρικές κύστεις αποτελούν εξαιρετικά 

συνηθισμένες ανωμαλίες, οι οποίες είναι περισσότερο συχνές με την αύξηση της ηλικίας

Αν και είναι σχετικά σπάνιες στην παιδική ηλικία 

ασυμπτωματικών ενήλικων των 70 ετών και άνω έχουν τουλάχιστον μία νεφρική κύστη. 

Παρόλα αυτά οι απλές κύστεις δεν βλ

με αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης υπέρτασης

ερυθροκυττάρωσης 24, εντερικής ή χοληφόρου απόφραξης 

των ουρηθρικών βαλβίδων ή του προ

αυτών των «απλών» νεφρικών κύστεων αφορά στη διάκρισή τους από τις κακοήθεις αλλοιώσεις 

και την κληρονομική νεφρική κυστική νόσο.

Η πολυκυστική νόσος των νεφρών φαίνεται ότι μπορεί να προκληθεί είτε από επ

από συγγενείς βλάβες (Εικόνα 2).  

Εικόνα 2.2 Αιτιολογία πολυκυστικής νόσου νεφρών. Προσαρμογήαπό

Οι αποκτηθείσες κύστεις είναι δομικές ανωμαλίες που αναπτύσσονται στον τελικά 

διαφοροποιημένο νεφρό και πιστεύεται ότι μπορεί να αποτελούν δευτερεύον εύρημα που 

αναπτύσσεται σε νεφρική βλάβη ή ανώμαλο μεταβολισμό των νεφρικών κυττάρων. Για 

νεφρικών σωληναρίων μέχρι μεγάλων κυστικών δομών που εκτοπίζουν τα κοιλιακά σπλάχνα 

Ως κυστικός  νεφρός ορίζεται ο νεφρός που περιέχει τουλάχιστον τρεις ή περισσότερες κύστεις. 

Αντίθετα ο όρος νεφρική κυστική νόσος συνάγει τη νοσηρότητα που αναλογεί στην παρουσία 

των κύστεων αυτών. Οι απλές ή μοναδικές νεφρικές κύστεις αποτελούν εξαιρετικά 

συνηθισμένες ανωμαλίες, οι οποίες είναι περισσότερο συχνές με την αύξηση της ηλικίας

Αν και είναι σχετικά σπάνιες στην παιδική ηλικία 19, περίπου το 22 τοις εκατό των 

ασυμπτωματικών ενήλικων των 70 ετών και άνω έχουν τουλάχιστον μία νεφρική κύστη. 

Παρόλα αυτά οι απλές κύστεις δεν βλάπτουν τη νεφρική λειτουργία 20, αν και έχουν συσχετιστεί 

με αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης υπέρτασης21,22, ,ουρητηροκυστικής παλινδρόμησης 

, εντερικής ή χοληφόρου απόφραξης 25, ουρολοίμωξης 26, και υπερτροφίας 

των ουρηθρικών βαλβίδων ή του προστάτη με καλυκική απόφραξη 27, 28. Η κλινική σημασία 

αυτών των «απλών» νεφρικών κύστεων αφορά στη διάκρισή τους από τις κακοήθεις αλλοιώσεις 

και την κληρονομική νεφρική κυστική νόσο. 

Η πολυκυστική νόσος των νεφρών φαίνεται ότι μπορεί να προκληθεί είτε από επ

Εικόνα 2.2 Αιτιολογία πολυκυστικής νόσου νεφρών. Προσαρμογήαπό:Martinezetal., 1995 h.  

Οι αποκτηθείσες κύστεις είναι δομικές ανωμαλίες που αναπτύσσονται στον τελικά 

διαφοροποιημένο νεφρό και πιστεύεται ότι μπορεί να αποτελούν δευτερεύον εύρημα που 

αναπτύσσεται σε νεφρική βλάβη ή ανώμαλο μεταβολισμό των νεφρικών κυττάρων. Για 

18 

νεφρικών σωληναρίων μέχρι μεγάλων κυστικών δομών που εκτοπίζουν τα κοιλιακά σπλάχνα 

Ως κυστικός  νεφρός ορίζεται ο νεφρός που περιέχει τουλάχιστον τρεις ή περισσότερες κύστεις. 

νοσηρότητα που αναλογεί στην παρουσία 

των κύστεων αυτών. Οι απλές ή μοναδικές νεφρικές κύστεις αποτελούν εξαιρετικά 

συνηθισμένες ανωμαλίες, οι οποίες είναι περισσότερο συχνές με την αύξηση της ηλικίας18.  

, περίπου το 22 τοις εκατό των 

ασυμπτωματικών ενήλικων των 70 ετών και άνω έχουν τουλάχιστον μία νεφρική κύστη. 

, αν και έχουν συσχετιστεί 

,ουρητηροκυστικής παλινδρόμησης 23, 

, και υπερτροφίας 

. Η κλινική σημασία 

αυτών των «απλών» νεφρικών κύστεων αφορά στη διάκρισή τους από τις κακοήθεις αλλοιώσεις 

Η πολυκυστική νόσος των νεφρών φαίνεται ότι μπορεί να προκληθεί είτε από επίκτητες , είτε 

 

 

Οι αποκτηθείσες κύστεις είναι δομικές ανωμαλίες που αναπτύσσονται στον τελικά 

διαφοροποιημένο νεφρό και πιστεύεται ότι μπορεί να αποτελούν δευτερεύον εύρημα που 

αναπτύσσεται σε νεφρική βλάβη ή ανώμαλο μεταβολισμό των νεφρικών κυττάρων. Για 
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παράδειγμα, φυσιολογικά ποντίκια που καταναλώνουν συστηματικά διφαινυλθειαζόλη ή 

νορδιϋδρογουαϊτατετικό οξύ αναπτύσσουν κυστικούς νεφρούς 29, 30. Επιπλέον, η χρόνια έλλειψη 

καλίου στον άνθρωπο, έχει συσχετιστεί με την ανάπτυξη νεφρικών κύστεων 31. Επιπροσθέτως, 

βρέφη με συγγενείς ανωμαλίες ή γλουταρική οξυουρία μπορεί να πάθουν πολυκυστική νόσο των 

νεφρών.32, 33Ακόμα, έχει αναφερθεί και η ανάπτυξη κύστεων, σε νεφρούς οι οποίοι 

καταστρέφονται σταδιακά από την ύπαρξη μίας προοδευτικής, αργά εξελισσόμενης, δύσκολα 

διαγνώσιμης ασθένειας 34, 35. 

Νεφρικές κύστεις εμφανίζονται σε πολλά διαφορετικά κληρονομικά σύνδρομα 36. Όπως 

προαναφέρθηκε, η αυτοσωματική επικρατής πολυκυστική νόσος των νεφρών (ADPKD), η 

επικρατέστερη κληρονομική διαταραχή, επηρεάζει περίπου 1 στα 400 έως 1 στα 1000 άτομα 

στις Ηνωμένες Πολιτείες και αποτελεί την τέταρτη κύρια αιτία χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας 

στον κόσμο 37. Η αυτοσωματική υπολειπόμενη πολυκυστική νόσος των νεφρών (ARPKD) 

συμβαίνει πολύ λιγότερο συχνά (1 σε 6.000 έως 55.000 γεννήσεις) και συνήθως έχει ως 

αποτέλεσμα το θάνατο του εμβρύου ή το θάνατο κατά τη νεογνική περίοδο 36. Τα παιδιά με 

ARPKD που επιβιώνουν από την νεογνική περίοδο συνήθως βιώνουν νεφρική ανεπάρκεια κατά 

τη διάρκεια της παιδικής τους ηλικίας 36. Σε μερικούς ασθενείς, η ARPKD δεν διαγνώσκεται 

μέχρι την ενηλικίωση 38. Οι κληρονομικές πολυκυστικές ασθένειες των νεφρών έχουν σημαντικό 

κοινωνικοοικονομικό αντίκτυπο. Το 1991, πάνω από 9000 ασθενείς με PKD έλαβαν θεραπεία 

υποκατάστασης της νεφρικής λειτουργίας (αιμοκάθαρση και μεταμόσχευση) στις ΗΠΑ.  

Σύμφωνα με το Ίδρυμα Ερευνών για την Πολυκυστική Νεφρική Νόσο (Polycystic Kidney 

Research Foundation), το έτος 1993, το συνολικό χρηματοοικονομικό κόστος των 

κληρονομικών πολυκυστικών ασθενειών των νεφρών στις Ηνωμένες Πολιτείες προσέγγισε τα 

750 εκατομμύρια δολάρια. Επιπρόσθετα, η επίκτητη κυστική νόσος που επηρεάζει περίπου το 

ήμισυ των ασθενών σε αιμοκάθαρση και μπορεί να οδηγήσει σε καρκίνο του νεφρού αυξάνει 

επιπλέον στο συνολικό κόστος 34, 35, 39. 

Καθώς δεν υπάρχει ειδική ή στοχευμένη κλινικά εγκεκριμένη θεραπεία, η τρέχουσα πρακτική, 

όπως θα αναλυθεί σε επόμενο κεφάλαιο, επικεντρώνεται σε αυστηρό έλεγχο της πίεσης του 

αίματος με αναστολή του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης (ΜΕΑ) και τη χρήση 

στατινών για τη μείωση της θνησιμότητας λόγω καρδιολογικού προβλήματος, επιπλοκή που 

σχετίζεται με χρόνια νεφρική νόσο 40. Ορισμένοι ασθενείς παρουσιάζουν κοιλιακό πόνο και 
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πόνο στην πλάτη εξαιτίας των διογκωμένων νεφρών που σε αυτές τις περιπτώσεις μπορεί να 

ανασταλεί μέσω μερικής ή ολικής νεφρεκτομή, ή σκλήρυνσης των κύστεων 41. Οι διαδικασίες 

αυτές μπορεί να απαιτούνται και για την αποδοχή ενός μοσχεύματος. Για τους ασθενείς που 

αναπτύσσουν νεφρική νόσο τελικού σταδίου, οι επιλογές είναι περιορισμένες σε αιμοκάθαρση ή 

μεταμόσχευση νεφρού. Η αιμοκάθαρση συχνά προτιμάται λόγω τεχνικής ευκολίας στη ρύθμιση 

των διογκωμένων, και τα αποτελέσματα των ασθενών που υποβάλλονται σε αιμοκάθαρση είναι 

συγκρίσιμα ή καλύτερα από εκείνες των ασθενών που πάσχουν από άλλη νόσο πέραν της 

ADPKD42. 

Η θνησιμότητα σε ασθενείς με ADPKD οφείλεται συνήθως σε καρδιακή νόσο, μόλυνση, 

ενδοκρανιακό ανεύρυσμα, και υπερτασική ενδοεγκεφαλική αιμορραγία 43. Μεταξύ των ασθενών 

με ADPKD, το 85 έως 90 τοις εκατό των περιπτώσεων προκύπτουν από μεταλλάξεις στο γονίδιο 

PKD1, ενώ το υπόλοιπο 10 έως 15 τοις εκατό των περιπτώσεων αφορούν σε μεταλλάξεις του 

PKD2 γονιδίου 44. Υπάρχει, επίσης, ένας μικρός αριθμός οικογενειών με κλασικά ευρήματα της 

νόσου PKD, τα μέλη της οποίας φαίνεται να έχουν μεταλλάξεις σε θέσεις διαφορετικές από 

εκείνες του PKD1 και PKD2, υποδεικνύοντας ότι ένας τρίτος γενετικός τόπος μπορεί να 

εμπλέκεται στην παθογένεση της νόσου 45. Οι ασθενείς με μεταλλάξεις στο PKD1 αναπτύσσουν 

ένα πολύ πιο σοβαρό φαινότυπο, με μία κλινική μελέτη να αναφέρει ότι η μέση ηλικία θανάτου 

των ασθενών αυτών, ή τη χρονική περίοδο εμφάνισης νεφρικής νόσου τελικού σταδίου από τη 

στιγμή εμφάνισης της νόσου είναι 54.,3 έτη,  έναντι των 74,0 ετών που αφορούν αντίστοιχα τους 

ασθενείς με μεταλλάξεις PKD2 [31]. Η διαφορά αυτή θεωρείται ότι προκύπτει από την αύξηση 

του αριθμού κύστεων, και όχι την αύξηση του μεγέθους τους 46. Επί του παρόντος, πάνω από 

300 μεταλλάξεις του PKD1 που οδηγούν σε παραγωγή ακρωτηριασμένης πρωτεΐνης 

(μικρότερου μεγέθους) και 91 μεταλλάξεις του PKD2 έχουν αναγνωρισθεί σε ασθενείς με 

ADPKD. Επιπλέον, υπάρχουν περίπου ακόμα 100 μεταλλάξεις με λάθος νόημα 47. 

Δεδομένης αυτής της μεγάλης βάσης δεδομένων, η μοριακή διάγνωση αποτελεί πλέον επιλογή, 

για τις κλινικές περιπτώσεις όπου τα αποτελέσματα των απεικονιστικών τεχνικών είναι ασαφή, 

όταν οι ασθενείς επιθυμούν να γνωρίζουν τη γενετική προδιάθεσή τους, ή όταν τίθεται το 

ζήτημα της δωρεάς οργάνων 48. Είναι ενδιαφέρον, ότι ένα ποσοστό μεγαλύτερο του 10 τοις 

εκατό των ασθενών προέρχονται από οικογένειες στις οποίες κανένας από τους γονείς δεν νοσεί 
47.  



21 
 

Η PKD1 (polycystickidneydisease 1, χρωμόσωμα 16p13.3, 46 εξώνια) κωδικοποιεί την  

πολυκυστίνη-1 (PC-1), μία πρωτεΐνη μεγέθους 462 kDa και μήκους 4303 αμινοξέων, η οποία 

βρίσκεται ενσωματωμένη στην κυτταρική μεμβράνη με 11 διαμεμβρανικές επικράτειες, ενώ 

διαθέτει επίσης μία μακριά εξωκυτταρική αμινοτελική περιοχή με πολλαπλές επικράτειες 

δέσμευσης μορίων και σε μικρή κυτταροπλασματική καρβοξυτελική περιοχή που αλληλεπιδρά 

με πολλαπλές πρωτεΐνες (Εικόνα 2.3), συμπεριλαμβανομένης της πρωτεΐνης-προϊόντος του 

γονιδίου του PKD2 πολυκυστίνης-2 (polycystickidneydisease 2, χρωμόσωμα 4q21, 15 εξώνια) 
49. Η πολυκυστίνη-2 (PC-2) είναι μία αισθητά μικρότερου μεγέθους πρωτεΐνη 110 kDa, η οποία 

διαθέτει έξι διαμεμβρανικές επικράτειες (Εικόνα 2.3).  

 

Εικόνα 2.3 Δομή και αλληλεπίδραση της πολυκυστίνης-1 και της πολυκυστίνης-2. Πηγή: www.scielo.bri. 

Και οι δύο πολυκυστίνες εμφανίζουν περίπλοκο υποκυτταρικό εντοπισμό. Η πολυκυστίνη-1 

εντοπίζεται στην περιοχή της βασεοπλευρικής πλασματικής μεμβράνης των πολωμένων 

επιθηλιακών κύτταρα, όπου συμμετέχει τόσο σε διακυτταρικούς προσκολλητικούς συνδέσμους, 

http://www.scielo.br
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όσο και σε σύμπλοκα εστιακής προσκόλλησης με την υποκείμενη βασική μεμβράνη 50. 

Επιπλέον, ένα προϊόν διάσπασης της PC-1 που περιλαμβάνει την καρβοξυτελική της ουρά, έχει 

δειχθεί ότι έχει την ικανότητα να μετατοπίζεται στον πυρήνα όπου ρυθμίζει τη μεταγραφή 

γονιδίων 51 (Εικόνα 2.4). Αντίθετα, το μεγαλύτερο μέρος της PC-2 συγκεντρώνεται σε 

ενδοκυτταρικά διαμερίσματα, όπου φαίνεται να παίζει ρόλο στη ρύθμιση της απελευθέρωσης 

ασβεστίου από ενδοκυτταρικές αποθήκες. Ο ρόλος της ως κανάλι κατιόντων είναι σύμφωνος με 

το γεγονός ότι η πρωτεΐνη είναι ένα μέλος της οικογένειας διαύλων ιόντων TRP  

(TransientReceptorPotentialchannels) 52. H PC-2 μπορεί επίσης να παίζει ένα ρόλο στην 

κυτταρική διαφοροποίηση και τον πολλαπλασιασμό μέσω του ελέγχου της ρύθμισης του 

κυτταρικού κύκλου53. Τόσο η PC-1 όσο και η PC-2 εντοπίζονται στους πρωτογενείς κροσσούς 

που βρίσκονται στις κορυφαίες μεμβράνες της πλειοψηφίας των πολωμένων επιθηλιακών 

κυτταρικών τύπων (Εικόνα 2.4). 

 

Εικόνα 2.4: Οι πρωτογενείς κροσσοί των επιθηλιακών κυττάρων των νεφρών και ο εντοπισμός του 
συμπλόκου PC1/2 των πολυκυστινών PC-1 και PC-2 πάνω στη δομή. Πηγή: www.jasn.asnjournals.orgj. 

Αυτή η μη-κινητική, χημείο- και μηχανο-αισθητηριακή δομή φαίνεται να διαπλέκεται κατά 

τρόπο κρίσιμο στην παθοφυσιολογία της νεφρικής κυστικής νόσου. Μεταλλάξεις σε πολλά 

http://www.jasn.asnjournals.org
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γονίδια που κωδικοποιούν πρωτεΐνες που εμπλέκονται στην λειτουργία των κροσσών έχει 

αναδειχθεί ότι μπορεί να οδηγήσουν σε κάποιο τύπο κυστικής νόσου 54.  

Επιπλέον, ενώ ο ακριβής φυσιολογικός και παθολογικός ρόλος αυτών των δύο πρωτεϊνών είναι 

ακόμη υπό αμφισβήτηση, είναι σαφές ότι η νεφρική κυστογένεση συμβαίνει όταν το ένα ή και 

τα δύο αντίγραφα του ενός ή του άλλου γονίδιο πολυκυστίνης είναι μεταλλαγμένο έτσι ώστε να 

παράγει μη φυσιολογικό, ή να μην παράγει καθόλου προϊόν (μετάλλαξη knock-out) 5556. 

Στα ποντίκια, μεταλλάξεις των PKD 1 και PKD2 σε ομοζυγωτία, οδηγούν σε εμβρυϊκή 

θνησιμότητα κατά τις εμβρυϊκές ημέρες E12.6-16.5 56. Αντίθετα, τα ετερόζυγα ποντίκια ενώ 

εμφανίζονται ουσιαστικά φαινοτυπικά φυσιολογικά, περιστασιακά αναπτύσσουν μερικές 

ηπατικές και νεφρικές κύστεις αργότερα στη ζωή τους 57. Επιπλέον, η μείωση της έκφρασης της 

PKD1 είναι αρκετή για να προκαλέσει κυστική νόσο σε ποντικούς 58. Παράλληλα, η 

υπερέκφραση της πολυκυστίνης-1 σε διαγονιδιακά ποντίκια οδηγεί επίσης σε σχηματισμό 

νεφρικών κύστεων 59. Μια μελέτη από τον Piontek και τους συνεργάτες του αποκάλυψε ότι η 

αδρανοποίηση του ΡΚD1 πριν μεταγεννητική ημέρα 13, σε “υπό όρους” (conditional) knock-out  

μεταλλαγμένα ποντίκια, οδηγεί σε μια εξαιρετικά ταχεία ανάπτυξη κυστικής νόσου, ενώ η 

αδρανοποίηση του ίδιου γονιδίου, μετά από αυτό το αναπτυξιακό χρονικό σημείο έχει σαν 

αποτέλεσμα πολύ πιο ήπια εξέλιξη της νόσου 6061. 

Τα ευρήματα αυτά υποδεικνύουν ότι οι πολυκυστίνες μπορεί να λειτουργούν ως σημαντικά 

«φρένα» για κυτταρική ανάπτυξη και διαίρεση κατά τη διάρκεια της νεφρικής ανάπτυξης και ότι 

η ταχεία εξάπλωση των επιθηλιακών νεφρικών κυττάρων, η οποία συμβαίνει κατά τη διάρκεια 

της νεφρικής ανάπτυξης, μπορεί να δημιουργήσει ένα περιβάλλον που να διευκολύνει την 

εκδήλωση των αρνητικών συνεπειών, μίας μετάλλαξης πολυκυστίνης. Επιπρόσθετα, υπάρχουν 

ενδείξεις για την ύπαρξη και ενός trans- ετερόζυγου μοντέλο ADPKD (ετερόζυγο για 

μεταλλάξεις δύο διαφορετικών μη αλληλόμορφων γενετικών τόπων), γεγονός το οποίο είναι 

συνεπές με την υπόθεση ότι χρειάζονται δύο «χτυπήματα» (two-hit) μεταλλάξεων για την 

έναρξη της νόσου 62. Επίσης, έχει προταθεί και ένα μοντέλο τριών «χτυπημάτων»,  κατά τα ο 

οποίο κάποιος νεφρικός τραυματισμός διεγείρει τον ταχύ κυτταρικό πολλαπλασιασμό που, όπως 

προαναφέρθηκε, μπορεί να είναι απαραίτητη προϋπόθεση για την εμφάνιση κυστικών 

ανωμαλιών, οι οποίες συμβαίνουν μετά από μεταλλαξιγένεση των σωματικών κυττάρων ή σε 

συνδυασμό με μειωμένη έκφραση της πολυκυστίνης. Το μοντέλο αυτό μπορεί να εξηγήσει 
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τουλάχιστον εν μέρει, γιατί η έναρξη της νόσου λαμβάνει χώρα μετά από τόσο μεγάλο χρονικό 

διάστημα μετά την αρχική γενετική βλάβη 63. 

2.2 Ο πρωτογενής κροσσός 
 

Oι ευκαρυωτικοί κροσσοί (βλεφαρίδες) είναι δομές που απαρτίζονται από μικροσωληνίσκους, οι 

οποίες μπορεί να είναι είτε κινητήριες, είτε όχι. Κινητήριοι κροσσοί ανευρίσκονται σε ομάδες, οι 

οποίες οργανώνονται στις μεγάλες επιθηλιακές επιφάνειες όπως εκείνες της τραχείας ή 

εγκεφαλικής κοιλίες, με σκοπό να εξυπηρετήσουν την προώθηση και απέκκριση της βλέννας ή 

την κυκλοφορία το εγκεφαλονωτιαίου υγρού εντός των κοιλοτήτων του νευρικού συστήματος 64 

αντίστοιχα (Εικόνα 2.5).  

 

Εικόνα 2.5: Κινητήριοι κροσσοί του επιθηλίου των βρογχιόλιων του αναπνευστικού συστήματος. Εικόνα από 
ηλεκτρονική μικροσκοπία σάρωσης –SEM. Πηγή: www.wikipedia.orgk. 

Οι μη κινητήριοι ή πρωτογενείς κροσσοί, εν αντιθέσει, είναι μοναδικές, εξειδικευμένες 

«κεραίες», οι οποίες μοιάζουν με προεξοχές που εκτείνονται αισθητά πάνω από την κυτταρική 

επιφάνεια σχεδόν σε κάθε κύτταρο του οργανισμού των σπονδυλωτών 65 (Εικόνα 2.6). Ο 

πρωτογενής κροσσός περιγράφηκε για πρώτη φορά πάνω από 110 χρόνια πριν, αν και η ακριβής 

λειτουργία αυτών των οργανιδίων για το κύτταρο παραμένει αδιευκρίνιστη ακόμη και σήμερα 66. 

http://www.wikipedia.org
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Επειδή οι πρωτογενείς κροσσοί προβάλλουν έξω και πάνω από την επιφάνεια του κυττάρου, επί 

του παρόντος πιστεύεται ότι λειτουργούν εξυπηρετώντας τη λήψη αισθητηριακών σημάτων, 

καθώς και την ανταπόκριση στο εξωκυτταρικό περιβάλλον 67. Δομικά διακριτοί από τις 

κινητήριες βλεφαρίδες, οι πρωτογενείς κροσσοί έχουν επανεμφανιστεί στο προσκήνιο, επειδή 

πρόσφατα στοιχεία υποδηλώνουν οι δομές αυτές διαδραματίζουν σημαντικό ρόλο στη λήψη 

μηχανικών χημικών και φωτεινών ερεθισμάτων από τα κύτταρα 68. 

 

Eικόνα 2.6 Ο πρωτογενής κροσσός (πράσινο χρώμα). Πηγή: images.sciencedaily.coml. 

Έτσι, ο πρωτογενής κροσσός μπορεί να είναι δομικά προσαρμοσμένος ώστε να μεταφράσει μια 

ποικιλία εξωκυτταρικών σημάτων σε ενδοκυτταρικά σήματα . Επιπλέον, οι βλάβες των εν λόγω 

κροσσών μπορεί να αποτελούν κοινό μηχανισμό, υπεύθυνο για μια ετερογενή ομάδα 

διαταραχών συμπεριλαμβανομένης της νεφρικής κυστικής νόσου, της εκφύλισης του 

αμφιβληστροειδούς, της ανοσμίας (όπως συμβαίνει στο σύνδρομο Bardet - Biedl), της 

αναστροφή σπλάχνων, και των ανωμαλιών του νευρικού σωλήνα 6569 . Τα διαιρούμενα κύτταρα 

πιστεύεται ότι είναι ανίκανα να σχηματίζουν κροσσούς, επειδή το βασικό σωμάτιο (από τα ένα 

κεντριόλια του κυττάρου από τα οποία φυσιολογικά προκύπτει ο κροσσός) απαιτείται στη φάση 

αυτή για τη συναρμολόγηση της μιτωτικής συσκευής 70. Ως εκ τούτου, η κροσσογένεση 

αναμένεται να λάβει χώρα όταν τα κύτταρα έχουν διαφοροποιηθεί αρκετά ώστε να επέλθει 

μιτωτική ηρεμία (Φάση G0 του μιτωτικού κύκλου) 71. Αντιστρόφως, η παρουσία του κροσσού 

μπορεί από μόνη της να ενεργεί για την πρόληψη της κυτταρικής διαίρεσης , δεδομένου ότι το 

κεντριόλιο του βασικού σωματίου δεν είναι διαθέσιμο για τον σχηματισμό της μιτωτικής 



 

ατράκτου. Συνεπώς, η ελεγχόμενη αποσυναρμολόγηση των κροσσών

σημαντικός παράγοντας στον έλεγχο του πολλαπλασιασμού και διαταραχές στο σχηματισμό 

κροσσών αναμένεται να οδηγήσουν πιθανώς σε καταστάσεις υπερβολικού κυτταρικού 

πολλαπλασιασμού. 

2.3 Δομή και λειτουργία του πρωτογενούς κροσσού
 

Ήδη από το 1962, ο Sorokin και οι συνεργάτες του επιχείρησαν να δώσουν εξήγηση σχετικά με 

τις διαφορές στην ανάπτυξη μεταξύ πρωτογενών και κινητήριων κροσσών 

κροσσός έχει μια διάταξη 9 συν 2, με μία δυάδα μοναδιαίων μικροσωληνίσκων στο κέντ

συνδέονται με ακτίνες ακτινίνης σε εννέα ζεύγη μικροσωληνίσκων στην περιφέρεια. Αντίθετα, 

οι πρωτογενείς κροσσοί έχουν μια διάταξη 9 συν 0 μικροσωληνίσκων με εννέα ζεύγη κατά 

μήκος της περιφέρειας μόνο (Εικόνα 2.7) 

Εικόνα 2.7 Ο πρωτογενής (δομή 9+0) και ο κινητήριος (δομή 9+2) κροσσός. Πηγή:www.ciliopathyalli
m. 

Αν και συνεχόμενη με την κορυφαία μεμβράνη, η σύσταση λιπιδίων και πρωτεϊνών της 

μεμβράνης του κροσσού είναι διακριτή από την πρώτη 

την πλασματική μεμβράνη προς τη μεμβράνη του κροσσού, η 
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σημαντικός παράγοντας στον έλεγχο του πολλαπλασιασμού και διαταραχές στο σχηματισμό 
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2.3 Δομή και λειτουργία του πρωτογενούς κροσσού 

Ήδη από το 1962, ο Sorokin και οι συνεργάτες του επιχείρησαν να δώσουν εξήγηση σχετικά με 
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κροσσός έχει μια διάταξη 9 συν 2, με μία δυάδα μοναδιαίων μικροσωληνίσκων στο κέντ

συνδέονται με ακτίνες ακτινίνης σε εννέα ζεύγη μικροσωληνίσκων στην περιφέρεια. Αντίθετα, 

οι πρωτογενείς κροσσοί έχουν μια διάταξη 9 συν 0 μικροσωληνίσκων με εννέα ζεύγη κατά 

μήκος της περιφέρειας μόνο (Εικόνα 2.7) 73.  
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κροσσού 75. Το πρώτο βήμα στη δημιουργία του κροσσού αφορά την τροποποίηση και την 

μετακίνηση του κεντριολίου σε μία θέση κάτω από την κορυφαία μεμβράνη 76. Στην G1 φάση 

της κυτταρικής διαίρεσης, κάθε κύτταρο περιέχει ένα κεντριόλιο (μητρικό κεντριόλιο), που 

ενεργεί ως εκμαγείο για τη συναρμολόγηση ενός ακόμα κεντριόλιο (θυγατρικό κεντριόλιο). Αν 

και δομικά δυσδιάκριτα, είναι πάντα το μητρικό κεντριόλιο που χρησιμεύει ως το κέντρο 

οργάνωσης των μικροσωληνίσκων και της κύριας δομής του βασικού σωματίου 77. Στη βάση του 

πρωτογενούς κροσσού βρίσκεται το βασικό σωμάτιο, το οποίο απαρτίζεται από μητρικό 

κεντριόλιο, το οποίο έχει τροποποιηθεί ώστε μεταβατικές ίνες, βασικά πόδια, και ριζίδια. Οι 

μεταβατικές ίνες του βασικού σωματίου ενώνουν τους μικροσωληνίσκους στην πλασματική 

μεμβράνη 78. 

Με δομή «ανεμόμυλου» σε διατομή, οι δομές αυτές είναι μπορεί να συμμετέχουν στη ρύθμιση 

της μεταφοράς πρωτεϊνών διαμέσου του κροσσού. Ο Deane και οι συνεργάτες του έχουν 

προτείνει ότι οι μεταβατικές ίνες θα μπορούσαν να χρησιμεύσουν ως πλατφόρμες σύνδεσης για 

μόρια που εμπλέκονται στην κατασκευή του κροσσού καθώς και για τα φορτία που 

μεταφέρονται από και προς τον κροσσό 79. Τα βασικά πόδια είναι πλευρικές προεξοχές κάτω 

από τις μεταβατικές ίνες και πιθανότατα συνδέουν τα μικροσωληνίσκους στο κυτταρόπλασμα 

προς τη βάση του κροσσού. Τέλος, τα ριζίδια των κροσσών εκτείνονται από το βασικό σωμάτιο 

βαθιά μέσα στο κύτταρο, και μπορεί ακόμη και να βρίσκονται και σε επικοινωνία με το 

σύμπλεγμα Golgi 80. Το πιο πιθανό είναι αυτά τα ριζίδια να δρουν σαν πλοκάμια που διαπερνούν 

το κύτταρο ώστε να εξασφαλίσουν μια βάση για τους κροσσούς. Ωστόσο, είναι επίσης πιθανό, 

δεδομένων των συνδέσεων τους με τη συσκευή Golgi, ότι αυτά τα ριζίδια επιτρέπουν την 

εκλεκτική μεταφορά του ειδικού φορτίου κατευθείαν από το σύμπλεγμα Golgi στη μεμβράνη 

του κροσσού. 

Όλες οι πρωτεΐνες που απαιτούνται για τη συναρμολόγηση, τις αισθητικές λειτουργίες, και τα 

σηματοδοτικά μονοπάτια των κροσσών, θα πρέπει να μεταφέρονται από το εσωτερικό του 

κυττάρου προς την άκρη του κροσσού, καθώς οι κροσσοί στερούνται ριβοσωμάτων. Μια 

αποτελούμενη από μικροσωληνίσκους "ζώνη μεταφοράς" «εκτοξεύει» τις πρωτεΐνες αυτές κατά 

μήκος του αξονήματος του κροσσού σε μια διαδικασία που είναι γνωστή ως μεταφορά IFT 

(ενδομαστιγιακή μεταφορά - ΙntraFlagellarTransport) 81. H μεταφορά IFT αρχικά ανακαλύφθηκε 

στην πράσινη άλγη του γένους Chlamydomonas και έκτοτε έχει ανιχνευθεί και σε άλλα 
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κροσσωτά ευκαρυωτικά κύτταρα 8283. Σε αυτή τη διαδικασία, οι πρωτεΐνες συγκεντρώνονται σε 

σωματίδια IFT στη βάση του κροσσού και αυτά τα σωματίδια μεταφέρονται στη συνέχεια στους 

κροσσούς μέσω της κινητήριας πρωτεΐνης κινεσίνης και προς τα πίσω, ξανά στο υπόλοιπο 

κύτταρο, μέσω της κινητήριας πρωτεΐνης δυνεΐνης (Εικόνα 2.8).  

 

Εικόνα 2.8. Η δομή και η μεταφορά φορτίου από το σύμπλεγμα Golgi προς τον κροσσό και αντιστρόφως. 
Πηγή: www.nature.comn. 

Η σημασία αυτής της διαδικασίας, στο πλαίσιο της παρούσας εργασίας σχετικά με την 

πολυκυστική νόσο των νεφρών επισημαίνεται από τις συνέπειες που προκύπτουν από την ειδική 

για τα νεφρικά κύτταρα αδρανοποίηση  του γονιδίου που κωδικοποιεί την υπομονάδα Kif3a της 

κινεσίνης-ΙΙ σε ποντικούς. Αυτή η γενετική παρέμβαση έχει ως αποτέλεσμα την απουσία των 

κροσσών στα επιθηλιακά κύτταρα του μεταλλαγμένου νεφρώνα. Επιπλέον, αυτοί οι ποντικοί 

αναπτύσσουν σοβαρή κυστική νόσο των νεφρών που μοιάζει με την παθολογία που σχετίζεται 

με την PKD84 Χρησιμοποιώντας την μεταφορά IFT, το κύτταρο μπορεί να μεταφέρει σημαντικά 

δομικά και σηματοδοτικά μόρια μέσα στον κροσσό και, ως εκ τούτου, ο κροσσός μπορεί να 

μεταδίδει πληροφορίες σχετικά με το εξωκυττάριο περιβάλλον πίσω στο κύτταρο 85. 

http://www.nature.com
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2.4 Κροσσοπάθειες και πολυκυστική νόσος των νεφρών 
 

Κατά τα τελευταία έτη, μεγάλο ενδιαφέρον έχει αναπτυχθεί γύρω από τον πρωτογενή κροσσό,  

ως η τοποθεσία ρύθμισης των πρωτεϊνών που εμπλέκονται στην νεφρική κυστογένεση. Μία από 

τις πρώτες ανακαλύψεις που συνέδεσαν τον πρωτογενή κροσσό με την κυστική νόσο αφορούσε 

την απόδειξη ότι το γονίδιο Tg737, του οποίου η λειτουργία είχε ανασταλεί στο μοντέλο της 

πολυκυστικής νεφρικής νόσου, ποντίκι Oak Ridge Tg737orpk) 86, ήταν στην πραγματικότητα 

ένα ορθόλογο γονίδιο  πρωτεΐνης ΙFT μεταφοράς 88 (IFT88) των πρωτόζωων γένους 

Chlamydomonas87. Αν και τα μεταλλαγμένα για την IFT88 ποντίκια ήταν ήδη γνωστό ότι 

φέρουν αναπτυξιακές ανωμαλίες συμπεριλαμβανομένης της κυστικής νόσου των νεφρών, η 

πρόταση ότι ένα γονίδιο που εμπλέκεται στη συναρμολόγηση των κροσσών θα μπορούσε να 

προκαλέσει τέτοια ελαττώματα ήταν νέα και πολύ σημαντική  88. Επιπλέον σημασμένες με την 

πράσινη φθορίζουσα χρωστική GFP μορφές ορθόλογων πρωτεϊνών με την πολυκυστίνη-1 και 

την πολυκυστίνη-2 των θηλαστικών εντοπίστηκαν στις κροσσωτές άκρες των αισθητήριων 

νευρώνων του αρσενικού Caenorhabditis elegans, και στη συνέχεια οι δύο πολυκυστίνες 

συνεντοπίστηκαν στον πρωτογενή κροσσό σε νεφρικές κυτταρικές σειρές ανθρώπου και 

ποντικού  899091. Είναι ενδιαφέρον ότι, εκτός από τις πολυκυστίνες, η πρωτεΐνη υπεύθυνη για  

την ARPKD φιμπροκυστίνη, καθώς και οι πρωτεΐνες που είναι υπεύθυνες για τις υπολειπόμενες 

κληρονομικές νεφρωνοφθίσεις, συνεντοπίζονται επίσης με τον κροσσό ή το βασικό σωμάτιο 
9293. 

Οι πολυκυστίνες των νεφρών μπορεί να παίζουν ρόλο στο συντονισμό μιας κυτταρικής 

απόκρισης έναντι αλλαγών που συμβαίνουν στην εξωκυττάρια ροή υγρού. Πιο συγκεκριμένα οι 

Praetorius και Spring απέδειξαν ότι η κάμψη των κροσσών που ενεργοποιείται από τη ροή υγρού 

οδηγεί σε αύξηση του ενδοκυτταρικού ασβεστίου γεγονός που υποδηλώνει ότι ο πρωτογενής 

κροσσός μπορεί να λειτουργήσει ως ένας αισθητήρας μηχανικών ερεθισμάτων 94. Έχει προταθεί 

ότι η πολυκυστίνη-1 και η πολυκυστίνη-2 μπορεί να μεσολαβούν στη διαδικασία αυτή, 

τουλάχιστον εν μέρει, με το σχηματισμό ενός μηχανοαιθητικού συμπλόκου που αποκρίνεται 

στην μηχανική πίεση αυξάνοντας τη κυτταροπλασματικό ασβέστιο 95. Εναλλακτικά, ή 
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επιπροσθέτως, οι πολυκυστίνες μπορεί να είναι υπεύθυνες για τη ρύθμιση κυτταρικών 

διαδικασιών μέσω των οδών μεταγωγής σήματος JAK / STAT 96, p53 97, mTOR 98, NFAT / ΑΡ-

1 99 ή Wnt 100 (Εικόνα 2.9, 2.10). 

 

Εικόνα 2.9: Η δράση των πολυκυστινών μέσω της οδού JAK/STAT. Πηγή: www.nature.como. 

 

http://www.nature.com
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Εικόνα 2.10 Η δράση των πολυκυστινών μέσω των οδών Wnt και mTOR. Πηγή: Kathemetal., 2013 p. 

Eάν οι πολυκυστίνες μεταλλαχθούν, τότε πιθανώς μία ή περισσότερες από αυτές τις κυτταρικές 

λειτουργίες σηματοδότησης βρίσκεται σε κίνδυνο, και ακολουθεί η κυστογένεση. Πρωτεΐνες που 

εμπλέκονται σε βασικές οδούς αναπτυξιακής σηματοδότησης, περιλαμβανομένων και εκείνων 

της Wnt, της Hedgehog, και των οδών που επάγουν την κυτταρική πολικότητα, οι οποίες 

βρίσκονται φυσικά στον κροσσό, υποστηρίζουν περαιτέρω την υπόθεση ότι η δομή αυτή 

συμβάλλει κατά κάποιο τρόπο στη ρύθμιση του κυτταρικού πολλαπλασιασμού συγκριτικά με το 

εξωκυττάριο περιβάλλον 101102103. Εκτός από την ADPKD,  την ARPKD και τις νεφρωνοφθίσεις, 

ένας μεγάλος αριθμός από σύνδρομα, συμπεριλαμβανομένου του συνδρόμου Bardet-Biedl (στο 

οποίο οι ασθενείς έχουν τόσο νεφρική κυστική ασθένεια και όσο και ανοσμία), του συνδρόμου 

του Kartagener, του συνδρόμου Meckel-Gruber, του συνδρόμου Joubert και 

Στοματοπροσωπικού-Ψηφιακού συνδρόμου τύπου 1 , έχουν αναγνωριστεί να σχετίζεται με 

ανώμαλη κροσσογένεση ή με ειδικές για τις νόσου πρωτεΐνες που σχετίζονται με τους κροσσούς 



 

104. Καθώς αναγνωρίζονται όλο και περισσότερες πρωτεΐνες που συνδέονται με τον πρωτογενή 

κροσσό, ο κατάλογος αυτών των κροσσοπαθειών αναμφίβολα θα συνεχίσει να αυξάνεται στο 

βραχυπρόθεσμο μέλλον. 

 

2.5 Ο μηχανισμός σχηματισμού κύστεων 
Αν εξετάσουμε το σχηματισμό κύστεων σε ένα πιο μακροσκοπικό επίπεδο, οι κύστεις φαίνεται 

να δημιουργούνται ως διατάσσεις των τοιχωμάτων των άθικτων νεφρικών σωληναρίων, οι 

οποίες αρχικά γεμίζουν υγρό διηθούμενο στο σπείραμα 

 

Εικόνα 2.11 Τα αρχικά στάδια σχηματισμού κύστης. Πηγή

 

Ωστόσο, καθώς οι κύστεις μεγεθύνονται, χάνουν τις συνδέσεις τους με το μητρικό νεφρώνα 

Δεν είναι σαφές ποιο είναι το ερέθισμα που επάγει την έναρξη σχηματισμού κύστεων στην  

ADPDK ή ποιοι παράγοντες καθορίζουν τον εντοπισμό των κύστεων κατά μήκος του νεφρώνα, 

αν και υπάρχει σαφώς μια σύνδεση με τη γενετική προδιάθεση που έχει ως 

. Καθώς αναγνωρίζονται όλο και περισσότερες πρωτεΐνες που συνδέονται με τον πρωτογενή 

κροσσό, ο κατάλογος αυτών των κροσσοπαθειών αναμφίβολα θα συνεχίσει να αυξάνεται στο 

2.5 Ο μηχανισμός σχηματισμού κύστεων – έκκρισης υγρού 
ξετάσουμε το σχηματισμό κύστεων σε ένα πιο μακροσκοπικό επίπεδο, οι κύστεις φαίνεται 

να δημιουργούνται ως διατάσσεις των τοιχωμάτων των άθικτων νεφρικών σωληναρίων, οι 

οποίες αρχικά γεμίζουν υγρό διηθούμενο στο σπείραμα 105 (Εικόνα 2.11).  

αρχικά στάδια σχηματισμού κύστης. Πηγή: Martinez et al., 1995 h. 
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ή ποιοι παράγοντες καθορίζουν τον εντοπισμό των κύστεων κατά μήκος του νεφρώνα, 

αν και υπάρχει σαφώς μια σύνδεση με τη γενετική προδιάθεση που έχει ως αποτέλεσμα την 
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ανώμαλη κυτταρική διαφοροποίηση ή ωρίμανση 106. Αυτές οι μη φυσιολογικές κυτταρικές 

αποκρίσεις υποτίθεται ότι προκύπτουν, τουλάχιστον εν μέρει, από τον ανώμαλο σχηματισμό των 

κροσσών , τη μη φυσιολογική στόχευση των πρωτεϊνών 107, την ενεργοποίηση του κυκλικού 

ΑΜΡ (cAMP) 108, και τον άναρχο πολλαπλασιασμό και ανάπτυξη των κυττάρων 109. Οι 

παθολογικές διαδικασίες που διευκολύνουν τη διεύρυνση της κύστη, ωστόσο, φαίνεται να 

ευθύνονται σε δύο συγκεκριμένες κυτταρικές ανωμαλίες: 1) Την αυξημένη έκκριση υγρού στον 

αυλό της κύστη και 2) την ανάρμοστα αυξημένη κυτταρική διαίρεση των επενδυματικών 

επιθηλιακών κυττάρων της κύστης. 

Η αυξημένη εκκριτική δραστηριότητα αναμένεται να αυξήσει την υδροστατική πίεση στο 

εσωτερικό της κύστης και να επάγει την επέκτασή της, ενώ η αύξηση του πολλαπλασιασμού των 

κυττάρων θα οδηγήσει παράλληλα στον de novo (από την αρχή) σχηματισμό κύστεων. Ο 

Grantham και οι συνεργάτες του, έδειξαν ότι ο ρυθμός έκκρισης υγρού μέσα στον αυλό της 

κύστης είναι ευθέως ανάλογος με τον αριθμό των καναλιών ιόντων χλωρίου CFTR που είναι 

παρόντα στην κορυφαία μεμβράνη. Αυτά τα στοιχεία είναι συνεπή με το ρόλο της έκκρισης 

υγρού στην προώθηση της ανάπτυξης κύστης 110. Τα επιθηλιακά κύτταρα που επενδύουν το 

νεφρώνα κανονικά λειτουργούν έτσι ώστε να επάγουν την καθαρή απορρόφηση του υγρού και 

των ηλεκτρολυτών. Οι in vitro εκτιμήσεις της παραγωγής υγρού στην κύστη, από τα κύτταρα 

πασχόντων από PKD κυμαίνονται 26 έως 475 ml ανά έτος 111. Έτσι, η PKD μπορεί να θεωρηθεί, 

τουλάχιστον εν μέρει, ως μία ασθένεια στην οποία τα κανονικά απορροφητικά κύτταρα του 

νεφρικού σωληναρίου υιοθετούν έναν, σε μεγάλο βαθμό εκκριτικό, φαινότυπο.  

Στο πιο επικρατές μοντέλο για την έκκριση υγρού από τα νεφρικά επιθηλιακά κύτταρα της 

κύστης, η αντλία Na, K-ΑΤΡάσης στην πλαγιοβασική μεμβράνη μεσολαβεί την εξώθηση 

νατρίου με παράλληλη πρόσληψη καλίου.To νάτριο ξαναμπαίνει στο κύτταρο μέσω μίας 

βασεοπλευρική ισομορφή του συν-μεταφορέα Χλωρίου-Νατρίου/Καλίου (NKCC1), ο οποίος 

οδηγεί σε δευτερεύουσα βασεοπλευρική είσοδο χλωρίου. Αυτό το χλώριο εξέρχεται από την 

κορυφαία μεμβράνη μέσω του καναλιού CFTR, καθοδηγούμενο από την ηλεκτροχημική κλίση 

χλωρίου εκατέρωθεν της μεμβράνης αυτής. Η προαναφερθείσα ροή χλωρίου επάγει τη 

μετακίνηση παρα-κυτταρικού νατρίου και νερού, προωθώντας έτσι τη συσσώρευση υγρού εντός 

του αυλού της κύστης 112 (Εικόνα 2.12).  
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Eικόνα 2.12Η ροή χλωρίου στο σχηματισμό της κύστης. Πηγή: Sallivan et al., 1998 q. 

 

Ένας πλαγιοβασικός δίαυλος καλίου είναι επίσης απαραίτητος προκειμένου να επιτραπεί η 

έξοδος του καλίου που εισέρχεται μέσω της αντλίας Na, K-ΑΤΡάσης και του συμμεταφορέα 

NKCC1 113. Είναι ιδιαίτερα ενδιαφέρον να σημειωθεί ότι σε μεταξύ της μικρής ομάδας ασθενών 

που υποφέρουν τόσο από κυστική ίνωση όσο και PKD, η εξέλιξη της PKD είναι βραδύτερη από 

το μέσο όρο, πιθανώς επειδή το μεταλλαγμένο (στην κυστική ίνωση) κανάλι CFTR δεν είναι σε 

θέση να συμμετέχει στην έκκριση υγρού εντός των κύστεων 114. 

Τα αποδεικτικά στοιχεία ότι ο CFTR δρα ως ένας σημαντικός παράγοντας που συμβάλλει στην 

ανάπτυξη των κύστεων έχει εμπνεύσει προ-κλινικές δοκιμές χρήσης αναστολέων του CFTR σε 

ζωικά μοντέλα PKD, η οποίες θα αναλυθούν στο τελευταίο κεφάλαιο της παρούσας εργασίας 
115. Το κανάλι χλωρίου CFTR ενεργοποιείται μέσω αύξησης των κυτταροπλασματικών επιπέδων 

του cAMP 116. Πολλαπλές έρευνες καταδεικνύουν ότι τα κυτταροπλασματικά επίπεδα cAMP 

εμφανίζονται αυξημένα στα επιθηλιακά κύτταρα των νεφρικών κύστεων ασθενών, ίσως ως 

συνέπεια της παρουσίας αυτοκρινών ή παρακρινών παραγόντων που εκκρίνονται στους αυλούς 

των κύστεων 108. Επιπλέον, το cAMP φαίνεται να αποτελεί ένα ισχυρό μιτογόνο ερέθισμα για τα 

επιθηλιακά κύτταρα των κύστεων 117. Έτσι, και οι δύο από τις μείζονες φαινοτυπικές διαταραχές 

που παρουσιάζονται από τα επιθηλιακά κύτταρα των πασχόντων από ADPKD, δηλαδή ο 
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υπερβολικό πολλαπλασιασμός και η έκκριση υγρού μπορεί να βρίσκονται υπό τον έλεγχο των 

ιδιαίτερα αυξημένων επιπέδων του cAMP 118. 

 

2.6 H Διάγνωση της Πολυκυστικής Νόσου των Νεφρών 

2.6.1 Η διάγνωση με τη χρήση απεικονιστικών τεχνικών 

Δεδομένου ότι η ADPKD είναι μια επικρατής κληρονομική ασθένεια με υψηλό βαθμό 

διεισδυτικότητας, το 50 τοις εκατό των αδελφιών και τέκνων ενός προσβεβλημένου ατόμου, 

κατά μέσο όρο, θα αναπτύξει επίσης την ασθένεια. Δεδομένου ότι δεν υπάρχει διαθέσιμη 

αποτελεσματική θεραπεία για την ADPKD, τα ασυμπτωματικά μέλη της οικογένειας του 

ασθενούς, τυπικά δεν υποβάλλονται σε εξετάσεις πριν την ηλικία των 18 ετών, έτσι ώστε να μην 

αναιρεθεί η αυτονομία τους κατά την παιδική ηλικία 119. Επιπλέον, παρά το γεγονός ότι η 

νομοθεσία περί της μη διάκρισης βάσει γενετικών πληροφοριών (GINA) θεσπίστηκε στις ΗΠΑ 

το 2008 για να αποτρέψει τη χρήση των γενετικών πληροφοριών στις αποφάσεις σχετικά με την 

απασχόληση και την ασφάλιση των ατόμων, και γενικότερα των διακρίσεων κατά την ζωή ενός 

ατόμου, ένα θετικό τεστ μπορεί να δημιουργήσει και άλλα προβλήματα, όπως χρόνια 

ανασφάλεια ή απραξία στο άτομο το οποίο υπεβλήθη στη δοκιμασία, γι’ αυτό και συχνά δεν 

προτιμάται από τους πιθανώς μέλλοντες πάσχοντες 119. 

Η νεφρική απεικόνιση με υπερηχογράφημα, αξονική (CT) ή μαγνητική (MRI) τομογραφία 

αποτελεί το πιο κοινό μέσο με το οποίο πραγματοποιείται  η διάγνωση της πολυκυστικής νόσου 

των νεφρών (Eικόνα 2.13, 2.14, 2.15) 

 
Eικόνα 2.13 Υπερηχογράφημα πολυκυστικού νεφρού. Πηγή: www.emedicine.medscape.comr. 

http://www.emedicine.medscape.com
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Εικόνα 2.14 Aξονική τομογραφία (CT) πολυκυστικού νεφρού. Πηγή:www.img.medscapestatic.coms. 

 

Εικόνα 2.14 Mαγνητική τομογραφία (ΜRI) πολυκυστικού νεφρού. Πηγή:www.diagnologic.comt. 

 

Περίπου το 10 τοις εκατό των προσβεβλημένων από ADPKD οικογενειών δεν έχουν 

προηγούμενο ιστορικό πολυκυστικής νόσου των νεφρών (PKD) 120. Σε αυτές τις περιπτώσεις, 

ασυμπτωματικά άτομα που πάσχουν από ADPKD έχουν συχνά διαγνωστεί με την ασθένεια 

τυχαία, κατά τη διάρκεια κοιλιακής απεικόνισης για άλλους σκοπούς. 

Υγιή άτομα συχνά αναπτύσσουν ένα μικρό αριθμό νεφρικών κύστεων με την ηλικία, γνωστές ως 

απλές κύστεις. Ως εκ τούτου, έχουν αναπτυχθεί ειδικά κριτήρια όσον αφορά τον αριθμό των 

κύστεων σε σχέση με την ηλικία ενός ατόμου για τη διάγνωση της ADPKD με 

υπερηχογράφημα. Τα κριτήρια αυτά έχουν πρόσφατα αναθεωρηθεί 121. Παρά το γεγονός ότι τα 

http://www.img.medscapestatic.com
http://www.diagnologic.com
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κριτήρια αυτά έχουν υψηλή θετική προγνωστική αξία, δεν είναι πολύ αποτελεσματικά στο να 

αποκλείσουν τη διάγνωση της ADPKD σε ιδιαίτερα νεαρά άτομα, καθώς και σε άτομα με ήπια 

μορφή της ασθένειας που προκαλείται από μεταλλάξεις στο γονίδιο PKD2. Η αξονική (CT) και 

μαγνητική (ΜRI) τομογραφία είναι πιο κοστοβόρες απεικονιστικές τεχνικές από το 

υπερηχογράφημα, αλλά έχουν παρόλα μεγαλύτερη ευαισθησία έτσι ώστε μικρότερες κύστεις 

(περίπου 2 mm σε σύγκριση με το διακριτικό όριο των περίπου 10mm του υπερηχογραφήματος) 

να μπορούν να ανιχνευθούν 122.Κατά συνέπεια, ένας μεγαλύτερος αριθμός κύστεων ανιχνεύεται 

με χρήση των τεχνικών αυτών τόσο σε ασθενή όσο και σε φυσιολογικά άτομα. Αν και κάποια 

δεδομένα σχετικά με τη συχνότητα των απλών κύστεων που ανιχνεύονται μέσω αξονικής και 

μαγνητικής τομογραφία είναι διαθέσιμα 123, δεν έχουν αναπτυχθεί σαφή και συγκεκριμένα 

κριτήρια για τη διάκριση ατόμων που πάσχουν από ADPKD από εκείνα τα άτομα που φέρουν 

απλές κύστεις. 

 

2.6.2 Η μοριακή διάγνωση της ADPKD 

H ανακάλυψη των μεταλλάξεων του γονιδίου PKD2 έδωσε την ευκαιρία για την ανάπτυξη 

βασιζόμενων στις μεταλλάξεις αυτές, μοριακών διαγνωστικών τεχνικών για την ADPKD. Τα 

διαγνωστικά εργαλεία είναι ήδη διαθέσιμα για κλινική χρήση στις ΗΠΑ και σε άλλα μέρη του 

κόσμου. Η ανάπτυξη των ευαίσθητων μοριακών μεθόδων για τη διάγνωση της ADPKD μπορεί 

να είναι κρίσιμη για τον εντοπισμό πιθανών ζώντων συγγενών-δοτών σε οικογένειες που κάποιο 

μέλος επλήγη από τη νόσο, ειδικά όταν οι απεικονιστικές τεχνικές σχετικά με την υγεία των 

νεφρών των πιθανών δοτών-συγγενών δίνουν διφορούμενα αποτελέσματα. Το 2009 προτάθηκε 

μάλιστα ένας αλγόριθμος για να καθορίσει πότε οι μοριακές δοκιμές μπορεί να είναι χρήσιμες 

για την αξιολόγηση των δυνητικών δοτών νεφρού σε οικογένειες που επλήγησαν από την 

ADPKD124. Ωστόσο, τα κριτήρια αυτά δεν κάνουν διάκριση μεταξύ αναλύσεων που 

πραγματοποιήθηκαν με υπερηχογράφημα από  εκείνες που πραγματοποιήθηκαν με τις πιο 

ευαίσθητες τεχνικές της αξονικής και μαγνητικής τομογραφίας, οι οποίες θα μπορούσαν να 

περιορίσουν το ποσοστό των πιθανών δοτών που απαιτούν γενετικό έλεγχο στο 50 τοις εκατό, 

με ένα λογικό κόστος. Επιπλέον, ο αλγόριθμος δεν λαμβάνει υπόψιν ότι άτομα με ηλικία 

μικρότερη των τριάντα ετών χωρίς νεφρικές κύστες, θα μπορούσαν να χρειάζονται γενετικό 
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έλεγχο, ιδίως εάν προέρχονται από οικογένεια με σοβαρή μορφή της νόσου, που θα μπορούσε να 

υποδεικνύει μετάλλαξη και στο PKD1 γονίδιο 119.  

Παρόλα αυτά ο μοριακός έλεγχος μπορεί να είναι χρήσιμος σε κάποιες περιπτώσεις, Για 

παράδειγμα,  τα δεδομένα δείχνουν ότι διμερείς νεφρικές κύστεις, παρόμοιες με εκείνες που 

ανιχνεύονται σε άτομα με ADPKD, αποτελούν ένα συχνό εύρημα σε ασθενείς με νεανικό 

διαβήτη ώριμης έναρξης (ΜaturityOnsetDiabetesoftheYoung - MODY) τύπου 5, που 

προκαλείται από μετάλλαξη στο γονίδιο HNF1β, ακόμη και εν απουσία των χαρακτηριστικών 

που σχετίζονται τυπικά με αυτή τη διαταραχή, όπως οι δυσπλασίες των γεννητικών οργάνων και 

ο διαβήτης πρώιμης έναρξης 125. Σε άτομα με σοβαρή πολυκυστική νόσο του ήπατος και μερικές 

νεφρικές κύστεις, υπάρχει φαινοτυπική επικάλυψη της PKD με την  αυτοσωματική επικρατή 

πολυκυστική νόσο του ήπατος, η οποία προκαλείται από μεταλλάξεις στα γονίδια PRKCSH ή 

SEC63 52-54.  

Η αυτοσωματική υπολειπόμενη πολυκυστική νόσος των νεφρών (ARPKD), η οποία σχετίζεται 

με μεταλλάξεις στο γονίδιο PKHD1, μπορεί επίσης μερικές φορές να εκδηλώνεται αργά στη 

ζωή, εμφανίζοντας ένα παρόμοιο με την ADPKD φαινότυπο 126. Επιπλέον, λανθασμένη 

διάγνωση μπορεί να συμβεί κατά την αξιολόγηση της ασθενείς με άλλες μορφές συνδρομικού 

PKD, συμπεριλαμβανομένων ασθενειών όπως η οζώδης σκλήρυνση 127.  

Παράλληλα, η διαφοροποίηση της ήπιας ADPKD από τις απλές κύστεις, και της πρώιμη 

έναρξης ADPKD από την ARPKD, συν τον προσδιορισμό των παραγόντων κινδύνου για την 

ανάπτυξη σοβαρής νόσου αποτελούν άλλες περιπτώσεις στις οποίες ο μοριακός έλεγχος μπορεί 

να είναι χρήσιμος. Παρόλα αυτά, ο μοριακός έλεγχος των παιδιών θα πρέπει γενικά να 

αποφεύγεται κάτω των 18 ετών, ακόμη και αν ζητηθεί από τους γονείς, εκτός εάν το παιδί ή ένας 

νέος αδελφός έχει συμπωματική νόσο, υποδεικνύοντας έναν αυξημένο κίνδυνο νόσου πρώιμης 

έναρξης στην οικογένεια 119. 

Ο μοριακός έλεγχος μπορεί να πραγματοποιηθεί με ανάλυση γενετικής σύνδεσης 

(geneticlinkageanalysis) με δείκτες που να σημαίνουν τα κατά περίπτωση επηρεαζόμενα γονίδια 

(με βάσει δηλαδή τις γνωστές μεταλλάξεις για κάθε προς διάκριση σύνδρομο ή με άμεση 

ανάλυση των μεταλλάξεων των ίδιων των γονιδίων μεταλλάξεις των οποίων εμπλέκονται στις 

διάφορες μορφές της νόσου 128129. 
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Ο μοριακός έλεγχος για την ADPKD δεν συνιστάται σε ασθενείς στους οποίους μια σαφής 

θετική ή αρνητική διάγνωση μπορεί να πραγματοποιηθεί αποκλειστικά με απεικονιστική 

ανάλυση, καθώς ο μοριακός έλεγχος αποτελεί μια σχετικά ακριβή προσέγγιση η οποία δεν 

παρέχει επιπλέον χρήσιμες πληροφορίες σε μία τέτοια περίπτωση.  

Ωστόσο, όταν μια μετάλλαξη έχει ήδη εντοπιστεί σε μια οικογένεια, η προσυμπτωματική 

διάγνωση των μελών σε κίνδυνο μπορεί να γίνει σχετικά ανέξοδα, μέσω του ελέγχου για την 

ύπαρξη της συγκεκριμένης μετάλλαξης και μόνο. Όπως περιγράφηκε νωρίτερα, η τιμή της 

μοριακής δοκιμής είναι ιδιαίτερα υψηλή για ασθενείς με αμφίβολα αποτελέσματα απεικόνισης, 

ειδικά σε περιπτώσεις που πρέπει να αξιολογηθεί ένας πιθανός συγγενής-δότης νεφρού, καθώς 

ένα νεφρό μπορεί να χρησιμοποιηθεί για μεταμόσχευση, μόνο με μία ή λίγες κύστεις 130.  Μια 

χρήσιμη εφαρμογή του γενετικού ελέγχου αφορά τους γονείς ενός ασθενούς με μια φαινομενική 

de novo μετάλλαξη, όπου μπορεί  να υπάρχει χαμηλού επιπέδου μωσαϊκισμός στους γονείς 131. 

Άλλες καταστάσεις στις οποίες η μοριακή διάγνωση είναι χρήσιμη είναι στη δημιουργία μιας 

ακριβούς διάγνωση σε ασθενείς που έχουν αρνητικό οικογενειακό ιστορικό και σε εκείνους με 

ήπια μορφή της νόσου, όπου  μπορεί να φέρουν άλλες φαινοτυπικά παρόμοιες διαταραχές.  

Μωσαϊκισμός ή μια πιο πολύπλοκη κληρονομικότητα μπορεί να αποκαλυφθούν με τη χρήση του 

μοριακού ελέγχου, γεγονότα που επηρεάζουν το βαθμό κινδύνου των άλλων μελών της 

οικογένειας. Αν και το οικογενειακό ιστορικό της σοβαρότητας της νόσου μπορεί σε κάποιο 

βαθμό να προτείνει ποια γονίδιο εμπλέκεται 132, τα μοριακά δεδομένα είναι φυσικά πολύ πιο 

αξιόπιστα. Ο προσδιορισμός του εάν μια οικογένεια έχει μεταλλάξεις στο PKD1 ή το  PKD2 

γονίδιο, έχει μεγάλη προγνωστική αξία, ειδικά αν δεν υπάρχει γνωστό οικογενειακό ιστορικό της 

ADPKD119. 

Σε οικογένειες που έχουν ένα μέλος με νόσο πρώιμης έναρξης, η ανίχνευση υπομορφικών 

αλληλόμορφων μπορούν να επιτρέψουν την ταυτοποίηση των αδελφιών που βρίσκονται σε 

κίνδυνο ανάπτυξης νόσου πρώιμης έναρξης και να επιτρέψουν την προεμφυτευτική γενετική 

διάγνωση που πρέπει να εκτελεστεί σε μία τέτοια περίπτωση. 

Τα εμπόδια για την περαιτέρω χρήση των μοριακών δοκιμών αυτή τη στιγμή περιλαμβάνουν το 

υψηλό κόστος των δοκιμών και την ανικανότητά των επιστημόνων να ερμηνεύσουν τα 

αποτελέσματα για τις περιπτώσεις στις οποίες έχει εντοπιστεί μόνο μία αβέβαιη μετάλλαξη. 

Καθώς ολοένα και περισσότερες μεταλλάξεις εσφαλμένου νοήματος χαρακτηρίζονται και η 
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βιοπληροφορική ανάλυση των πιθανών συνέπειων των συγκεκριμένων αντικαταστάσεων 

βελτιώνονται με το χρόνο,  η περαιτέρω χρήση αυτών των δεδομένων στη διάγνωση αναμένεται 

να γίνει δυνατή στο μέλλον, ειδικά όταν χρησιμοποιούνται σε συνδυασμό τη γενετική ανάλυση 

ολόκληρων οικογενειών. Προς το παρόν, δεν υπάρχουν αποτελεσματικές θεραπείες για την 

ADPKD. Ωστόσο, αρκετές πιθανές θεραπείες βρίσκονται σε κλινικές μελέτες φάσης ΙΙΙ, όπως θα 

αναλυθεί σε επόμενο κεφάλαιο, ώστε θεραπείες να αναμένεται να γίνουν διαθέσιμες σε μερικά 

χρόνια. Εάν μια αποτελεσματική θεραπεία γίνει διαθέσιμη, η θεραπεία θα πρέπει ξεκινήσει κατά 

πάσα πιθανότητα σε μια νεαρή ηλικία, όταν η νεφρική λειτουργία είναι ακόμα φυσιολογική και 

η διάγνωση μέσω απεικόνισης είναι ακόμα λιγότερο αξιόπιστη. Σε αυτό το σενάριο, ο ρόλος της 

μοριακής δοκιμής μπορεί να επεκταθεί σε μεγάλο βαθμό για τον εντοπισμό προσβεβλημένων 

προσυμπτωματικών ατόμων που προέρχονται από οικογένειες που βρίσκονται σε κίνδυνο 119. 

Η τεχνολογία για τη μοριακή διάγνωση με βάση το DNA έχει εξελιχθεί πάρα πολύ κατά τα 

τελευταία χρόνια. Η επανάσταση της γονιδιωματικής ανάλυσης, με την εισαγωγή νέων μεθόδων 

αλληλούχισης υψηλής απόδοσης 133, αναμένεται να αλλάξει αισθητά το τοπίο της μοριακής 

διαγνωστικής στην PKD και άλλες γενετικές ασθένειες στο μέλλον 134. Οι τεχνολογίες 

αλληλουχίας επόμενης γενιάς που είναι διαθέσιμες 135 ή υπό ανάπτυξη μπορεί να επιτρέψουν μια 

ποιοτικότερη προσέγγιση σε σύγκριση με τις τρέχουσες μεθόδους. Έτσι, η δημιουργία 

τεράστιων συνόλων γενετικών δεδομένων με παράλληλη αλληλούχιση σε οικογένειες που 

πάσχουν, αναμένεται να επιτρέψει την ανάλυση της πλήρους γονιδιωματικής δομής των 

γονιδίων που εμπλέκονται στην PKD, και να συμπληρώσει τους γενετικούς απλότυπους της 

νόσου 119. 

Η κλινική εφαρμογή αυτών των νέων τεχνολογιών αναμένεται να εξαρτηθεί βέβαια και από την 

μείωση του κόστους εφαρμογής των τεχνικών, την ανάπτυξη πιο αποτελεσματικών ροών 

εργασίας για την προετοιμασία των δειγμάτων, την αλληλούχιση και την αποτελεσματικότερη 

ανάλυση των δεδομένων, καθώς και την απλοποίηση των εργαλείων επικύρωσης της 

εγκυρότητας των μεθόδων 119.  
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3. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ, ΠΡΑΚΤΙΚΕΣ ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗΣ ΚΑΙ ΝΟΣΗΛΕΥΤΙΚΗ 

ΠΑΡΕΜΒΑΣΗ ΣΤΗΝ ΠΟΛΥΚΥΣΤΙΚΗ ΝΟΣΟ ΤΩΝ ΝΕΦΡΩΝ 

 

Δυστυχώς, παρόλη την προσπάθεια εύρεσης αποτελεσματικής θεραπείας έναντι της 

πολυκυστικής νόσου των νεφρών, δεν υπάρχει ακόμα κάποια επιστημονικά τεκμηριωμένη και 

εγκεκριμένη μέθοδος, η οποία να προλαμβάνει και να αντιμετωπίζει την περαιτέρω εξέλιξη της 

νόσου μετά τη διάγνωση. Προσπάθειες εύρεσης μίας τέτοιας αποτελεσματικής θεραπείας 

γίνονται συνεχώς, ενώ πολλά πιθανά φάρμακα βρίσκονται επί του παρόντος σε φάσεις κλινικών 

δοκιμών. Οι κυριότερες εξ αυτών των πειραματικών μεθόδων αντιμετώπισης θα αναλυθούν στο 

επόμενο κεφάλαιο.  

Με βάση τα παραπάνω, η αντιμετώπιση της PKD και, κατά συνέπεια, η απαιτούμενη 

νοσηλευτική παρέμβαση, περιορίζονται επί του παρόντος στην ανακούφιση των κλινικών 

εκδηλώσεων (συμπτωμάτων), καθώς και στην πρόληψη και αντιμετώπιση των επιπλοκών που 

μπορεί να εμφανιστούν. Για το λόγο αυτό αναλύονται παρακάτω οι κύριες κλινικές 

εκδηλώσειςτων δύο μορφών της νόσου, της αυτοσωματικής επικρατούς (ADPKD) και της 

αυτοσωματικής υπολειπόμενης (ARPKD) μορφής, καθώς και η ιατρικές πρακτικές που 

ακολουθούνται για την αντιμετώπισή τους. 

 

3.1 Κλινικές εκδηλώσεις της ΑDPKD 
 

Όπως προαναφέρθηκε στο Κεφάλαιο 1, η ADPKD, όπως και η ΑRPKD είναι ετερογενή 

νοσήματα, οι εκδηλώσεις των οποίων ποικίλλουν κατά περίπτωση. Οι κύριες εκδηλώσεις της 

ADPKD διακρίνονται σε νεφρικές και εξωνεφρικές εκδηλώσεις, και αναλύονται εν συνεχεία136. 

3.1.1 Νεφρικές εκδηλώσεις 
 

Εκδηλώσεις σχετικές με την ανάπτυξη των κύστεων 

Πολλές εκδηλώσεις έχουν άμεση σχέση με την ανάπτυξη και τη διόγκωση των νεφρικών 

κύστεων. Μια μελέτη σε 241 μη αζωταιμικούς ασθενείς οι οποίοι βρέθηκαν υπό συνεχή 
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παρακολούθηση σε βάθος χρόνου με ετήσιες εξετάσεις MRI, από την Κοινοπραξία 

Απεικονιστικών Μελετών για την αξιολόγηση της εξέλιξης της Πολυκυστικήςνόσου των νεφρών 

(CRISP), παρείχε ανεκτίμητες πληροφορίες για την κατανόηση του πώς αναπτύσσονται και 

μεγαλώνουν οι κύστεις137138. Ο συνολικός όγκος των νεφρών και των κύστεων, φάνηκε να 

αυξάνεται εκθετικά κατά το διάστημα της μελέτης (Εικόνα 3.1). 

 

Εικόνα 3.1 Η αύξηση του όγκου των νεφρών (δεξιά) και των νεφρικών κύστεων (αριστερά) εκφρασμένη σε 
απόλυτη τιμή (πάνω) και ως λογάριθμός (κάτω) σε άνδρες και γυναίκες και ανάλογα με την ηλικία τους. 
Πηγή:Granthametal., 2006 u. 
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Κατά την έναρξη, ο συνολικός όγκος των νεφρών ήταν 1060 ± 642 ml, και η μέση αύξηση μετά 

από 3 χρόνια ήταν 204ml ή 5,3% ανά έτος. Οι ρυθμοί μεταβολής της των συνολικών όγκων των 

νεφρών και των κύστεων του δεξιού και του αριστερού νεφρού συσχετίζονταν μάλιστα έντονα. 

Ο συνολικός όγκος των κύστεων, ήταν σε άμεση συμφωνία με το συνολικό όγκο του νεφρού και 

η αύξησή του μπορούσε να προβλέψει με ακρίβεια τοολοένα μειούμενο ποσοστό της 

σπειραματικής διήθησης (GFR) σε ασθενείςμε αρχικό συνολικό όγκο του νεφρού υψηλότερο 

από 1500 ml. 

 

Δυσλειτουργίες της νεφρικής λειτουργίας 

Η μειωμένη ικανότητα του ουροποιητικού να συμπυκνώνει τα ούρα αποτελεί κοινή εκδήλωση 

ακόμησε πρώιμο στάδιο της ασθένειας 139.  Εξήντα τοις εκατό των παιδιών δεν μπορούν να 

παράγουν πλήρως συμπυκνωμένα ούρα. Αυτό συμβαίνει παρότι τα επίπεδα βασοπρεσίνης (μίας 

ορμόνης που επάγει την επαναρρόφηση νερού από τα ούρα και τη συμπύκνωσή τους) στο 

πλάσμα είναι αυξημένα στους εν λόγω ασθένεια. Παράλληλα, αυτή η ανθεκτικότητα στην 

βασοπρεσίνη δεν μπορεί να εξηγηθεί ούτε από μειωμένα επίπεδα του cAMP, ούτε από μειωμένη 

έκφραση συνδεδεμένων με τη συμπύκνωση των ούρων γονιδίων, τα επίπεδα της οποίας 

αυξήθηκαν σταθεράσε ζωικά μοντέλα. Δεν έχει προσδιοριστεί αν η εκδήλωση αυτή αποδίδεται 

σε διαταραχή του της αρχιτεκτονικής του μυελού του νεφρού εξαιτίας της παρουσίας των 

κύστεων ή σε κάποια κυτταρική ανωμαλία που συνδέεται άμεσα με τη διακοπήτης λειτουργίας 

της πολυκυστίνης. Πρόσφατες μελέτες δείχνουν ότι η ανωμαλία στην ουρική συμπύκνωση και 

τα αυξημένα επίπεδα βασοπρεσίνης μπορεί να συμβάλλουν τα ίδια στην κυστογένεση. Μπορούν 

επίσης να συμβάλουν στην δημιουργία σπειραματικής υπερδιήθησης, η οποία παρατηρείται στα 

παιδιά και τους νέους ενήλικες 140, καθώς και στην ανάπτυξη υπέρτασης και χρόνιαςνεφρικής 

νόσου (CKD). Επιπλέον, η ελαττωματική παγίδευση της αμμωνίας στο μυελό του νεφρού και η 

επακόλουθηαναστολή της μεταφοράςτης στα ούρα που προκαλείται από την ανικανότητα 

συμπύκνωσης, μπορεί να συνεισφέρει στην εμφάνιση χαμηλών τιμών pHστα ούρα, καθώς και 

στην ανάπτυξη υποκιτρικής οξυουρίας και προδιάθεσης για σχηματισμό λίθων. 

Επιπροσθέτως, η μειωμένη νεφρική ροή του αίματος αποτελεί μία από πρώτες λειτουργικές 

ανωμαλίες του πολυκυστικού νεφρού 141. Το εν λόγω σύμπτωμα μπορεί να προκληθεί από τις 

αλλαγές στην ενδονεφρική πίεση, αλλά και στους νευροχημικούς ή τοπικούς μεσολαβητές 
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(χημικά μόρια διακυτταρικής επικοινωνίας), καθώς και σε ενδογενείς αγγειακές ανωμαλίες. 

Ήπια έως μέτρια επίμονη πρωτεϊνουρία(150-1500 mg / ημέρα) μπορεί να ανιχνευθεί σε ένα 

σημαντικό αριθμόασθενών που βρίσκονται σε μέσης εξέλιξης ή σε όψιμα στάδια της νόσου. Η 

πρωτεϊνουρία αποτελεί μάλιστα ένδειξη μιας πιο έντονα προοδευτικής μορφής της νόσου 142. 

Ασθενείς με πρωτεϊνουρίαμπορεί επίσης να εκκρίνουν διπλά διαθλαστικά σωμάτια λιπιδίων 

(ελλειψοειδή λιπαρά σώματα) 142. 

Υπέρταση 

Η υπέρταση (η οποία ορίζεται ως αρτηριακή πίεση μεγαλύτερη των 140/90 mm Hg), είναι 

παρούσα σε περίπου το 50 τοις εκατό των ασθενών ηλικίας από 20 έως 34 ετών με ADPKD και 

φυσιολογική νεφρική λειτουργία, ενώ αυξάνει στο σχεδόν 100 τοις εκατό των ασθενών με 

εξέλιξη ESRD (Νεφρική νόσο τελικού σταδίου) 143. Η υπέρταση συνοδεύεται στους ασθενείς 

αυτούς από μείωση της νεφρικής ροής του αίματος, αυξημένο κλάσμα διήθησης, ανώμαλη 

νεφρική διαχείριση του νατρίου, καιεκτεταμένη αναδιαμόρφωση του νεφρικού αγγειακού 

συστήματος. 

Η συσχέτιση μεταξύ του μεγέθους των νεφρών και της εμφάνισης υπέρτασης υποστηρίζει την 

υπόθεση ότι η διάταση και η συμπίεση του αγγειακού δέντρου που συμβαίνει εξαιτίας της 

διόγκωσης των κύστεων, προκαλεί ισχαιμία και επάγει την ενεργοποίηση του συστήματος 

ρενίνης-αγγειοτενσίνης144. Η έκφραση της PC1 και PC2 στο λείο μυϊκό ιστό των αγγείων 145, 

καθώς και το αγγειακό ενδοθήλιο 146, μαζί με ενισχυμένη συσταλτικότητα των αγγειακών λείων 

μυών και την μειωμένη εξαρτώμενη-από-το-ενδοθήλιο χάλαση των αγγείων 147 υποδεικνύουν 

ότι η πρωταρχική δυσλειτουργία των πολυκυστινών στο αγγειακό σύστημα μπορεί επίσης να 

παίζει ένα ρόλο στην πρώιμη ανάπτυξη υπέρτασης και την νεφρική αγγειακή αναδιαμόρφωση. 

Η ορθότητα της υπόθεσης ότι τα επίπεδα αγγειοτενσίνης στην κυκλοφορία παίζουν κύριο ρόλο 

στην εκδήλωση υπέρτασης παραμένει υπό αμφισβήτηση 148149. Επιπλέον τα επίπεδα της ρενίνης 

του πλάσματος και της αλδοστερόνης εμφανίζονται φυσιολογικά στις περισσότερες μελέτες136. 

Επειδή η αρτηριακή πίεση των ασθενών εμφανίζεται υψηλότερη από εκείνητης ομάδας ελέγχου 

(υγιείς) σε κλινικές μελέτες, έχει υποστηριχθείότι τα επίπεδα ρενίνης και αλδοστερόνης δεν 

ποσοτικοποιούνται με ακρίβεια. Μάλιστα, μια μελέτη του 1990 έδειξε υψηλότερα επίπεδα των 

δύο ορμονών μετά από βραχυπρόθεσμη ήμακροχρόνια χορήγηση του μετατρεπτικού ενζύμου 

της αγγειοτενσίνης(ACE) σε φυσιολογικούς και υπερτασικούς ασθενείς ΑDPKD με 
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φυσιολογική νεφρική λειτουργία, σε σύγκριση με φυσιολογικά άτομα και ασθενείς με ιδιοπαθή 

υπέρταση 149. 

Μια πιο πρόσφατη μελέτη δεν κατάφερε να ανιχνεύσει διαφορές στο ορμονικό προφίλ ή την 

απόκριση της αρτηριακής πίεσης μεταξύ των ασθενών με ΑDPKDκαι των ασθενών με ιδιοπαθή 

υπέρταση στα επίπεδα της νεφρικής λειτουργίαςκαι της πίεσης του αίματος υπό συνθήκες 

υψηλής και χαμηλής πρόσληψης νατρίου, καθώς και μετά τη χορήγηση ενός αναστολέα ACE148. 

H πρόσληψη νατρίου δεν είχε ελεγχθεί στην παλαιότερη μελέτη, και σε συνδυασμό με διαφορές 

στην επιλογή και την εθνική σύνθεση των ομάδων ελέγχου έχουν προταθεί ως πιθανές εξηγήσεις 

για την εξαγωγή διαφορετικών συμπερασμάτων136. 

Αξίζει να αναφερθεί ότι έχουν διαπιστωθεί ισχυρότερες ενδείξεις για την τοπική ενεργοποίηση 

του ενδονεφρικού συστήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης. Αυτές περιλαμβάνουν τόσο τη 

μερικήαντιστροφή της μειωμένης νεφρικής ροής του αίματος, όσο και την αυξημένη 

νεφρικήαγγειακή αντίσταση και το αυξημένο κλάσμα διήθησης μετά από την οξείαή τη χρόνια 

χορήγηση ενός αναστολέα ACE 149150, καθώς και τη μετατόπιση της ρενίνης από τη 

παρασπειραματική συσκευή στα τοιχώματα των αρτηριδίων και των μικρών αρτηριών, όπως 

ανιχνεύεται από πειράματα με χρήση ανοσοανίχνευσης151 ή τηνεκτοπική σύνθεση ρενίνης στο 

επιθήλιο των διογκωμένων σωληναρίων και κύστεων152153 καθώς και τηνανεξάρτητη από την 

ACE παραγωγή της αγγειοτενσίνης ΙΙ από παρόμοια με τη χυμάση ένζυμα 153. 

H εξαρτώμενη από το μονοξείδιο του αζώτου χάλαση του αγγειακού ενδοθηλίου έχει αναδειχθεί 

ότι είναι μειωμένη στα μικρά υποδόρια αντιστατικά αγγεία ασθενών με φυσιολογική νεφρική 

λειτουργία πριν από τηνανάπτυξη υπέρτασης154. Άλλοι παράγοντες που έχει προταθεί ότι μπορεί 

να συμβάλλουν στην ανάπτυξη υπέρτασης στην ADPKD περιλαμβάνουν την αυξημένη 

δραστηριότητα της συμπαθητικής μοίρας του νευρικού συστήματος και τα αυξημένα επίπεδα 

ενδοθηλίνης-1 στο πλάσμα, καθώς και την περίπτωση αντίστασης στην ινσουλίνη (Διαβήτης 

τύπου ΙΙ) 155. 

Δυστυχώς, η διάγνωση της υπέρτασης σε ασθενείς με ADPKD γίνεται συχνά αργά. Η 

εικοσιτετράωρη παρακολούθηση της αρτηριακής πίεσης παιδιών ή των νεαρών ενηλίκων 

ασθενών χωρίς υπέρταση μπορεί να αποκαλύψει αυξημένη αρτηριακή πίεση, μειωμένη 

νυχτερινή πτώση της αρτηριακής πίεσης, και υπερβολική αύξηση της πίεσης του αίματος ως 

απόκριση κατά τη διάρκεια της άσκησης, η οποία μπορεί να συνοδεύεται με υπερτροφία της 
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αριστερής κοιλίας της καρδιάς και διαστολική δυσλειτουργία, συμβάλλοντας σε μία πιο έγκαιρη 

πρόβλεψη της πιθανότητας ανάπτυξης υπέρτασης, πριν αυτή γίνει έκδηλη και προχωρήσει. 

Η έγκαιρη ανίχνευση και θεραπεία της υπέρτασης είναι ιδιαίτερα σημαντική, επειδή οι 

καρδιαγγειακές νόσοι αποτελούν την κύρια αιτία θανάτου των ασθενών με ADPKD 156.Η 

ανεξέλεγκτη αρτηριακή πίεσηαυξάνει την νοσηρότητα και τη θνησιμότητα εξαιτίας της 

ανάπτυξης βαλβιδικής καρδιοπάθειας και ανευρυσμάτων που προκαλεί και αυξάνει τον κίνδυνο 

της εμφάνισης πρωτεϊνουρίας,αιματουρίας, και μιας ταχύτερης μείωσης της νεφρικής 

λειτουργίας. 

Η παρουσία της υπέρτασης αυξάνει επίσης τον κίνδυνο εμφάνισης επιπλοκών του εμβρύου και 

της μητέρας-ασθενούς με ADPKD κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης, ενώ οι έγκυοι ασθενείς 

με ADPKDκαι φυσιολογική αρτηριακή πίεση έχουν συνήθως εγκυμοσύνες χωρίς επιπλοκές 157. 

 

Πόνος 

Ο πόνος είναι το πιο συχνό σύμπτωμα της ADPKD το οποίο αναφέρεται στο 60 τοις εκατό των 

ενήλικων ασθενών 158. Η εμφάνισης οξέος πόνου μπορεί να συνδέεται με νεφρική αιμορραγία, 

αποβολή νεφρικών λίθων μέσω του ουροποιητικού, καθώς και λοιμώξεις του ουροποιητικού 

συστήματος. Μερικοίασθενείς αναπτύσσουν χρόνιο πόνο στα πλευρά, χωρίς να είναι απολύτως 

σαφής η αιτιολογία του πόνου αυτού, εκτός από την παρουσία κύστεων. 

Ο αγγειακός ενδοθηλιακός αυξητικός παράγοντας (VEGF) που παράγεται από το επιθήλιο της 

ουροδόχου κύστης 159 μπορεί να προάγει την αγγειογένεση, την αιμορραγία των κύστεων καθώς 

και τη γενικότερη αιματουρία. Τα καταγεγραμμένα συμπτωματικά επεισόδιαπιθανόν υποτιμούν 

τη συχνότητα της αιμορραγίας της ουροδόχου κύστης, λόγω του ότι περισσότερο από το 90 τοις 

εκατό των ασθενών με ADPKDεμφανίζουν υψηλής πυκνότητας (CT) ήυψηλού σήματος (MRI) 

κύστεις, γεγονός πουυποδεικνύει το πλούσιο περιεχόμενό τους σε αίμα ή πρωτεΐνες 136. 

Οι περισσότερες αιμορραγίες υποχωρούν εντός δύο έως επτά ημερών. Εάν τα συμπτώματα 

διαρκέσουν περισσότερο από μία εβδομάδα ή αν το αρχικό επεισόδιο λάβει χώρα μετά την 

ηλικία των 50 ετών, η έρευνα για τον αποκλεισμό νεοπλάσματοςθα πρέπει να πραγματοποιηθεί 
136. 
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Περίπου το 20 τοις εκατό των ασθενών με ADPKD εμφανίζουν λίθους στα νεφρά, οι οποίοι 

συνήθως αποτελούνται από ουρικό οξύ και οξαλικό ασβέστιο 160161. Για τη δημιουργία των 

λίθων ευθύνονται μεταβολικοί παράγοντες οι οποίοι περιλαμβάνουν τη μειωμένη αποβολή της 

αμμωνίας, το χαμηλό pH των ούρων (υψηλή οξύτητα), καθώς και η χαμηλή περιεκτικότητα των 

ούρων σε κιτρικό οξύ. Η επίσχεση ούρων που μπορεί να εμφανιστεί δευτερευόντως ως προς τη 

μη φυσιολογική νεφρική ανατομία, ενδέχεται επίσης να διαδραματίσει έναν λόγο εμφάνισης 

λίθων. Η αξονική τομογραφία της κοιλιακής χώρας πριν και μετά την ενίσχυση της αντίθεσης 

είναι η καλύτερη τεχνική απεικόνισης για την ανίχνευση μικρού μεγέθους λίθων ουρικού οξέος, 

οι οποίοι μπορεί να εμφανίζονται πολύ αχνοί σε απλά φιλμ αξονικής τομογραφίας και να 

συμβάλλουν στη διάκριση των λίθων από τις αποτιτανώσεις του παρεγχύματος και του 

τοιχώματος της ουροδόχου κύστης. Οι λίθοι μπορεί να μην είναι εμφανής εάν πραγματοποιηθεί 

μόνο αξονική τομογραφία με χρήση σκιαγραφικού ενισχυμένης αντίθεσης 136(Εικόνα 3.2). 

 

 Εικόνα 3.2 Αξονική τομογραφία πολυκυστικών νεφρών ασθενούς με φυσιολογικά επίπεδα κρεατινίνης. Α. 
χωρίς σκιαγραφικό αντίθεσης, Β με σκιαγραφικό αντίθεσης. Πηγή: Taaletal., 2012 v. 

Α 

Β 
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Επιπλέον, η αξονική τομογραφία διπλής ενέργειας μπορεί να χρησιμοποιηθεί για τη διάκριση 

μεταξύ για τη διάκριση λίθων ασβεστίου και ουρικού οξέος 160162.  

Όπως και στο γενικό πληθυσμό, οι λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος επηρεάζουν τις 

γυναίκες ασθενείς συχνότερα από τους άνδρες. Οι περισσότερες τέτοιες λοιμώξεις προκαλούνται 

από βακτήρια της οικογένειας Enterobacteriaceae163. Η αξονική και η μαγνητική τομογραφία 

είναι χρήσιμες για την ανίχνευση κύστεων με επιπλοκές και παρέχουν τον ανατομικό ορισμό 

τους, αλλά τα ευρήματα που παρέχονται με τις τεχνικές αυτές δεν είναι ειδικά για τη λοίμωξη 

(Εικόνα 3.3). 

 
Εικόνα 3.3 Λοίμωξη κύστης. Α και Β, αξονική τομογραφία ενισχυμένης αντίθεσης (CT) που δείχνει μία κύστη 
με λοίμωξη. Γ και Δ, επανάληψη της CT μετά από τρεις εβδομάδες θεραπείας. Πηγή: Taaletal., 2012 v. 

Οι τεχνικές πυρηνικής απεικόνισης (με σήμανση των λευκών αιμοσφαιρίων με 67Ga ή 111In) 

μπορεί να είναι χρήσιμη,αλλά είναι πιθανό να εμφανιστούν ψευδώς αρνητικά και ψευδώς θετικά 

αποτελέσματα. 

Η τομογραφία εκπομπής ποζιτρονίων(ΡΕΤ), με χρήση 18F-φθοροδεοξυγλυκόζης (FDG) έχει 

αναδειχθεί ως μια πολλά υποσχόμενη τεχνική για την ανίχνευση των μολυσμένων κύστεων, 

αλλά, θα πρέπει να ληφθεί υπόψιν ότι η χρήση της για τη διάγνωση των λοιμώξεων των νεφρών 
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μπορεί να είναι δύσκολη επειδή η FDG διηθείται από τους νεφρούς, ενώ δεν επαναρροφάται από 

τα νεφρικά σωληνάρια, και εμφανίζεται κατά συνέπεια στο συλλεκτικό σύστημα των ούρων 
164.Hαναρρόφηση του περιεχομένου των κύστεων θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψιν όταν η 

κλινική κατάσταση και οι μέθοδοι απεικόνισης υποδεικνύουν λοίμωξη των κύστεων, ενώ οι 

καλλιέργειες αίματος καιούρων είναι αρνητικές136. 

Τα καρκινώματα των νεφρικών κυττάρων (RCC) αποτελούν μια σπάνια αιτία του πόνου στην 

ADPKD. Δεν συμβαίνουν πιο συχνότερα στους ασθενείς από ό, τι στο γενικό πληθυσμό, αλλά 

μπορεί να εμφανιστούν σε μικρότερη ηλικία, με συχνά συμπτώματα και ένα υψηλότερο ποσοστό 

εμφάνισης σαρκοματοειδών, διμερών, πολυκεντρικών και μεταστατικών όγκων 165.  Η εμφάνιση 

μίας στερεής μάζας στο υπερηχογράφημα, οι διάστικτες αποτιτανώσειςστην αξονική 

τομογραφία ενισχυμένης αντίθεσης και μη,οι ογκώδεις θρόμβοι και οι περιφερικές 

λεμφαδενοπάθειες που εμφανίζονται στην αξονική ή τη μαγνητική τομογραφία θα πρέπει να 

αυξάνουν την υποψία καρκινώματος136. 

 

Νεφρική ανεπάρκεια 

Η ανάπτυξη της νεφρικής ανεπάρκειας είναι ένα σύμπτωμα της ADPKD το οποίο ποικίλει πάρα 

πολύ μεταξύ των ασθενών. Στους περισσότερους ασθενείς, η νεφρική λειτουργία διατηρείται 

εντός των φυσιολογικών ορίων λόγω της αντισταθμιστικής προσαρμογής του ουροποιητικού 

στις αποκλίσεις από το φυσιολογικό που παρουσιάζει, παρά δηλαδή την αμείλικτη αύξηση των 

κύστεων, μέχρι την τέταρτη έως και την έκτη δεκαετία της ζωής (Εικόνα 3.4)136. 

Από τη στιγμή που η νεφρική λειτουργία αρχίζει να μειώνεται, τα νεφρά συνήθως διευρύνονται 

σημαντικά και εμφανίζονται παραμορφωμένα με ελάχιστο αναγνωρίσιμοπαρέγχυμα στις 

απεικονιστικές μελέτες. Σε αυτό το στάδιο, η μέση μείωση του GFR είναι περίπου 4.4 έως 5.9 

ml/ λεπτό/ έτος 166. Η γονιδιακή θέση η οποία έχει μεταλλαχθεί (PKD1 έναντι PKD2), καθώς και 

η παρουσία τροποποιητικών γονιδίων καθορίζουν σε σημαντικό βαθμό την κλινική πορεία της 

ADPKD.  
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Εικόνα 3.4 Η μείωση του ρυθμού σπειραματικής διήθησης (GFR, ml/λεπτό), με την πάροδο της ηλικίας σε 
ασθενείς με ΑDPKD, με και χωρίς την δράση των αντισταθμιστικών μηχανισμών προσαρμογής. Προσαρμογή 
από: Taaletal., 2012 v. 

Άλλοι παράγοντες κινδύνου για την ανάπτυξη νεφρικής ανεπάρκειας περιλαμβάνουν το ανδρικό 

φύλο (ιδιαίτερα σε μεταλλάξεις του γονιδίου PKD2), η διάγνωση πριν από την ηλικία των 30 

ετών, ένα πρώτο επεισόδιο αιματουρίας πριν από την ηλικία των 30 ετών, η έναρξη της 

υπέρτασης πριν από την ηλικία των 35 ετών, η υπερλιπιδαιμία, το χαμηλό επίπεδο της υψηλής 

πυκνότητας λιποπρωτεΐνης (ΗDL) και παρουσία του μεταλλαγμένου αλληλομόρφου της 

δρεπανοκυτταρικής αναιμίας (ετερόζυγα άτομα) 167168. Δεν είναι βέβαιο εάν διατρέχουν 

αυξημένο κίνδυνο εξέλιξης της νόσου άτομα με συγκεκριμένους γονότυπους των γονιδίων ACE 

ή ΕΝΟS.Το κάπνισμα αυξάνει τον κίνδυνο για νεφρική νόσο τελικού σταδίου, τουλάχιστον σε 

κάποια υποσύνολα ασθενών, όπως οι άνδρες καπνιστές χωρίς ιστορικό θεραπείας με αναστολείς 

ACE169.  

Διάφοροι παράγοντες συμβάλλουν στη μείωση της νεφρικής λειτουργίας. Έχει μάλιστα 

διαπιστωθεί μία ισχυρή σχέση μεταξύ της νεφρικής διόγκωσης και της νεφρικής ανεπάρκειας. Ο 

οργανισμός CRISP έχει επιβεβαιώσει αυτή τη σχέση και έχει δείξει ότι οι όγκοι των νεφρών και 

των κύστεων αποτελούν τους ισχυρότερους προγνωστικούς δείκτες της μείωσης της νεφρικής 

λειτουργίας 170. Ο CRISP διαπίστωσε επίσης ότι η νεφρική ροή αίματος(ή αγγειακή αντίσταση) 

αποτελεί έναν ανεξάρτητο προγνωστικό δείκτη141.  Ο παράγοντας αυτός επισημαίνει τη σημασία 

της αγγειακής αναδιαμόρφωσηςστην εξέλιξη της νόσου και μπορεί να ευθύνεται για τις 
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περιπτώσεις στις οποίες η μείωση της νεφρικής λειτουργίας φαίνεται να είναι ανεξάρτητη και μη 

ανάλογη με τη σοβαρότητα της κυστικής νόσου. Η αγγειοτενσίνη-II, ο αυξητικός παράγοντας 

μεταμόρφωσης-β, και οι δραστικές μορφές οξυγόνου (ROS) ενδέχεται να συμβάλλουν στη 

δημιουργία αγγειακών βλαβών και διάμεσης φλεγμονή και ίνωσης, διεγείροντας τη 

σύνθεσηχημειοκινών,συστατικών του δικτύου της εξωκυττάριας ύλης (ECM) και αναστολείς 

μεταλλοπρωτεϊνασών.Hγονιδιακή έκφραση της χημειοτακτικής πρωτεΐνης των μονοκυττάρων-1 

(MCP-1)και η οστεοποντίνη αυξάνεται στις κύστεις των επιθηλιακών κύτταρων. Η MCP-1 

ανιχνεύεται στο υγρό των κύστεων σε υψηλές συγκεντρώσεις, ενώ η απέκκρισή της διαμέσου 

του ουροποιητικού είναι επίσης αυξημένη 171. Άλλοι παράγοντες, όπως η βαριά χρήση 

αναλγητικών μπορεί να συμβάλλουν στην εξέλιξη της χρόνιας νόσου των νεφρών σε ορισμένους 

ασθενείς. 

Επιπλέον, οι πάσχοντες από ΑDPKD με προχωρημένη χρόνια νεφρική νόσο εμφανίζουν 

χαμηλότερα επίπεδα αναιμίας σε σύγκριση με τους ασθενείς με άλλες νεφρικές νόσους, εξαιτίας 

της ενισχυμένης παραγωγής ερυθροποιητίνης από τους πολυκυστικούς νεφρούς 136. 

 

3.1.2 Εξωνεφρικές εκδηλώσεις της ADPKD 
 

Πολυκυστική νόσος του ήπατος (PLD) 

H πολυκυστική νόσος του ήπατος (PLD) αποτελεί την πιο κοινή εξωνεφρική εκδήλωση της 

PKD. Είναι σχετίζεται τόσο με το γονότυπο μετάλλαξης PKD1 όσο και με άλλους παθολογικούς 

γονότυπους. Η PLD εμφανίζεται επίσης και ως γενετικά διακριτή ασθένεια, απουσία δηλαδή 

νεφρικών κύστεων. Παρομοίως με την ADPKD,η ADPLD είναι γενετικά ετερογενής, με κύριο 

εντοπισμό σε δύο υπεύθυνα γονίδια(το γονίδιο PRKCSH στο χρωμόσωμα 19 και το 

γονίδιοSec63 στο χρωμόσωμα6) που αντιπροσωπεύουν περίπου το ένα τρίτο των μεμονωμένων 

περιστατικών ADPLD 172173174. 

Αν και σπάνια εμφανίζονται στα παιδιά, η συχνότητα των ηπατικών κύστεων αυξάνει με την 

ηλικία και μπορεί να έχει μάλιστα υποτιμηθεί όταν ποσοτικοποιείται με χρήση από 

υπερηχογραφήματος και αξονικής τομογραφίας. και CT μελέτες. Σε μελέτη του CRISP, στην 

οποία χρησιμοποιήθηκε μαγνητική τομογραφία, ο επιπολασμός των ηπατικών κύστεων βρέθηκε 
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να προσεγγίζει το 58 τοις εκατό,  85 τοις εκατό και 94 τοις εκατό, σε πάσχοντες ΑDPKDτων 

ηλικιακών ομάδων 15 έως 24 ετών, 25 έως 34 ετών και 35 ως 46 ετών αντίστοιχα 175.  

Οι ηπατικές κύστεις εμφανίζονται συχνότερα και με μεγαλύτερο μέγεθος στις γυναίκες παρά 

στους άνδρες. Οι γυναίκες που έχουν πολλαπλές εγκυμοσύνες ή που έχουν χρησιμοποιήσει από 

του στόματος αντισυλληπτικά μέσα ή έχουν λάβει θεραπεία υποκατάστασης οιστρογόνων 

εκδηλώνουν μία βαρύτερη μορφή της νόσου, γεγονός που υποδηλώνειμια επίδραση των 

οιστρογόνων στην μεγέθυνση των ηπατικών κύστεων 144176. Αυτό μπορεί να αποδοθεί στους 

υποδοχείς οιστρογόνων που εκφράζονται στο επιθήλιο που επενδύει τις ηπατικές κύστεις, έτσι 

ώστε τα οιστρογόνα να διεγείρουν τον πολλαπλασιασμό των επιθηλιακών κυττάρων της 

ηπατικής κύστης. 

Συνήθως, η PLD είναι ασυμπτωματική, αλλά τα συμπτώματα της έχουν γίνει πιο έκδηλα με την 

αύξηση της διάρκειας ζωής των ασθενών με ADPKD, η οποία έχει επιτευχθεί με τη χρήση της 

αιμοκάθαρσης και της μεταμόσχευσης. Τα συμπτώματα της PLD μπορεί να προκύψουν από ως 

επίδραση των ίδιων των κύστεων ή από επιπλοκές λοίμωξης και αιμορραγίας τους (Εικόνα 

3.5)136.  

 

Εικόνα 3.5 Αξονική τομογραφία πολυκυστικού ήπατος (Α) και (Β) κάτω κοιλιακής χώρας σε γυναίκα ασθενή 
ADPKD. Πηγή:Taaletal., 2012 v. 

Τα συμπτώματα που συνήθως προκαλούνται από τη μαζική διόγκωση του ήπατος ή από τη 

διόγκωση μίας ή λίγων κυρίαρχων κύστεων περιλαμβάνουν τη δύσπνοια, τον πρώιμο κορεσμό, 

τη γαστροοισοφαγική παλινδρόμηση, και τον πόνο χαμηλά στην πλάτη. Άλλες επιπλοκές που 

προκαλούνται από αυτή καθαυτή τη διόγκωση περιλαμβάνουν την ηπατική φλεβική απόφραξη, 



53 
 

τη συμπίεση της κάτω κοίλης φλέβας, τη συμπίεση της πυλαίας φλέβας, καθώς και τη συμπίεση 

του χοληδόχου πόρου που παρουσιάζεται ως αποφρακτικός ίκτερος 177. 

Οι συμπτωματικές επιπλοκές των κύστεων περιλαμβάνουν αιμορραγία, λοίμωξη και σπανιότερα 

στρέψη ή ρήξη. Η τυπική παρουσίαση της λοίμωξης μίας ηπατικής κύστης αφορά την εκδήλωση 

εντοπισμένου πόνου, πυρετού, λευκοκυττάρωσης,αυξημένης ταχύτητας καθίζησης, και συχνά 

αυξημένων επιπέδων αλκαλικής φωσφατάσης. Η λοίμωξη είναι συνήθως μονομικροβιακή και 

προκαλείται από βακτήρια της οικογένειας Enterobacteriaceae177. Η μαγνητική τομογραφία 

(MRI) μπορεί να διακρίνειμε μεγάλη ευαισθησία μεταξύ μίας κύστης με επιπλοκές και μιας 

απλής ηπατικής κύστης. Στην αξονική τομογραφία, η κλιμάκωση υγρού-υγρού μέσα στις 

κύστεις, η πάχυνση του τοιχώματος των κύστεων, οι ενδοκυστικές φυσαλίδες αερίου, και η 

ετερογενής ή αυξημένη πυκνότητα έχουν συσχετιστεί με λοίμωξη. Η απεικόνιση 

ραδιονουκλιδίων και πιο πρόσφατα η σάρωση FDG-PET έχουν χρησιμοποιηθεί για μία πιο 

ευαίσθητη διάγνωση των επιπλοκών των ηπατικών κύστεων 178. 

Η ήπια διάταση του κοινού χοληδόχου πόρου έχει παρατηρηθεί στο 40 τοις εκατό των ασθενών 

που εξετάσθηκαν με αξονική τομογραφία και μπορεί σπανίως να σχετίζεταιμε επεισόδια 

Χολαγγειίτιδας 179. Ασυνήθεις συσχετισμοί της PLD με άλλες νόσου περιλαμβάνουν την 

περίπτωση συμφορητικής καρδιακής ανεπάρκειας (CHF), αδενωμάτων τηςληκύθου του Vater, 

καθώς και χολαγγειοκαρκινώματος136. 

 

Κύστεις σε άλλα όργανα 

Πέραν των νεφρών και του ήπατος, κύστεις ανευρίσκονται και στο πάγκρεας σε περίπου 5 τοις 

εκατό των ασθενών, αραχνοειδείς κύστεις σε περίπου 8 τοις εκατό, και κύστεις των 

σπερματοδόχων κυστιδίων σε περίπου 40 τοις εκατό των πασχόντων 180181182183. Οι κύστεις των 

σπερματοδόχων κυστιδίων μπορεί σπάνια να οδηγήσουν σε υπογονιμότητα ή στειρότητα 184. Η 

ελαττωματική κινητικότητα του σπέρματος αποτελεί επιπλέον μια άλλη αιτία 

ανδρικήςστειρότητας στην ADPKD 185. Οι παγκρεατικές κύστεις είναι σχεδόν πάντα 

ασυμπτωματικές, με πολύ σπάνιες περιπτώσεις υποτροπιάζουσας παγκρεατίτιδας.Είναι αβέβαιο 

εάν αναφερθείς συσχετισμός του καρκινώματος του παγκρέατος με την ADPKD υπάρχει 

πράγματι ή αντιπροσωπεύει κάποιο τυχαίο γεγονός 136. Οι κύστεις της αραχνοειδούς μεμβράνης 
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είναι ασυμπτωματικές, αλλά μπορεί να αυξήσουν τον κίνδυνογια την εμφάνιση υποσκληρίδιου 

αιματώματος 186187. Επιπρόσθετα, μπορεί σπανίως να οδηγήσουν στην εμφάνιση εκκολπωμάτων 

της μήνιγγας του νωτιαίου μυελού, που μπορεί να εμφανίζονται με αυξημένη συχνότητα και 

σπάνια οδηγούν στην ανάπτυξη ενδοκρανιακής υπόταση που προκαλείται από τη διαρροή 

εγκεφαλονωτιαίου υγρού 188. Αξίζει να αναφερθεί ότι οι κύστεις των ωοθηκών δεν συνδέονται 

με την ADPKD. 

Αγγειακές εκδηλώσεις 

Οι σχετιζόμενες με την ADPKD αγγειακές εκδηλώσεις περιλαμβάνουν τα ενδοκρανιακά 

ανευρύσματα (ICA) και δολιχοεκτασίες, τις τμήσεις της θωρακικής αορτής και της 

αυχενοεγκεφαλικής αρτηρίας και τα ανευρύσματα της στεφανιαίας αρτηρίας. 

Οι εκδηλώσεις αυτές προκαλούνται από μεταβολές στο αγγειακό σύστημα που συνδέονται 

απευθείας με τις μεταλλάξεις στα γονίδια PKD1 ή PKD2. Οι πολυκυστίνες PC1 και PC2 

εκφράζονται εκτεταμένα στα λεία μυϊκά κύτταρα των αγγείων (VSMCs) [115-117]. Τέτοια 

κύτταρα ετερόζυγα για μεταλλάξεις του γονιδίου PKD2 (Pkd2+/-VSMCs) παρουσιάζουν 

αυξημένα ποσοστά πολλαπλασιασμού και της απόπτωσης, ενώ τα ετερόζυγα ποντίκια PKD2 +/- 

εμφανίζουν αυξημένη ευαισθησία σε αγγειακό τραυματισμό και πρόωρο θάνατο, όταν επάγεται 

σε αυτά η ανάπτυξη υπέρτασης 189190.  

Τα ενδοκρανιακά ανευρύσματα συμβαίνουν σε ποσοστό περίπου 6 τοις εκατό των ασθενών με 

αρνητικό οικογενειακό ιστορικό και 16 τοις εκατό των ατόμων με θετικό οικογενειακό ιστορικό 

ανευρυσμάτων 191. Πολύ συχνά τέτοιες ανωμαλίες δεν εκδηλώνουν συμπτώματα. Παράλληλα, 

εστιακά ευρήματα όπως παράλυση του κρανιακού νεύρου ή νευρικές κρίσεις μπορεί να 

εκδηλωθούν από τη συμπίεσητων τοπικών δομών. Ο κίνδυνος ρήξης του ανευρύσματος 

εξαρτάται από πολλούςπαράγοντες. Παρόλα αυτά η ρήξη ενέχει κίνδυνο κατά 35 έως 55 τοις 

εκατό για την εμφάνιση συνδυασμού σοβαρής νοσηρότητας και θνησιμότητας 192. Η μέση 

ηλικία της ρήξης ενός τέτοιου ανευρύσματος είναι χαμηλότερη στους ADPKDασθενείς από ό, τι 

στο γενικό πληθυσμό (39 έτη έναντι51 ετών). Οι περισσότεροι ασθενείς έχουν φυσιολογική 

νεφρική λειτουργία, και έως και το 29 τοις εκατό έχουν φυσιολογική αρτηριακή πίεση κατά τη 

στιγμή της ρήξης136. 
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Καρδιακές εκδηλώσεις 

Η πρόπτωση της μιτροειδούς βαλβίδας η οποία γίνεται έκδηλη κατά την εξέταση του ασθενούς 

με  ηχοκαρδιογράφημα αποτελεί την πιο κοινή ανιχνεύσιμη βαλβιδική ανωμαλία, η οποία 

ανιχνεύεται σε ποσοστό έως και 25 τοις εκατό των ασθενών 193. Επιπροσθέτως, μπορεί να 

εμφανιστεί  αορτική ανεπάρκεια σε συσχέτισημε τη διαστολή των αορτικών ριζών 194.Αν και 

αυτές οι αλλοιώσεις μπορεί να εξελιχθούν με το χρόνο, σπάνια απαιτούν αντικατάσταση της 

αορτικής βαλβίδας. Η εξέταση των ασθενών με ηχοκαρδιογραφία δεν ενδείκνυται, εκτός εάν 

παρατηρηθεί φύσημακατά την εξέταση136. 

Εκκολπωματίτιδα 

Η εκκολπωμάτωση του παχέος εντέρου και η εκκολπωματίτιδα είναι εξωνεφρικές εκδηλώσεις 

που εμφανίζονται συχνότερα σε ασθενείς ADPKD που έχουν αναπτύξει νεφρική νόσο τελικού 

σταδίου, από ό, τι σε εκείνους με άλλες νεφρικές παθήσεις. Κατά πόσοαυτός ο αυξημένος 

κίνδυνος επεκτείνεται σε ασθενείςπριν από την έναρξη της νεφρικής νόσου τελικού σταδίου δεν 

έχει διαλευκανθεί ακόμα πλήρως 195. Επιπρόσθετα, έχουν αναφερθεί περιπτώσεις ανάπτυξης 

εκκολπωμάτωσης εκτός του παχέος εντέρου σε ασθενείς με ADPKD, οι οποίες όμως γίνονται 

κλινικά σημαντικές μόνο σε μια μειοψηφία των ασθενών. Οι λεπτές αλλαγές στη λειτουργία των 

πολυκυστινών μπορεί να ενισχύσουν τη φυσιολογική έκπτωση της λειτουργικότητας των λείων 

μυϊκών ινών κατά τη γήρανση, γεγονός το οποίο θεωρείται ως η  βάση της ανάπτυξης των 

εκκολπωμάτων196. 

 

Βρογχιοεκτασίες 

Η πολυκυστίνη-1 εκφράζεται φυσιολογικάστους κινητήριους κροσσούς των επιθηλιακών 

κυττάρων των αεραγωγών. Έτσι, οι βρογχιοεκτασίες εμφανίζονται τρεις φορές συχνότερα σε 

στους πάσχοντες από ADPKDσε σύγκριση με τα φυσιολογικά άτομα (37 τοις εκατό έναντι 13 

τοις εκατό, Ρ <0,002), όπως ανιχνεύεται με χρήση αξονικής τομογραφίας 197. 
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3.2 Κλινική αντιμετώπιση της ADPKD 
 

Όπως αναφέρθηκε, δεν υπάρχει ενδεδειγμένη θεραπεία για την νόσο ADPKD. Κατά συνέπεια η 

κλινικές πρακτικές και η νοσηλευτική παρέμβαση που εφαρμόζεται στους πάσχοντες αφορά τον 

περιορισμό της νοσηρότητας και της θνησιμότητας που προκύπτουν από τις προαναφερθείσες 

εκδηλώσεις και επιπλοκές της νόσου, και για το λόγο αυτό αναλύονται κατά 

εκδήλωση/επιπλοκή παρακάτω. 

Αντιμετώπιση της υπέρτασης 

Δεν υπάρχει καμία αποδεδειγμένη αντιυπερτασική αγωγή επιλογής. Oι αναστολείς του 

μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης ΙΙ (ACEinhibitors) ή οι αναστολείς των υποδοχέων 

της αγγειοτενσίνης (ARB), αυξάνουν τη νεφρική ροή του αίματος, έχουν χαμηλό προφίλ 

παρενεργειών, και μπορεί να έχουν νεφροπροστατευτικές ιδιότητες, πέρα από τον έλεγχο της 

αρτηριακής πίεσης (Εικόνα 3.6).  

 

Εικόνα 3.6 Η κύριες κατηγορίες αντιυπερτασικών φαρμάκων και η ονοματολογία τους. 
Πηγή:www.clinicalgate.comw. 
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Στο πλαίσιο αυτό, μερικές μελέτες έχουν δείξει καλύτερη διατήρηση της νεφρικής λειτουργίας ή 

μείωση της πρωτεϊνουρίας και της υπερτροφίας της αριστερής κοιλίας μετά από χορήγηση 

αναστολέων ACE ή ARB σύγκριση με τα διουρητικά αντι-υπερτασικά φάρμακα ή τους 

αναστολείς διαύλου ασβεστίου 198199200. Αξίζει να σημειωθεί παρόλα αυτά ότι άλλες μελέτες 

απέτυχαν να επιβεβαιώσουν τα εν λόγω πλεονεκτήματα 201. Μια μετα-ανάλυση 142 ασθενών με 

ADPKD, με βάση οκτώ τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές έδειξε ότι οι αναστολείς ACE ήταν 

πιο αποτελεσματικoί στη μείωση της απέκκρισης πρωτεϊνών στα ούρα απέκκριση και στην 

επιβράδυνση της εξέλιξης νεφρικής νόσου σε ασθενείς με υψηλότερα επίπεδα πρωτεϊνουρίας, 

αλλά η συνολική εξέλιξη της νεφρικής νόσου δε διέφερε σημαντικά στο σύνολο των ασθενών 

(29 τοις εκατό στην ομάδα που έλαβε τον αναστολέα ACE έναντι 41τοις εκατό στην ομάδα 

ελέγχου) 202.Παρόλα αυτά πρέπει να σημειωθεί ότι οι περισσότερες μελέτες έχουν περιοριστεί 

αφού είναι ανεπαρκούς ισχύος και μικρής συνέχειας, ενώ μελετούν ένα ευρύ φάσμα της 

νεφρικής λειτουργίας, και οι δόσεις των φαρμάκων που χρησιμοποιούν έχουν ανεπαρκείς 

φαρμακολογικές επιδράσεις. Εξίσου αβέβαιο είναι κατά πόσο επετεύχθη ο βέλτιστο στόχος της 

αρτηριακής πίεσης στις μελέτες αυτές 136.  

Στην κλινική μελέτη Modification of Diet in Renal Disease - MDRD, οι ασθενείς με ADPKD 

και ρυθμό σπειραματική διήθησης (GFR) μεταξύ 13 και 24ml/ λεπτό/ 1,73 m2η οποία στόχευε 

στην επίτευξη χαμηλής αρτηριακής πίεσης (≤92mm Hg), διαπιστώθηκε μία ταχύτερη μείωση 

του GFR από αυτή που είχε ανατεθεί στον πρότυπο στόχο της αρτηριακής πίεσης (≤107 mmHg). 

Αυτό μπορεί να συμβαίνει λόγω της αδυναμίας των ασθενών στην αυτορρύθμιση της νεφρικής 

ροής του αίματος 166.  

Ο ρυθμός μείωσης της GFR των συμμετεχόντων με αρχική τιμή GFR μεταξύ 25και 55 ml/ λεπτό 

/1,73 m2 δεν επηρεάστηκε από την επίτευξη της πίεσης του αίματος - στόχου σε μια μέση 

περίοδο παρέμβασης 2,2 ετών. Ωστόσο, η εκτεταμένη παρακολούθηση αυτών των ασθενών 

ανέδειξε μια καθυστερημένηέναρξη νεφρικής ανεπάρκειας, καθώς και τη μειωμένη έκβαση 

σύνθετης νεφρικής ανεπάρκειας, αλλά και θνησιμότητας όλων των αιτιολογιών, στην ομάδα 

χαμηλής αρτηριακής πίεσης (όπου 51 τοις εκατό εξ αυτών έλαβαν αναστολείς ACE) σε 

σύγκρισημε την ομάδα πασχόντων που είχαν τη συνήθη πίεση του αίματος (όπου 32 τοις εκατό 

από αυτούς έλαβαν αναστολείς ACE)203. Το μέγεθος του ωφέλιμου αυτού αποτελέσματος ήταν 

παρόμοιο με αυτό που παρατηρήθηκε σε ασθενείς με άλλες νεφρικές παθήσεις. 
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Μια μελέτη με 513 συμμετέχοντες οι οποίοι έπασχαν από ADPKD, που έλαβε χώρα στο 

Πανεπιστήμιο του Κολοράντο κατά τις περιόδους 1985-1992 και 1992-2001, ανέδειξε την 

αύξηση της επιβίωσης των ασθενών με νεφρική νόσο τελικού σταδίου σε σχέση με τη 

χαμηλότερη αρτηριακή πίεση και τη συχνότερη χρήση των αναστολέων ACE204.  

Μια μικρότερη μελέτη από το ίδιο ίδρυμα έδειξε ότι ο αυστηρός έλεγχος της πίεσης του αίματος 

προκάλεσε τη  μείωση της μάζας της αριστερής κοιλίας της καρδιάς χωρίς ανιχνεύσιμο 

αποτέλεσμα επί της νεφρικής λειτουργίας 205.  

Με βάση τα παραπάνω δεδομένα καθίσταται λογικό να περιλαμβάνεται στην ιατρική και 

νοσηλευτική παρέμβαση αυστηρός έλεγχος της πίεσης του αίματος σε λιγότερο από 130/80 

mmHg με ένα σχήμα που να περιλαμβάνει αναστολείς ACEή ARB. 

Αξίζει να αναφερθεί ότι σε μία σχετικά πρόσφατη κλινική δοκιμή (HALT-PKD) όπου 

δοκιμάστηκε ο συνδυασμός ενός αναστολέα ACE (lisinopril) και ενός ειδικού αναστολέα ΑRB 

(telmisartan), έγινε σαφές ότι στην πρώιμη ADPKD, o εν λόγω συνδυασμός φαρμάκων δεν 

μετέβαλλε σημαντικά το ρυθμό αύξησης του συνολικού όγκου των νεφρών. Σε σύγκριση με 

τηνσυνήθη πίεση αίματος της ομάδας  ελέγχου, ο αυστηρός έλεγχος της αρτηριακής πίεσης στα 

πλαίσια της εν λόγω μελέτης, απέδωσε μια βραδύτερη αύξηση του συνολικού όγκου του νεφρού, 

καμία συνολική μεταβολή στην εκτίμηση της GFR, μεγαλύτερη πτώση του δείκτη μάζας της 

αριστερής κοιλίας και τη μεγαλύτερη μείωση της έκκρισης λευκωματίνης στα ούρα206. 

 

Αντιμετώπιση του πόνου 

Ο πόνος χρήζει ιδιαίτερης προσοχής από το ιατρικό και νοσηλευτικό προσωπικό στην 

αντιμετώπιση της ADPKD. Αυτό γιατί οι αιτίες του πόνου που μπορεί να απαιτούν κάποια άλλη 

παρέμβαση, εκτός της παροχής αναλγητικών φαρμάκων, όπως η παρουσία κάποιας λοίμωξης, 

κάποιου νεφρικού λίθου ή καρκινικού όγκου, θα πρέπει να διερευνηθεί εκτεταμένα και να 

αποκλειστεί136. 

Επιπρόσθετα, θα πρέπει να δίνεται ιδιαίτερη προσοχή και έμφαση στην ποσότητα και το είδος 

των αναλγητικών που χορηγούνται. Στο πλαίσιο αυτό, θα πρέπει μακροπρόθεσμα να 

αποφεύγεται η χορήγηση αναλγητικών με αποδεδειγμένη νεφροτοξική δράση, η οποία θα 
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μπορούσε πιθανώς να επιδεινώσει την κατάσταση του ασθενούς. Τέτοια αναλγητικά για 

παράδειγμα είναι η ασπιρίνη, η φαινακετίνη και η καφεΐνη 207. Eπιπρόσθετα, τα ναρκωτικά 

αναλγητικά θα πρέπει να περιορίζονται στα οξεία επεισόδια. Στο επίπεδο της αντιμετώπισης του 

πόνου, η ψυχολογική αξιολόγηση του ασθενούς, καθώς και η υποστηρικτική στάση και 

κατανόηση εκ μέρους του ιατρικού και νοσηλευτικού προσωπικού κρίνονται απολύτως 

απαραίτητες για τον ασθενή με PKD, για την ελαχιστοποίησητου κινδύνου εξάρτησης από 

ναρκωτικά και αναλγητικά, ιδίως σε ασθενείς που υποφέρουν από χρόνιο πόνο136. Η ψυχολογική 

στήριξη, σε συνδυασμό με την αλλαγή του τρόπου ζωής του ασθενούς προς το καλύτερο, την 

αποφυγή επιβαρυντικών δραστηριοτήτων, τη χρήση τρικυκλικών αντικαταθλιπτικών για τη 

βελτίωση της ψυχολογικής κατάστασης του ασθενούς όπου κρίνεται απαραίτητο, και τις 

ιατρικές παρεμβάσεις κατά του πόνου, όπως ο αποκλεισμός των σπλαχνικών νεύρων με τους 

τοπική αναισθησία ή χορήγηση στεροειδώνμπορεί να βοηθήσουν με ασφάλεια τον ασθενή που 

πονά158208. 

Εάν τα συντηρητικά μέσα αποτύχουν, ο θεράπων ιατρός μπορεί να εξετάσει την αναγκαιότητα 

χειρουργικής επέμβασης. Στα πλαίσια αυτά, η αναρρόφηση μεγάλων κύστεων με καθοδήγηση 

υπερήχου, αξονικής τομογραφίας ή λαπαροσκόπησης (Εικόνα 3.7) αποτελεί μια απλή 

διαδικασία και μπορεί να βοηθήσει στον εντοπισμό της αιτίας του πόνου. Επιπλέον, η έγχυση 

σκληρυντικών παραγόντων όπως η αιθανόλη περιεκτικότητας 95 τοις εκατό ή τα όξινα 

διαλύματα μινοκυκλίνης μπορούν να χρησιμοποιηθούν για την πρόληψη της 

επανασυσσώρευσης υγρού στην κύστη 209. Όταν πολλαπλές κύστεις συμβάλλουν στηνεμφάνιση 

του πόνου, η λαπαροσκοπική ή χειρουργική απομόνωση των κύστεων μπορεί να βοηθήσει 210. 

Η λαπαροσκόπησηείναι τόσο αποτελεσματική όσο ανοικτή χειρουργική παρέμβαση για τους 

ασθενείς με σχετικά περιορισμένη εξέλιξη της ασθένειας, ενώ διαθέτει βραχύτερο και λιγότερο 

περίπλοκο χρόνο επούλωσης 211. Επιπλέον, η λαπαροσκοπική νεφρική απονεύρωση ή η 

θωρακοσκοπική συμπαθοσπλαχνικεκτομή μπορεί να θεωρηθεί απαραίτητη, ιδιαίτερα 

σεπολυκυστικούς νεφρούς χωρίς μεγάλες κύστες 212. 

Οι χειρουργική επέμβαση δεν επιταχύνει τη μείωση της νεφρικής λειτουργίας, όπως είχε γίνει 

κάποτε πιστευτό, αλλά ούτε και προστατεύει από τη μέιωσή της από την άλλη μεριά. Η 

λαπαροσκοπική ή οπισθοπεριτοναιοσκοπική νεφρεκτομή (Εικόνα 3.8) ενδείκνυται για 

συμπτωματικούς ασθενείς με νεφρική νόσο τελικού σταδίου213. Παράλληλα, ο αρτηριακός 
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εμβολισμός αποτελεί μια εναλλακτική λύση, όταν ο κίνδυνος για την εφαρμογή χειρουργικής 

παρέμβασης είναι υψηλός, αλλά ο ρόλος της δεν έχει πλήρως καθοριστεί136. 

 

Εικόνα 3.7 Λαπαροσκοπική αναρρόφηση του υγρού περιεχομένου νεφρικής κύστης στο ανώτερο τμήμα του 
νεφρού. Πηγή: www.ispub.comx. 

 

Eικόνα 3.8 Λαπαροσκοπική νεφρεκτομή πολυκυστικού νεφρού ασθενούς με νεφρική νόσο τελικού σταδίου. 
Πηγή: Dasetal., 2015 y. 

 

 

 

 

http://www.ispub.com
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Αιμορραγία των κύστεων 

Η αιμορραγία των κύστεων είναι συνήθως αυτοπεριοριζόμενη και να ανταποκρίνεται θετικά σε 

συντηρητική διαχείριση με ξεκούραση στο κρεβάτι, αναλγητικά, και επαρκή ενυδάτωση. Στην 

περίπτωση ένα υποκαψιδιακό ή οπισθοπεριτοναϊκό αιμάτωμα (αποτέλεσμα της αιμορραγίας των 

κύστεων) προκαλέσει σημαντική μείωση του αιματοκρίτη και αιμοδυναμικήαστάθεια, ο ασθενής 

μπορεί να χρειαστεί κατάλληλη νοσηλεία, μετάγγιση αίματος και εξέταση με αξονική 

τομογραφία ή αγγειογραφία για την ακριβή διαπίστωση της αιτίας του προβλήματος. Πέραν των 

παραπάνω, η χορήγηση δεσμοπρεσσίνης (DDAVP) και απρωτινίνης μπορεί να είναι χρήσιμη για 

την αντιμετώπιση της αιμορραγίας. Σε ορισμένες περιπτώσεις οι οποίες δεν αντιμετωπίζονται 

επαρκώς με τις παραπάνω στρατηγικές, ο τμηματικός αρτηριακός εμβολισμός ή η χειρουργική 

επέμβαση για την αντιμετώπιση του αιματώματος μπορεί να καταστεί αναγκαία136. 

 

Λοίμωξη των κύστεων 

Η πιθανή λοίμωξη των κύστεων αποτελεί μία από τις δυσκολότερα αντιμετωπίσιμες επιπλοκές 

της ADPKD163. H αποτυχία της θεραπείας της λοίμωξης, η οποία βασίζεται στη χορήγηση 

αντιβιοτικών σκευασμάτων μπορεί να συμβεί λόγω της κακής διείσδυσης των αντιβιοτικών στο 

εσωτερικό των κύστεων136. 

Στο πλαίσιο αυτό, αξίζει να σημειωθεί ότι οι λιπόφιλες αντιβιοτικές ουσίες διαπερνούν τις 

κύστεις με μεγαλύτερη επιτυχία, καθώς μπορούν να περάσουν μεταξύ των στεγανών συνδέσμων 

που συνδέουν τα επιθηλιακά κύτταρα της κύστης μεταξύ τους. Έτσι, οι θεραπευτικοί 

παράγοντες επιλογής περιλαμβάνουν το αντιβιοτικό σχήμα τριμεθοπρίμη-σουλφαμεθοξαζόλη 

και τις φθοριοκινολόνες. Η κλινδαμυκίνη, η βανκομυκίνη και η μετρονιδαζόλη και είναι επίσης 

σε θέση να διεισδύσουν αποτελεσματικά στις κύστεις. Επιπλέον, η χλωραμφαινικόλη έχει δείξει 

καλή θεραπευτική αποτελεσματικότητα σε διάφορες ανθεκτικές μορφές λοίμωξης των 

κύστεων209.  

Αν ο προκαλούμενος από τη λοίμωξη πυρετός επιμένει μετά από 1 έως 2 εβδομάδες κατάλληλης 

αντιμικροβιακής θεραπείας, η διαδερμική ή χειρουργική παροχέτευση των μολυσμένων κύστεων 

ή, στην περίπτωση πολυκυστικών νεφρών τελικού σταδίου, πρέπει να πραγματοποιηθεί 

νεφρεκτομή136. 
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Αν ο πυρετός επανεμφανιστεί μετά τη διακοπή των αντιβιοτικών, η πιθανότητα παρουσίας 

κάποιας άλλης συναφούς επιπλοκής όπως της απόφραξης, του περινεφρικού αποστήματος, ή της 

παρουσίας νεφρικού λίθου θα πρέπει να διερευνηθεί και να αποκλειστεί. Στην περίπτωση που 

δεν ταυτοποιηθεί κανενός είδους τέτοια επιπλοκή, θα πρέπει να ληφθεί υπόψιν ότι μπορεί να 

απαιτούνται αρκετοί μήνες αντιβιοτικής θεραπείας για την εκρίζωση της λοίμωξης136. 

 

Νεφρολιθίαση 

Η θεραπεία της παρουσίας νεφρικών λίθων είναι παρόμοια με εκείνη σε ασθενείς μη πάσχοντες 

από ADPKD.Πιο συγκεκριμένα η χορήγηση  κιτρικού καλίου ενδείκνυται για τρεις τύπων 

νεφρολιθιάσεων που σχετίζονται με την ADPKD,και πιο συγκεκριμένα τη λιθίαση ουρικού 

οξέος, τη νεφρολιθίαση οξαλικού υποκιτρατουρικού ασβεστίου και τις ανωμαλίες στην 

ικανότητα οξίνισης των ούρων, του άπω νεφρικού σωληναρίου. Η εξωσωματική λιθοτριψία με 

κρουστικά κύματα (Εικόνα 3.9) και η διαδερμική νεφροστολιθοτομή έχουν πραγματοποιηθεί με 

επιτυχία σε ασθενείς με ADPKD, χωρίς την εμφάνιση αδικαιολόγητων επιπλοκών136. 

 

Eικόνα 3.9 Συσκευή εξωσωματικής λιθοτριψίας με κρουστικά κύματα. Πηγή: www.urologistindia.com z. 

 

Επιπλέον, ιατρική διάλυση των λίθων ουρικού οξέος μπορεί συνήθως να επιτευχθεί με ένα 

πρόγραμμα υψηλής πρόσληψης υγρών, αλκαλοποίησης των ούρων (για να διατηρηθεί το pΗ των 

ούρων στο 6-6.5), καθώς και η χορήγηση αλλοπουρινόλης209. 

http://www.urologistindia.com
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Νεφρική νόσος τελικού σταδίου 

Η νεφρική νόσος τελικού σταδίου αποτελεί την βαρύτερη μορφή στην οποία εξελίσσεται η 

νόσος, όταν πλέον η νεφρική λειτουργία είναι μηδαμινή. Είναι ενδιαφέρον το γεγονός ότι οι 

ασθενείς με ADPKD ανταποκρίνονται σαφώς καλύτερα στην αιμοκάθαρση από τους ασθενείς 

με άλλες αιτίες νεφρικής νόσου τελικού σταδίου. Αυτό μπορεί να συμβαίνει είτε λόγω των 

υψηλότερων επιπέδων της ερυθροποιητίνης και της αιμοσφαιρίνης, που όπως προαναφέρθηκε 

διαθέτουν οι πάσχοντες, ή λόγω της μειωμένης συννοσηρότητας που μπορεί να υπάρχει σε άλλες 

περιπτώσεις ασθενών με νεφρική νόσο τελικού σταδίου 214. 

Παρά το μεγάλο μέγεθος των νεφρών και τον αυξημένο κίνδυνο για την εμφάνιση κήλης, η 

περιτοναϊκή κάθαρση του ασθενούς με ADPKD είναι συνήθως επίσης δυνατή. Αξίζει να 

αναφερθεί ότι δεν έχει ανιχνευθεί καμία διαφορά στο προσδόκιμο επιβίωσης του ίδιου του 

ασθενούς ή του νεφρικού μοσχεύματος το οποίο δέχεται ένας ασθενής με ADPKD, σε σχέση με 

άλλους πληθυσμούς με νεφρική νόσο τελικού σταδίου. Ο αριθμός μάλιστα των μεταμοσχεύσεων 

από ζωντανό δότη για ασθενείς με ADPKD στις Ηνωμένες Πολιτείες, αυξήθηκε από 12τοις 

εκατό το 1990 σε 30 τοις εκατό το 1999. Οι επιπλοκές των ασθενών αυτών μετά τη 

μεταμόσχευση δεν είναι μεγαλύτερες από ό, τι στο γενικό πληθυσμό136. 

Η νεφρεκτομή των φυσικών νεφρών προορίζεται για τους πάσχοντες με ιστορικό μολυσμένων 

κύστεων, συχνής αιμορραγίας, σοβαρής υπέρτασης, ή μαζικής νεφρικής διεύρυνσης. Επιπλέον, 

δεν υπάρχει κοινή ιατρική οδηγία για τη βέλτιστη χρονική στιγμή της νεφρεκτομής. Το αν η 

νεφρεκτομή θα πραγματοποιηθεί πριν, κατά τη διάρκεια ή μετά τη μεταμόσχευση εξαρτάται σε 

κάποιο βαθμό από την ένδειξη για την νεφρεκτομή και άλλες εξατομικευμένες για τον ασθενή 

εκτιμήσεις 215216. 

H χειρονακτικά υποβοηθούμενη λαπαροσκοπική νεφρεκτομή χρησιμοποιείται όλο και 

περισσότερο για την αφαίρεση των φυσικών νεφρών 217 (Εικόνα 3.8). Οι επιπλοκές μετά τη 

μεταμόσχευση δεν είναι μεγαλύτερες από ό, τι στο γενικό πληθυσμό. Επιπλοκές που σχετίζονται 

άμεσα με την ADPKD είναι σπάνιες. Μια μελέτη αναφέρει αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης 

θρομβοεμβολικών επιπλοκών στους πάσχοντες με ADPKD218. H υπόθεση ότι τα άτομα με 

ΑDPKD βρίσκονται σε αυξημένο κίνδυνο για πρώτης εμφάνισης σακχαρώδη διαβήτη μετά τη 

μεταμόσχευση (NODAT) είναι αμφισβητήσιμη219. 
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Η αντιμετώπιση της Πολυκυστικής Ηπατικής Νόσου (PLD). 

Στις περισσότερες περιπτώσεις η ασυμπτωματική (όπως προαναφέρθηκε) πολυκυστική νόσος 

των νεφρών δεν απαιτεί κάποια ιδιαίτερη αντιμετώπιση. Οι ασθενείς με σοβαρή PLD θα πρέπει 

παρόλα αυτά να αποφεύγουν τη λήψη οιστρογόνων (ως αντισυλληπτικά, μέσα θεραπείας 

υποκατάστασης κ.α.), καθώς και τις οι ενώσεις που προωθούν τη συσσώρευση του κυκλικού 

AMP (cAMP), όπως είναι η καφεΐνη, καθώς μπορεί εν δυνάμει να προάγουν  την εξέλιξη της 

νόσου 136. Επιπρόσθετα, η χρήση Η2 αναστολέων της ισταμίνης, καθώς και αναστολέων της 

αντλίας πρωτονίωνπου χρησιμοποιούνται συνήθως για τη θεραπεία του στομαχικού έλκους και 

της γαστροοισοφαγικής παλινδρόμησης 220, μπορεί να αναστείλουν την παραγωγή εκκριματίνης 

και την έκκριση υγρού μέσα κύστεις136. Σπανιότερα,  όταν οι ασθενείς με PLDεκδηλώνουν 

αντίστοιχα συμπτώματα, απαιτούνται παρεμβάσεις για τη μείωση του όγκου των κύστεων και 

του μεγέθους του ήπατος. 

Η επιλογές των εν λόγω παρεμβάσεων περιλαμβάνουν τη διαδερμική αναρρόφηση του 

περιεχομένου των κύστεων με ή χωρίς την έγχυση σκληρυντικών παραγόντων (όπως 

συζητήθηκε ανωτέρω για την αντιμετώπιση των νεφρικών κύστεων), καθώς και η 

λαπαροσκοπική απομόνωση των κύστεων σε συνδυασμό με την εκτομή μέρους του ήπατος, ή 

ακόμα και τη μεταμόσχευση ήπατος στις βαρύτερες περιπτώσεις. Η παρέμβαση που θα επιλεχθεί 

εξαρτάται από τόσο από την ανατομία, όσο και από την κατανομή των κύστεων στο ήπαρ 
221222223. 

Σε περίπτωση λοίμωξης των ηπατικών κύστεων, η συνδυασμένη διαδερμική παροχέτευση της 

κύστης και η θεραπεία με αντιβιοτικά έχει αναδειχθεί ότι παρέχουν τα καλύτερα θεραπευτικά 

αποτελέσματα224. Επιπλέον, για τις υποτροπιάζουσες περιπτώσεις λοίμωξης των ηπατικών 

κύστεων συνίσταται η μακροχρόνια από του στόματος λήψη αντιβιοτικών, ώστε να αποφευχθεί 

η επανεμφάνιση της λοίμωξης. Γενικότερα, οι φθοριοκινολόνες, καθώς και το αντιβιοτικό σχήμα 

τριμεθοπρίμη-σουλφαμεθοξαζόλη αποτελούν τα πλέον αποτελεσματικά αντιβιοτικά και για την 

αντιμετώπιση των λοιμώξεων των ηπατικών κύστεων, αφού έχουν λιπόφιλο χαρακτήρα και 

εμφανίζουν κατά συνέπεια καλή διείσδυση στις κύστεις και το δένδρο των χοληφόρων 

αγωγών136. 
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Η αντιμετώπιση των ενδοκρανιακών ανευρυσμάτων 

Ο ευρείας κλίμακας, καθολικός, προσυμπτωματικός έλεγχος για την παρουσία ενδοκρανιακών 

ανευρυσμάτων δεν ενδείκνυται επειδή συνήθως αποδίδει την ταυτοποίηση ως επί το πλείστο 

μικρών ανευρυσμάτων της πρόσθιας κυκλοφορίαςμε χαμηλό κίνδυνο ρήξης. Οι ενδείξεις για την 

εξέταση κάποιου ασθενούς με καλό προσδόκιμο επιβίωσης, για την παρουσία ανευρυσμάτων, 

περιλαμβάνουν την ύπαρξη οικογενειακού ιστορικού ανευρύσματος ή την παρουσία 

υπαραχνοειδούς αιμορραγίας, καθώς και μία προηγούμενη ρήξη ανευρύσματος. Παράλληλα η 

εξέταση για την παρουσία ανευρυσμάτων θα πρέπει να περιλαμβάνεται στην προετοιμασία των 

ασθενών για κάποια μείζονα χειρουργική επέμβαση, να πραγματοποιείται σε ασθενείς που 

ασκούν επαγγέλματα υψηλού κινδύνου(Π.χ., κυβερνήτες αεροσκαφών), καθώς και σε ασθενείς 

με πολύ αυξημένο άγχος παρά την επαρκή ενημέρωση 191.  

Σήμερα η τεχνική της μαγνητικής αγγειογραφίας δεν απαιτεί την ενδοφλέβια έγχυση 

σκιαγραφικών παραγόντων αντίθεσης. Επιπλέον, η αξονική αγγειογραφία αποτελεί μια 

ικανοποιητική εναλλακτική λύσηόταν δεν υπάρχει αντένδειξη για την ενδοφλέβια χορήγηση του 

σκιαγραφικού136. 

Στην περίπτωση που ανιχνευθεί ένα ασυμπτωματικό ανεύρυσμα, η ιατρική σύσταση σχετικά με 

την απόφαση παρέμβασης ή μη παρέμβασης, θα εξαρτηθεί από το μέγεθος, τη θέση και τη 

μορφολογία του ανευρύσματος, καθώς και την ύπαρξη ή μη, προηγούμενου ιστορικού 

υπαραχνοειδούς αιμορραγίας από κάποιο άλλο ανεύρυσμα. Άλλοι παράγοντες που εμπλέκονται 

στην εν λόγω λήψη αποφάσεων αφορούν την ηλικία του ασθενούς και τη γενική κατάσταση της 

υγείας του, αλλά και κατά πόσοντο ανεύρυσμα είναι περιελίξιμο ή μπορεί να αντιμετωπιστεί με 

την τοποθέτηση ειδικού κλιπ (Εικόνα 3.10) 225. 

Αξίζει να αναφερθεί ότι η αθροιστική συχνότητα ρήξης των ανευρυσμάτων σε διάστημα 5 ετών 

για τους ασθενείςχωρίς προηγούμενο ιστορικό υπαραχνοειδούς αιμορραγίας και με την 

παρουσία ανευρυσμάτων εντοπισμένων στην εσωτερική καρωτιδική αρτηρία, στην πρόσθιο 

αρτηρία επικοινωνίας (communicatingartery), στην πρόσθια εγκεφαλική αρτηρία, ή στη μέση 

εγκεφαλικής αρτηρίαςήταν 0 τοις εκατό, 2,6τοις εκατό, 14,5τοις εκατό και 44,0τοις εκατό για 

ανευρύσματα μεγέθους μικρότερου των 7mm, 7 έως 12 mm, 13 έως 24 mm, και μεγαλύτερων 
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των 25 mm, αντιστοίχως, σε σύγκριση με τα αντίστοιχα ποσοστά των 2,5τοις εκατό, 14,5τοις 

εκατό, 18,4τοις εκατό, και 50τοις εκατό, για τις ίδιες κατηγορίες μεγέθους που αφορούν την 

οπίσθιακυκλοφορία και την οπίσθια αρτηρία επικοινωνίας225.  

 

Εικόνα 3.10 Περίδεση και απομόνωση εγκεφαλικού ανευρύσματος με χρήση κλιπ. Πηγή: 
www.mrimaster.comaa. 

Mεταξύ των αδιάρρηκτων, μη-σπηλαιωδών τμημάτων των ανευρυσμάτων μεγέθους διαμέτρου 

μικρότερης των 7 mm, ο κίνδυνος ρήξης ήταν υψηλότερος στους ασθενείς που είχαν ιστορικό  

μια προηγούμενης υπαραχνοειδούς αιμορραγίας από άλλο ανεύρυσμα225. 

Πριν την απόφαση παρέμβασης, οι κίνδυνοι ρήξης των ανευρυσμάτων θα πρέπει να 

συναξιολογούνται με τους κινδύνους που σχετίζονταιμε την ίδια τη χειρουργική ή ενδοαγγειακή 

χειρουργική επέμβαση, πριν τη λήψη αποφάσεων. Έτσι, έχει αναφερθεί ότι το ποσοστό 

θνησιμότητας και συνδυαστικής νοσηρότητας εντός ενός έτους και τα ποσοστά θνησιμότητας 

κατά τη  χειρουργική ή ενδοαγγειακή αποκατάσταση είναι περίπου 2,7 τοις εκατό και 12,6 τοις 

εκατό για τις ανοικτέςχειρουργικές επεμβάσεις και 3,4 τοις εκατό και 9,8 τοις εκατό για την 

ενδοαγγειακή αποκατάσταση, αντίστοιχα 225. 

Ο κίνδυνος για την ανάπτυξη νέων ανευρυσμάτων ή τη διεύρυνση των υπαρχόντων στους 

ασθενείς με ADPKD είναι πολύ χαμηλός σε εκείνους που φέρουν μικρά ανευρύσματα, με 

http://www.mrimaster.com
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διάμετρο κάτω των 7 mm, τα οποία ανιχνεύονται με προσυμπτωματικό έλεγχο και μέτριος σε 

ασθενείς που έχουν υποστεί προηγούμενη ρήξη σε ένα διαφορετικό ανεύρυσμα [199, 200]. 

Με βάση όλα τα παραπάνω, στις περισσότερες περιπτώσεις ασθενών με ADPKD που φέρουν 

μικρά ανευρύσματα (μικρότερα των 7mm), συνιστάται συνήθως συντηρητική διαχείριση, 

ιδιαίτερα όταν τα εν λόγω ανευρύσματα ανιχνεύονται προσυμπτωματικά και εντοπίζονται στην 

πρόσθια εγκεφαλική κυκλοφορία. 

Μετά την ανίχνευση ενός τέτοιου ανευρύσματος και την απόφαση συντηρητικής αντιμετώπισης 

απαιτούνται αρχικά εξαμηνιαίες ή ετήσιες επαναλαμβανόμενες εξετάσεις με απεικονιστικές 

τεχνικές,  αν και η επανεκτίμηση σε λιγότερο συχνά διαστήματα μπορείείναι επαρκής μετά από 

ένα χρονικό διάστημα στο οποίο θα έχει αξιολογηθεί πλέον η σταθερότητα του 

ανευρύσματος.Επιπρόσθετα, στα πλαίσια της συντηρητικής αντιμετώπισης των ανευρυσμάτων 

συνιστάται η διακοπή του καπνίσματος, καθώς και η επιθετική αντιμετώπιση της υπέρτασης και 

της υπερλιπιδαιμίας136.  

Επιπλέον, αξίζει στο σημείο αυτό να αναφερθεί ότι κίνδυνος ανάπτυξης ενός νέου 

ανευρύσματος μετά από μια αρχικήαρνητικήεξέταση είναι μικρός, περίπου της τάξης του 3 τοις 

εκατό εντός χρονικής περιόδου 10 ετών σε ασθενείς μεοικογενειακό ιστορικό ενδοκρανιακών 

ανευρυσμάτων226. Ως εκ τούτου, στις περιπτώσεις αρνητικών αποτελεσμάτων των ασθενώνμε 

οικογενειακό ιστορικό η επανεξέταση μετά από ένα διάστημα 5 έως 10 ετώνφαίνεται λογική136. 

 

3.3 Κλινικές εκδηλώσεις της ARPKD 
 

Οι κλινικές εκδηλώσεις της ARPKD, όπως προαναφέρθηκε στα κεφάλαια 1 και 2, διαφέρουν σε 

ένα βαθμό σε σχέση με αυτές της ADPKD. Έτσι, σε συνδυασμό με το νεαρότερο της ηλικίας 

των πασχόντων ατόμων (συνήθως νεογνά και βρέφη), η κλινική αντιμετώπιση και νοσηλευτική 

παρέμβαση θα πρέπει να προσαρμόζονται ανάλογα136. 

Για τα επηρεαζόμενα από την ARPΚD άτομα, συνήθως η διάγνωση πραγματοποιείται κατά την 

εμβρυϊκή ηλικία, όπου τα παιδιά εμφανίζονται εντός της μήτρας με διευρυμένους,υπερηχογενείς 

νεφρούς. Στις πιο σοβαρές περιπτώσεις, η μειωμένη παραγωγή ούρων μπορεί να οδηγήσει 

μπορεί να οδηγήσει στην εμφάνιση ολιγοϋδραμνίου και η πρότυπο φαινότυπο Potter, ο οποίος 
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χαρακτηρίζεται από ένα τυπικό προσωπείο, με ζαρωμένο δέρμα, συμπιεστικές παραμορφώσεις 

των άκρων, και πνευμονική υποπλασία136.  

Η παρουσίαση της ARPKD κατά τη γέννηση μπορεί να κυριαρχείται από αναπνευστικές 

δυσκολίες εξαιτίας της πνευμονικής υποπλασίας ή από νοσηρότητα εξαιτίας του εκτεταμένου 

περιορισμού των σπλάχνων, που προκαλείται από τη μαζική διεύρυνση των νεφρών. Ο βαθμός 

της αναγκαιότητας για αναπνευστική υποστήριξη του νεογνού, λειτουργεί σαν προγνωστικός 

δείκτης που προβλέπει την ανάπτυξη της χρόνιας νεφρικής νόσου και της πιθανής θνησιμότητας 

του νεογνού. Δυστυχώς, περίπου το 30 τοις των προσβεβλημένων νεογνών πεθαίνουν σύντομα 

μετά  τη γέννηση 22722813. 

Οι περισσότεροι ασθενείς που επιβιώνουν τη νεογνική περίοδο ζουν μέχρι την ενήλικη ζωή. 

Παρόλα αυτά, εμφανίζουν μία πληθώρα επιπλοκών και συμπτωμάτων, οι κυριότερες από τις 

οποίες περιλαμβάνουν την υπέρταση, τις ανωμαλίες των ηλεκτρολυτών και τη νεφρική 

ανεπάρκεια στα επιζώντα βρέφη, με την ηπατική νόσο να γίνεται ολοένα και πιο σημαντική με 

την πάροδο της ηλικίας13.  

Ένα ποσοστό των ασθενών μεταξύ 55 και 86 τοις εκατό αναπτύσσουν υπέρταση με τα αυξημένα 

επίπεδα της αρτηριακής πίεσης να εμφανίζονται συχνά ήδη κατά τη γέννηση ή τη στιγμή της 

διάγνωσης 227. Η ακριβής αιτιολογία πρόκλησης της υπέρτασης παραμένει απροσδιόριστη. 

Παρόλα αυτά, η έκτοπη έκφραση των συστατικών του συστήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης που 

εμφανίζουν οι ασθενείς,στα διεσταλμένα από τις κύστεις νεφρικά σωληνάρια μπορεί να 

υποδηλώνουν ότι η αυξημένη ενδονεφρική παραγωγή αγγειοτενσίνης ΙΙ συμβάλλει στην 

ανάπτυξη της υπέρτασης 13. Ωστόσο, τα επίπεδα ρενίνης στο πλάσμα του αίματος των ασθενών 

είναι συνήθως χαμηλά Σφάλμα! Δεν έχει οριστεί σελιδοδείκτης. και ο ενδοαγγειακός όγκος 

αυξημένος,ιδιαίτερα σε ασθενείς με ταυτόχρονη παρουσία υπονατριαιμίας 13228.  

Επιπλέον, η αυξημένη επαναρρόφηση νατρίου στους διεσταλμένους συλλεκτικούς αγωγούς των 

νεφρών, έχει προταθεί ότι μπορεί επίσης να συμβάλλει στην ανάπτυξη υπέρτασης 229230, αν και 

έχουν επίσης αναφερθεί πειραματικά δεδομένα που αντικρούουν την εν λόγω υπόθεση 231. 

Η αδυναμία συμπύκνωσης και αραίωσης των ούρων, που εμφανίζουν οι ασθενείς μπορεί να 

προκαλέσει σημαντικές διαταραχές των ηλεκτρολυτών. Κατά την διάρκεια του πρώτου ή του 

δεύτερου έτους της ζωής του ασθενούς,  η νεφρική λειτουργία μπορεί να παρόλα αυτά να 
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βελτιωθεί, ενώ φαίνεται ότι το σχετικό μέγεθος των νεφρών σε σχέση με τη συνολική μάζα του 

σώματος μειώνεται 232233, γεγονός που συμβάλλει στη βελτίωση της υγείας των ασθενών και 

στην συνεπαγόμενη επιβίωσή τους μέχρι την ενηλικίωση.  

Η νεφρική λειτουργία μπορεί να παραμείνει σταθερή για πολλά χρόνια ή  να εμφανίσει μία αργή 

εξέλιξη προς τη νεφρική ανεπάρκεια. Οι συνέπειες της χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας, της 

ανεπαρκούς ανάπτυξης του ατόμου, της αναιμίας, και της οστεοδυστροφίας ενδέχεται να γίνουν 

εμφανείς κατά τη διάρκεια της παιδικής ηλικίας του ασθενούς. Επειδή επιπλοκές εξαιτίας 

εμφάνισης ηπατικής νόσου μπορεί να εμφανιστούν, καθώς αυτά τα παιδιά μεγαλώνουν, θα 

πρέπει τα παιδιά να εξετάζονται προσεκτικά για σπληνομεγαλία και να υπόκεινται σε τακτική 

καταμέτρηση των κυττάρων του αίματος για την έγκαιρη διάγνωση κυτταροπενιών136. 

Αντίθετα, οι έφηβοι και ενήλικοι ασθενείς παρουσιάζουν πιο συχνά επιπλοκές εξαιτίας της 

πυλαίας υπέρτασης, όπως η κιρσική αιμορραγία του οισοφάγου, η σπληνομεγαλία και ο 

υπερσπληνισμός με λευκοπενία, η θρομβοκυτταροπενία,ή η αναιμία 234.  

Επιπλέον έως και το 50 τοις εκατό των ασθενών που εμφανίζουν εκ γενετής ηπατική ίνωση 

(CHF) μπορεί να εμφανίζουν τμηματική διάταση των ενδοηπατικών χοληφόρων αγωγών (Νόσος 

Caroli), η οποία συνοδεύεται μερικές φορές από επεισόδια χολαγγειίτιδας ή σήψης, καθώς και 

επιπλοκές όπως η παρουσία χοληφόρου λάσπης ή χοληφόρου λιθίασης.  Η ηπατοκυτταρική 

λειτουργία σπάνια εμφανίζεται παρόλα αυτά διαταραγμένη, και τα επίπεδα των ηπατικών 

ενζύμων εμφανίζονται μόνο περιστασιακά ήπια αυξημένα. Αυξημένα επίπεδα χολερυθρίνης ή 

ηπατικών ενζύμωνμπορεί να υποδηλώνουν την πιθανότητα χολαγγειίτιδας136.  

Οι νεφροί των ασθενών με ARPKD μπορεί να είναι φυσιολογικoί, όσον αφορά την λειτουργία 

και την αρχιτεκτονική τους ή να παρουσιάζουν διαφόρου βαθμού εκτασία των συλλεκτικών 

αγωγών της μυελώδους μοίρας του νεφρού, ή μακροκυστική νόσο χωρίς ιδιαίτερη μεγέθυνση 

των νεφρών136.  

Δύο εργασίες έχουν περιγράψει περιπτώσεις ARPKD με πολλαπλά ενδοκρανιακά ανευρύσματα 
235236. Παρόλα αυτά δεν είναι σαφές εάν ο επιπολασμός των ανευρυσμάτων αυτών είναι 

πράγματι αυξημένος στην ARPKD ή αν αυτές οι περιπτώσεις αποτελούν συμπτωματικά 

ευρήματα. 
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3.4 Κλινική αντιμετώπιση της ARPKD 
 

Κλινικές μελέτες αναδεικνύουν ότι η πρόγνωση των παιδιών που πάσχουν από ARPKD και 

επιβιώνουν μετά τον πρώτο μήνα της ζωής τους είναι πολύ λιγότερο δυσοίωνη από ότι ήταν 

αρχικά πιστευτό 227228 

Σε νεογνά-ασθενείς με αναπνευστική ανεπάρκεια, θα πρέπει να αξιολογείται πλήρως η αιτία του 

συμπτώματος αυτού, η οποία μπορεί να είναι για παράδειγμα η πνευμονική υποπλασία, η μάζα 

της κοιλιακής χώρας εξαιτίας των διευρυμένων νεφρών, ο πνευμοθώρακας, το 

πνευμομεσοθωράκιο, η ατελεκτασία, η πνευμονία ή η καρδιακή ανεπάρκεια), θα πρέπει να 

αξιολογηθεί πλήρως, ώστε να προταθούν κατάλληλα μέσα τεχνητού αερισμού και επιθετικά 

μέτρα ανάνηψης136. 

Τα σοβαρά πληγέντα από τη νόσο νεογνά, μπορεί να απαιτήσουν μονομερείς ή διμερείς 

νεφρεκτομές για να διευκολυνθεί η αναπνοή και η διατροφή. Επιπλέον, θα πρέπει να 

εφαρμόζεται στα νεογνά, βρέφη και μικρά παιδία ένα αυστηρό πρόγραμμα διατροφής με 

παράλληλη διόρθωση της οξέωσης και των άλλων διαταραχών των ηλεκτρολυτών, για τη 

βελτιστοποίηση της σωματικής και νοητικής ανάπτυξης του παιδιού136. 

Η υπέρταση ανταποκρίνεται γενικά καλά στον περιορισμό της λήψης άλατος και στα συνήθη 

αντιυπερτασικά φάρμακα, τα οποία προαναφέρθηκαν136. 

Παρόμοια με τους ασθενείς με άλλες νεφρικές κυστικές διαταραχές, οι ασθενείς με ARPKDείναι 

συνήθως επιρρεπείς σε λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος, και κατά συνέπεια η χρήση 

ιατρικού εξοπλισμού όπως οι ουροκαθετήρες, θα πρέπει να χρησιμοποιούνται μόνο όταν 

υπάρχουν ισχυρές ενδείξεις ώστε να περιορίζεται η πιθανότητα λοίμωξης136. 

Για τα βρέφη με τελικού σταδίου νεφρική ανεπάρκεια, η περιτοναϊκή κάθαρση είναι 

προτιμότερη, αλλά τόσο η περιτοναϊκή κάθαρση, όσο και η αιμοκάθαρση είναι καλές επιλογές 

για τα παιδιά με νεφρική ανεπάρκεια136.  

Επιπρόσθετα, η δυνατότητα μεταμόσχευσης νεφρού περιορίζεται από το μικρό μέγεθος του 

σώματος, αλλά σε έμπειρα ιατρικά κέντρα, μπορεί να πραγματοποιηθεί ακόμη και σε μικρά 

παιδιά με ελάχιστο βάρος 7 κιλά 237. Πριν από την μεταμόσχευση, μπορεί να ενδείκνυται 

σπληνεκτομή για τα παιδία-ασθενείς με έντονη λευκοπενία ή θρομβοπενία που προκαλείται από 
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υπερσπληνισμό. Αυτοί οι ασθενείς θα πρέπει να λαμβάνουν εμβολιασμούς έναντι του 

πνευμονιόκοκκου, ώστε να αποφευχθεί ο κίνδυνος αναπνευστικής λοίμωξης, ο οποίος 

μεγεθύνεται εξαιτίας της απουσίας του σπλήνα αδένα. Τα ποσοστά απόρριψης του μοσχεύματος 

και η επιβίωση του ασθενούς και του μοσχεύματος μετά τα 3 έτη από τη μεταμόσχευση δε 

διαφέρει από ό,τι σε ασθενείς με άλλες νεφρικές παθήσεις που υποβάλλονται σε χειρουργική 

επέμβαση μεταμόσχευσης νεφρών.  Ακόμα, θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψιν ότι η χολική σήψη 

αποτελεί συχνή επιπλοκή υπαίτια για τη θνησιμότητα στους ασθενείς που πάσχουν από ARPKD 

και υποβάλλονται σε χειρουργική επέμβαση μεταμόσχευσης νεφρών 238. 

Οι ασθενείς που επιβιώνουν την παιδική ηλικία, καθώς και εκείνοι που διαγνώσκονται κατά τη 

διάρκεια της εφηβείαςείναι πιθανό να χρειαστεί να υποβληθούν σε πυλαιοσυστηματική 

παράκαμψη για την πρόληψη απειλητικών για τη ζωή αιμορραγιών από κιρσούς του οισοφάγου. 

Η νεφρική νόσος μπορεί να εξελιχθεί σε χρόνια νεφρική ανεπάρκεια μετά από την επιτυχή 

παράκαμψη. Οι ασθενείς με συσχετιζόμενημη-αποφρακτική διηπατικοχολική διάταση (νόσος 

Caroli) μπορεί να εμφανίζουν επαναλαμβανόμενα επεισόδια χολαγγειίτιδας και μπορεί να 

απαιτούν αντιμικροβιακή θεραπεία ή τμηματική ηπατική εκτομή136. 

Τέλος, η συνδυαστική μεταμόσχευση ήπατος και νεφρών φαίνεται να ενδείκνυται για την 

υποστήριξη των ARPKD ασθενών με νεφρική νόσο τελικού σταδίου, οι οποίοι εμφανίζουν 

σημαντική διάταση του χοληδόχου πόρου και επεισόδια χολαγγειίτιδας136. 
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4. Η ΝΟΣΗΛΕΥΤΙΚΗ ΔΙΕΡΓΑΣΙΑ ΣΤΗΝ ΠΟΛΥΚΥΣΤΙΚΗ ΝΟΣΟ ΤΩΝ ΝΕΦΡΩΝ 
 

4.1 Η μέθοδος της νοσηλευτικής διεργασίας 

Ως νοσηλευτική διεργασία ορίζεται μία ειδικά τροποποιημένη επιστημονική μέθοδος πέντε 

σταδίων, η οποία στηρίζεται στη μέθοδο ανάλυσης και επίλυσης προβλημάτων και περιλαμβάνει 

την επικοινωνία και αξιολόγηση του ασθενούς ατόμου, καθώς και της οικογένειας και του 

γενικότερου περιβάλλοντός του με στόχο τη νοσηλευτική διάγνωση, τον προγραμματισμό και 

την εφαρμογή συγκεκριμένων κλινικών παρεμβάσεων και, τελικά, την αξιολόγηση της 

αποτελεσματικότητας των παρεμβάσεων που εφαρμόστηκαν 239. Η νοσηλευτική διεργασία 

χρησιμοποιεί την επιστημονική μέθοδο για την επίλυση προβλημάτων (καθώς η μέθοδος 

δοκιμής-λάθους δεν είναι αποδεκτή στη νοσηλευτική και κλινική πράξη), ενώ η διαισθητική 

μέθοδος βάση της εμπειρίας του νοσηλευτή μπορεί να λειτουργήσει επικουρικά, με σχολαστικό 

έλεγχο, ως επιπλέον στοιχείο του λογικού συλλογισμού. 

Η νοσηλευτική διεργασία στηρίζεται σε επιστημονικά στοιχεία τα οποία μπορούν να ερευνηθούν 

και να αξιολογηθούν και υποστηρίζεται από τη Νοσηλευτική θεωρία, ενώ περιγράφηκε για 

πρώτη φορά ως μία διαδικασία τεσσάρων σταδίων (σήμερα περιλαμβάνει πέντε στάδια) της 

νοσηλευτικής από την  IdaJeanOrlando το 1958 240. Το στάδιο της διάγνωσης προστέθηκε 

αργότερα για να δώσει γένεση στη σύγχρονη νοσηλευτική διεργασία.  

Σήμερα, η νοσηλευτική διεργασία περιλαμβάνει πέντε στάδια και, πιο συγκεκριμένα, τα εξής: 

1. Αξιολόγηση αναγκών και προβλημάτων του ασθενούς 

2. Διάγνωση 

3. Σχεδιασμός ενδεδειγμένων νοσηλευτικών παρεμβάσεων 

4. Εφαρμογή των παρεμβάσεων αυτών 

5. Εκτίμηση της αποτελεσματικότητάς τους/επαναξιολόγηση του ασθενούς. 

 

Τα στάδια αυτά μπορούν να εφαρμοσθούν κυκλικά για όσες φορές χρειαστεί, με σκοπό τη 

βελτίωση της υγείας του ασθενούς 240. 
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4.1.1 Αξιολόγηση του ασθενούς 

 

Ο νοσηλευτής οφείλει να πραγματοποιήσει μια ολιστική νοσηλευτική αξιολόγηση των αναγκών  

τόσο του ασθενούς ατόμου, όσο και του γενικότερου περιβάλλοντός του (οικογενειακού ή 

κοινωνικού) ασχέτως από το λόγο που οδήγησε στη συνάντηση με το νοσηλευτή (π.χ. εισαγωγή 

στο νοσοκομείο. 

Για τη σωστή νοσηλευτική αξιολόγηση θα πρέπει να συλλεχθούν τόσο υποκειμενικά στοιχεία 

όσο και αντικειμενικά δεδομένα χρησιμοποιώντας ένα πλαίσιο νοσηλευτικής, όπως τα ως 

λειτουργικά πρότυπα υγείας της MarjoryGordon. 

H νοσηλευτική αξιολόγηση αποτελεί το σημείο εκκίνησης για την επίτευξη της νοσηλευτικής 

διάγνωσης και, κατά συνέπεια, είναι σημαντικό να γίνει με προσοχή. Γι’ αυτό και είναι 

σημαντικό να χρησιμοποιείται ένα αναγνωρισμένο πλαίσιο νοσηλευτικής αξιολόγησης για τον 

εντοπισμό προβλημάτων, πιθανών κινδύνων και αναμενόμενων αποτελεσμάτων, στο πλαίσιο 

της προώθησης της υγείας του ασθενούς. Τέτοια πλαίσια βασίζονται σε κλινικά δεδομένα και 

χρησιμοποιούν για τη συλλογή τους τις κάτωθι μεθόδους 241: 

1. Συνέντευξη του ασθενούς 

2. Σωματική κλινική εξέταση 

3. Λήψη ατομικού ιατρικού ιστορικού (συμπεριλαμβανομένων των διατροφικών στοιχείων) 

4. Λήψη/Έκθεση οικογενειακού ιστορικού 

5. Συλλογή διαγνωστικών δεδομένων 

6. Παρατήρηση του ασθενούς. 

 

4.1.2 Κλινική και Νοσηλευτική Διάγνωση 

 

Ενώ η κλινική διάγνωση πραγματοποιείται κατά περίπτωση, από το ιατρικό προσωπικό κατά 

κύριο λόγο, και στοχεύει στην ακριβή αξιολόγηση της αιτιολογίας και της βαρύτητας της 

ασθένειας του πάσχοντος, η νοσηλευτική διάγνωση αντιπροσωπεύει την κλινική κρίση του 
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νοσηλευτή σχετικά με τα πραγματικά ή δυνητικά προβλήματα κατά της υγείας ή της ζωής του 

ασθενούς τα οποία επηρεάζουν τον ίδιο τον ασθενή, την οικογένειά του, η το περιβάλλον του.  

Η ακρίβεια της νοσηλευτικής διάγνωσης επιτυγχάνεται υπό την προϋπόθεση ο νοσηλευτής να 

είναι σε θέση να προσδιορίσει με σαφήνεια και να συνδέσει με τα κύρια χαρακτηριστικά της 

πάθησης του ασθενούς, οποιονδήποτε παράγοντα κινδύνου διαπιστώσει κατά την εκτίμηση της 

υγείας του ασθενούς. Πολλαπλές νοσηλευτικές διαγνώσεις μπορούν κατά συνέπεια να 

πραγματοποιηθούν για έναν ασθενή. 

 

4.1.3 Η φάση του σχεδιασμού και των νοσηλευτικών παρεμβάσεων 

 

Σε συμφωνία με τον πελάτη, ο νοσηλευτής εξετάζει το κάθε ένα από τα προβλήματα που 

εντοπίστηκαν στην διαγνωστική φάση. Όταν υπάρχουν πολλαπλές νοσηλευτικές διαγνώσεις που 

πρέπει να αντιμετωπιστούν, για τον ίδιο ασθενή, ο νοσηλευτής θα πρέπει να αποφασίσει σχετικά 

με την προτεραιότητα που θα δώσει στην κάθε μια, πρώτα ανάλογα με τη σοβαρότητά τους και 

το κίνδυνο πρόκλησης πιο σοβαρής βλάβης που ενέχουν. 

Για κάθε πρόβλημα που πρόκειται να αντιμετωπισθεί θα πρέπει οπωσδήποτε να οριστεί, εκ 

μέρους του νοσηλευτή ένας στόχος με μετρήσιμα αποτελέσματα (για παράδειγμα στην 

περίπτωση αντιμετώπισης πιθανής υπέρτασης, μία τιμή αρτηριακής πίεσης – στόχο). Για κάθε 

έναν από αυτούς τους στόχους, ο νοσηλευτής θα πρέπει στη συνέχεια να επιλέξει κατάλληλες 

νοσηλευτικές παρεμβάσεις που θα βοηθήσουν την επίτευξή του, πάντοτε σε συμφωνία με τις 

ιατρικές οδηγίες και τη συναίνεση του ασθενούς.  

Μια κοινή μέθοδος διαμόρφωσης και αξιολόγησης των αναμενόμενων αποτελεσμάτων είναι η 

βασισμένη σε κλινικά δεδομένα Ταξινόμηση Νοσηλευτικών Αποτελεσμάτων 

(NursingOutcomesClassification), η οποία επιτρέπει τη χρήση τυποποιημένης γλώσσας που 

βελτιώνει τη συνοχή της νοσηλευτικής ορολογίας και του επιθυμητού αποτελέσματος. 

Αντίστοιχα, και οι επιλεχθείσες Νοσηλευτικές Παρεμβάσεις με βάση αυτό το σύστημα, μπορούν 

με τη χρήση τυποποιημένης ορολογίας να διευκολύνουν τον προσδιορισμό του τρόπου 

εφαρμογής τους, σε συνδυασμό με το φόρτο εργασίας του νοσηλευτικού προσωπικού και της 

στελέχωσης της νοσοκομειακής μονάδας. 
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Το αποτέλεσμα της φάσης σχεδιασμού, οφείλει να είναι ένα καλά καθορισμένο και λογικά 

σχεδιασμένο πλάνο νοσηλευτικής φροντίδας του ασθενούς. 

 

4.1.4 Εφαρμογή του πλάνου νοσηλευτικής φροντίδας 

 

Κατά την εφαρμογή του πλάνου νοσηλευτικής φροντίδας ο νοσηλευτής υλοποιεί το σχέδιο 

νοσηλευτικής φροντίδας, εκτελώντας τις προσδιορισμένες παρεμβάσεις που επιλέχθηκαν για να 

βοηθήσουν την επίτευξη των στόχων που τέθηκαν. Η ανάθεση καθηκόντων σε άλλα μέλη του 

νοσηλευτικού προσωπικού και η παρακολούθηση για τη διασφάλιση της σωστής εφαρμογής 

τους υπάγονται στο στάδιο αυτό. Με βάση τα παραπάνω, στη φάση εφαρμογής του πλάνου 

νοσηλευτικής φροντίδας, ο νοσηλευτής είναι υπεύθυνος για τις παρακάτω ενέργειες: 

 

1. Αξιολόγηση της κατάστασης του ασθενούς τη χρονική στιγμή  ακριβώς πριν την εκτέλεση 

της εφαρμογής για τη διαπίστωση πιθανών αλλαγών της υγείας του ασθενούς που μπορεί να 

απαιτούν τροποποίηση του αρχικού νοσηλευτικού πλάνου 

2. Καθορισμός της πιθανής απαιτούμενης ανάγκης για βοήθεια εκ μέρους τρίτων προσώπων 

3. Εφαρμογή των νοσηλευτικών οδηγιών  

4. Ανάθεση και την επίβλεψη κάποιων από τις εν λόγω δραστηριότητες σε μέλη του 

νοσηλευτικού προσωπικού ή/και του περιβάλλοντος του ασθενούς, εάν απαιτείται. 

Καθορισμός του διαμοιρασμού καθηκόντων για τη σωστή εφαρμογή του νοσηλευτικού 

πλάνου. 

 

4.1.5 Αξιολόγηση των αποτελεσμάτων και επανεκτίμηση της κατάστασης του ασθενούς 

 

Ο νοσηλευτής αξιολογεί την πρόοδο προς την επίτευξη των στόχων-αποτελεσμάτων που 

επισημαίνονται στις προηγούμενες φάσεις. Αν η πρόοδος προς την κατεύθυνση του στόχου είναι 

ιδιαίτερα αργή, ή αν παρατηρείται παλινδρόμηση της κατάστασης  της υγείας του ασθενούς, ο 

νοσηλευτής θα πρέπει να αλλάξει το πλάνο της νοσηλευτικής φροντίδας ανάλογα.  
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Αντιστρόφως, εάν ο στόχος έχει επιτευχθεί, τότε η συγκεκριμένη παράμετρος της νοσηλευτικής 

φροντίδα μπορεί να διακοπεί. Νέα προβλήματα μπορούν να εντοπιστούν σε αυτό το στάδιο, και 

ως εκ τούτου η διαδικασία θα πρέπει ξεκινήσει ξανά από την αρχή, κυκλικά επαναλαμβανόμενη 

για όσο χρειάζεται. 

4.2 Η νοσηλευτική διεργασία στην πολυκυστική νόσο των νεφρών 242  

 

4.2.1 Αξιολόγηση και διάγνωση του ασθενούς με PKD 

H αξιολόγηση και διάγνωση του ασθενούς με PKD, αφορά τόσο στη λήψη ιστορικού, όσο και 

στην εύρεση φυσικών ευρημάτων.  

Η λήψη ιστορικού πρέπει να εξασφαλίζει πληροφορίες σχετικά με τα παρακάτω: 

· Την ύπαρξη οικογενειακού ιστορικού Πολυκυστικής Νόσου των Νεφρών 

· Την εμφάνιση πολυουρίας 

· Την πιθανή παρουσία λοιμώξεων του ουροποιητικού συστήματος το τελευταίο διάστημα 

· Την παρουσία πονοκεφάλων 

· Την παρουσία πόνου στην πλάτη ή τα πλευρά 

· Την εμφάνιση ακαθάριστης αιματουρίας 

· Την ύπαρξη κοιλιακού άλγους, κυρίως επιδεινούμενου κατά την άσκηση και 

βελτιούμενου κατά την κατάκλιση/ανάπαυση. 

Τα φυσικά ευρήματα που θα πρέπει να εξετάζονται στην αξιολόγηση του ασθενούς αφορούν τα 

παρακάτω: 

· Υπέρταση 

· Μικροσκοπική ή ακαθάριστη αιματουρία, πιθανή πρωτεϊνουρία ή βακτηριουρία 

· Αυξημένη κοιλιακή περίμετρο 

· Σημάδια διευρυνόμενης μάζας των νεφρών, προτιμάται η μαγνητική τομογραφία (MRI) 

ως απεικονιστική μέθοδος) 

· Κατάφωρη διόγκωση των νεφρών (σε προχωρημένα στάδια), προτιμάται η μαγνητική 

τομογραφία (MRI) ως απεικονιστική μέθοδος 

· Κακοσμία των ούρων 
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· Ωχρότητα 

· Διαταραχές των ηλεκτρολυτών (υπερκαλιαιμία, υποασβεσταιμία, υπονατριαιμία, 

υπερφωσφαταιμία) 

· Αυξημένος αιματοκρίτης 

· Μειωμένη αλβουμίνη ορού 

4.2.2 Σχεδιασμός του πλάνου της νοσηλευτικής παρέμβασης 

Στο σχεδιασμό του πλάνου νοσηλευτικών παρεμβάσεων θα πρέπει να ληφθεί υπόψιν τόσο η 

νοσηλευτική διάγνωση, όσο και το επιθυμητό αποτέλεσμα. Στη νοσηλευτική διάγνωση θα 

πρέπει να λαμβάνονται υπόψιν οι εξής παράμετροι: 

· Η παρουσία οξύ πόνου 

· Η παρουσία χρόνιου πόνου 

· Ο ελλιπής όγκος υγρών 

· Τα συμπτώματα κόπωσης του ασθενούς  

· Η διαταραχές στην ούρηση 

· Η ανικανότητα του ασθενούς να διαχειριστεί την πάθησή του αποτελεσματικά. 

· Ο κίνδυνος μη επαρκούς νεφρικής αιμάτωσης 

· Ο κίνδυνος για λοίμωξη 

· Ο κίνδυνος τραυματισμού 

Οι νοσηλευτικοί στόχοι που θα πρέπει κατά συνέπεια να θέτονται κατά το σχηματισμό πλάνου 

νοσηλευτικής παρέμβασης, θα πρέπει να είναι οι παρακάτω: 

· Ο ασθενής να αναφέρει ότι αισθάνεται πιο άνετα 

· Ο προσδιορισμός αποτελεσματικών μέτρων για την αντιμετώπιση του χρόνιου πόνου 

· Η επίτευξη της διατήρησης της ισορροπίας των υγρών 

· Ο ασθενής να κατανοεί και να μπορεί να εκφράζει τη σημαντικότητα της εξισορρόπησης 

της κατάστασής του. 

· Ο ασθενής να μπορεί να είναι δραστήριος, με επαρκείς περιόδους ανάπαυσης. 

· Ο ασθενής και ο νοσηλευτής να αποκτήσουν επαρκή εμπειρία, στην διαχείριση της 

κατάστασης του ουροποιητικού του ασθενούς 
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· Ο ασθενής να αναπτύξει συμπεριφορές που να αναδεικνύουν την προσαρμογή του σε ένα 

νέο τρόπο ζωής,  ο οποίος περιλαμβάνει την ασθένεια 

· Ο ασθενής να διαθέτει επαρκή νεφρική λειτουργία 

· Ο ασθενής να παραμείνει απαλλαγμένος από σημάδια λοίμωξης 

· Η αποφυγή ή η ελαχιστοποίηση των επιπλοκών. 

 

4.2.3 Το πλάνο της νοσηλευτικής παρέμβασης 

Με βάση τα προαναφερθέντα σημεία, καθώς και ότι αναφέρθηκε στο προηγούμενο κεφάλαιο 

σχετικά με τη διάγνωση, τις πιθανές επιπλοκές και την αντιμετώπιση των συμπτωμάτων της 

νόσου, η βασική νοσηλευτική παρέμβαση στον ασθενή που πάσχει από PKD περιλαμβάνει 

συνοπτικά τα παρακάτω βήματα 243: 

· Ιστορικό: Λήψη του ιστορικού του ασθενούς για την εκτέλεση της αξιολόγησης. 

· Ζωτικά σημεία/Ηλεκτρολύτες: Παρακολούθηση των ζωτικών σημείων του ασθενούς, και 

ιδίως της αρτηριακής πίεσης, της νεφρικής λειτουργίας και του ρυθμού αποβολής ούρων, 

καθώς και της ενυδάτωσης, και της ισορροπίας των ηλεκτρολυτών του ασθενούς. 

Χορήγηση συμπληρωμάτων των ηλεκτρολυτών, δεσμευτών καλίου ή άλλων φαρμάκων 

έναντι της ανισορροπίας των ηλεκτρολυτών, εάν απαιτείται. 

· Σωματικό βάρος: Καθημερινή παρακολούθηση του βάρους του σώματος του ασθενούς. 

· Άσκηση: Ενθάρρυνση της φυσικής άσκησης εκ μέρους του ασθενούς για τον περιορισμό 

της υπέρτασης και άλλων συμπτωμάτων, στο βαθμό που γίνεται καλά ανεκτή, στα πρώιμα 

στάδια της νόσου. Αποφυγή εξ επαφής άσκησης στους ασθενείς προχωρημένου σταδίου, 

λόγω κινδύνου τραυματισμού. 

· Οίδημα: Αξιολόγηση πιθανής παρουσίας οιδήματος και λήψη προληπτικών μέτρων και 

μέτρων αντιμετώπιση για τη διασφάλιση της διατήρησης της ακεραιότητας του δέρματος. 

· Αιμοκάθαρση: Παραπομπή και προετοιμασία του ασθενούς για αιμοκάθαρση (στην 

περίπτωση που απαιτείται). 

· Υπέρταση: Χορήγηση των κατάλληλων φαρμάκων σύμφωνα με τις οδηγίες του ιατρού, 

συμπεριλαμβανομένων των διουρητικών φαρμάκων, των αναστολέων ACE και 

αναστολέων των υποδοχέων της αγγειοτενσίνης, για τον έλεγχο της πιθανής υπέρτασης (αν 

ο ασθενής λαμβάνει διουρητικά φάρμακα, θα πρέπει να λαμβάνονται δείγματα ορού 
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αίματος για την αξιολόγηση των επιπέδων των ηλεκτρολυτών, και ιδιαίτερα του καλίου, το 

οποίο μπορεί να μειωθεί). 

· Πόνος: Παροχή φαρμάκων για τη βελτίωση της ποιότητας ζωής και την εξασφάλιση της 

άνεσης του ασθενούς, συμπεριλαμβανομένων των οπιοειδών αναλγητικών, υποδόριων 

οπιοειδών εμφυτευμάτων ή περινεφρικών αναισθητικών ενέσεων για τον έλεγχο του 

πόνου. Επιπλέον μπορούν να εφαρμοστούν στον ασθενή τεχνικές χαλάρωσης και χρήση 

ηλεκτροδιέγερσης. 

· Διατροφή: Παροχή υγρών και τροφών με βάση την κατάσταση του ασθενούς, 

ενθαρρύνοντας την αυξημένη λήψη υγρών εάν ο ασθενής εμφανίζει λοίμωξη του 

ουροποιητικού συστήματος και τον περιορισμό της λήψης υγρών ο ασθενής έχει νεφρική 

ανεπάρκεια. Η δίαιτα του ασθενούς με PKD οφείλει να είναι χαμηλή σε νάτριο. 

· Παροχή υποστηρικτικής φροντίδας για την ελαχιστοποίηση των συμπτωμάτων. 

· Λήψη δειγμάτων για ανάλυση και καλλιέργεια ούρων, με βάση τις οδηγίες του ιατρού, για 

την αξιολόγηση πιθανής αιματουρίας, πρωτεϊνουρίας, και λοίμωξης. 

· Λήψη δειγμάτων αίματος για εργαστηριακές εξετάσεις, όπως για τα επίπεδα των 

ηλεκτρολυτών σύμφωνα με τις οδηγίες του ιατρού. 

· Εξατομίκευση της φροντίδας του ασθενή κατά περίπτωση. 

· Ενθάρρυνση του ασθενή να εκφράσει τα συναισθήματα και τις ανησυχίες του, ιδίως σε 

σχέση με πιθανή εξέλιξη της νόσου και κατάλληλη υποστήριξη και καθοδήγησή του. 

· Προετοιμασία του ασθενούς και της οικογένειάς του για πιθανή μεταμόσχευση νεφρού ή 

χειρουργική επέμβαση. 

·  Ενθάρρυνση των γονέων ενός παιδιού με τη βρεφική μορφή PKD για την αναζήτηση 

γενετικής συμβουλευτικής. 

· Παροχή συμβουλών στον ασθενή και την οικογένειά του σχετικά με τους υπάρχοντες 

φορείς κοινωνικής υποστήριξης των ασθενών με PKD, ανάλογα με τον τόπο διαμονής 

τους. 

 

Παρακάτω επισυνάπτεται ενδεικτικό περιστατικό νοσηλείας ασθενούς με ADPKDσε 

νεφρολογική κλινική καθώς και πίνακας με τη νοσηλευτική διεργασία που ακολουθήθηκε: 
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4.2.3 Περιστατικό ADPKD – Νοσηλευτική διεργασία 
O ασθενής Α. Σ.  ετών 58, πάσχων από ADPKD εισήχθη στο Πανεπιστημιακό Γενικό 

Νοσοκομείο Πατρών “Παναγία η Βοήθεια”, στην Νεφρολογική Κλινική στις 23-4-2016, με 

συμπτώματα έντονου κοιλιακού άλγους και ακαθάριστης αιματουρίας. 

Κατά την εισαγωγή πραγματοποιήθηκε λήψη ιατρικού και νοσηλευτικού ιστορικού καθώς και 

μέτρηση των ζωτικών σημείων του ασθενούς, μέτρηση βάρους, φυσική εξέταση, καθώς και 

υπερηχογράφημα κάτω κοιλίας, αιματολογικές εξετάσεις (συμπεριλαμβανομένης ανάλυσης των 

ηλεκτρολυτών του ασθενούς), καθώς και γενικές εξετάσεις ούρων (συμπεριλαμβανομένης 

καλλιέργειας ούρων), ώστε να διαπιστωθούν πιθανές, σχετικές με την πολυκυστική νόσο των 

νεφρών, επιπλοκές. Βάσει του ιατρικού του ιστορικού, ο ασθενής είχε αντιμετωπίσει στο 

παρελθόν λοιμώξεις του ουροποιητικού εξαιτίας της παρουσίας της ADPKD, και υπέρταση ως 

επιπλοκή της νόσου, για την οποία λάμβανε χρόνια κατάλληλο φαρμακευτικό σχήμα 

(αναστολείς ACE). 

Από τις εξετάσεις και τις διαθέσιμες πληροφορίες εξήχθη το συμπέρασμα πως ο ασθενής 

παρουσίασε νεφρολιθίαση και λοίμωξη της ουροδόχου κύστης, ως επιπλοκή της νόσου. Με την 

βοήθεια πληροφοριών κατά την λήψη του νοσηλευτικού ιστορικού ανευρέθηκαν τα εξής 

συμπτώματα: Έντονο κοιλιακό άλγος χαμηλά στην κοιλιά και πίσω στη μέση, ακαθάριστη 

αιματουρία, δυσκολία στην ούρηση και συχνουρία. Παράλληλα, διαπιστώθηκε ότι ο ασθενής 

εμφάνιζε μετρίου βαθμού υπέρταση. 

Στον κάτωθι πίνακα (Πίνακας 4.1) συνοψίζονται τα συμπτώματα/ευρήματα σχετικά με την υγεία 

του ασθενούς, καθώς η νοσηλευτική διεργασία που ακολουθήθηκε: 

 

Πίνακας 4.1 Περιστατικό ασθενούς ADPKD και ακολουθούμενη νοσηλευτική διεργασία 
Αξιολόγηση Αντικειμενικοί 

σκοποί 
Προγραμματισμός 
Νοσηλευτικής 
Φροντίδας 

Εφαρμογή 
Νοσηλευτικής 
Φροντίδας 

Εκτίμηση 
Αποτελέσματος 

1.Έντονο 
κοιλιακό 
άλγος 

Ανακούφιση του 
ασθενούς από το 
αίσθημα πόνου. 
Ηρεμία του 
ασθενούς.  

Χορήγηση κατάλληλων 
αναλγητικών φαρμάκων 
για την ανακούφιση του 
ασθενούς.  
 
Χορήγηση οπιοειδών 
αναλγητικών εάν ο πόνος 
επιμείνει. 

Χορήγηση μη 
στεροειδών 
αντιφλεγμονωδών 
ως παυσίπονα 
 
Χορήγηση 
οπιοειδούς 
αναλγητικού 

Ο πόνος υποχώρησε 
μετά τη χορήγηση 
του οπιοειδούς 
αναλγητικού, ο 
ασθενής παρέμεινε 
ήρεμος. 
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Αντιμετώπιση της αιτίας 
του πόνου (νεφρολιθίαση 
λοίμωξη, βλ. παρακάτω). 

2. 
Νεφρολιθίαση 

Απομάκρυνση 
των νεφρικών 
λίθων. 
 

Επιλογή κατάλληλης 
μεθόδου απομάκρυνσης 
των νεφρικών λίθων, με 
βάση τα δεδομένα του 
υπερηχογραφήματος, 
κατάλληλη δίαιτα για την 
υποβοήθηση της 
αποβολής των λίθων. 
 
 
 
 

Εφαρμόστηκε 
εξωσωματική 
λιθοτριψία με 
κρουστικά κύματα. 
 
Παράλληλα 
ενθαρρύνθηκε η 
δίαιτα με πολλά 
υγρά για την 
υποβοήθηση της 
αποβολής των 
υπολειμμάτων των 
λίθων. 
 
Ακολούθησε 
επανεκτίμηση με 
υπερηχογράφημα. 

Οι λίθοι 
απομακρύνθηκαν, ο 
πόνος βελτιώθηκε 
σημαντικά 

3. Λοίμωξη 
της 
ουροδόχου 
κύστης 

Αντιμετώπιση 
της λοίμωξης. 
 

Προετοιμασία 
κατάλληλης 
φαρμακευτικής αγωγής 
(αντιβιοτικά), μετά από 
καλλιέργεια ούρων και 
εκτέλεση 
αντιβιογράμματος. 

Χορήγηση 
κατάλληλου 
αντιβιοτικού 
(Σιπροφλοξασίνη)γ
ια τρεις ημέρες και 
επανεκτίμηση. 

Εξάλειψη της 
λοίμωξης της 
ουροδόχου κύστης. 

4. Υπέρταση Επαναφορά της 
αρτηριακής 
πίεσης στα 
φυσιολογικά 
επίπεδα 

Eπαναπροσαρμογή του 
αντιυπερτασικού 
σχήματος και της δίαιτας 
που λαμβάνει ο ασθενής, 
σε συνδυασμό με συχνό   
έλεγχο της αρτηριακής 
πίεσης. 

Χορήγηση 
αναστολέων ACE 
σε προσαρμοσμένη 
δοσολογία και 
συχνότητα. 
 
Συχνή λήψη 
ζωτικών σημείων 
για τον έλεγχο της 
πορείας του 
ασθενούς. 
 
Εφαρμογή δίαιτας 
χαμηλής σε νάτριο. 
 

Η αρτηριακή πίεση 
επανήλθε σε 
φυσιολογικά 
επίπεδα. 
 
Ο ασθενής εξήχθη 
από τη μονάδα. 
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5. ΝΕΕΣ ΘΕΡΑΠΕΙΕΣ ΣΕ ΠΕΙΡΑΜΑΤΙΚΟ ΣΤΑΔΙΟ 
 

5.1 Σύγχρονες, προσφάτως εφαρμοσμένες θεραπείες – Η κλινική μελέτη HALT-PKD 
 

Στην πολυκυστική νόσο των νεφρών, όπως προαναφέρθηκε, τα περισσότερα προβλήματα 

σχετίζονται με αυτή καθαυτή την παρουσία των κύστεων και, κατά συνέπεια, ερευνώνται 

πιθανές εξειδικευμένες θεραπείες, οι οποίες θα προλαμβάνουν ή θα καθυστερούν την εξέλιξη 

της νόσου 244. 

Όπως προαναφέρθηκε στο προηγούμενο κεφάλαιο, οι σύγχρονες, τεχνολογικά καινοτόμες 

μέθοδοι αντιμετώπισης για την PKD επικεντρώνονται κυρίως στη βελτίωση της ποιότητας ζωής 

του ασθενούς, καθώς και στην πρόληψη πιθανών επιπλοκών, και πιο συγκεκριμένα στη 

βελτιστοποίησηπαραγόντων κινδύνου του καρδιαγγειακού συστήματος, τον έλεγχο της 

αρτηριακής πίεσης, τη θεραπεία της υπερλιπιδαιμίας, την εφαρμογή προγράμματος διατροφής 

με  χαμηλή περιεκτικότητα σε νάτριο και πρωτεΐνης, τη διαχείριση της αναιμίας, τη θεραπεία 

του δευτεροπαθούς υπερπαραθυρεοειδισμού, και την παροχή κατάλληλης συμβουλευτικής στον 

ασθενή με νεφρική νόσο τελικού σταδίου, καθώς και αξιολόγηση της καταλληλότητας του 

ασθενούς ως υποψήφιο για μεταμόσχευση. Επιπλέον, αντιμετωπίζονται οι σχετιζόμενες με τις 

κύστεις επιπλοκές, όπως ο πόνος, η πιθανή αιμορραγία και μόλυνση των κύστεων, καθώς και η 

αντιμετώπιση των πιθανών νεφρολιθιάσεων που μπορεί να εμφανίζουν οι ασθενείς 244. 

Παρόλα αυτά, αξίζει να αναφερθεί ότι μία ευρύτατη κλινική μελέτη, την μελέτη HALT-

PKD(NCT00283686), αν και δεν στόχευσε τους συγκεκριμένους αιτιολογικούς μηχανισμούς της 

δημιουργίας και της ανάπτυξης των κύστεων, εξέτασε παρόλα αυτά την αποτελεσματικότητα 

του διπλού αποκλεισμού με χρήση φαρμακευτικών αναστολέων του συστήματος ρενίνης-

αγγειοτενσίνης-αλδοστερόνης σε συνδυασμό με τον επιθετικό έλεγχο της αρτηριακής πίεσης επί 

του ρυθμού εξέλιξης της πρώιμου σταδίου ADPKD245.  

Η εν λόγω μελέτη αντιπροσωπεύει τη μεγαλύτερης μελέτη που έχει διεξαχθεί ποτέ για την 

ADPKD. Ένα μοναδικό χαρακτηριστικό της εν λόγω μελέτης αποτελεί ότι ο κύριος 

καταληκτικός στόχος της ήταν η μελέτη του συνολικού όγκου των νεφρών, ο οποίος 

αξιολογήθηκε κάθε 2 χρόνια ομοιόμορφα στις ομάδες συμμετεχόντων, με χρήση μαγνητικής 

τομογραφίας. Επιπρόσθετα, η μελέτη HALT-PKD συμπεριλάμβανε επίσης μια ποικιλία 
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κλινικών δεδομένων και βιολογικών υλικών στη διαδικασία εξαγωγής συμπερασμάτων, 

συμπεριλαμβανομένων της γονιδιωματικής ανάλυση, επιτρέποντας την πραγματοποίηση 

μελλοντικών μελετών για τη  συσχέτιση γονοτύπου-φαινοτύπου στην ADPKD. Στη μελέτη 

μελετήθηκε η επίδραση ενός αναστολέα του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης 

(ACEinhibitor) σε συνδυασμό με έναν αναστολέα του υποδοχέα της αγγειοτενσίνης, έναντι του 

συνδυασμού του αναστολέα ACEμε εικονικό φάρμακο (placebo). Πρωτεύον στόχος ήταν η 

παρακολούθηση της αλλαγής του συνολικού όγκου των νεφρών με την πάροδο του χρόνου. 

Στοδεύτερομέρος, μελετήθηκαν οι ίδιοι φαρμακευτικοί συνδυασμοί, με διατήρηση της 

αρτηριακής πίεσης έτσι ώστε να είναι μικρότερη και ίση των 130/80 mmHg244. Η μελέτη HALT-

PKDανέδειξε ότι η χρήση του αναστολέαACE μπορεί μόνη της να ελέγξει επαρκώς την 

υπέρτασησε ποσοστό μεγαλύτερο του 70 τοις εκατό των ασθενών με ADPKD, γεγονός το οποίο 

δικαιολογεί τη χρήση της ως πρώτης γραμμής θεραπεία για την υπέρταση σε αυτή την 

ασθένεια245. 

Σε νέους ασθενείς με καλή νεφρική λειτουργία, ο έλεγχος της αρτηριακής πίεσης σε επίπεδα 

χαμηλότερα από ό, τι συνιστάται από τις τρέχουσες κατευθυντήριες οδηγίες (αρτηριακή πίεση 

μικρότερη ή ίση της 110/70 mmHg) μείωσε το ποσοστό της αύξησης του όγκου των νεφρών, 

ενώ ελάττωσε την αύξηση της νεφρικής αγγειακής αντίστασης,την απέκκριση λευκωματίνης στα 

ούρα (στοιχεία που με βάση τον CRISP είναι προάγγελοι της μείωσης της νεφρικής 

λειτουργικότητας), ενώ μείωσε οριακά (μετά τους πρώτους τέσσερις μήνες της θεραπείας) την 

πρόοδο της μείωσηςτου εκτιμώμενου ρυθμού σπειραματικής διήθησης (eGFR)206. 

Το συνολικό αποτέλεσμα της χαμηλής πίεσης του αίματος στην ανάπτυξη νεφρικής νόσου 

τελικού σταδίου, ωστόσο, δεν ήταν στατιστικά σημαντικό. Έτσι, η συγκεκριμένη κλινική 

δοκιμή, παρότι αρκετά εμπεριστατωμένη, απέδωσε συζητήσιμα και αμφιλεγόμενα 

αποτελέσματα σε σχέση με τη χρήση του συνδυασμού των εν λόγω φαρμάκων για την αναστολή 

της προόδου της ADPKDΣφάλμα! Δεν έχει οριστεί σελιδοδείκτης.. 
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5.2 Άλλοι πειραματικοί στόχοι θεραπείας της PKD 

5.2.1 H βασοπρεσίνη, οι υποδοχείς της σωματοστατίνης και η εξαρτώμενες από το cAMP οδοί 
σηματοδότησης 
Ο κύριος στόχος της μελέτης της φαρμακολογικής στόχευσης των οδών μεταγωγής σήματος της 

βασοπρεσίνης και της σωματοστατίνης, αφορά στη μείωση των ενδοκυτταρικών επίπεδων του 

κυκλικού AMP  (cAMP), με δυνητικό αποτέλεσμα την μείωση του ρυθμού ανάπτυξης των 

κύστεων και του ρυθμού προόδου της ασθένειας (Εικόνα 5.1, 5.2) 

 
Eικόνα 5.1 Ο μηχανισμός δράσης της σωματοστατίνης ως στόχος θεραπείας. Πηγή: www.slideplayer.comab.  
 

http://www.slideplayer.com
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Εικόνα 5.2 Η δράση της βασοπρεσίνης και η οδός μεταγωγής σήματός της ως φαρμακευτικός στόχος στην  
PKD. Πηγη: www.nature.comac. 
 

Η υπόθεση αυτή υποστηρίχθηκε από το γεγονός ότι η φαρμακολογικήκαι γενετική αναστολή της 

κυτταρικής απόκρισης της βασοπρεσίνης, οδηγεί στην αντιστροφή του φαινοτύπου της PKD σε 

ζωικά μοντέλα τρωκτικών της ασθένειας 246. 

Με βάση την παραπάνω υπόθεση σχεδιάστηκε η κλινική μελέτη TEMPO 3:4,με στόχο τη 

μελέτη της εξέλιξης του συνολικού όγκου των νεφρών, των επιπλοκών της PKDκαι την 

ασφάλεια τωνεν λόγω φαρμάκων – αναστολέων του μονοπατιού της βασοπρεσίνης.  Μεταξύ 

των ασθενών που έλαβαν tolvaptan (αναστολέας του υποδοχέα-2 της βασοπρεσίνης) για3 

χρόνια, η αύξηση τουσυνολικού όγκου των νεφρών ήταν λιγότερο ταχεία, η μείωση της 

νεφρικής λειτουργίας ήταν βραδύτερη και εμφανίστηκαν λιγότερες σχετιζόμενες με την 

PKDεπιπλοκές, όπως πόνος στα νεφρά. Ωστόσο,θεραπεία δεν έγινε καλά ανεκτή, αφού το 8,3 

τοις εκατό των ασθενών που την έλαβαν εμφάνισαν σοβαρή αποβολή ύδατος, γεγονός που 

οδήγησε στη διακοπή της χορήγησης του φαρμάκου. Επιπρόσθετα, το 4,9 τοις εκατό που πήραν 

tolvaptan εμφάνισε κλινικά σημαντική αύξηση των ηπατικών ενζύμων. Μετά τη διακοπή του 

tolvaptan, η αύξηση του συνολικού όγκου των νεφρών συνεχίστηκε με τον πριν τη θεραπεία 

http://www.nature.com
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ρυθμό της 247, γεγονός που υποδεικνύει ότι η παράτυπη (off-label) χρήση του tolvaptanγια την 

αντιμετώπιση της PKDδεν υποστηρίζεται244. 

Επιπλέον, έχει προταθεί ότι η καταστολή της έκκρισης της αντιδιουρητικής ορμόνης με την 

ελεύθερη πρόσληψη μεγάλων ποσοτήτων νερού μπορεί να παράγει θετικά αποτελέσματα στην 

εξέλιξη της PKD248. Το αν η αυξημένη ελεύθερη πρόσληψη νερού μπορεί να μεταφραστεί σε 

μια ουσιαστική θεραπεία παραμένει υπό αμφισβήτηση και χρειάζεται περαιτέρω αξιολόγηση. 

Επιπλέον, η χρήση αναλόγων της σωματοστατίνης που μπορούν να ενεργοποιήσουν τον 

υποδοχέα της, εμφανίζουν επίσης θεραπευτικό ενδιαφέρον. Ανάλογα της σωματοστατίνης όπως 

το octreotide, το pasireotideκαι το lanreotideέχουν μελετηθεί σε μικρό αριθμό κλινικών μελετών 

(NCT00309283, NCT00426153,NCT01354405 καιNCT00309283). Στιςμικρές αυτές μελέτες 

και σε σύντομα χρονικά διαστήματα, εμφανίζεται θετική συσχέτιση μεταξύ της χρήσης των 

αναλόγων και τη μείωση του ρυθμού ανάπτυξης του ήπατος και του νεφρού 249. Τα εν λόγω 

φάρμακα χορηγούνται ως ενέσιμα, ενώ παρενέργειες που αξίζει να αναφερθούν περιλαμβάνουν 

πόνο στην περιοχή της ένεσης, διάρροια, κοιλιακές κράμπες και ανάπτυξη αερίων. Πιο 

συγκεκριμένα σε μελέτες τόσο σε ζωικά μοντέλα (ποντικοί) της PKD, όσο και σε ασθενείς, 

αξιολογήθηκαν οι επιδράσεις της μηνιαίας χορήγησης αναλόγων της σωματοστατίνης και 

διαπιστώθηκε στατιστικά σημαντική μείωση του συνολικού όγκου των νεφρών μετά από ένα 

έτος (αλλά όχι μετά από τρία έτη) σε ασθενείς, σημαντική μείωση του ρυθμού προόδου των 

κύστεων (σε ποντικούς), μείωση της προόδου της ίνωσης των νεφρών και των επιπέδων του 

cAMP (σε ποντικούς)250. Καθώς όπως προαναφέρθηκε ο κύριος λόγος διακοπής της χορήγησης 

του tolvaptanήταν ο κίνδυνος ηπατοτοξικότητας, η εν λόγω μελέτη ανοίγει το ενδεχόμενο 

χρήσης του σε μικρότερη δόση, σε συνδυασμό με ανάλογα της σωματοστατίνης, για την 

επίτευξη του επιθυμητού θεραπευτικού αποτελέσματος με μειωμένες παρενέργειες Σφάλμα! Δεν 

έχει οριστεί σελιδοδείκτης..  

 

5.2.2 Η οδός μεταγωγής σήματος mTOR 
 

Οι μελέτες που αξιολογούν την αναστολή της οδούmTOR(Εικόνα 5.3) δεν έχουν αναδείξει 

ιδιαίτερα ελπιδοφόρα αποτελέσματα. Μία κλινική μελέτη, η μελέτη SIRENAανέδειξε ήπια 
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μείωση στην αύξηση του συνολικού όγκου των νεφρών σε χρονικό διάστημα 6 μηνών, ενώ η 

κλινική μελέτη «ΕverolimusinADPKD»απέφερε παρόμοια αποτελέσματα σε μια περίοδο 2 

ετών, αλλά δεν επετεύχθη στατιστική σημαντικότητα 251252. Και στα δύομελέτες, ο αρχικός 

συνολικός μέσος όγκος των νεφρών ήταν υψηλός και η σπειραματική διήθηση χαμηλή. Σε 

αντίθεση, οι ασθενείς που συμμετείχαν στην κλινική δοκιμή «SUISSEADPKD” 

εμφάνιζανμικρότερη μέση αρχική τιμή συνολικού όγκου των νεφρών των 1.000 ml και 

μεγαλύτερο ρυθμό σπειραματικής διήθησης. Στους ασθενείς αυτούς, τα ποσοστά της αύξησης 

του όγκου των νεφρών ανάμεσα σε αυτούς που έλαβαν αναστολέακαι αυτούς που έλαβαν 

εικονικό φάρμακο ήταν πανομοιότυπα σε διάστημα 18 μηνών 253. Καμία από τις μελέτες δεν 

έδειξε θεραπευτικό όφελος όσον αφορά τη διατήρηση της φυσιολογικής σπειραματικής 

διήθησης. Η σύντομη διάρκεια των μελετών και τα διαφορετικά αρχικά χαρακτηριστικά των 

συμμετεχόντων δημιουργούν δυσκολίαστην εξαγωγή συμπερασμάτων σχετικά με τη 

χρησιμότητα της αναστολής mTOR σε αυτό το σημείο. Σημειώνεται, επίσης,ότι οι παρενέργειες 

της θεραπείας, όπως η ανοσοκαταστολή, η διάρροια, η ακμή και η βλεννογονίτιδα 

αντιπροσωπεύουν μια σημαντική ανησυχία και η αιτία για την εγκατάλειψη των εν λόγω 

μελετών χρήσης αναστολέων τουmTOR στη θεραπεία της ΑDPKD244. 
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Εικόνα 5.3 Η αναστολή του mTOR στον πολυκυστικό νεφρό με χρήση ραπαμυκίνης. Πηγή:www.pnas.orgad. 

 

5.2.3 Αυξητικοί παράγοντες και σηματοδοτικές οδοί των κυτταροκινών 

Τα μονοπάτια κυτταρικού πολλαπλασιασμού και οι τροποποιητικές οδοί του κυτταρικού κύκλου 

μπορούν να επηρεάσουν την κυστογένεση, ιδίως μέσω των ενζύμων ERB, Srcκινάσης, 

CDKκινάσης και της οδού STAT3/STAT6. Πολλά υποσχόμενα αποτελέσματα έχουν σημειωθεί 

με χρήση του αναστολέα της CDKκινάσης roscovitine. Ο αναστολέας αυτός επάγει μία 

μακροχρόνια δράση μετά από μία εφάπαξ χορήγηση, σταματώντας την πρόοδο της κυστικής 

νεφρικής νόσου, σε δύο παθολογικά μοντέλα ποντικών 254.  

Επιπρόσθετα, η σηματοδοτική οδός του αυξητικού παράγοντα EGFέχει επίσης συνδεθεί με την 

κυστογένεση και, αναστολή του συγκεκριμένου παράγοντα, εμφανίζεται να μειώνει την πρόοδο 

της PKDσε ένα μοντέλο επίμυος. Επιπλέον, ο ειδικός για την Src-κινάση αναστολέας SKI-606, 

επίσης γνωστός ως bosutinib, φαίνεται να αλληλεπιδρά αναστέλλοντας την δημιουργία 

http://www.pnas.org
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νεφρικών κύστεων σε δύο μοντέλα τρωκτικών της PKD255, ενώ έχει τα τελευταία χρόνια 

ενταχθεί σε τυχαιοποιημένη κλινική δοκιμή φάσης 2 (NCT01233869). 

Ομοίως, ένα πειραματικό φάρμακο/ γενικός αναστολέας υποδοχέων πολλών αυξητικών 

παραγόντων, το οποίο ονομάζεται KD019 ερευνάται σε κλινική δοκιμή φάσης Ιb/IIa 

(NCT01559363) η οποία, αυτή τη στιγμή βρίσκεται στο στάδιο εύρεσης συμμετεχόντων 256. 

ΤοKD019 έχει μελετηθεί μέχρι στιγμής, για την αντιμετώπιση του μη-μικροκυτταρικού 

καρκίνου των πνευμόνων 257258.  

Τέλος, πειραματικά δεδομένα αναδεικνύουν ότι οι φυτικές ενώσεις κουρκουμίνη και η 

πυριμεθαμίνη κατέχουν ανασταλτική επίδραση έναντι των οδών σηματοδότησης STAT3 και 

STAT6 σε ζωικά μοντέλα PKD, αλλά χρειάζεται επιπλέον μελέτη για τον καλύτερο 

χαρακτηρισμό των ουσιών αυτών, καθώς και την επίδρασή τους στον ανθρώπινο οργανισμό 
259260. 
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5.2.4 Στατίνες 
 

Οι στατίνες αποτελούν καλώς ανεκτά φάρμακα, τα οποία διαθέτουν πολλαπλά ωφέλιμα 

αποτελέσματα έναντι δυσλειτουργιών του αγγειακού ενδοθηλίου και της μυϊκής μάζας της 

αριστερής καρδιακής κοιλίας, ενώ παράλληλα φαίνεται να μειώνουν τη σοβαρότητα της 

κυστικής νόσου σε μοντέλα επίμυων της ADPKD261. H μοναδική κλινική μελέτη σε ανθρώπους, 

αφορά στην ανάλυση της επίδρασης της χορήγησης παρβαστατίνης σε παιδιατρικούς ασθενείς 

και νέους ενήλικες με ADPKD. Η εν λόγω μελέτη ανέδειξε σημαντική, μακροχρόνια σταθερή 

μείωση στο συνολικό όγκο των νεφρών. Αντίθετα, δε διαπιστώθηκαν σημαντικές διαφορές στο 

δείκτη μάζας της αριστερής κοιλίας ή στη μικροαλβουμινουρία των ασθενών 262. Παρόλα αυτά, 

ο ακριβής μηχανισμός δράσης της παρβαστατίνης έναντι της PKD παραμένει αδιευκρίνιστος, 

ενώ απαιτείται και περαιτέρω μελέτη για τη διευκρίνιση της δράσης της παρβαστατίνης σε 

ενήλικους ασθενείς με ΑDPKD. Αξίζει βέβαια να αναφερθεί ότι αν και ο Παγκόσμιος 

Οργανισμός Φαρμάκων (FDA) δεν έχει εγκρίνει ακόμα τη χορήγηση στατινών για την 

αντιμετώπιση της ADPKD, η καλή ανεκτικότητα που χαρακτηρίζει το συγκεκριμένο φάρμακο 

μπορεί  δυνητικά να έχει επιθυμητή αναλογία κινδύνου-όφελους, γεγονός το οποίο μπορεί να 

υποστηρίζει την παράτυπη χορήγησή της (off-label) σε ασθενείς με PKD και την καθιστά ένα 

πολλά υποσχόμενο φάρμακο για την αντιμετώπιση της νόσου. 

 

Με βάση όλα τα παραπάνω, οι σημαντικότεροι πειραματικοί στόχοι ανάπτυξης φαρμάκων για τη 

θεραπεία της PKD, συνοψίζονται στην Εικόνα 5.4. 
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Eικόνα 5.4 Μονοπάτια που εμπλέκονται στην PKD και συνιστούν κατά συνέπεια, πιθανούς φαρμακευτικούς 
στόχους. Πηγή: www.image.slidesharecdn.comae.  

http://www.image.slidesharecdn.com
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6. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ – ΕΠΙΛΟΓΟΣ 
 

Η πολυκυστική νόσος των νεφρών (PKD) αποτελεί μία σοβαρότατη ετερογενή νόσο, με 

πολλαπλή, πολλές φορές αδιευκρίνιστη αιτιολογία και πολλαπλά συμπτώματα. Διακρίνεται κατά 

κύριο λόγω σε δύο μορφές την αυτοσωματική επικρατή (ADPKD), αλλά και την δριμύτερη 

αυτοσωματική υπολειπόμενη (ARPKD) πολυκυστική νόσο των νεφρών. Οι δύο μορφές της 

νόσου εμφανίζουν ετερογένεια, τόσο στους γενετικούς τόπους που πλήττονται, όσο και στην 

ηλικία και της σοβαρότητα της εκδήλωσης των συμπτωμάτων. Πιο συγκεκριμένα, η ADPKD, 

είναι η συνηθέστερη μορφή, η οποία εμφανίζεται αργότερα στη ζωή του ανθρώπου, και 

οφείλεται κυρίως σε μεταλλάξεις των γονιδίων της πολυκυστίνης 1 και 2, ενώ η ARPKD, 

εμφανίζεται ήδη από της εμβρυική ηλικία, θέτει σε κίνδυνο τη ζωή του εμβρύου ή του 

νεογνού,ενώ για την εμφάνισή της ευθύνονται κυρίως μεταλλάξεις του γονιδίου της πρωτεΐνης 

φιμπροκυστίνης. 

Οι γενετικοί τόποι που σχετίζονται με την παθογένεση και των δύο μορφών PKD, σχετίζονται με 

τη λειτουργία του πρωτογενούς κροσσού των επιθηλιακών κυττάρων, μίας μη κινητήριας δομής, 

η οποία λειτουργεί ως υποδοχέας μηχανικών κυρίως ερεθισμάτων. Για το λόγο αυτό και στις δύο 

μορφές τις νόσου, εκδηλώνεται η παρουσία κύστεων και άλλων δυσλειτουργιών και σε άλλα 

όργανα πέραν των νεφρών, με κύρια το ήπαρ, το πάγκρεας και άλλα, ενώ χαρακτηρίζονται 

επίσης από την παρουσία επιπλοκών, όπως τα εγκεφαλικά ανευρύσματα, η ανάπτυξη υπέρτασης 

και διαβήτη, ο πόνος, η δυσλειτουργία της χολής, διάφορες ανωμαλίες του αγγειακού 

ενδοθηλίου και λοιμώξεις των κύστεων και της ουροδόχου κύστης αλλά και της εμφάνισης 

λίθων των νεφρών. Οι επιπλοκές αυτές οφείλονται κατά κύριο λόγο στην παρουσία των 

κύστεων, οι οποίες μεγαλώνουν διαρκώς. Έτσι, σε κάποιο χρονικό διάστημα μετά την πρώτη 

εκδήλωση, οι περισσότερη ασθενείς θα αναπτύξουν νεφρική νόσο τελικού σταδίου, ενώ κάποιοι 

από αυτούς και ηπατική ανεπάρκεια, με αποτέλεσμα να χρειαστεί να υποβληθούν ακόμα και σε 

διπλές μεταμοσχεύσεις και αιμοκάθαρση. 

Ακόμα και αν η νόσος διαγνωστεί πολύ γρήγορα, δυστυχώς δεν υπάρχει μέχρι και σήμερα 

κάποια εξειδικευμένη θεραπεία η οποία να μπορεί να προλάβει ή να καθυστερήσει την εξέλιξη 

της προοδευτικής αυτής νόσου. Έτσι, η ιατροφαρμακευτική και νοσηλευτική παρέμβαση 

περιορίζεται στην όσο το δυνατόν πιο έγκαιρή διάγνωση με έγκυρες διαγνωστικές και 
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απεικονιστικές τεχνικές, η οποία θα καταστήσει δυνατή την αντιμετώπιση των συμπτωμάτων, 

όσο και την πρόληψη εμφάνισης επιπλοκών, με κοινά φαρμακευτικά μέσα ή χειρουργικές 

μεθόδους, ανάλογα με το ιστορικό του ασθενούς, την πρόγνωση και το ιατρικό προφίλ του.  

Έτσι, τα τελευταία χρόνια, η ερευνητική κοινότητα στοχεύει στην καλύτερη μελέτη και 

κατανόηση των μηχανισμών παθογένεσης της PKD, προκειμένου να αναπτύξει κατάλληλα, 

στοχευμένα φάρμακα, τα οποία θα μπορούν να αναστείλουν ή έστω να καθυστερήσουν την 

ανάπτυξη της νόσου. Στο πλαίσιο αυτό, έχουν προταθεί διάφορα στοχευμένα, πολλά 

υποσχόμενα φάρμακα, όπως οι στατίνες και οι αναστολείς πολλαπλών αυξητικών παραγόντων 

(π.χ. EGF, VEGF), αλλά και τα ανάλογα της σωματοστατίνης και οι αναστολείς βασοπρεσίνης, 

τα οποία εντάσσονται τα τελευταία χρόνια σε συνεχείς μικρότερης ή μεγαλύτερης έκτασης 

κλινικές δοκιμές, με σκοπό την βελτιστοποίησή τους, αλλά και την εξασφάλιση της ασφάλειάς 

τους για κλινική χρήση. Η ερευνητική αυτή δραστηριότητα είναι ελπιδοφόρα για τη μελλοντική 

αντιμετώπιση αυτής της βαριάς νόσου, η οποία επηρεάζει το προσδόκιμο και την ποιότητα ζωής 

νέων κυρίως ανθρώπων, και για το λόγο αυτό θα πρέπει να ενθαρρύνεται και να ενισχύεται. 
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