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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 
 

Οι Ιδιοπαθείς Φλεγμονώδεις Νόσοι του Εντέρου (ΙΦΝΕ), είναι χρόνιες φλεγμονώδεις 

ασθένειες του γαστρεντερικού συστήματος, χαρακτηρίζονται από περιόδους έξαρσης και 

ύφεσης και διακρίνονται σε δύο νόσους, την Ελκώδη Κολίτιδα (UC) και τη Νόσο Crohn (NC) . 

Η αιτιολογία των νόσων δεν έχει αποσαφηνιστεί πλήρως, αλλά στηρίζεται στην 

αλληλεπίδραση γενετικών, ανοσολογικών, μικροβιολογικών και περιβαλλοντικών 

παραγόντων. Η μυελοϋπεροξειδάση (MPO) είναι μια πρωτεΐνη των πολυμορφοπύρηνων 

ουδετερόφιλων που απελευθερώνεται κατά τη διάρκεια φλεγμονωδών καταστάσεων και 

υπό φυσιολογικές συνθήκες αποτελεί σημαντικό παράγοντα του ανθρώπινου 

ανοσοποιητικού συστήματος. Παρ’ όλα αυτά, έχει φανεί ότι η πρωτεΐνη αυτή αυξάνεται σε 

περιπτώσεις χρόνιας φλεγμονής εξαιτίας πολύπλοκων διαταραχών στην ανοσολογική 

απόκριση, και για το λόγο αυτό, τα τελευταία χρόνια χρησιμοποιείται ως βιοδείκτης 

ενεργότητας χρόνιων νοσημάτων. Η μαστίχα Χίου αποτελεί το αποξηραμένο ρητινώδες 

εξίδρωμα που λαμβάνεται από τους μίσχους και τους κλάδους του δέντρου Pistacia lentiscus 

L. var latifolius Coss ή Pistacia lentiscus var. Chiα, και έχει αποδεδειγμένη αντιοξειδωτική και 

αντιφλεγμονώδη δράση, με αποτέλεσμα να χρησιμοποιείται από την αρχαιότητα για τις 

ευεργετικές της ιδιότητες, και να αποτελεί αντικείμενο με εξαιρετικό ερευνητικό ενδιαφέρον. 

Σκοπός της παρούσας εργασίας ήταν η αξιολόγηση των επιπέδων MPO σε ασθενείς 

με ΙΦΝΕ σε έξαρση, έπειτα από παρέμβαση με συμπλήρωμα μαστίχας. Στη μελέτη 

συμμετείχαν 34 ασθενείς με ΙΦΝΕ σε έξαρση, εκ των οποίων 10 έπασχαν από UC και 24 από 

CD. Αξιολογήθηκαν τα επίπεδα της MPO στον ορό των ατόμων του δείγματος πριν και μετά 

την παρέμβαση. Για τον προσδιορισμό της MPΟ πραγματοποιήθηκε Δοκιµασία Ενζυµο-

Συζευγµένης Ανοσοπροσρόφησης ELISA - Sandwitch. Η στατιστική επεξεργασία 

πραγματοποιήθηκε με το SPSS (V22.0). Σύμφωνα με τα αποτελέσματα, η MPO σχετίζεται 

θετικά με την καλπροτεκτίνη των κοπράνων, έναν σημαντικό δείκτη ενεργότητας για τις 

ΙΦΝΕ. Τα επίπεδα MPO μειώθηκαν μετά την παρέμβαση, τόσο στην ομάδα που έλαβε το 

συμπλήρωμα μαστίχας, όσο και στην ομάδα που έλαβε το placebo. Συγκρίνοντας τα επίπεδα 

στις επιμέρους ομάδες της παρέμβασης, φάνηκε ότι στατιστικά σημαντική μείωση 

σημειώθηκε στους ασθενείς με CD και στους άνδρες, έπειτα από 3 μήνες λήψης του 

συμπλήρωμα μαστίχας, ενώ στατιστικά σημαντική μείωση σημείωσαν και οι γυναίκες της 

ομάδας placebo. Συγκρίνοντας τις δύο ομάδες της παρέμβασης, δεν παρατηρήθηκε 

στατιστικά σημαντική διαφορά στις μεταβολές των επιπέδων MPO κατά την παρέμβαση, 

λαμβάνοντας υπόψη τα επίπεδα της MPO στην αρχή της παρέμβασης. Κρίνεται απαραίτητη 

η περαιτέρω διερεύνηση των εμπλεκόμενων μηχανισμών, ώστε να προσδιοριστεί η 

επίδραση της μαστίχας στους δείκτες ενεργότητας των ΙΦΝΕ και η θέση της στη διαχείριση 

της νόσου. 

Λέξεις κλειδιά: Ιδιοπαθείς Φλεγμονώδεις Νόσοι του Εντέρου, μυελοϋπεροξειδάση, 

Μαστίχα Χίου 
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ABSTRACT 
 

 Inflammatory Bowel Disease (IBD) is a chronic inflammatory disease of the 

gastrointestinal tract, characterized by periods of outbreak and remission and is divided into 

two diseases, Ulcerative Colitis (UC) and Crohn's Disease (NC). The etiology of the disease has 

not been fully elucidated, but it is based on the interaction of genetic, immunological, 

microbiological and environmental factors. Myeloperoxidase (MPO) is a protein of 

polymorphonuclear neutrophils that is released during inflammatory conditions and under 

normal circumstances is an important factor in the human immune system. However, this 

protein has been shown to increase in cases of chronic inflammation due to complex immune 

response disorders, and for this reason it has been used the past few years as a biomarker of 

chronic disease activity. Chios mastiha is the dried resinous exudate obtained from the stems 

and branches of the tree Pistacia lentiscus L. var latifolius Coss or Pistacia lentiscus var. Chia, 

and has proven antioxidant and anti-inflammatory effects. For this reason, it has been used 

since ancient times for its beneficial properties, and it is an object of great academic interest.  

 The aim of this study was to evaluate MPO levels in patients with IBD in outbreak, 

after intervention with mastic supplementation. The study included 34 IBD patients, of which 

10 ulcerative colitis patients and 24 Crohn's disease patients. MPO levels were assessed in the 

serum of the patients of our sample before and after the intervention. Sandwich Enzyme-

Linked ImmunoSorbent Assay (ELISA) was used to measure the MPO levels. Statistical 

processing was performed with SPSS (V22.0). According to the results, MPO is positively 

correlated with fecal calprotectin, an important activity indicator for IBD. MPO levels 

decreased after the intervention, in both groups, the one receiving the mastic supplement 

and the one receiving the placebo. Comparing the levels in the individual groups of the 

intervention, it was shown that there was a statistically significant decrease in CD patients, 

and men after 3 months of taking the mastic supplement, while statistically significant 

decrease was also observed in women of the placebo team. Comparing the two groups of 

intervention, no statistically significant difference was observed in the changes of MPO levels 

during the intervention, taking into account the MPO levels at the beginning of the 

intervention. It is necessary to further investigate the mechanisms involved, in order to 

determine the effect of mastic on the indicators of inflammatory activities in IBD and its 

position in the management of the disease. 

Keywords: Inflammatory Bowel Disease, myeloperoxidase, Chios Mastiha 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1. ΙΔΙΟΠΑΘΕΙΣ ΦΛΕΓΜΟΝΩΔΕΙΣ ΝΟΣΟΙ ΤΟΥ 

ΕΝΤΕΡΟΥ 
 

1.1  Ορισμός 

 

Ο όρος Ιδιοπαθείς Φλεγμονώδεις Νόσοι του Εντέρου (ΙΦΝΕ) (Inflammatory Bowel 

Diseases, IBDs) χρησιμοποιείται στην κλινική πρακτική για να περιγράψει ένα φάσμα 

ετερογενών, φλεγμονωδών και ελκωτικών ασθενειών του γαστρεντερικού σωλήνα, κυρίως 

του λεπτού και του παχέως εντέρου, άγνωστης αιτιολογίας, με εντερικές και εξωεντερικές 

εκδηλώσεις. Η εμφάνισή τους συνήθως λαμβάνει χώρα στην πρώιμη ενήλικη ζωή, αν και δεν 

είναι σπάνια η εκδήλωση σε μεγαλύτερες ηλικίες. Η πορεία τους χαρακτηρίζεται από 

περιόδους έξαρσης και ύφεσης και σχετίζονται με ποικίλες γαστρεντερικές και συστηματικές 

διαταραχές. Οι νόσοι αυτές διακρίνονται φαινοτυπικά σε δύο βασικές κατηγορίες: τη Νόσο 

του Crohn (ΝC) (Crohn’s Disease, CD) και την Ελκώδη Κολίτιδα (ΕΚ) (Ulcerative Colitis, UC). Οι 

δύο φαινότυποι διαφέρουν στους παράγοντες κινδύνου και στη γενετική προδιάθεση και η 

διάκρισή τους στηρίζεται σε διαφορές στην κλινική, ενδοσκοπική και ιστολογική εικόνα 

τους1. Σε μεγάλο τμήμα της βιβλιογραφίας γίνεται αναφορά και σε έναν τρίτο σπανιότερο 

φαινότυπο (10-15% των περιστατικών) που ορίζεται ως Απροσδιόριστη Κολίτιδα 

(Indeterminated Colitis, IC), όρος που χρησιμοποιείται για να περιγράψει τους φαινοτύπους 

της νόσου, που ενώ ανήκουν στις ΙΦΝΕ βάσει κλινικών, ενδοσκοπικών και παθολογικών 

χαρακτηριστικών, στερούνται χαρακτηριστικών γνωρισμάτων που επιτρέπουν την κατάταξή 

τους σε έναν, εκ των δύο βασικών φαινοτύπων2. 

 

1.2  Επιδημιολογία 

 

Οι φλεγμονώδεις νόσοι του εντέρου εμφανίζονται από τα αρχαία ακόμη χρόνια. Η 

πρώτη αναφορά νόσου που προσομοιάζει την ελκώδη κολίτιδα έγινε στην Αρχαία Ελλάδα 

από τον Ιπποκράτη, χαρακτηριζόταν από χρόνια διάρροια και αιματηρές κενώσεις και 

θεωρούταν άμεσα συσχετιζόμενη με το έλκος και τη φλεγμονή του παχέος εντέρου3.  Πολλές 

αναφορές, ως μεμονωμένες περιπτώσεις, εμφανίζονται στη Μεγάλη Βρετανία και τη Βόρεια 

Ευρώπη (19ο-αρχές 20ού αι). Η πρώτη περιγραφή της ελκώδους κολίτιδας γίνεται από τον 

Samuel Wilks στο Λονδίνο το 18594, και ο όρος θεμελιώνεται από τους Wilks και Moxon λίγα 

χρόνια αργότερα (1875)5. Καθώς τα περιστατικά της ελκώδους κολίτιδας αρχίζουν να 

αυξάνονται στις αρχές του 20ού αιώνα, ένας νέος φαινότυπος αναγνωρίζεται το 1932 με τον 

όρο “τοπική ειλεΐτιδα” και διαφοροποιείται από την ελκώδη κολίτιδα, ακολουθούμενος από 

τη δημοσίευση ορόσημο για την επίσημη αναγνώριση της Νόσου του Crohn των Burrill 

Bernard Crohn, Leon Ginzburg και Gordon Oppenheimer το 1932, η οποία οδηγεί την ιατρική 

κοινότητα στη διάκριση των δύο φαινοτύπων των ΙΦΝΕ σε δύο διαφορετικές νόσους.  

 

Στο πρώτο μισό του 20ου αιώνα, η επίπτωση της ελκώδους κολίτιδας ήταν 

χαρακτηριστικά μεγαλύτερη. Ακολούθησε σταδιακή αύξηση των περιστατικών της Nόσου 
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Crohn, με αποτέλεσμα να θεωρείται πλέον πιο διαδεδομένη σε πολλές περιοχές ανά τον 

κόσμο. Οι ΙΦΝΕ θεωρούνταν μέχρι πρότινος νόσοι των δυτικών πληθυσμών, αφού ήταν 

σχετικά σπάνιες στις αναπτυσσόμενες χώρες. Εντυπωσιακό είναι το γεγονός ότι η 

«δυτικοποίηση» των κοινωνιών των νέων βιομηχανικών χωρών, φαίνεται να συνοδεύεται 

από ραγδαία αύξηση της συχνότητας εμφάνισής των ΙΦΝΕ στις χώρες αυτές. Καθώς 

βελτιώνεται η οικονομική κατάσταση μιας χώρας, παρατηρούνται θεμελιώδεις αλλαγές μέσα 

στην κοινωνία: αστικοποίηση, εκβιομηχάνιση, αλλαγή στις γεωργικές πρακτικές, 

εξελισσόμενη υποδομή υγειονομικής περίθαλψης, εξυγίανση και υιοθέτηση ενός δυτικού 

τρόπου ζωής, ένα νέο περιβάλλον στο οποίο οι ΙΦΝΕ αναδύονται. Έτσι, όλο και αυξανόμενα 

περιστατικά εμφανίζονται τις τελευταίες δεκαετίες στις νέες βιομηχανοποιημένες χώρες της 

Ασίας, της Νότιας Αμερικής και της Μέσης Ανατολής, με τη συχνότητα εμφάνισης να 

εξακολουθεί να είναι σημαντικά χαμηλότερη από εκείνη του Δυτικού κόσμου, ωστόσο ο 

ρυθμός αύξησής της είναι σημαντικά υψηλότερος. Επιπλέον, οι πρόσφατα 

εκβιομηχανισμένες χώρες της Ινδίας και της Κίνας έχουν πληθυσμό άνω του ενός 

δισεκατομμυρίου ανθρώπων. Αυτοί οι μεγάλοι πληθυσμοί σε συνδυασμό με την 

επεκτεινόμενη αστικοποίηση και την δυτικοποίηση θα μπορούσαν να σημαίνουν ότι ο 

αριθμός των κρουσμάτων ΙΦΝΕ στις νέες βιομηχανοποιημένες χώρες πιθανόν σε κάποιο 

βαθμό να ξεπεράσει τον αριθμό των περιπτώσεων στον δυτικό κόσμο, δεδομένου ότι τα πιο 

πρόσφατα ευρήματα μιλούν για σταθεροποίηση της επίπτωσης των νόσων στο δυτικό 

κόσμο6. 
 

Στον 21ο αιώνα, οι ΙΦΝΕ εμφανίζονται πλέον ως παγκόσμια ασθένεια. Εκατοντάδες 

πληθυσμιακές μελέτες σχετικά με τη συχνότητα εμφάνισης και την επικράτηση των ΙΦΝΕ 

έχουν πραγματοποιηθεί σε ολόκληρο τον κόσμο. Συστηματική ανασκόπηση άνω των 200 

μελετών των Molodecky et al., καθόρισε την παγκόσμια κατανομή της νόσου7. Σε αυτήν 

στηρίζεται πρόσφατη συστηματική ανασκόπηση8, η οποία συνδύασε 95 μελέτες της 

ανασκόπησης των Molodecky et al., και 52 νεότερες μελέτες. Η συλλογή αυτών των μελετών 

παρουσιάζει το εντυπωσιακό μοτίβο της επιδημιολογίας των ΙΦΝΕ που οδηγεί στην 

καλύτερη  κατανόηση της παθογένεσής τους και την επισήμανση της εξελισσόμενης 

βαρύτητας της νόσου. Αυτά τα επιδημιολογικά πρότυπα είναι καλύτερα αντιληπτά σε 

επιδημιολογικούς χάρτες επικεντρωμένους στον δυτικό κόσμο, στις νέες 

βιομηχανοποιημένες χώρες και στον αναπτυσσόμενο κόσμο.  
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Εικόνα 1. Χάρτες επίπτωσης των ΙΦΝΕ ανά 100000 ανθρωπο-χρόνια, για το χρονικό 

διάστημα 1990-2016, επικεντρωμένοι στη Δυτική Ευρώπη και τη Νότια Ασία (Χάρτης Α- 

Νόσος Crohn, Χάρτης Β- Ελκώδης Κολίτιδα)8. 

Τα ευρήματα της ανωτέρω μελέτης φανερώνουν ότι η συχνότητα εμφάνισης των 

ΙΦΝΕ στις Δυτικές χώρες ανέρχεται στα 25 ανά 100.000 ανθρωποέτη, και ο επιπολασμός 

αγγίζει το 0,5%, ποσοστά τα οποία είναι τα υψηλότερα παγκοσμίως. Στη Βόρεια Αμερική, η 
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ετήσια συχνότητα εμφάνισης UC και CD αγγίζει έως και τα 19,2 και 20,2 ανά 100,000 

αντίστοιχα, με την επικράτησή τους να ανέρχεται στα 37,5-248,6 ανά 100.000 και 16.7-318.5 

ανά 100.000, αντίστοιχα7. Υψηλότερη συχνότητα εμφάνισης CD παρατηρείται στα βόρεια 

γεωγραφικά πλάτη και σε αστικούς σε σχέση με αγροτικούς πληθυσμούς2.  

 

 
Εικόνα 2. Η μεταβολή της επίπτωσης των ΙΦΝΕ στο χρονικό διάστημα 1990-2015 ανά τον 

κόσμο (Διάγραμμα Α- CD, Διάγραμμα Β- UC)8 

  Ενώ τις τελευταίες δεκαετίες η επίπτωση των ΙΦΝΕ στο δυτικό κόσμο φαίνεται να 

σταθεροποιείται, και σε πολλές περιοχές ακόμη και να μειώνεται, η συνολική επικράτηση 

της νόσου συνεχίζει να αυξάνεται. Σύμφωνα με προβλέψεις, οι ασθενείς με ΙΦΝΕ θα  

φθάσουν τα 1,5 εκατομμύρια στην Κίνα μέχρι το 20256, ενώ στον Καναδά, η επικράτηση των 

ΙΦΝΕ από 0,6% του πληθυσμού το 2015 αναμένεται να αγγίξει το 0,9% έως το 20258.  

 



 

16 
 

Η αύξηση του επιπολασμού των ΙΦΝΕ συνοδεύεται και από αξιοσημείωτη  

οικονομική επιβάρυνση στο σύστημα υγείας. Οι δαπάνες προέρχονται τόσο από την άμεση 

φροντίδα των ασθενών (ιατρικές θεραπείες, νοσηλεία, χειρουργικές επεμβάσεις, επιπλοκές 

κα.), όσο και έμμεσα, υπό μορφή απώλειας χρόνου εργασίας. Το άμεσο και έμμεσο κόστος 

των ΙΦΝΕ στον δυτικό κόσμο είναι σημαντικό. Στις ΗΠΑ, εκτιμάται ότι οι νοσούντες ξεπερνούν 

το 1 εκατομμύριο με το άμεσο ιατρικό κόστος που συνδέεται με αυτήν να υπολογίζεται ότι 

υπερβαίνει τα US $ 6 δισεκατομμύρια στις ΗΠΑ το 2004.  Πάνω από 200.000 Καναδοί 

εκτιμάται ότι έχουν τη νόσο, με πάνω από CDN $ 1.2 δισεκατομμύρια σε ετήσιες άμεσες 

δαπάνες υγειονομικής περίθαλψης. Στην Ευρώπη, 2,5-3,0 εκατομμύρια ασθενείς νοσούν και 

το άμεσο κόστος για την υγειονομική περίθαλψη εκτιμάται ότι ανέρχεται σε 4,6-5,6 

δισεκατομμύρια ευρώ ετησίως.  

 

1.3 Κλινική εικόνα  
 

1.3.1. Κλινικά χαρακτηριστικά 

 

Η νόσος του Crohn είναι μια κοκκιωματώδης διατοιχωματική νόσος που εντοπίζεται 

συχνότερα στον τελικό ειλεό και στο παχύ έντερο αλλά μπορεί δυνητικά να εκτείνεται σε 

οποιοδήποτε τμήμα του γαστρεντερικό σωλήνα. Οι αλλοιώσεις εμφανίζουν ασυνεχή 

(τμηματική) κατανομή, καθώς υπάρχουν τμήματα με φυσιολογικό βλεννογόνο μεταξύ των 

περιοχών φλεγμονής. Η πιο κοινή φλεγμαίνουσα περιοχή του γαστρεντερικού σωλήνα είναι 

ο ειλεός, ο οποίος προσβάλλεται στο 80% των ασθενών με τη νόσο, ένα 50% των ασθενών 

εμφανίζει ειλεοκολίτιδα, άλλο ένα τρίτο περιπρωκτική νόσο, και ένα 5-15% προσβολή 

τμημάτων του ανώτερου γαστρεντερικού, συνήθως της στοματικής κοιλότητας και του 

γαστροδωδεκαδακτύλου ενώ το ορθό προσβάλλεται σε περίπου 20% των ασθενών. Κοινά 

συμπτώματα περιλαμβάνουν κοιλιακό άλγος, κόπωση, χρόνια διάρροια με ή χωρίς 

αιμορραγία, απώλεια βάρους, αναιμία και πυρετό. Η χρόνια φλεγμονή μπορεί οδηγήσει σε 

αποστήματα, στενώσεις και συρίγγια2. 

Η Ελκώδης Κολίτιδα  χαρακτηρίζεται από φλεγμονή του βλεννογόνου, εντοπισμένη 

στο παχύ έντερο.  Η προσβολή ξεκινά από το ορθό και επεκτείνεται στο εγγύς τμήμα του 

εντέρου με σταθερό και συνεχή τρόπο. Η έκταση της φλεγμονής μπορεί να περιορίζεται στο 

ορθό (πρωκτίτιδα) στο 25% των περιπτώσεων ή να καλύπτει ολόκληρο το παχύ έντερο 

(πανκολίτιδα), σε περίπου 10% των περιπτώσεων. Όταν η προσβολή δεν εκτείνεται πέρα από 

τη σπληνική καμπή χαρακτηρίζεται ως αριστερόπλευρη κολίτιδα, ενώ στις περιπτώσεις που 

επεκτείνεται περισσότερο περιφερικά η νόσος χαρακτηρίζεται ως εκτεταμένη. Σπάνια, ο 

τερματικός ειλεός μπορεί να εμφανίσει φλεγμονή, με επιφανειακές ιστολογικές αλλοιώσεις, 

φαινόμενο που είναι γνωστό ως παλίνδρομη ειλεΐτιδα και μπορεί περιστασιακά να μιμείται 

τη CD. Κατά βάση όμως, σε αντίθεση με τη Νόσο του Crohn, στην Ελκώδη Κολίτιδα δεν 

παρατηρούνται αλλοιώσεις. Η φλεγμονή του παχέος εντέρου μπορεί τελικά να οδηγήσει σε 

εξέλκωση, οίδημα, αιμορραγία, αναιμία, αφυδάτωση, λοιμώξεις, και ηλεκτρολυτική 

ανισορροπία. 
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Πίνακας 1. Τυπικά χαρακτηριστικά Ελκώδους Κολίτιδας και Νόσου Crohn 

Τυπικά 

Χαρακτηριστικά 

UC CD 

Κλινικά Συχνές επείγουσες 

διαρροικές κενώσεις 

 

Κυρίαρχη αιματηρή 

διάρροια 

Διάρροια συνοδευόμενη από 

κοιλιακό πόνο και δυσθρεψία 

 

Κοιλιακή μάζα 

 

Περιπρωκτικές αλλοιώσεις 

 

Βιοδείκτες ορού Κυτταροπλασματικά 

αντιουδετεροφιλικά 

αντισώματα 

 

Έναντι S.cerevisiae και άλλα 

αντισώματα σε μικροβιακά 

αντιγόνα 

Ιστοπαθολογικά Διάχυτη φλεγμονή σε 

βλεννογόνο και 

υποβλεννογόνιο 

 

Παραμόρφωση 

αρχιτεκτονικής κρυπτών 

 

Κοκκιωματώδης φλεγμονή 

 

Αφθώδη έλκη ή σχισμές 

 

Διαφραγματική φλεγμονή 

Ενδοσκοπικά/ 

Απεικονιστικά 

Διάχυτη επιφανειακή 

πρωκτική φλεγμονή 

 

Ανομοιόμορφη προσβολή 

του ορθού 

 

Επιφανειακές διαβρώσεις 

και έλκη 

 

Αυτόματη αιμορραγία 

Ασυνεχής και ασύμμετρες 

διατοιχωματικές αλλοιώσεις 

 

Προσβολή στο ορθό και το κόλον 

(δεξύ τμήμα) 

 

Κοκκιώδης εμφάνιση 

 

Βαθιές ρωγμές και κατά μήκος έλκη 

 

 

1.3.2. Συμπτωματολογία 

 

Τα συμπτώματα των ΙΦΝΕ εξαρτώνται τόσο από τη φάση εξέλιξης της νόσου, με 

εμφάνιση ήπιων έως και σοβαρών συμπτωμάτων σε φάσεις έξαρσης, και ελάττωση ή και 

εξαφάνισή τους κατά τις φάσεις ύφεσης, όσο και από το τμήμα της γαστρεντερικής οδού που 

φλεγμαίνει. Ένα μεγάλο ποσοστό των ασθενών με ΙΦΝΕ παρουσιάζουν πέρα από τα εντερικά 

και εξωεντερικά συμπτώματα, γεγονός που τις καθιστά συστηματικές παρά αμιγώς εντερικές 

νόσους. 

i. Εντερικά συμπτώματα (Εντερικές εκδηλώσεις και εντερικές επιπλοκές) 
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Τα κυριότερα εντερικά συμπτώματα περιλαμβάνουν διάρροια (με πιθανότητα 

παρουσίας βλέννας ή αίματος, νυκτερινή διάρροια και ακράτεια), δυσκοιλιότητα (πιθανό 

πρώιμο σύμπτωμα στη UC ή σύμπτωμα στενωτικού τύπου ΙΦΝΕ όταν συνοδεύεται από 

παγίδευση αερίων στο έντερο), πόνος ή αιμορραγία από τον πρωκτό κατά την εντερική 

κινητικότητα, επείγουσα εντερική κινητικότητα, κοιλιακές κράμπες και πόνος (στο δεξί κάτω 

τεταρτημόριο συχνά στη CD, περιομφαλικά και στο αριστερό κάτω τεταρτημόριο συχνά στην 

UC μέτριας ή σοβαρής βαρύτητας), ναυτία και έμετος (πιο συχνά στη CD), τεινεσμός. 

Οι πιο συχνά απαντώμενες εντερικές επιπλοκές είναι η προσβολή εγγύς τμήματος του 

γαστρεντερικού (αυξημένη συχνότητα σε παιδιά και σε συγκεκριμένες εθνικότητες), 

αιμορραγία λόγω ελκών (πιο συχνή στη UC), μαζική αιμορραγία λόγω εξέλκωσης στο στομάχι 

ή στο δωδεκαδάκτυλο (5%- 10% των ατόμων με CD),  διάτρηση του εντέρου, ενδο-κοιλιακά 

αποστήματα (CD), στενώσεις και απόφραξη του εντέρου (CD), συρίγγια και περιπρωκτική 

νόσος (χαρακτηριστικά στη CD με απαιτούμενη χειρουργική επέμβαση σε περιπτώσεις που 

δεν ανταποκρίνονται σε ιατρική περίθαλψη, ή όταν έχουν αναπτυχθεί αποστήματα και 

υψηλό κίνδυνο υποτροπής), συρίγγια στο ουροποιητικό ή στον κόλπο, τοξικό μεγάκολο και 

κακοήθειες (καρκίνοι του παχέος εντέρου στη UC και στη CD εάν εμπλέκεται σημαντική 

περιοχή του παχέος εντέρου, χολαγγειοκαρκίνωμα σε περιπτώσεις εμφάνισης πρωτοπαθούς 

σκληρυντικής χολαγγειίτιδας και αδενοκαρκίνωμα του λεπτού εντέρου στη CD)9. 

ii. Εξωεντερικά συμπτώματα (Εξωεντερικές εκδηλώσεις-εξωεντερικές επιπλοκές) 

Οι εξωεντερικές εκδηλώσεις περιλαμβάνουν ασθένειες σχετιζόμενες με τις ΙΦΝΕ ή και 

ανεξάρτητες από αυτές και συνήθως σχετίζονται με προσβολή των αρθρώσεων, του 

δέρματος, των ματιών αλλά και σημαντικών οργάνων. Οι εξωεντερικές επιπλοκές μπορούν 

να υποδιαιρεθούν σε εκείνες που προκαλούνται από την ίδια την νόσο και αποτελούν 

συνέπεια της απώλειας της λειτουργικότητας των προσβεβλημένων τμημάτων του εντέρου 

(πχ. ανεπάρκεια μικροθρεπτικών συστατικών λόγω δυσαπορρόφησης) και σε αυτές που 

προκαλούνται από την ειδική θεραπεία της, όπως προκαλούμενες από φάρμακα νόσοι και 

τοξικότητες.  

Τα πιο συχνά εξωεντερικά συμπτώματα περιλαμβάνουν νόσους των αρθρώσεων (στο 

35% των ασθενών με ΙΦΝΕ). Το 5-20% των ασθενών με ΙΦΝΕ εμφανίζουν περιφερική 

αρθρίτιδα, ακολουθεί η αξονική αρθρίτιδα με 5-22% επίπτωση σε ασθενείς με CD και 2-6% 

σε ασθενείς με UC. Συχνές εκδηλώσεις αφορούν το δέρμα, με συχνότερες το οζώδες ερύθημα 

(10-15% των ασθενών), το γαγγραινώδες πυόδερμα (<5%) και την οξεία εμπύρετη 

ουδετεροφιλική δερματοπάθεια (σύνδρομο Sweet), αλλά και τα μάτια (2-6% των ασθενών) 

με εμφάνιση επιπεφυκίτιδας και επισκληρίτιδας, μέχρι και σκληρίτιδας και η πρόσθιας 

ραγοειδίτιδας. Στο ήμισυ των ασθενών με ΙΦΝΕ παρατηρείται προσβολή του συστήματος  

ήπατος-χοληφόρων-πακρέατος(HPB), υπό τη μορφή πρωτοπαθούς σκληρυντικής 

χολαγγειίτιδας(PSC), περιχολαγγειίτιδας, αυτοάνοσης ηπατίτιδας, στεατοηπατίτιδας, 

κοκκιωματώδους ηπατίτιδας,  πρωτοπαθούς χολικής κίρρωσης, παγκρεατίτιδας, 

χολολιθίασης και σε εξαιρετικές περιπτώσεις ηπατοσπληνικού Τ-λεμφώματος. Πολλοί 

ασθενείς εμφανίζουν αναιμία (συνδυασμός εξωεντερικής εκδήλωσης και επιπλοκής). Σε 

σπάνιες περιπτώσεις οι ΙΦΝΕ μπορεί να οδηγήσουν σε προσβολή των πνευμόνων, της 

καρδιάς, των νεφρών και του νευρικού και αγγειακού συστήματος. Τέλος, από μελέτες έχει 
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φανεί μείωση της οστικής πυκνότητας των ασθενών με ΙΦΝΕ, με αποτέλεσμα οι ΙΦΝΕ να 

ενοχοποιούνται και για την πρόκληση οστεοπενίας και οστεοπόρωσης10. 

Σε κάποιες περιπτώσεις, οι ΙΦΝΕ μπορεί να συνοδεύονται και από πιο γενικευμένα 

συμπτώματα, όπως η παρουσία πυρετού, η απώλεια όρεξης, η απώλεια βάρους, η κούραση, 

η νυχτερινή εφίδρωση, η καθυστέρηση της ανάπτυξης στα παιδιά και η πρώιμη αμηνόρροια 

στις γυναίκες. 

 

1.4 Κλινική αξιολόγηση ΙΦΝΕ 

 

Όπως είναι εμφανές από τη συμπτωματολογία και την κλινική εικόνα των δύο νόσων, οι 

CD και UC μοιράζονται κλινικά και παθοφυσιολογικά χαρακτηριστικά, γεγονός που 

δυσκολεύει τη διάκρισή τους. Σε ένα 5-15% των ασθενών με ΙΦΝΕ, οι ενδοσκοπικές και 

ιστολογικές εκτιμήσεις δεν μπορούν να διακρίνουν την CD από τη UC, και αυτοί οι ασθενείς 

θεωρούνται μη ταξινομημένοι με ΙΦΝΕ (IBD-Unclassified, IBD-U), ενώ αν τα χαρακτηριστικά 

παραμένουν απροσδιόριστα και μετά την ιστολογική αξιολόγηση, η νόσος ορίζεται ως 

Απροσδιόριστη Κολίτιδα (IC). Το IBD-U είναι πιο συχνό σε παιδιά απ’ ότι σε ενήλικες. Σε μικρό 

ποσοστό των ασθενών με UC, η διάγνωσή τους αλλάζει αργότερα σε νόσο IBD-U ή CD11. Οι 

κλινικοί γιατροί τα τελευταία χρόνια χρησιμοποιούν όλο και περισσότερο μοριακούς δείκτες, 

συμπεριλαμβανομένων των γενετικών, ορολογικών και κοπράνων μαζί με την αξιολόγηση 

των παραδοσιακών ενδοσκοπικών, απεικονιστικών και ιστολογικών χαρακτηριστικών για τη 

διάγνωση, τη διαφορική διάγνωση, την εκτίμηση της δραστηριότητας και της σοβαρότητας 

της νόσου, την πρόβλεψη ανεπιθύμητων ενεργειών, και θεραπευτικών αποκρίσεων. Αυτοί οι 

δείκτες έχουν αποδεκτή ευαισθησία και ειδικότητα. Παρόλο που έχει σημειωθεί ουσιαστική 

πρόοδος, η διάγνωση και η ταξινόμηση εξακολουθεί να στερείται ενός μοναδικού τεστ ή 

“gold standard” δείκτη. 

 

1.4.1. Διάγνωση και ταξινόμηση 

 

Σύμφωνα με τις Κατευθυντήριες οδηγίες του Παγκόσμιου Οργανισμού 

Γαστρεντερολογίας, η διάγνωση των Ιδιοπαθών Φλεγμονωδών Νόσων του Εντέρου απαιτεί: 

✓ φυσική εξέταση,  

✓ λήψη ιστορικού του ασθενούς, 

✓ αιματολογικά τεστ,  

✓ εξέταση δείγματος κοπράνων,  

✓ ενδοσκόπηση,  

✓ λήψη βιοψιών και  

✓ απεικονιστικούς ελέγχους, 

προκειμένου να αποκλειστούν άλλες υποκείμενες νόσοι. Ενδεικτικά οι εξετάσεις που 

(ανάλογα την περίπτωση) πραγματοποιούνται είναι: 

i. Εξέταση κοπράνων 
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Εξετάσεις ρουτίνας και καλλιέργεια για αποκλεισμό άλλων αιτιών διάρροιας, εξέταση για 

Clostridium difficile, έλεγχος για λανθάνουσα αιμορραγία ή παρουσία λευκοκυττάρων, 

μέτρηση επιπέδων λακτοφερρίνης και α1-αντιθρυψίνης για αποκλεισμό εντερικής 

φλεγμονής (ELISA tests) και μέτρηση επιπέδων καλπροτεκτίνης για προσδιορισμό 

δραστηριότητας νόσου. 

ii. Εξέταση αίματος 

Γενική αίματος, ρυθμός καθίζησης ερυθροκυττάρων, επίπεδα C-αντιδρώσας πρωτεΐνης 

και α1-όξινης γλυκοπρωτεΐνης (ορομουκοειδές), ηλεκτρολύτες, αλβουμίνη, φερριτίνη, 

ασβέστιο, μαγνήσιο και βιταμίνη B12, κορεσμός τρανσφερρίνης/ διαλυτός υποδοχέας 

τρανσφερρίνης, κοβαλαμίνη ορού, ηπατικά ένζυμα και έλεγχος λειτουργικότητας, ιός 

ανθρώπινης ανοσοανεπάρκειας (HIV), ιός ηπατίτιδας Β (HBV), ιός της ηπατίτιδας C (HCV), ιός 

ανεμοβλογιάς- ζωστήρα (VZV), ανοσοσφαιρίνη G (IgG), περιπυρηνικά αντιουδετεροφιλικά 

αντισώματα (p-ANCA) και έναντι S.cerevisiae αντισώματα (ASCA) για περιπτώσεις μη 

ταξινομημένων IBD (θετικό p-ANCA και αρνητικό ASCA υποδηλώνει UC, αρνητικό p-ANCA και 

θετικό ASCA υποδηλώνει CD), ανίχνευση αντισωμάτων για αποκλεισμό κοιλιοκάκης. 

iii. Απεικονιστικές και ενδοσκοπικές εξετάσεις 

Απλή ακτινογραφία, βαριούχος υποκλυσμός, εντεροκάψουλα, εντεροσκόπηση με 

σπιράλ ή μονό ή διπλό μπαλόνι, ενδοσκόπηση ανώτερου γαστρεντερικού (σε περιπτώσεις 

αντίστοιχων συμπτωμάτων), μέθοδοι τρισδιάστατης απεικόνισης (αξονική τομογραφία, 

μαγνητική τομογραφία) και παρεμβατικές μέθοδοι όπως σιγμοειδοσκόπηση και 

κολονοσκόπηση με λήψη βιοψιών για ιστοπαθολογική αξιολόγηση9. 

Για τη διάγνωση της νόσου είναι απαραίτητος ο συνδυασμός των κλινικών, 

ενδοσκοπικών, ιστοπαθολογικών και ακτινολογικών χαρακτηριστικών9.  

Τη διάγνωση της νόσου ακολουθεί η ταξινόμηση, αναλόγως τη βαρύτητα, το σημείο 

εντοπισμού, την έκταση κ.α. Η αξιολόγηση της ενδοσκοπικής βιοψίας παρέχει χρήσιμες 

πληροφορίες για την ταξινόμηση, καθώς και για τον αποκλεισμό άλλων διαταραχών της 

γαστρεντερικής οδού. Ποικίλα συστήματα ταξινόμησης έχουν προταθεί ανά τα χρόνια, με 

ευρέως χρησιμοποιούμενα τα τελευταία χρόνια να είναι τα Κριτήρια Ταξινόμησης του 

Μόντρεαλ για ενήλικες και του Παρισιού (προσαρμοσμένη εκδοχή του συστήματος του 

Μόντρεαλ) για παιδιά. Τα συστήματα αυτά προσδιορίζουν την έκταση της νόσου βάσει 

ενδοσκοπικών και μακροσκοπικών χαρακτηριστικών11. 

 

1.4.2. Αξιολόγηση δραστηριότητας της νόσου  

 

Για την αξιολόγηση της δραστηριότητας των ΙΦΝΕ υπάρχουν πολλοί κλινικοί, 

ενδοσκοπικοί, ιστολογικοί και απεικονιστικοί δείκτες (scores), εργαστηριακοί βιοδείκτες και 

δείκτες αξιολόγησης της ποιότητας ζωής, που έχουν ως σκοπό την αξιολόγηση της 

σοβαρότητας της νόσου και τη δυνατότητα παρακολούθησης της εξέλιξής της στο χρόνο, 

βοηθώντας στην θεραπευτική διαδικασία.  
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Η πιο εύκολη και γρήγορη εκτίμηση της δραστηριότητας των UC και CD είναι η 

εργαστηριακή μέτρηση βιοχημικών δεικτών. Από το σύνολο των δεικτών, οι πιο συχνά 

χρησιμοποιούμενοι είναι η C-αντιδρώσα πρωτεΐνη (CRP) στον ορό και η καλπροτεκτίνη των 

κοπράνων(FC). Είναι αντιπροσωπευτικές της παρουσίας φλεγμονής, με την δεύτερη να 

εμφανίζει μεγαλύτερη εγκυρότητα, συγκρινόμενη με αποτελέσματα ενδοσκοπικών δεικτών 

(gold standard).  

Από το σύνολο των Scores στην Ελκώδη Κολίτιδα, από τους μη επεμβατικούς δείκτες, 

ο πιο έγκυρος και αξιόπιστος είναι ο SCCAI για ενήλικες, που αξιολογεί την νυχτερινή εντερική 

κινητικότητα και τον επείγοντα χαρακτήρα της αφόδευσης και ο PUCAI για επικυρωμένη 

παιδιατρική πρακτική, ως καλύτερα ανεκτός από παιδιά λόγω της μη επεμβατικής φύσης 

του. Ο Partial Mayo Clinic Index αποτελεί τον πιο ευρέως χρησιμοποιούμενο μη επεμβατικό 

δείκτη στα πλαίσια κλινικών δοκιμών. Κλινική αξιολόγηση παρέχουν οι Mayo Clinic Score και 

Ulcerative Colitis Disease Activity Index (UCDAI) (μη επικυρωμένοι). Η βλεννογονική 

επούλωση αποτελεί τον κυριότερο στόχο της θεραπευτικής διαδικασίας στη UC, και κατά 

συνέπεια, οι ενδοσκοπικοί δείκτες είναι ιδανικοί για την αξιολόγηση της 

αποτελεσματικότητάς της. Ευρέως χρησιμοποιούμενος είναι ο Mayo Clinic Subscore (MSC)( 

μη επικυρωμένος) ενώ οι UC Endoscopic Index of Severity (UCEIS) και UC Colonoscopic Index 

of Severity (UCCIS) είναι επίσημοι επικυρωμένοι ενδοσκοπικοί δείκτες12,13. Η επούλωση σε 

ιστολογικό και απεικονιστικό επίπεδο δεν αποτελούν μέχρι στιγμής στόχο της θεραπείας, 

παρόλα αυτά η επούλωση του ιστού αποτελεί ένδειξη πλήρους ύφεσης στη UC γι’ αυτό και 

γίνεται χρήση ιστολογικών δεικτών στην κλινική πρακτική, όπως των Riley Score και Geboes 

Score, και δύο νέων επικυρωμένων δεικτών, των Nancy Index και Robarts Histopathology 

Index (RHI). Οι τεχνικές απεικόνισης χρησιμοποιούνται σπανιότερα, λόγω μειωμένης 

πρακτικότητας και αυξημένου κόστους, συμπληρωματικά της ενδοσκοπικής εκτίμησης, σε 

ασθενείς με σοβαρή UC (MRC-S, MR-score-S, κ.α).  

Στη νόσο Crohn, οι πιο συχνά χρησιμοποιούμενοι δείκτες κλινικής δραστηριότητας 

είναι ο Harvey-Bradshaw Index (HBI), ο Crohn’s Disease Activity Index (CDAI) και ο Perianal 

Disease Activity Index (PDAI) (gold standard για περιπρωκτική νόσο), οι οποίοι εμφανίζουν 

όμως περιορισμούς στην κλινική πρακτική. Ενδοσκοπικοί δείκτες όπως ο Crohn’s Disease 

Endoscopic Index of Severity (CDEIS) και ο Simple Endoscopic Score for Crohn’s Disease (SES-

CD) είναι επικυρωμένοι και χρησιμοποιούνται ευρέως. Σε μετεγχειρητικούς ασθενείς, η 

εκτίμηση του κινδύνου επανεμφάνισης της νόσου γίνεται με το Rutgeerts score. Παρ' όλα 

αυτά, σε αντίθεση με τη UC, η βλεννογονική επούλωση δεν θεωρείται πρωτεύον 

θεραπευτικός στόχος στη CD, αφού πρόκειται για διατοιχωματική νόσο, οπότε και η αξία των 

παραπάνω εκτιμήσεων είναι περιορισμένη. Λόγω της ασυνέχειας της φλεγμονής, δύσκολη 

είναι και η ιστολογική εκτίμηση, και παρόλο που υπάρχουν δείκτες, αυτοί δεν 

χρησιμοποιούνται στην καθημερινή κλινική πρακτική. Αντιθέτως, η απεικονιστική εκτίμηση 

έχει ιδιαίτερη αξία στη CD, λόγω του ότι η φλεγμονή μπορεί να επεκταθεί εκτός του εύρους 

της ενδοσκόπησης, ενώ έχει τη δυνατότητα να εντοπίσει επιπλοκές όπως στενώσεις, 

αποστήματα και συρίγγια, συχνά απαντώμενα στη νόσο. Μεταξύ MRI και CT, η δεύτερη 

συνήθως αποφεύγεται λόγω έκθεσης σε ακτινοβολία κι έτσι συχνά χρησιμοποιούμενοι 

επικυρωμένοι ακτινολογικοί δείκτες είναι οι Magnetic Resonance Index of Activity (MaRIA) 

και Van Assche MRI‑Based Score for Severity of Perianal Crohn’s Disease.  
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Η εκτίμηση της ποιότητας ζωής αποτελεί σημαντικό δείκτη για την αξιολόγηση της 

πορείας της νόσου, αφού η λειτουργικότητα και η ευεξία του ασθενή αποτελούν τους 

σημαντικότερους στόχους της θεραπευτικής διαδικασίας. O gold standard δείκτης ποιότητας 

ζωής (Quality Of Life- QOL) χρησιμοποιούμενος σε κλινικές δοκιμές είναι ο Inflammatory 

Bowel Diseases Questionnaire (IBDQ). Στην κλινική πρακτική χρησιμοποιούνται πιο πρακτικοί 

και σύντομοι δείκτες, όπως είναι ο IBD-control 8, και οι επικυρωμένοι Short Inflammatory 

Bowel Disease Questionnaire (SIBDQ) και Crohn’s Ulcerative Colitis Questionnaire‑8 

(CUCQ‑8)12,13. 

Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες των ECCO-ESGAR του 2018, η ανταπόκριση 

στη θεραπεία της ενεργού ελκώδους κολίτιδας (UC) θα πρέπει να προσδιορίζεται με 

συνδυασμό κλινικών παραμέτρων, ενδοσκόπησης και εργαστηριακών δεικτών όπως η CRP 

και η καλπροτεκτίνη των κοπράνων (FC). Σε ασθενείς με UC που ανταποκρίνονται κλινικά 

στην ιατρική θεραπεία, η βλεννογονική επούλωση θα πρέπει να προσδιορίζεται ενδοσκοπικά 

ή με καλπροτεκτίνη κοπράνων περίπου 3 έως 6 μήνες μετά την έναρξη της θεραπείας. Η 

κλινική και βιοχημική ανταπόκριση στη θεραπεία της νόσου του Crohn θα πρέπει να 

προσδιορίζεται εντός 12 εβδομάδων μετά την έναρξη της θεραπείας. Η ενδοσκοπική 

απόκριση στη θεραπεία πρέπει να αξιολογείται εντός 6 μηνών από την έναρξη της 

θεραπείας14. 

 

1.5 Διαχείριση ΙΦΝΕ 
 

Η διαχείριση των ΙΦΝΕ περιλαμβάνει φαρμακευτική, διατροφική και χειρουργική 

παρέμβαση. Ο κύριος στόχος της θεραπείας είναι η επαγωγή και η διατήρηση της ύφεσης, η 

διόρθωση των διατροφικών ελλείψεων και η πρόληψη των επιπλοκών. 

 

1.5.1. Φαρμακευτική παρέμβαση 

 

Παραδοσιακά, οι στόχοι της φαρμακολογικής ή βιολογικής θεραπείας τόσο για τη CD 

όσο και για τη UC, ήταν η μείωση της φλεγμονώδους διαδικασίας κατά τη διάρκεια των 

υποτροπών και η παράταση της περιόδου κατά την οποία ο ασθενής διατηρείται σε 

κατάσταση ύφεσης των κλινικών συμπτωμάτων. Ως εκ τούτου, η θεραπεία εξαρτάται από την 

ισορροπία μεταξύ αποτελεσματικότητας, δευτερογενών παρενεργειών των φαρμάκων που 

χρησιμοποιούνται, και της ανταπόκρισης του ασθενούς σε προηγούμενη θεραπεία. Η 

επιλογή της θεραπείας θα πρέπει επίσης να βασίζεται στη συχνότητα της υποτροπής της 

νόσου, στην έκταση και τη σοβαρότητά της και στην παρουσία εξω-εντερικών εκδηλώσεων, 

που υποδεικνύουν σοβαρές επιπλοκές. Επιπρόσθετοι παράγοντες που επηρεάζουν τη 

θεραπευτική αντιμετώπιση της εντερικής φλεγμονής είναι η περιοχή της βλάβης, η 

δραστηριότητα της νόσου και η συνολική κλινική κατάσταση του κάθε ασθενούς. 

Η θεραπευτική διαδικασία μπορεί να διακριθεί σε δύο θεραπευτικές προσεγγίσεις 

γνωστές ως «step-up» ή «top-down» στρατηγικές. Στην πρώτη ακολουθείται αυξανόμενης 
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έντασης θεραπεία παράλληλη με τη σοβαρότητα της νόσου, ενώ στη δεύτερη η έναρξη της 

θεραπείας είναι επιθετική, προκειμένου να αποφευχθεί η πρόκληση μελλοντικών 

επιπλοκών. Οι συμβατικές θεραπείες περιλαμβάνουν συνήθως φάρμακα που ανήκουν σε 

πέντε ξεχωριστές φαρμακολογικές κατηγορίες: αμινοσαλικυλικά, αντιβιοτικά, 

κορτικοστεροειδή, θειοπουρίνες και ανταγωνιστές φολικού οξέος, όπως η μεθοτρεξάτη15. Η 

συνήθης τρέχουσα στρατηγική περιλαμβάνει έναρξη με 5-αμινοσαλικυλικό οξύ (5-ASA) και 

συστημική χορήγηση κορτικοστεροειδών (GSs)16. Σε περιπτώσεις που δεν επιτυγχάνεται 

ύφεση, γίνεται χρήση ανοσοκατασταλτικών και TNFα ανταγωνιστών. Παρά την αξιοσημείωτη 

πρόοδο των τελευταίων χρόνων, ένα σημαντικό ποσοστό των ασθενών αδυνατούν να 

ανταποκριθούν στη θεραπεία ή χάνουν γρήγορα την απόκρισή τους σε αυτήν. Ως εκ τούτου, 

για τους ασθενείς με σοβαρή, ανθεκτική στις συμβατικές θεραπείες νόσο, επιτακτική είναι η 

ανάγκη για νέες, πιο αποτελεσματικές θεραπείες. Προσφάτως εγκεκριμένες επερχόμενες 

θεραπευτικές οδοί που βρίσκονται αυτή τη στιγμή υπό μελέτη περιλαμβάνουν νέους TNFα 

αναστολείς, φάρμακα κατά της ιντεγκρίνης,  IL-12/IL23 αναστολείς,  φάρμακα μικρού 

μοριακού βάρους (Small-molecule drugs, SMDs), μεταμόσχευση βλαστοκυττάρων και 

κοπράνων17.  

 

Εικόνα 3. Συμβατικές και νέες φαρμακολογικές και βιολογικές θεραπείες για τις ΙΦΝΕ και 

που εντοπίζεται η δράση τους15. 

Σε εξωεντερικές εκδηλώσεις που οφείλονται στην εντερική δραστηριότητα, 

η θεραπεία της υποκείμενης ΙΦΝΕ συχνά είναι αρκετή για την ταχεία ανακούφιση των 

συμπτωμάτων. Σε ανεξάρτητες της νόσου εξωεντερικές εκδηλώσεις, απαιτούνται 

διαφορετικές στρατηγικές για τη διαχείρισή τους. Επιπλέον, οι εξωεντερικές επιπλοκές θα 

πρέπει να αξιολογούνται σε ασθενείς με ΙΦΝΕ σε τακτική βάση, καθώς η πρόληψη ή/και η 

ειδική θεραπεία τους μπορεί να έχει σημαντικό όφελος για τη βελτίωση της ποιότητας ζωής 

των ασθενών10. 
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1.5.2. Διαιτητική παρέμβαση 

 

1.5.2.1. Δυσθρεψία  

Η δυσθρεψία είναι συχνή στους πάσχοντες από ΙΦΝΕ, συναντάται τόσο στην UC όσο και 

στη CD, και αποτελεί έναν από τους σημαντικότερους παράγοντες που συνδέονται με κακή 

έκβαση της νόσου. Ο επιπολασμός της δυσθρεψίας είναι υψηλότερος σε φάσεις έξαρσης των 

ΙΦΝΕ και υψηλότερος στη CD (14%) σε σύγκριση με τη UC (5,7%)18, εξαιτίας της ικανότητάς 

της πρώτης να προσβάλει τμήματα κατά μήκος ολόκληρης της γαστρεντερικής οδού, σε 

αντίθεση με τη UC είναι πιο περιορισμένη και εντοπισμένη στο παχύ έντερο. Η σοβαρότητα 

της δυσθρεψίας στις ΙΦΝΕ επηρεάζεται από τη δραστηριότητα (UC), τη διάρκεια (CD) και την 

έκταση (CD) της νόσου. Οι ασθενείς με CD παραμένουν σε κίνδυνο ακόμη και όταν η 

ασθένειά τους βρίσκεται σε ύφεση, ενώ οι ασθενείς με UC συνήθως αναπτύσσουν 

προβλήματα μόνο κατά την ενεργό φάση της νόσου19,20. Οι κύριοι παθοφυσιολογικοί 

μηχανισμοί της δυσθρεψίας στις ΙΦΝΕ μπορεί να είναι: 

✓ Η μείωση της από του στόματος διαιτητικής πρόσληψης εξαιτίας ανορεξίας, 

κοιλιακού πόνου, ναυτίας, εμετού, περιοριστικών διαιτών ή/και φαρμάκων 

✓ Η υπερμεταβολική κατάσταση εξαιτίας της παρουσίας ενεργού φλεγμονής, που 

οδηγεί σε αυξημένες ανάγκες σε θρεπτικά συστατικά 

✓ Οι αυξημένες γαστρεντερικές απώλειες που μπορεί να οφείλονται σε διάρροια, 

στεατόρροια, εξιδρωματική εντεροπάθεια, απώλειες πρωτεϊνών από το έντερο ή από 

συρίγγια ή/και μαζική απώλεια αίματος  

✓ Η δυσαπορρόφηση θρεπτικών συστατικών εξαιτίας βακτηριακής υπερανάπτυξης, 

μειωμένης απορροφητικής επιφάνειας λόγω φλεγμονής ή χειρουργικής εκτομής ή 

παράκαμψης (bypass)  

✓ Οι παρενέργειες των φαρμάκων που μπορεί να σχετίζονται με ανορεξία, ναυτία, 

αλληλεπίδραση με τα διαιτητικά συστατικά και πρωτεόλυση20,21  

Οι κύριες μορφές δυσθρεψίας στις ΙΦΝΕ είναι:  

✓ Ο πρωτεΐνο-ενεργειακός υποσιτισμός, η συχνότερη μορφή δυσθρεψίας σε ενήλικες 

ασθενείς με ΙΦΝΕ, με επιπολασμό 18-62% σε ασθενείς με UC και 50-70% σε ασθενείς 

με CD18. Ενδεικτικά, μπορεί να αντικατοπτριστεί στη μείωση του σωματικού βάρους 

(20% και 37% των ασθενών με UC και CD αντίστοιχα εμφανίζουν μείωση στο Δείκτη 

Μάζας Σώματος)22 και στα μειωμένα επίπεδα αλβουμίνης (25-80% και 25-50% των 

ασθενών με UC και CD αντίστοιχα εμφανίζουν υποαλβουμιναιμία)18.  

✓ Η διαταραγμένη σύσταση σώματος, συνήθως άμεσα σχετιζόμενη με μειωμένη μυϊκή 

και σκελετική μάζα. Πρόσφατες έρευνες δείχνουν μείωση της άλιπης μάζας σώματος 

στο 20% των ασθενών με ΙΦΝΕ, έναν στους δύο ασθενείς να πάσχει από οστεοπενία 

και τα ποσοστά της οστεοπόρωσης να ανέρχονται στο 15-20% των ασθενών20.  

✓ Οι ανεπάρκειες σε θρεπτικά συστατικά, συχνότερες σε ασθενείς με CD. Η 

σιδηροπενική αναιμία αποτελεί σημαντικό πρόβλημα για μεγάλο ποσοστό των 

ασθενών με ΙΦΝΕ, ενώ ελλείψεις σε άλλα μικροσυστατικά όπως το φυλλικό οξύ, τη 

βιταμίνη B12, λιποδιαλυτές βιταμίνες και αντιοξειδωτικούς παράγοντες έχουν 

παρατηρηθεί σε σημαντικά ποσοστά, όπως αναγράφονται παρακάτω (Πίνακας 3). 
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Πίνακας 2. Ανεπάρκειες μικροσυστατικών στις ΙΦΝΕ18 

Μικροσυστατικά Επιπολασμός (%) σε 

 UC CD 

Σίδηρος 81 39 

Φυλλικό οξύ 35 54-67 

Βιταμίνη B12 5 48 

Κάλιο - 6-20 

Ασβέστιο 10 13 

Μαγνήσιο - 14-33 

Βιταμίνη A 26-93 11-50 

Βιταμίνη D 35 75 

Ψευδάργυρος - 40-50 

Σελήνιο - 35-40 

 

Συνεπώς, οι ασθενείς με ΙΦΝΕ είναι ομάδα υψηλού κινδύνου για ανάπτυξη 

δυσθρεψίας (πενταπλάσιος κίνδυνος σε σχέση με υγιείς)23, και γι’αυτό συστήνεται η 

διατροφική αξιολόγησή τους (screening) κατά τη διάγνωση και ανά τακτά χρονικά 

διαστήματα στη συνέχεια. Η διαγνωσμένη δυσθρεψία πρέπει να αντιμετωπίζεται 

καταλλήλως, αφού δυσχεραίνει την πρόγνωση και την ποιότητα ζωής των ασθενών, αυξάνει 

τα ποσοστά επιπλοκών και θνησιμότητας, την αναγκαιότητα για χειρουργική παρέμβαση, το 

χρόνο διαμονής στο νοσοκομείο και τις μεταχειρουργικές επιπλοκές19,24.  

1.5.2.2. Διατροφική διαχείριση 

Η διατροφική φροντίδα είναι συνεπώς σημαντική στη θεραπεία των ασθενών με 

ΙΦΝΕ, και στη επίτευξη και διατήρηση της ύφεσης στη νόσο. Στοχεύει στην πρόληψη του 

υποσιτισμού και της ανεπάρκειας μικροθρεπτικών συστατικών, τον περιορισμό των 

συμπτωμάτων της νόσου και των ανεπιθύμητων ενεργειών της φαρμακευτικής αγωγής  και 

τη διασφάλιση της σωστής ανάπτυξης στα παιδιά19.  

Σε φάσεις έξαρσης, δεν υπάρχει συγκεκριμένη δίαιτα που να συστήνεται σε όλους 

τους ασθενείς και οι δίαιτες αποκλεισμού δε συστήνονται για την επαγωγή της ύφεσης. 

Αντίθετα, απαιτείται εξατομικευμένος σχεδιασμός της δίαιτας, ανάλογα με την κλινική 

εικόνα και φαρμακευτική αγωγή του εκάστοτε ασθενούς. Σε κάθε περίπτωση, οι ενεργειακές 

απαιτήσεις είναι παρόμοιες με αυτές του υγιούς πληθυσμού ενώ οι πρωτεϊνικές ανάγκες 

είναι αυξημένες, και συνεπώς συστήνεται αύξηση της διαιτητικής πρωτεϊνικής πρόσληψης 

στα 1.2-1.5g/kg ημερησίως σε ενήλικες ασθενείς19.  

Σε φάση ύφεσης, δεν απαιτείται η ακολούθηση συγκεκριμένης δίαιτας από τους 

ασθενείς. Ενθαρρύνεται η υψηλή πρόσληψη διαιτητικών ινών από φρούτα και λαχανικά 

(εκτός από περιπτώσεις στενωτικού τύπου CD), η αποφυγή ω-6 PUFA, trans λιπαρών οξέων, 

μη παστεριωμένων γαλακτοκομικών25 και η ελεγχόμενη κατανάλωση κρέατος. Ανάμεσα στις 

δίαιτες που έχουν ελεγχθεί κατά καιρούς, θετική επίδραση φαίνεται να έχει η υιοθέτηση 

Μεσογειακού τύπου διατροφής και η δίαιτα FODMAP25,26. Τόσο οι ενεργειακές όσο και οι 

πρωτεϊνικές ανάγκες είναι αντίστοιχες με του υγιούς πληθυσμού, με τις πρωτεϊνικές 

απαιτήσεις να διαμορφώνονται στο 1g/kg ημερησίως σε ενήλικες ασθενείς19. Σημαντική 

είναι η αυτό-παρακολούθηση του ασθενούς, για την αποφυγή τροφών που μπορεί να 

επιδεινώνουν τα συμπτώματα της νόσου. 
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Ποικίλες μελέτες έχουν διερευνήσει την επίδραση συμπληρωματικής παροχής 

θρεπτικών συστατικών στις ΙΦΝΕ. Βάσει των μέχρι τώρα κλινικών αποτελεσμάτων η 

χορήγηση βιταμίνης D26 και B12 συστήνεται μόνο σε περιπτώσεις ανεπαρκειών, η πρόσληψη 

βιταμίνης D και ασβεστίου σε περιπτώσεις χρήσης κορτικοστεροειδών και σιδήρου σε 

περιπτώσεις αναιμίας. Παρόλο που υπάρχουν ανεπαρκή δεδομένα που να υποστηρίζουν τη 

χρήση συμπληρωμάτων για μείωση ή διατήρηση της ύφεσης, θετική επίδραση στην εξέλιξη 

της νόσου φαίνεται από μελέτες ότι πιθανώς να προσδίδει η πρόσληψη ψύλλιου26, 

αντιοξειδωτικών, γλουταμίνης, βραχείας αλύσου λιπαρών οξέων (SCFA) και κουρκουμίνης23. 

Τα σημερινά δεδομένα δεν δικαιολογούν τη χορήγηση πρε- και προβιοτικών, ούτε αυξητικών 

παραγόντων. 

1.5.2.3. Υποστήριξη θρέψης 

Συχνά απαιτείται διατροφική παρέμβαση με χορήγηση Τεχνητής Διατροφής για την 

υποστήριξη θρέψης. Η διατροφική θεραπεία διακρίνεται σε πρωτογενή και υποστηρικτική 

θεραπεία. Ο στόχος της πρώτης είναι να προκαλέσει και να διατηρήσει την ύφεση και της 

δεύτερης να υποστηρίξει τις μακροχρόνιες επιπτώσεις της φαρμακευτικής αγωγής20. Η 

Τεχνητή Διατροφή δε συστήνεται στην πρωτογενή θεραπεία για τη διατήρηση της ύφεσης19, 

και συνεπώς χρησιμοποιείται κυρίως σε ασθενείς που βρίσκονται σε φάση έξαρσης της 

νόσου. Οι ενδείξεις για την Εντερική Διατροφή (EΔ) στη θεραπεία των ΙΦΝΕ περιλαμβάνουν 

αποκλειστική ΕΔ για ενεργή νόσο, συμπληρωματική EΔ για διατήρηση της ύφεσης της νόσου 

και διατροφική υποστήριξη για την επίτευξη επαρκούς αύξησης βάρους και ανάπτυξης. Η 

Παρεντερική Διατροφή (ΠΔ) μπορεί να είναι μια εναλλακτική μέθοδος διατροφής για την 

εντερική πρόσληψη θρεπτικών ουσιών σε ασθενείς με ΙΦΝΕ, που χρησιμοποιείται κυρίως σε 

άτομα με αντενδείξεις στην EΔ, ειδικά όταν υπάρχουν συμπτώματα σοβαρού υποσιτισμού.  

Πιο συγκεκριμένα, στην UC η ΕΔ χρησιμοποιείται σε περιπτώσεις έντονης 

δυσθρεψίας, και στη CD σε περιπτώσεις δυσθρεψίας, χρήσης κορτικοστεροειδών, ως 

περιεγχειρητική υποστήριξη και για μείωση των επιπλοκών (στενώσεις, συρίγγια, 

αποστήματα). Σε περιπτώσεις που η ΕΔ δεν είναι καλά ανεκτή και σε ιδιαίτερες περιπτώσεις 

μπορεί να χορηγηθεί ΠΔ. Αντενδείκνυται η ανάπαυση του εντέρου με ολική ΠΔ στη UC σε 

περιόδους έξαρσης, εκτός από περιπτώσεις τοξικού μεγάκολου, εκτεταμένων αιμορραγιών, 

διάτρησης ή απόφραξης. Αντιστοίχως, στη CD η ολική ΠΔ χορηγείται μόνο σε περιπτώσεις 

σοβαρού υποσιτισμού, σε σύνδρομο βραχέος εντέρου ή εκτεταμένων εκτομών εντέρου, σε 

ενδοκοιλακή σήψη ή διάτρηση, παρουσία συριγγίων και στενώσεων27. Η αποκλειστική ΕΔ 

είναι αποτελεσματική και συστήνεται ως πρώτη γραμμή θεραπείας για επαγωγή της ύφεσης 

σε παιδιά και εφήβους με ενεργό CD19, στα οποία η αποφυγή στεροειδών είναι σημαντική 

για την ανάπτυξή τους, σε αντίθεση με τους ενήλικες, οι οποίοι εμφανίζουν χαμηλό βαθμό 

συμμόρφωσης.  

 

1.5.3. Χειρουργική παρέμβαση  

 

Στην Ελκώδη Κολίτιδα, η χειρουργική επέμβαση αποτελεί συχνή θεραπευτική επιλογή, 

κυρίως σε περιπτώσεις αποτυχίας της φαρμακευτικής αγωγής, κακοηθειών, και επιπλοκών 

όπως διάτρηση εντέρου ή τοξικό μεγάκολο. Αντιθέτως, αποτελεί σπάνια θεραπευτική λύση 
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σε ασθενείς με Νόσο Crohn, εξαιτίας των μεγάλων ποσοστών επανεμφάνισης της νόσου 

μετεγχειρητικά, αν και έχει φανεί ότι μπορεί να οδηγήσει σε μακροχρόνια ύφεση σε 

ορισμένους ασθενείς. Συγκεκριμένα, στη CD αποτελεί επιλογή μόνο σε περιπτώσεις 

εμφάνισης ανθεκτικότητας σε κορτικοστεροειδή, σε περιπτώσεις αποφρακτικών 

συμπτωμάτων, εντοπισμένης ειλεοτυφλικής νόσου και επιπλοκών όπως εκτεταμένων 

στενώσεων και αποστημάτων14. 

 Οι συχνότερες χειρουργικές επιλογές στις ΙΦΝΕ είναι:  

✓ Διάνοιξη αποστημάτων  

✓ Υφολική κολεκτομή 

✓ Ειλεοπρωκτική ή ειλεοορθική αναστόμωση  

✓ Ειλεοκολική εκτομή  

✓ Προσωρινή ειλεοστομία/κολοστομία  

✓ Λαπαροσκοπική κολεκτομή  

 

1.5.4. Εναλλακτική και συμπληρωματική θεραπεία 

 

Αναφέρεται ότι περίπου 21-60% των ασθενών με ΙΦΝΕ έχουν καταφύγει σε 

συμπληρωματική και εναλλακτική θεραπεία, η οποία περιλαμβάνει φυτοθεραπεία, 

ψυχοθεραπεία και θεραπεία βελονισμού. Η διαφορά μεταξύ των δύο ειδών έγκειται στο 

γεγονός ότι η συμπληρωματική θεραπεία χρησιμοποιείται ταυτόχρονα με την συμβατική, 

ενώ η εναλλακτική θεραπεία την αντικαθιστά. Αν και ο αριθμός των σχετικών κλινικών 

μελετών είναι σχετικά μικρός, η αποτελεσματικότητα των φυτικών θεραπειών φαίνεται να 

είναι πολλά υποσχόμενη. Το γεγονός αυτό, σε συνδυασμό με την απουσία παρενεργειών, 

έχει οδηγήσει στην αυξημένη δημοτικότητά τους μεταξύ ασθενών αλλά και στο όλο και 

αυξημένο ερευνητικό ενδιαφέρον. Οι φυτικές θεραπείες ασκούν το θεραπευτικό τους 

όφελος με διαφορετικούς μηχανισμούς όπως ανοσολογική ρύθμιση, αντιοξειδωτική δράση, 

αναστολή λευκοτριενίου Β4 και πυρηνικού παράγοντα-kΒ, και αντιαιμοπεταλιακή 

δραστηριότητα. Μεταξύ των φυτικών φαρμάκων ή βοτάνων, τα Pistacia lentiscus var Chia, 

Plantago ovata, Curcuma longa, Andrographis paniculata, Curcumin, Aloe vera, Artemisia 

absinthium, Boswellia serrata, Cannabis sativa και Tripterygium wilfordii αποτελούν τις πιο 

δημοφιλείς φυτικές θεραπείες που χρησιμοποιούνται από ασθενείς με ΙΦΝΕ28. Μια 

πρόσφατη ανασκόπηση από τους Τριανταφυλλίδη και συν., σχετικά με την 

αποτελεσματικότητα των βοτάνων για τη θεραπεία των ΙΦΝΕ,  εξετάστηκαν 27 κλινικές 

μελέτες που μελετούσαν 11 είδη φυτοθεραπείας σε 1874 ασθενείς με ΙΦΝΕ. Από τις 11 

φυτοθεραπείες, επτά είχαν ωφέλιμες επιδράσεις στη UC, ενώ τέσσερις είχαν ως αποτέλεσμα 

κλινική ύφεση στη CD29. Παρόλ’αυτά, απαιτείται εκτενής έρευνα γύρω από αυτές τις 

θεραπείες, έως ότου να μπορέσουν να συμπεριληφθούν και επίσημα στην κλινική πρακτική. 
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1.6 Παθοφυσιολογικός Μηχανισμός 

 

Αν και ο ακριβής μηχανισμός που οδηγεί στην κλινική εκδήλωση των ΙΦΝΕ είναι 

ασαφής, η επικρατέστερη θεωρία για την παθογένεσή τους υποστηρίζει ότι πρόκειται για το 

αποτέλεσμα ανοσορυθμιστικής δυσλειτουργίας της γαστρεντερικής οδού, που πυροδοτείται 

από την αλληλεπίδραση περιβαλλοντικών και μικροβιακών παραγόντων, σε ξενιστή με 

γενετική προδιάθεση εμφάνισης της νόσου.  

 

Εικόνα 4. Αλληλεπίδραση παραγόντων κινδύνου που συμβάλλουν στη χρόνια 

εντερική φλεγμονή30.  

Οι παράγοντες κινδύνου μπορεί να προέρχονται τόσο από το εξωτερικό περιβάλλον, 

που περιλαμβάνουν μολυσματικά παθογόνα όπως ιοί και βακτήρια, όσο και από τον ίδιο τον 

οργανισμό, όπως αυτοαντιγόνα του εντερικού μικροβιώματος. Ο βασικός μηχανισμός 

πρόκλησης της φλεγμονής του εντέρου στα ΙΦΝΕ είναι ανοσοκατευθυνόμενος, και συνήθως 

αποδίδεται σε μη φυσιολογική ή υπερβάλλουσα ανοσολογική απάντηση.  

1.6.1. Γενετική προδιάθεση εμφάνισης των ΙΦΝΕ  

Έχει παρατηρηθεί και ερευνητικά επιβεβαιωθεί η επίδραση της κληρονομικότητας στις 

ΙΦΝΕ, η οποία φαίνεται να είναι μεγαλύτερη στη CD απ’ ότι στη UC, με το βαθμό 

συμμόρφωσης σε ομοζυγωτικούς διδύμους να κυμαίνεται μεταξύ 30-58% και 10-15% 

αντίστοιχα31. Το 15% των ασθενών με ΙΦΝΕ έχουν συγγενή 1ου βαθμού που πάσχει από την 

ίδια νόσο. Τα άτομα με συγγενείς 1ου βαθμού που νοσούν έχουν 5% και 2% πιθανότητα να 

εμφανίσουν CD και UC αντίστοιχα. Τα ποσοστά αυτά εμφανίζονται ελαφρώς αυξημένα σε 

εβραϊκούς πληθυσμούς3. Η εμφανής γενετική προδιάθεση των ΙΦΝΕ έχει οδηγήσει σε 

αναζήτηση των γενετικών μηχανισμών στους οποίους αποδίδεται η κληρονομικότητα της 

νόσου. Τις τελευταίες δεκαετίες, εξελίξεις στον τομέα του γονιδιακού ελέγχου και της 

τεχνολογίας ανάλυσης δεδομένων επέτρεψαν την πραγματοποίηση μελετών σάρωσης του 

γονιδιώματος (GWAS) και την ταυτοποίηση μονονουκλεοτιδικών πολυμορφισμών (SNPs). 

Περισσότεροι από 200- σχετιζόμενοι με ΙΦΝΕ- γενετικοί τόποι έχουν ταυτοποιηθεί τα 

τελευταία 20 χρόνια που εμπλέκονται σε βιολογικές διαδικασίες όπως η λειτουργικότητα 

εντερικού φραγμού, η επιθηλιακή αποκατάσταση, η άμυνα έναντι μικροβίων, η έμφυτη και 
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προσαρμοστική ανοσολογική απόκριση, η παραγωγή ελευθέρων ριζών, η αυτοφαγία, το ER 

stress και μεταβολικές οδοί σχετιζόμενες με τη διατήρηση της κυτταρικής ομοιόστασης31. Οι 

ισχυρότερες συσχετίσεις έχουν βρεθεί σε γονίδια των παρακάτω κύριων οδών32–34: 

i. Bακτηριακή ανίχνευση 

Το πρώτο αλληλόμορφο που συσχετίστηκε με τις ΙΦΝΕ εντοπίστηκε στο NOD2, ένα 

πρωτεϊνικό γονίδιο που περιέχει τον γενετικό κώδικα ενός ενδομεμβρανικού υποδοχέα 

που συναντάται στα εντερικά επιθηλιακά κύτταρα, στα μακροφάγα, στα μονοκύτταρα 

και λεμφοκύτταρα του βλεννογόνου και αναγνωρίζει το MPD, διπεπτίδιο που περιέχεται 

στην πεπτιδογλυκάνη του κυτταρικού τοιχώματος Gram+ και Gram-βακτηρίων και 

σχετίζεται με τη μεταγραφή προφλεγμονωδών κυτταροκινών και τον έλεγχο του 

βακτηριακού πολλαπλασιασμού και της αντιγονο-παρουσίασης. Η μετάλλαξη των NOD2 

αλληλόμορφων φαίνεται να τριπλασιάζει τον κίνδυνο εμφάνισης IΦΝΕ.  

 

ii. Aυτοφαγία 

Η αυτοφαγία είναι μια διαδικασία αυτο-αποδόμησης που εμπλέκεται στη διατήρηση της 

ενδοκυτταρικής ομοιόστασης. Το ΑTG16L1 γονίδιο παίζει κύριο ρόλο στο μονοπάτι όλων 

των τύπων αυτοφαγίας και η Τ300Α μετάλλαξη σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο για CD, 

εξαιτίας της βλάβης που προκαλεί στο σχηματισμό των αυτοφαγοσωμάτων που οδηγεί 

σε μειωμένη ικανότητα «καθαρισμού» του κυτταροπλασματικού περιεχομένου, σε 

περιπτώσεις όπως προσβολή από βακτήρια. Στην ίδια οδό εμπλέκεται και το IRGM, που 

ανήκει στην p47 οικογένεια GTPασών και CD-σχετιζόμενοι πολυμορφισμοί του οδηγούν 

σε μειωμένη πρωτεϊνική έκφραση. 

 

iii. Οδός Th17 (IL23R) 

Προσφάτως περιγράφηκε και η σχέση των Th17 κυττάρων με τη νόσο. 

Τα Th17 είναι ένα υποσύνολο βοηθητικών Τ κυττάρων που παράγουν IL-17, μια ισχυρή 

προφλεγμονώδη κυτταροκίνη που εμπλέκεται σε διάφορες φλεγμονώδεις παθολογίες. 

Η παραγωγή IL-17 επάγεται από την ενεργοποίηση του υποδοχέα IL23R και ρυθμίζεται 

από την έκκριση IL-23, μιας προφλεγμονώδους κυτταροκίνης που εκφράζεται μεταξύ 

άλλων, και σε κύτταρα Th17. Αυξημένη έκφραση IL-17 έχει εντοπιστεί σε ιστούς και στον 

ορό ασθενών με ΙΦΝΕ35, και αποτελεί αιτιοπαθολογικό παράγοντα εντερικής ίνωσης στη 

CD36. Παραλλαγές Arg381Gln (rs11209026) στην περιοχή του γονιδίου IL23R, αποτελούν 

παράγοντες κινδύνου για CD37. Η οδός Th17 και IL-23 είναι καλά εδραιωμένη στην 

παθογένεση των ΙΦΝΕ, και οι γενετικοί τόποι ευαισθησίας IL23R, IL12B, JAK2 και STAT3 

έχουν ταυτοποιηθεί τόσο σε UC όσο και σε CD ασθενείς38,39.  

 

iv. ER stress 

Το ενδοπλασματικό δίκτυο (ER) είναι ένα βασικό υποκυτταρικό οργανίδιο υπεύθυνο για 

τη σύνθεση και την ωρίμανση πρωτεϊνών. Η αποτυχία της αναδίπλωσης των πρωτεϊνών 
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λόγω αλλαγών στο περιβάλλον, όπως η φλεγμονή, οδηγεί σε δυσλειτουργία εντός του 

ER, που ονομάζεται ER stress. Οι γενετικές μελέτες των ΙΦΝΕ έχουν εντοπίσει ευαίσθητα 

αλληλόμορφα, όπως τα XBP1 και ARG2 (Anterior Gradient 2), ως πιθανούς παράγοντες 

κινδύνου40. Προηγούμενες μελέτες έδειξαν ότι η γενετική αποσιώπηση των γονιδίων που 

εμπλέκονται στην σηματοδότηση του ER stress συνδέεται με την αυθόρμητη φλεγμονή 

του εντέρου ή / και την αυξημένη ευαισθησία στην κολίτιδα32,40. 

Παρόλο του όλο και αυξανόμενου αριθμού γενετικών τόπων που συμμετέχουν στην 

παθογένεση των ΙΦΝΕ, οι γενετικές επιδράσεις εξηγούν μόνο ένα 20%-25% της 

κληρονομικότητας της νόσου. Αυτό δεν ισχύει μόνο για τις ΙΦΝΕ, αλλά και για πολλές άλλες 

πολυγενετικές ασθένειες και το φαινόμενο αυτό είναι γνωστό ως "γενετικό κενό". Ένα 

σημαντικό μέρος του γενετικού κενού θα μπορούσε να εξηγηθεί από αλληλεπιδράσεις 

μεταξύ των γονιδίων και των προϊόντων τους. Αυτή η θεωρία ανοίγει έναν νέο δρόμο στην 

διερεύνηση αλληλεπιδράσεων γονιδίου-γονιδίου, γονιδίου-οδού και γονιδίου-

περιβάλλοντος, που πιθανόν να απαντήσουν τα ερωτήματα γύρω από την παθογένεση ενός 

συνόλου νοσημάτων33.  

1.6.2. Ο ρόλος του εντερικού μικροβιώματος 

Πιθανή αιτία πρόκλησης της νόσου είναι η αλληλεπίδραση ενός περιβαλλοντικού 

παράγοντα (εξωτερικός παράγοντας) με την εντερική μικροχλωρίδα (εσωτερικός 

παράγοντας) οδηγώντας στην εκδήλωση της ασθένειας. Άλλοι κατά καιρούς προτεινόμενοι 

παθογενετικοί μηχανισμοί αναφέρουν τις προφλεγμονώδεις ιδιότητες ορισμένων ειδών του 

εντερικού μικροβιώματος ως πιθανή αιτία πρόκλησης της νόσου. Για το λόγο αυτό, έχουν 

πραγματοποιηθεί μελέτες που εξετάζουν το εντερικό μικροβίωμα ατόμων με ΙΦΝΕ. Το 

συνολικό εντερικό μικροβίωμα εγκαθίσταται στον ανθρώπινο οργανισμό εντός των δύο 

πρώτων εβδομάδων ζωής και έκτοτε φυσιολογικά παραμένει σταθερό. Αντιθέτως, σε 

ασθενείς με ΙΦΝΕ έχει βρεθεί σημαντική μείωση της βιοποικιλότητας του μικροβιώματος σε 

σχέση με την ομάδα ελέγχου. Επιπλέον, φαίνεται να μεταβάλλεται και η ισορροπία του 

μικροβιώματος με υπερανάπτυξη κάποιων ειδών με προφλεγμονώδεις ιδιότητες και μείωση 

στον αριθμό άλλων με αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες. Συγκεκριμένα, το μικροβίωμα των 

ατόμων με ΙΦΝΕ χαρακτηρίζεται από μείωση του πληθυσμού των Firmicutes και αύξηση των 

Proteobacteria και Bacteroidetes  βακτηρίων. Η παραπάνω αλλαγή οδηγεί σε μείωση της 

παραγωγής μικρής αλύσου λιπαρών οξέων και μπορεί να επηρεάσει τη λειτουργία των Τ 

κυττάρων και να αυξήσει τη διαπερατότητα του εντερικού επιθηλίου33,41. Η ανισορροπία στις 

αναλογίες των κοινών μικροβιακών ειδών στο μικροβίωμα του ξενιστή μπορεί να προκαλέσει 

απορρύθμιση στη διαδικασία διάκρισης παθογόνων από φυσιολογικά είδη του εντερικού 

μικροβιώματος, που σε συνδυασμό με αυξημένη διαπερατότητα του εντερικού επιθηλίου 

οδηγεί στην πρόκληση φλεγμονωδών αποκρίσεων28. 

1.6.3. Αλληλεπίδραση περιβαλλοντικών παραγόντων 

Η γενετική προδιάθεση και οι αλλαγές στο εντερικό μικροβίωμα αποτελούν παράγοντες 

κινδύνου για την ανάπτυξη των ΙΦΝΕ, αλλά η εκδήλωσή της νόσου προϋποθέτει την 

αλληλεπίδρασή τους με ένα σύνολο περιβαλλοντικών παραγόντων. Επιδημιολογικές μελέτες 

έδειξαν ότι η παγκόσμια αύξηση του επιπολασμού των ΙΦΝΕ πραγματοποιήθηκε παράλληλα 
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με την εκβιομηχάνιση και «δυτικοποίηση» χωρών με -έως τώρα- χαμηλό επιπολασμό, καθώς 

και με την μετανάστευση πληθυσμών από τις χώρες αυτές, στις αναπτυγμένες χώρες. Το 

γεγονός αυτό οδήγησε στην ανάγκη διερεύνησης των συνηθειών που εμπίπτουν στο δυτικό 

τρόπο ζωής, και τη συσχέτισή τους με την ανάπτυξη της νόσου. Οι περιβαλλοντικοί 

παράγοντες που έχουν κατά καιρούς διερευνηθεί, είναι οι ακόλουθοι: 

I. Δίαιτα 

Η δίαιτα παίζει κυρίαρχο ρόλο στη διατήρηση του φυσιολογικού εντερικού περιβάλλοντος, 

επηρεάζοντας τη σύσταση και τη λειτουργία του μικροβιώματος, τη διαπερατότητα του 

επιθηλιακού εντερικού φραγμού και τη λειτουργία του ανοσοποιητικού συστήματος, ενώ 

δύναται να επιδρά ακόμη και σε επιγενετικές τροποποιήσεις. Η στροφή στον δυτικό τρόπο 

ζωής γνωστή και ως «δυτικοποίηση» των κοινωνιών, συνοδεύεται από την υιοθέτηση 

δυτικού τύπου διαιτών, πλουσίων σε απλά σάκχαρα, κορεσμένα λίπη, κόκκινο κρέας, 

γαλακτοκομικά και επεξεργασμένα-τυποποιημένα προϊόντα, και φτωχών σε φρούτα, 

λαχανικά και γενικότερα τρόφιμα πλούσια σε διαιτητικές ίνες, όπως όσπρια και δημητριακά 

ολικής άλεσης. Παρόλο που η σχέση μεταξύ δυτικού τύπου δίαιτας και ΙΦΝΕ δεν έχει 

διερευνηθεί πλήρως, είναι γεγονός ότι πρόκειται για δίαιτα πλούσια σε τρόφιμα με άμεση ή 

έμμεση προφλεγμονώδη επίδραση στο εντερικό περιβάλλον, ενώ είναι φτωχή σε συστατικά 

με αντιφλεγμονώδεις και αντιοξειδωτικές ιδιότητες. Δεν είναι παράλογο λοιπόν το γεγονός 

ότι στη βιβλιογραφία γίνεται παραλληλισμός της αύξησης του επιπολασμού των ΙΦΝΕ με τη 

δυτικοποίηση των κοινωνιών και κατ’ επέκταση των διαιτητικών συνηθειών, γεγονός που 

καθιστά τη δυτικού τύπου δίαιτα ως βασικό παράγοντα κινδύνου για την ανάπτυξη της 

νόσου42.  

 

Εικόνα 5. Πιθανοί μηχανισμοί επίδρασης της δίαιτας στην ανάπτυξη και εξέλιξη των ΙΦΝΕ43. 

Σύμφωνα με τις επίσημες συστάσεις της ESPEN19, δίαιτα πλούσια σε φρούτα, λαχανικά, και 

ω-3 λιπαρά οξέα, και φτωχή σε ω-6 λιπαρά οξέα σχετίζεται με μειωμένο κίνδυνο ανάπτυξης 
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CD ή UC και συστήνεται. Πιο συγκεκριμένα, τα δεδομένα που έχουν προκύψει από μελέτες 

έχουν ως εξής: 

➢ Υδατάνθρακες 

Η πρώτη μελέτη περίπτωσης που δημοσιεύθηκε το 1976, από τους Martini και Brandes, 

προτείνει τη θετική συσχέτιση της επίπτωσης των ΙΦΝΕ με την κατανάλωση μεγάλων 

ποσοτήτων επεξεργασμένων υδατανθράκων στη δίαιτα. Επιπροσθέτως, αυξημένη 

κατανάλωση απλών σακχάρων παρατηρήθηκε σε νεοδιαγνωσθέντες ασθενείς με τη νόσο 

που κατανάλωναν μειωμένες ποσότητες διαιτητικών ινών, φρούτων και λαχανικών 

συγκριτικά με την ομάδα ελέγχου. Σήμερα, τα αποτελέσματα των μελετών είναι 

αντικρουόμενα, με την γενίκευση της θετικής συσχέτισης των μονοσακχαριτών, της 

συνολικής πρόσληψης σακχάρων και υδατανθράκων με την εμφάνιση των ΙΦΝΕ να 

τίθεται υπό αμφισβήτηση, αφού τα ευρήματα ποικίλλων μελετών αντιτίθεται στις 

ανωτέρω συσχετίσεις44,45. Σε πρόσφατες μελέτες, η αυξημένη πρόσληψη απλών 

σακχάρων έχει συσχετισθεί θετικά με την εμφάνιση CD όχι όμως με τη UC και η αυξημένη 

κατανάλωση σουκρόζης φαίνεται να αυξάνει τον κίνδυνο εμφάνισης UC46. Η κατανάλωση 

φρούτων και λαχανικών έχει προστατευτικό ρόλο έναντι της CD αλλά δεν φαίνεται να 

συσχετίζεται με τη UC47. Υπομελέτη κοορτής της μελέτης EPIC (European Prospective 

Invesvestigation into Cancer and Nutrition study)48, επιβεβαίωσε ότι μεμονωμένα, η 

κατανάλωση μονο και δισσακχαριτών και σιτηρών δεν σχετίζεται με την εκδήλωση της 

νόσου, ενώ ο συνδυασμός της αυξημένης κατανάλωσης απλών σακχάρων και 

αναψυκτικών με ζάχαρη, και μειωμένης κατανάλωσης φρούτων και λαχανικών αυξάνουν 

τον κίνδυνο για ανάπτυξη UC43. 

➢ Διαιτητικές ίνες 

Στο σύνολο της βιβλιογραφίας υπάρχει σχεδόν καθολική συμφωνία σχετικά με τον 

προστατευτικό ρόλο των διαιτητικών ινών. Η προοπτική μελέτη κοορτής NHS (Nurses 

Hospital Study)49 έδειξε ότι η αυξημένη πρόσληψη διαιτητικών ινών (με κύρια πηγή τα 

φρούτα και τα λαχανικά) μειώνει τον κίνδυνο εμφάνισης ΙΦΝΕ. Η αρνητική συσχέτιση 

των διαιτητικών ινών με τη UC επιβεβαιώνεται από την EPIC-IBD υπομελέτη κοορτής, η 

οποία όμως δεν βρίσκει καμία συσχέτιση με τη CD43. Στον αντίποδα, προοπτική μελέτη 

των Ananthakrishnan και συν.50, αναφέρει συσχέτιση των διαιτητικών ινών με τη μείωση 

του κινδύνου για CD και όχι για UC, εύρημα που υποστηρίζεται και από ακόλουθη μετα-

ανάλυση των Liu και συν.51, οι οποίοι χαρακτήρισαν τη σχέση αυτή δοσοεξαρτώμενη, με 

κάθε αύξηση 10g ινών/d να μειώνει τον κίνδυνο εμφάνισης CD κατά 13%. Αυτό που δεν 

έχει εξακριβωθεί στη βιβλιογραφία και αναμένεται να διερευνηθεί περαιτέρω, είναι 

κατά πόσο η προστατευτική δράση των ινών οφείλεται σε αυτές καθ’ αυτές, ή σε άλλα 

μικροσυστατικά που περιέχονται στα τρόφιμα που αποτελούν τις πηγές τους, όπως τα 

φρούτα και τα λαχανικά, ερώτημα που τίθεται έπειτα από την απουσία συσχέτισης των 

διαιτητικών ινών που προέρχονται από δημητριακά ολικής άλεσης και όσπρια με τη 

νόσο43,47. 

➢ Πρωτεΐνες 
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Η επιδημιολογική ανάλυση των Shoda και συν. (Japanese study), ανέδειξε την αυξημένη 

πρόσληψη πρωτεΐνης ζωικής προέλευσης ως τον ισχυρότερο ανεξάρτητο παράγοντα 

κινδύνου για την ανάπτυξη CD52, ενώ μη στατιστικά σημαντική τάση προς αυξημένο 

κίνδυνο ανάπτυξης ΙΦΝΕ βρήκε η συστηματική ανασκόπηση των Hou και συν.53. 

Πρόσφατη μετα-ανάλυση των Ge και συν., έδειξε ότι η αυξημένη κατανάλωση τόσο 

κρέατος όσο και ψαριού, αυξάνει τον κίνδυνο για ΙΦΝΕ54, ευρήματα που 

επιβεβαιώνονται από την Ε3Ν προοπτική μελέτη που διεξήχθη σε μέσης ηλικίας γυναίκες 

στη Γαλλία, και εμφανίζουν ιδιαίτερο ερευνητικό ενδιαφέρον55. Πιο εξειδικευμένα είναι 

τα ευρήματα της NHS προοπτικής μελέτης κοορτής, που συσχέτισε θετικά την 

κατανάλωση κόκκινου κρέατος με την εμφάνιση UC49, συσχέτιση που επιβεβαιώνεται και 

από ομπρέλα μετα-αναλύσεων των Piovani και συν.56.  Τέλος, όσον αφορά στην 

κατανάλωση γάλακτος, όπως φάνηκε στην EPIC-IBD μελέτη κοορτής, αυτή συσχετίζεται 

αρνητικά με τον κίνδυνο για ανάπτυξη CD, σε αντίθεση με τη μη στατιστικά σημαντική 

επίδραση της συνολικής πρόσληψης γαλακτοκομικών, με αποτέλεσμα η ομάδα αυτή να 

μην θεωρείται παράγοντας κινδύνου57. 

➢ Λίπη 

Δεν έχει βρεθεί στατιστικά σημαντική συσχέτιση μεταξύ της ολικής πρόσληψης λιπιδίων, 

της κατανάλωσης κορεσμένων και μονοακόρεστων λιπιδίων και της ανάπτυξης ΙΦΝΕ. Η 

NHS μελέτη έδειξε θετική συσχέτιση της κατανάλωσης trans λιπαρών οξέων και αρνητική 

συσχέτιση του λόγου ω-3/ω-6 λιπαρών οξέων με τον κίνδυνο ανάπτυξης UC49. Την 

προστατευτική επίδραση των ω-3 λιπαρών οξέων επιβεβαίωσε και η EPIC-IBD μελέτη 

που έδειξε ότι η αυξημένη κατανάλωση ω-3 και συγκεκριμένα DHA μειώνει τον κίνδυνο 

για ανάπτυξη UC, σε αντίθεση με την αυξημένη πρόσληψη ω-6 λιπαρών οξέων με κύριο 

εκπρόσωπο το LA, που τον αυξάνει58.  Η παραπάνω σχέση εξηγείται από το μεταβολισμό 

των λιπαρών οξέων, με τα ω-3 να μεταβολίζονται σε αντιφλεγμονώδη ενδιάμεσα και τα 

ω-6 σε προφλεγμονώδη23.  

➢ Μικροσυστατικά 

Οι Ananthakrishnan και συν., περιγράφουν μια δοσοεξαρτώμενη αρνητική συσχέτιση 

των  επιπέδων 25-(OH)D σε γυναίκες και του κινδύνου ανάπτυξης CD, υποστηρίζοντας 

ότι για κάθε αύξηση των επιπέδων στο πλάσμα κατά 1ng/ml, μπορεί να μειωθεί ο 

κίνδυνος για CD σε ποσοστό 6% (και 4% μη στατιστική μείωση στην περίπτωση της UC)59, 

ενώ καμία τέτοια συσχέτιση δεν βρέθηκε στη μελέτη EPIC48. Οι Piovani και συν., 

επιβεβαίωσαν τον προστατευτικό ρόλο των υψηλών επιπέδων βιταμίνης D στην CD και 

επιπροσθέτως έδειξαν ότι η ανεπάρκειά της αποτελεί στατιστικά σημαντικό παράγοντα 

κινδύνου για το σύνολο των ΙΦΝΕ. Επιπλέον, ανέδειξαν τον προστατευτικό ρόλο των 

υψηλών επιπέδων φυλλικού, ενώ όσον αφορά στις λιποδιαλυτές βιταμίνες Α,Κ και Ε τα 

επίπεδά τους συσχετίστηκαν αρνητικά με τις ΙΦΝΕ, χωρίς όμως μεγάλη αξιοπιστία του 

αποτελέσματος56. Η NHS προοπτική μελέτη υποστηρίζει την αρνητική συσχέτιση του 

διαιτητικού ψευδαργύρου και καλίου με τον κίνδυνο για ΙΦΝΕ, λόγω των ιδιοτήτων τους 

που σχετίζονται με τη ρύθμιση της λειτουργίας του εντερικού φραγμού και του 

ανοσοποιητικού συστήματος60. Όσον αφορά σε συστατικά όπως οι πολυφαινόλες (και 

όλες οι υποομάδες τους), που είναι γνωστές για την αντιφλεγμονώδη δράση τους και την 
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επίδρασή τους στη μείωση του οξειδωτικού στρες, δεν συσχετίζονται με τον κίνδυνο για 

ΙΦΝΕ σύμφωνα με την EPIC μελέτη κοορτής, ενώ ενδιαφέρουσα είναι η αρνητική 

συσχέτιση των φλαβονών και της ρεσβερατρόλης με τον κίνδυνο για ανάπτυξη CD, όπως 

ανέδειξε η ίδια μελέτη47. 

II. Κάπνισμa 

Το κάπνισμα, τόσο το ενεργητικό όσο και το παθητικό με έμφαση στην έκθεση στα πρώτα 

στάδια της ζωής, κατηγορείται για διπλασιασμό του κινδύνου εμφάνισης ΙΦΝΕ και μικρότερη 

ηλικία εκδήλωσης της νόσου3. Το κάπνισμα θεωρείται ότι αυξάνει τον κίνδυνο εμφάνισης CD, 

με ισχυρότερη συσχέτιση να εμφανίζεται σε γυναίκες61. Πρόσφατη ανασκόπηση, ομπρέλα 

μετα-αναλύσεων επιβεβαίωσε τον αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης CD ενώ έδειξε και αρνητική 

συσχέτιση με την ανάπτυξη UC σε μη Εβραϊκούς πληθυσμούς56. 

III. Θηλασμός 

Ο θηλασμός κατά τη βρεφική ηλικία φαίνεται να έχει προστατευτικό ρόλο έναντι των 

ΙΦΝΕ, χάρη σε ένα σύνολο μηχανισμών. Η μελέτη των Azad και συν.,  έδειξε ότι τα μη 

θηλάζοντα νεογνά εμφάνιζαν σε υψηλότερες συγκεντρώσεις στρεπτόκοκκους όπως το 

Clostridium difficile, βακτήριο που προδιαθέτει την εμφάνιση αλλεργιών και αυτοάνοσων 

νοσημάτων62,63. Επιπροσθέτως, τα συστατικά του μητρικού γάλακτος επηρεάζουν την 

ανάπτυξη του ανοσοποιητικού συστήματος. Η λυσοζύμη και η λακτοφερρίνη εξασφαλίζουν 

προστασία έναντι παιδικών λοιμώξεων, οι οποίες έχει φανεί σε μελέτες κοορτής ότι 

σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης ΙΦΝΕ. Παράγοντες όπως ο επιδερμικός 

αυξητικός παράγοντας, ο ινσουλινομιμητικός αυξητικός παράγοντας, η λεπτίνη και η 

αντιπονεκτίνη που περιέχονται στο ανθρώπινο γάλα ελέγχουν την ανοσολογική απάντηση 

και εμποδίζουν την παραγωγή IL-8, μειώνοντας τον κίνδυνο εμφάνισης ΙΦΝΕ. Τέλος, 

συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση των Xu και συν., έδειξε ότι υπάρχει 

δοσοεξαρτώμενη σχέση μεταξύ της διάρκειας του θηλασμού και του κινδύνου εμφάνισης 

νόσου, με την ισχυρότερη προστατευτική επίδραση να παρατηρείται στους 12 μήνες 

θηλασμού και άνω. Επιπλέον, αναφέρθηκε η επίδραση της εθνικότητας και της γεωγραφικής 

θέσης, με τις συσχετίσεις να εμφανίζονται ισχυρότερες σε Ασιατικούς πληθυσμούς64. Ο 

θηλασμός συμπεριλαμβάνεται στις συστάσεις της ESPEN ως ιδανική τροφή για το νεογνό και 

προστατευτικός παράγοντας έναντι στον κίνδυνο για τις ΙΦΝΕ19. 

IV. Μεσεντέριο Λίπος και Παχυσαρκία 

Ο λιπώδης ιστός αποτελεί ενεργό ενδοκρινές όργανο που αποτελείται από συνδετικό 

ιστό και κύτταρα που εκκρίνουν λιποκυτταροκίνες και προ λιποκυτταροκίνες, πιθανούς 

διαμεσολαβητές φλεγμονής στο ανθρώπινο σώμα. Εξαιτίας της πιθανής προφλεγμονώδους 

ιδιότητάς του, ο λιπώδης ιστός έχει συσχετισθεί σε πλήθος μελετών με την ανάπτυξη 

αυτοάνοσων νοσημάτων. Συγκεκριμένα, Η NHS μελέτη συσχέτισε θετικά την παχυσαρκία με 

τον κίνδυνο ανάπτυξης UC και CD65 και η Danish National Birth Control μελέτη κοορτής έδειξε 

συσχέτιση μόνο με την CD66. Τα αντικρουόμενα αποτελέσματα των μελετών οφείλονται στην 

πιθανότητα η επίδραση της παχυσαρκίας να είναι εξαρτώμενη από την ηλικία, με την 

παχυσαρκία σε νεότερες ηλικίες να αυξάνει τον κίνδυνο ανάπτυξης CD σε μεγαλύτερη ηλικία, 
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όπως επιβεβαιώνεται από τους Jensen και συν., σε μελέτη κοορτής του CSHRR, η οποία 

προτείνει επιπροσθέτως το λιποβαρές κατά την παιδική ηλικία ως παράγοντα κινδύνου για 

τη UC67. Σε πρόσφατη μετα-ανάλυση των Rahmani και συν., φαίνεται η επίδραση κυρίως του 

σπλαχνικού λίπους στην ανάπτυξη της φλεγμονής και προτείνεται ο VAT (Visceral adipose 

tissue- Σπλαχνικός λιπώδης ιστός) ως καλύτερος προγνωστικός δείκτης για την ανάπτυξη της 

νόσου, σε σχέση με το BMI που χρησιμοποιούνταν στις μέχρι πρότινος σχετικές μελέτες68. 

Τέλος, οι Khalili και συν., σε προοπτική μελέτη εντόπισαν μια τάση εμφάνισης CD σε ασθενείς 

με υψηλό δείκτη WHR (waist hip ratio- δείκτης μέσης γλουτού), χωρίς στατιστική 

σημαντικότητα69. 

V. Φυσική δραστηριότητα 

Η φυσική δραστηριότητα προστατεύει τον οργανισμό από την «ελαττωματική» 

αυτοφαγία που παρατηρείται στη CD, ενώ ταυτόχρονα φαίνεται να μειώνει τα επίπεδα των 

προφλεγμονωδών κυτταροκινών σε πειραματικά μοντέλα56. Έχει παρατηρηθεί 

δοσοεξαρτώμενη αρνητική συσχέτιση μεταξύ της φυσικής δραστηριότητας και του κινδύνου 

ανάπτυξης CD στους πληθυσμούς της Ασίας και της Δύσης. Η προστατευτική αυτή δράση 

επιβεβαιώθηκε και από ανασκόπηση ομπρέλα μετα-αναλύσεων των Piovani και συν.61. 

VI. Σκωληκοειδεκτομή  

Έχει συζητηθεί ο προστατευτικός της ρόλος έναντι της ανάπτυξης UC στη Δύση, παρ’ όλ’ 

αυτά οι στατιστική σημαντικότητα της συσχέτισης παύει να υφίσταται σε περιπτώσεις 

εγχειρήσεων σε άτομα άνω των 20 ετών, ενώ στην πρόσφατη μελέτη κοορτής ACCESS, η 

συσχέτιση αυτή δεν επιβεβαιώθηκε σε πληθυσμούς της Ασίας και της Αυστραλίας. Όσον 

αφορά στη CD, φαίνεται να υπάρχει αντίθετη επίδραση, με τον κίνδυνο για εμφάνιση της 

νόσου να είναι αυξημένος τα 5 χρόνια που ακολουθούν την εγχείριση61. Πρόσφατη 

ανασκόπηση επιβεβαιώνει τον συγκεκριμένο παράγοντα κινδύνου σε σχέση με τη CD, ενώ 

αναξιόπιστα χαρακτηρίζει τα κατά τα άλλα στατιστικά σημαντικά αποτελέσματα που 

υποστηρίζουν τον προστατευτικό του ρόλο σε σχέση με την ανάπτυξη UC56. 

VII. Υγιεινή περιβάλλοντος 

Ποικίλες μελέτες δείχνουν ότι η υγιεινή του περιβάλλοντος κατά την παιδική ηλικία 

επηρεάζει τον κίνδυνο εμφάνισης ΙΦΝΕ. Οι βελτιωμένες συνθήκες διαβίωσης συνοδεύoνται 

από μειωμένη έκθεση σε περιβαλλοντικά αντιγόνα, γεγονός που φαίνεται να μεταβάλλει την 

ισορροπία μεταξύ τύπου 1 και τύπου 2 Τ-βοηθητικών κυττάρων, ευνοώντας την 

προφλεγμονώδη ανοσολογική απάντηση των δεύτερων, και κατά συνέπεια την ανάπτυξη 

αυτοάνοσων νοσημάτων.. Σε μετα-ανάλυση, η επαφή με κατοικίδια και ζώα φάρμας κατά 

την παιδική ηλικία δρούσε προστατευτικά απέναντι στην ανάπτυξη ΙΦΝΕ, με τη συσχέτιση 

αυτή να είναι ισχυρότερη σε πληθυσμούς της Δύσης. Στην ανασκόπηση των Piovani και συν., 

η διαβίωση σε αστική περιοχή αποτελεί ισχυρό παράγοντα κινδύνου για την εμφάνιση ΙΦΝΕ, 

ενώ το «μοίρασμα» του κρεβατιού αποτελεί ισχυρό προστατευτικό παράγοντα έναντι της CD. 

Στατιστικά σημαντικά συσχετιζόμενοι προστατευτικοί παράγοντες, αλλά με λιγότερη 

αξιοπιστία των αποτελεσμάτων αναδείχθηκαν η πρόσβαση σε ζεστό νερό και η χρήση 
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προσωπικής τουαλέτας, η επαφή με κατοικίδια και ζώα φάρμας καθώς και η ύπαρξη 2 ή 

περισσοτέρων αδερφιών καθώς και η συγκατοίκηση56,61. 

VIII. Έκθεση σε αντιβιοτικά κατά την παιδική ηλικία 

Αντικρουόμενα αποτελέσματα εμφανίζονται σχετικά με το ρόλο των αντιβιοτικών στον 

παθογενετικό μηχανισμό των ΙΦΝΕ. Τα αντιβιοτικά μεταβάλλουν το μικροβίωμα του εντέρου 

και μειώνουν τη βιοποικιλότητά του. Μελέτη κοορτής στη Δανία έδειξε στατιστικά σημαντική 

δοσοεξαρτώμενη σχέση της έκθεσης σε αντιβιοτικά στην παιδική ηλικία και της εμφάνισης 

CD, συσχέτιση που επιβεβαιώνεται από τους Piovanni και συν., ενώ αντίθετα αποτελέσματα 

φάνηκαν στην Ασία, με τον συγκεκριμένο παράγοντα να εμφανίζει προστατευτικό ρόλο 

έναντι των ΙΦΝΕ, γεγονός που οφείλεται πιθανώς στην ύπαρξη διαφορετικών παθογενετικών 

μηχανισμών56,61.  

IX. Ψυχολογικό προφίλ και ύπνος 

Η κατάθλιψη και το στρες φαίνεται να παίζουν σημαντικό ρόλο στην ανάπτυξη των ΙΦΝΕ 

και στην πρόκληση έξαρσης των συμπτωμάτων, μέσω μηχανισμών που περιλαμβάνουν την 

αναστολή του πνευμονογαστρικού νεύρου, την παραγωγή προφλεγμονωδών κυτταροκινών, 

την μεταβολή του εντερικού μικροβιώματος και την αύξηση της διαπερατότητας του 

εντερικού φραγμού. Μελέτη που χρησιμοποίησε το UK Health Improvement Network (THIN) 

έδειξε ότι οι ασθενείς με κατάθλιψη είχαν σημαντικά μεγαλύτερο κίνδυνο ανάπτυξης CD και 

UC70. Προοπτικές μελέτες κοορτής δείχνουν ότι γυναίκες με συμπτώματα κατάθλιψης 

εμφανίζουν μεγαλύτερο κίνδυνο εμφάνισης CD71, σε αντίθεση με μελέτη των Li και συν., που 

δεν βρήκαν συσχέτιση μεταξύ του ψυχολογικού στρες και των ΙΦΝΕ72. Επίσης, μελέτη των 

Ananthakrishnan και συν., έδειξε ότι διαταραχές στον ύπνο σχετίζονται με τον κίνδυνο 

εμφάνισης UC, και συγκεκριμένα ο ύπνος κάτω από 6 ή άνω των 9 ωρών συσχετίζεται θετικά 

με την ανάπτυξη της νόσου60.  

 

1.6.4. Ανοσορυθμιστική δυσλειτουργία και ΙΦΝΕ 

 

Ο βασικός μηχανισμός πρόκλησης της φλεγμονής του εντέρου στις ΙΦΝΕ είναι 

αποδεδειγμένα ανοσοκατευθυνόμενος, και συνήθως αποδίδεται σε μη φυσιολογική ή 

υπερβάλλουσα ανοσολογική απάντηση. Οι διαταραχές στη ρύθμιση του ανοσοποιητικού 

συστήματος, που δυνητικά συνδέονται με όλους τους προαναφερθέντες παράγοντες 

κινδύνου (μεταλλάξεις γονιδίων, έκθεση σε βλαπτικούς περιβαλλοντικούς παράγοντες, 

μεταβολές στη σύσταση του μικροβιώματος και στη διαπερατότητα του επιθηλιακού 

εντερικού φραγμού, κ.α.) μπορούν να προκαλέσουν οξείες και χρόνιες φλεγμονές34. Οι 

μηχανισμοί που καθιστούν το διαταραγμένο ανοσοποιητικό σύστημα καθοριστικό 

παράγοντα κινδύνου, τόσο για τις ΙΦΝΕ, όσο και για ένα ευρύτερο φάσμα νοσημάτων, 

περιγράφονται αναλυτικά στο επόμενο κεφάλαιο (Κεφάλαιο 2). 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2. ΟΞΕΙΔΩΤΙΚΟ ΣΤΡΕΣ ΚΑΙ ΦΛΕΓΜΟΝΗ ΣΤΙΣ ΙΦΝΕ 
 

2.1 Ανοσία 
 

Με τον όρο ανοσία περιγράφεται η ιδιότητα του ανθρώπινου οργανισμού να αμύνεται 

σε εξωτερικούς βλαπτικούς παράγοντες, μέσω ενός συστήματος που ονομάζεται 

ανοσοποιητικό σύστημα. Το ανοσοποιητικό σύστημα απαρτίζεται από δύο διακριτά αλλά 

αλληλεξαρτώμενα ανοσολογικά υποσυστήματα,  που εξασφαλίζουν την έμφυτη και την 

επίκτητη ανοσία.  Η συνεργική λειτουργία των δύο υποσυστημάτων έχει ως στόχο την 

αναγνώριση ξένων αντιγόνων και την εξουδετέρωση αυτών. Η έμφυτη ανοσία έχει ταχεία και 

μη ειδική δράση, χρησιμοποιώντας ένα σύνολο υποδοχέων αναγνώρισης μοριακών 

προτύπων (Pattern Recognition Receptors, PRRs) που αναγνωρίζουν μοριακά πρότυπα 

(Pathogen-Associated Molecular Patterns, PAMPs) και όχι συγκεκριμένα αντιγόνα. Η επίκτητη 

ανοσία είναι πιο αργή και ευέλικτη, έχοντας την ικανότητα αναγνώρισης οποιουδήποτε 

εξελιγμένου παθογόνου μέσω εξαιρετικά ειδικών υποδοχέων και διαθέτει ανοσολογική 

μνήμη που αυξάνει την αποτελεσματικότητα της απόκρισης σε κάθε επανέκθεση στο ίδιο 

παθογόνο. Θεωρείται συνέχεια της έμφυτης ανοσίας και καθοδηγείται από αυτήν, γι’αυτό 

και η συνύπαρξή και συνεργασία τους είναι απαραίτητες για την ολοκληρωμένη άμυνα του 

οργανισμού73,74. 

 

2.1.1. Έμφυτη ανοσία 

 

Η έμφυτη ανοσία υπάρχει στον άνθρωπο εκ γενετής και αποτελεί την πρώτη γραμμή 

άμυνας του οργανισμού. Τα κύρια συστατικά της είναι ένα σύνολο κυττάρων, όπως 

επιθηλιακά (επιθηλιακοί φραγμοί στο δέρμα, το γαστρεντερικό σωλήνα, την αναπνευστική 

οδό), φαγοκύτταρα (ουδετερόφιλα, μονοπύρηνα, δενδριτικά), φυσικοί φονείς (NK) και 

πρωτεϊνών, όπως κυτταροκίνες (TNF, IL-1, IL-12, IFN-γ), πρωτεΐνες πλάσματος (οξείας φάσης) 

και το συμπλήρωμα.  

Το έμφυτο εντερικό ανοσοποιητικό σύστημα στηρίζεται στη λειτουργία του εντερικού 

επιθηλιακού φραγμού, ο οποίος αποτελεί μηχανικό φραγμό έναντι μικροοργανισμών, και 

επιπλέον παράγει αντιμικροβιακούς παράγοντες (α-ντιφενσίνες από τα κύτταρα Paneth και 

β-ντιφενσίνες από τα περισσότερα επιθηλιακά κύτταρα), ενεργοποιεί το συμπλήρωμα ή το 

μηχανισμό της φαγοκυττάρωσης, ως απάντηση σε αλλαγές στο εντερικό μικροβίωμα, 

επιτρέποντας την έναρξη γρήγορων και αποτελεσματικών φλεγμονωδών αποκρίσεων που 

ρυθμίζονται από τις κυτταροκίνες (μεσολαβητές της φλεγμονής). Τα δενδριτικά αντιγονο-

παρουσιαστικά κύτταρα, είναι υπεύθυνα για την ενεργοποίηση των Τ κυττάρων και την 

πρόκληση προσαρμοστικών ανοσολογικών αποκρίσεων, αποτελώντας σημαντικό συνδετικό 

κρίκο μεταξύ έμφυτης και επίκτητης ανοσίας73,75. 
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2.1.2.  Επίκτητη ανοσία 

 

Η επίκτητη ανοσία δεν είναι κληρονομική, δημιουργείται στον οργανισμό κατά τη 

διάρκεια της ζωής, έχει μνήμη και προσφέρει μεγάλη εξειδίκευση ανά αντιγονικό επίτοπο. 

Διακρίνεται σε χυμική και κυτταρική και η δράση της στηρίζεται στη λειτουργία των 

λεμφοκυττάρων. Στη χυμική ανοσία, η εξάλειψη του αντιγόνου γίνεται μέσω της παραγωγής 

αντισωμάτων από τα Β-λεμφοκύτταρα, ενώ στην κυτταρική, μέσω απελευθέρωσης 

κυτταροτοξικών κοκκίων από τα Τ-κυτταροτοξικά κύτταρα ή μέσω σηματοδότησης από τα Τ-

βοηθητικά κύτταρα προς άλλα κύτταρα του ανοσοποιητικού συστήματος. Μετά την 

ενεργοποίησή τους, τα παραπάνω κύτταρα αφήνουν πίσω τους «κύτταρα μνήμης», τα οποία 

προσφέρουν τη δυνατότητα ταχείας απάντησης σε μελλοντική προσβολή του οργανισμού 

από το ίδιο αντιγόνο. 

Η ειδικότητα για το αντιγόνο είναι το αποτέλεσμα μιας σύνθετης ωρίμανσης και 

ανάπτυξης των ανοσοκυττάρων. Καθοριστικό ρόλο στην άμυνα του εντερικού βλεννογόνου 

παίζουν τα Τ λεμφοκύτταρα, τα οποία ανάλογα με τους υποδοχείς (CD8 και CD4) που 

εκφράζουν στην επιφάνειά τους, διακρίνονται σε κατηγορίες. Τα CD8 T-κύτταρα, γνωστά και 

ως Τ-κυτταροτοξικά κύτταρα αναλαμβάνουν την κάθαρση των ενδοκυτταρικών παθογόνων, 

με θανάτωση των μολυσμένων κυττάρων. Μετακινούνται στην περιφέρεια, προσδένονται 

στον MHC-I υποδοχέα και απελευθερώνουν κυτταρολυτικούς κόκκους, θανατώνοντας το 

κύτταρο στόχο. Τα CD4 Τ-κύτταρα, γνωστά και ως Τ-βοηθητικά κύτταρα, έχουν αποκλίνουσες 

επιδράσεις αναλόγως του τύπου ενεργοποίησης που λαμβάνουν. Παρουσία IL-12 και IFN-γ, 

σε περιπτώσεις ενδοκυτταρικών λοιμώξεων από ιούς, βακτήρια και πρωτόζωα, 

διαφοροποιούνται σε Th1 κύτταρα, υπεύθυνα για την κυτταρική ανοσία αφού εκκρίνουν Th1 

κυτταροκίνες (IFN-γ, TNF-α, IL-1, IL2, IL-23), ενεργοποιώντας μακροφάγα και διεγείροντας τα 

CD8 Τ-κύτταρα. Παρουσία IL-4, κυρίως σε περιπτώσεις αλλεργικών αντιδράσεων, 

διαφοροποιούνται σε Τh2 κύτταρα, υπεύθυνα για την χυμική ανοσία αφού εκκρίνουν Th2 

κυτταροκίνες (IL-4, IL-5, IL-10, IL-13) διεγείροντας τα Β λεμφοκύτταρα για την παραγωγή 

αντισωμάτων. Παρουσία IL-6, IL-23 και TGF-β, σε περιπτώσεις παρουσίας εξωκυττάριων 

παθογόνων, διαφοροποιούνται σε Th-17, που εκκρίνουν Τh17 κυτταροκίνες (IL-17A, IL-17F, 

IL-21 και IL-22). Τέλος, μια πρόσφατα αναγνωρισμένη οικογένεια CD4 T-κυττάρων, τα Τ-

ρυθμιστικά κύτταρα (Τreg), είναι υπεύθυνα για την επιδιόρθωση ιστών και την καταστολή 

των αποκρίσεων άλλων Τ-κυττάρων, έχοντας καθοριστικό ρόλο στη ρύθμιση της 

ομοιόστασης του εντερικού περιβάλλοντος, συνιστώντας το μηχανισμό με τον οποίο το 

επίκτητο ανοσοποιητικό σύστημα συμβάλλει στους μηχανισμούς ανοχής.75–77 

 

2.2 Ανοσολογικές διαταραχές και φλεγμονή 
 

Το ανοσοποιητικό σύστημα εντοπίζει, αναγνωρίζει και εξουδετερώνει τα ξένα 

αντιγόνα, εξασφαλίζοντας την ακεραιότητα του ξενιστή. Υπό κανονικές συνθήκες, δεν 

αναπτύσσονται ανοσολογικές αντιδράσεις κατά της κοινής χλωρίδας του εντέρου ή των 

διαιτητικών αντιγόνων, αφού στο εντερικό περιβάλλον, σε αντίθεση με τον υπόλοιπο 
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οργανισμό, το ανοσοποιητικό σύστημα είναι κατεσταλμένο. Κατά την ωρίμανσή του, 

αναπτύσσονται μηχανισμοί ανοχής που αποτρέπουν ή αναστέλλουν δυνητικά επιβλαβείς 

αντιδράσεις στα αυτο-αντιγόνα. Η επιβίωση του ξενιστή στηρίζεται στην ταυτόχρονη 

αποτελεσματική εξουδετέρωση των ξένων αντιγόνων και ανοχή στα αυτο-αντιγόνα.  

Υπάρχουν δύο μηχανισμοί ανοχής, η κεντρική και η περιφερική ανοχή. Κατά τη φυσιολογική 

τους, τα αυτο-αντιδραστικά Τ κύτταρα είτε οδηγούνται σε απόπτωση στον θύμο αδένα 

(κεντρική), τους λεμφαδένες ή την περιφερική κυκλοφορία (περιφερική) ή καταστέλλονται 

ενεργά από Τ-ρυθμιστικά (Treg) κύτταρα (περιφερική). Ομοίως, τα αυτο-αντιδραστικά Β 

κύτταρα εξουδετερώνονται στο μυελό των οστών (κεντρική) ή στα περιφερειακά λεμφοειδή 

όργανα (περιφερική)78. Η αυτοανοσία προκύπτει από την κατάρρευση της ανοχής στα 

αυτοαντιγόνα μέσω αλληλεπίδρασης γενετικών και περιβαλλοντικών παραγόντων.  

Υπό κανονικές συνθήκες, η ισορροπία μεταξύ των ανοσοκυττάρων ελέγχεται 

αυστηρά. Οι έμφυτες ανοσολογικές ανωμαλίες της φλεγμονώδους νόσου του εντέρου 

οδηγούν σε ανοσολογικές διαταραχές στο επίκτητο ανοσοποιητικό, με ανισορροπία 

ρύθμισης Th1/Th2 και Th17/Treg κυττάρων. Συγκεκριμένα, έχει φανεί από μελέτες ότι η CD 

χαρακτηρίζεται από φλεγμονή που προκαλείται από υπερβάλλουσα Th1 απάντηση και 

περίσσεια παραγωγής IL-12, IL-17 και IL-23, ενώ στη UC κυριαρχούν κυτταροκίνες όπως IL-4, 

IL-5, IL-10 και IL-13, παραγόμενες από Th2 κύτταρα. Στη CD, το μικροβίωμα πυροδοτεί την 

Th1 απάντηση παράγοντας ιντερφερόνη-γ και TNF-α οδηγώντας σε βλάβη του εντερικού 

φραγμού και το σηματοδοτικό μονοπάτι NF κB ενεργοποιείται τόσο στα λευκοκύτταρα, όσο 

και στα εντερικά επιθηλιακά κύτταρα των ασθενών. Στη UC, τα NK κύτταρα παράγουν Th2 

κυτταροκίνες, διεγείροντας την ανοσολογική απάντηση και με κύρια την IL-13, προκαλούν 

κυτταρική απόπτωση, παρέχοντας θετική ανατροφοδότηση στα NK. Επίσης, οι ΙΦΝΕ έχουν 

συνδεθεί με αυξημένα επίπεδα IL17A, λόγω υπερέκφρασης Th17 κυττάρων, και διαταραχή 

στη λειτουργία των Treg, και κατά «επίθεση» του ανοσοποιητικού έναντι του φυσιολογικού 

εντερικού μικροβιώματος.  

Συνοπτικά, ο παθογενετικός μηχανισμός της φλεγμονής βασίζεται στη διατάραξη της 

ισορροπίας μεταξύ των Τ βοηθητικών κυττάρων (Th) και των ρυθμιστικών Τ κυττάρων (Treg) 

που οδηγεί σε ανισορροπία μεταξύ προφλεγμονωδών (TNF-α, IL-1, IL-6, IL-8, IL-17, και IL-23)  

και αντιφλεγμονωδών (IL-5, IL-10, IL-11 και TGF-β) κυτταροκινών, με αύξηση των πρώτων να 

οδηγεί σε επιπλέον έμφυτες ανοσολογικές βλάβες (απόπτωση εντερικών επιθηλιακών 

κυττάρων, μείωση των αντιβακτηριακών πεπτιδίων που εκκρίνονται από κύτταρα Paneth 

κ.λπ.), που με τη σειρά τους μειώνουν της λειτουργία του εντερικού επιθηλιακού φραγμού 

με αποτέλεσμα τη επιδείνωση της φλεγμονής74. 

Στις ΙΦΝΕ πλήθος μελετών αποδεικνύουν την άμεση συσχέτιση των ανοσολογικών 

διαταραχών με την εντερική φλεγμονή. Συγκεκριμένα, έχει επιβεβαιωθεί η αυξημένη 

παραγωγή IL-6 από μακροφάγα και  T κύτταρα. Τα μακροφάγα, λιποκύτταρα, ινοβλάστες και 

Τ-κύτταρα ασθενών με ΙΦΝΕ φαίνεται να παράγουν αυξημένες ποσότητες TNF. Τα δενδριτικά 

και τα μακροφάγα φαίνεται να αυξάνουν την παραγωγή IL-12 σε ασθενείς με CD. 

Ενεργοποιημένα αντιγονοπαρουσιαστικά κύτταρα (Antigen-Presenting Cells, APCs) επάγουν 

τη διαφοροποίηση και ενεργοποίηση Th1 κυττάρων στη CD, και παράγουν αυξημένη IL-23, 

αυξάνοντας τις TH17 ανοσολογικές απαντήσεις και  αναστέλλοντας τη δραστηριότητα των 

Treg κυττάρων34,74,79. Αυξημένες συγκεντρώσεις TNF-α και χημειοτακτικής πρωτεΐνης των 
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μονοκυττάρων -1 (MCP-1) έχουν παρατηρηθεί σε ασθενείς με CD80 και πρόσφατα, οι Gan et 

al. τεκμηρίωσαν την αύξηση του πυρηνικού παράγοντα kβ (NF-kB) και των επιπέδων 

ιντερλευκίνης IL-1β  και IL-8 στον ιστό ατόμων με UC81. Ο παράγοντας νέκρωσης όγκου-α 

(TNF-a), και οι ιντερλευκίνες IL -6 και IL-8 έχουν βρεθεί αυξημένα στον ιστό του παχέος 

εντέρου και στο περιφερικό αίμα των ασθενών με ΙΦΝΕ82,83.  

 

Εικόνα 6. Ο φαύλος κύκλος ανοσολογικών διαταραχών και πρόκλησης εντερικής φλεγμονής74  

 

2.3 Οξειδωτικό στρες και φλεγμονή στις ΙΦΝΕ 
 

2.3.1. Ελεύθερες ρίζες 

 

Ο όρος «Ελεύθερη ρίζα» χρησιμοποιείται για να περιγράψει κάθε άτομο ή μόριο, με 

ένα ή περισσότερα ασύζευκτα ηλεκτρόνια στην εξωτερική του στιβάδα. Οι ελεύθερες ρίζες 

μπορεί να προέλθουν είτε από αντιδράσεις οξειδοαναγωγής, είτε από ομολυτική διάσπαση 

ενός ομοιοπολικού δεσμού. Είναι εξαιρετικά δραστικές, λόγω της τάσης τους να αποσπούν 

ηλεκτρόνια από άλλα μόρια, με σκοπό τη σύζευξη του μονήρους ηλεκτρονίου και τη 

σταθεροποίησή τους. 

Η δράση μιας ελεύθερης ρίζας Α• σε ένα μόριο μη-ελεύθερη ρίζα Β, έχει ως 

αποτέλεσμα την απόσπαση ενός ηλεκτρονίου και τη σταθεροποίηση του Α, με ταυτόχρονη 

δημιουργία νέας ελεύθερης ρίζας Β•. Σε κάθε αντίδραση ελεύθερης ρίζας, τουλάχιστον ένα 

από τα προϊόντα θα είναι ελεύθερη ρίζα (λόγω της αφαίρεσης ενός ηλεκτρονίου από ένα 

ζεύγος ηλεκτρονίων). Η νέα ελεύθερη ρίζα αντιδρά με τη σειρά της σχηματίζοντας εκ νέου 

ελεύθερες ρίζες. Έτσι, πραγματοποιούνται συνεχείς αλυσιδωτές αντιδράσεις, οι οποίες είναι 

δυνητικά επιβλαβείς, αναλόγως του περιβάλλοντος και του βαθμού στον οποίο αυτές 

ελέγχονται από το εκάστοτε σύστημα που τις φιλοξενεί. Ο τερματισμός της αλυσιδωτής 

αντίδρασης ελευθέρων ριζών, απαιτεί την αντίδραση δύο ρίζων μεταξύ τους, ή τη απόσπαση 

του ηλεκτρονίου από μόριο το οποίο υπό μορφή ελεύθερης ρίζας είναι σχετικά αδρανές. 
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2.3.2. Δραστικές μορφές οξυγόνου (ROS) και αζώτου (RNS) 

Οι ελεύθερες ρίζες συναντώνται στους ζωντανούς οργανισμούς κυρίως υπό μορφή 

ελευθέρων ριζών οξυγόνου και αζώτου, οι οποίες μαζί και με άλλες μη ριζικές ενώσεις τους, 

συνιστούν τις λεγόμενες δραστικές μορφές οξυγόνου (ROS) και αζώτου (RNS). Μπορεί να 

προέλθουν είτε από βασικές μεταβολικές διεργασίες είτε από εξωτερικές πηγές, και 

παράγονται τόσο από ενζυμικές όσο και από μη ενζυμικές αντιδράσεις. 

Oι NOS/RNS παράγονται από ζωντανούς οργανισμούς ως αποτέλεσμα του 

φυσιολογικού κυτταρικού μεταβολισμού. Η κυριότερη ενδογενής πηγή ROS είναι τα 

μιτοχόνδρια. Από τα ηλεκτρόνια που μεταφέρονται μέσω της μιτοχονδριακής αλυσίδας 

μεταφοράς ηλεκτρονίων κατά το μεταβολισμό του οξυγόνου, το 1 έως 3% των ηλεκτρονίων 

διαρρέουν από το σύστημα και παράγουν ανιόντα υπεροξειδίου (Ο2
•-). Άλλες ενδογενείς 

πηγές είναι τα πολυμορφοπύρηνα λευκοκύτταρα, μονοκύτταρα και μακροφάγα, που μέσω 

της οξειδάσης του NADPH (NOX) κατά την φαγοκυττάρωση παράγουν υπεροξείδιο, που έχει 

βακτηριοκτόνο δράση. Το υπεροξείδιο με τη σειρά του, με τη δράση της υπεροξειδικής 

δισμουτάσης (SOD), μετατρέπεται σε υπεροξείδιο του υδρογόνου (Η2Ο2) το οποίο μπορεί να 

παραχθεί επίσης από την οξειδάση της ξανθίνης (XO), τις συνθάσες του οξειδίου του αζώτου 

(NOS) και την οξειδάση του NADPH (NOX). Σε μια σειρά αντιδράσεων που ονομάζονται 

αντιδράσεις Haber – Weiss και Fenton, το H2O2 παρουσία μετάλλων (Fe2+ ή Cu2+) μπορεί να 

παράγει την εξαιρετικά δραστική υδροξυλική ρίζα (•OH). Η ενεργοποίηση των 

ανοσοκυττάρων προκαλεί τη λεγόμενη «αναπνευστική έκρηξη» με παραγωγή υπεροξειδίου 

και οξειδίων του αζώτου από τις NOX και NOS και την παραγωγή περοξυνιτρικού. Στα 

ενεργοποιημένα ουδετερόφιλα, τα κοκκιοκυτταρικά ένζυμα όπως η μυελοπεροξειδάση 

(MPO), ενισχύουν τη δραστικότητα του H2O2, και παρουσία χλωριούχου ανιόντος μέσω του 

αλογενετικού κύκλου, το μετατρέπουν στο υποχλωριώδες οξύ (HOCl) (βλ. 2.4.2). 

  

Εικόνα 7. Δραστικές μορφές οξυγόνου (ROS) και αντιπροσωπευτικές αντιδράσεις 

σχηματισμού τους στα ανθρώπινα κύτταρα81 

Πέρα από την ενζυμική παραγωγή ελευθέρων ριζών στους ζωντανούς οργανισμούς 

κατά τη διάρκεια φυσιολογικών διεργασιών, η παραγωγή ελευθέρων ριζών μπορεί να 

πυροδοτηθεί και από εξωτερικούς παράγοντες. Εξωγενείς πηγές ελευθέρων ριζών μπορεί να 

είναι οι ατμοσφαιρικοί ρύποι, ο καπνός του τσιγάρου, βιομηχανικοί διαλύτες, οι ακτίνες X, 

το όζον, ορισμένα φάρμακα και φυτοφάρμακα, η ακτινοβολία, η χημειοθεραπεία, το αλκοόλ, 

τα ναρκωτικά καθώς και συστατικά της τροφής.  
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2.3.3. Οξειδωτικό στρες  

Οι ελεύθερες ρίζες μπορούν να αντιδράσουν και να οξειδώσουν όλα τα βασικά 

συστατικά του κυττάρου. Συγκεκριμένα, η δράση τους μπορεί να προκαλέσει υπεροξείδωση 

λιπιδίων, μετουσίωση πρωτεϊνών, κατακερματισμό των υδατανθράκων, κατακερματισμό 

νουκλεϊκών οξέων και πρόκληση μεταλλάξεων στο γενετικό υλικό. Η ανεξέλεγκτη δημιουργία 

ROS και RNS στα κύτταρα θα είχε καταστροφικές συνέπειες στους ζωντανούς οργανισμούς, 

γι’αυτό και η παραγωγή τους ελέγχεται αυστηρά από αντιοξειδωτικά συστήματα. Αυτά 

μπορεί να είναι ενζυμικά, με κύριους εκπροσώπους την υπεροξειδική δισμουτάση (SOD), την 

καταλάση (CAT) και τις υπεροξειδάσες της γλουταθειόνης (GPXs), ή μη ενζυμικά, που 

σχετίζονται με μικρού μοριακού βάρους συστατικά όπως βιταμίνες (ασκορβικό οξύ, α-

τοκοφερόλη), καροτενοειδή (β-καροτένιο), το ουρικό οξύ ή πεπτίδια (γλουταθιόνη)84. Ο 

ανθρώπινος οργανισμός δεν μπορεί να παράγει αυτά τα μικροσυστατικά, γι’ αυτό και 

απαραίτητη είναι η πρόσληψή τους από τη διατροφή. 

Η διασφάλιση της οξειδοαναγωγικής ισορροπίας είναι σημαντική για όλους τους 

οργανισμούς, για τη διατήρηση των ζωτικών κυτταρικών λειτουργιών. Το οξειδωτικό στρες 

προκύπτει ως αποτέλεσμα μιας ανισορροπίας μεταξύ της παραγωγής ελεύθερων ριζών και 

της δράσης των αντιοξειδωτικών συστημάτων, και μπορεί να προκληθεί είτε από αυξημένη 

παραγωγή ελευθέρων ριζών και άλλων δραστικών μορφών, είτε από μειωμένη 

αντιοξειδωτική ικανότητα, είτε από συνδυασμό και των δύο85. 

 

Εικόνα 8. Αντιοξειδωτικά ένζυμα81 

 

2.3.4. Οξειδωτικό στρες στις ΙΦΝΕ 

 

Το οξειδωτικό στρες εμπλέκεται αποδεδειγμένα σε νευροεκφυλιστικές ασθένειες όπως 

η νόσος του Alzheimer, η νόσος του Parkinson, η σκλήρυνση κατά πλάκας, σε αυτοάνοσες 

διαταραχές όπως η ρευματοειδής αρθρίτιδα, ο συστηματικός ερυθηματώδης λύκος, η 

ψωρίαση, και η κοιλιοκάκη καθώς και σε ένα εύρος άλλων χρόνιων ασθενειών όπως ο 

καρκίνος, ο διαβήτης, οι καρδιαγγειακές παθήσεις, η αθηροσκλήρωση, η χρόνια 

αποφρακτική πνευμονοπάθεια και οι ΙΦΝΕ. 

Η σχέση μεταξύ οξειδωτικού στρες, ανοσολογικής απορρύθμισης και ΙΦΝΕ στηρίζεται 

στο συνδυασμό γενετικών, ανοσολογικών και περιβαλλοντικών μηχανισμών που δεν έχει 

αποσαφηνιστεί πλήρως. Ήδη είδαμε πως οι ανοσολογικές διαταραχές συνδέονται με την 
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εντερική φλεγμονή. Η ανοσορυθμιστική δυσλειτουργία που χαρακτηρίζει τις περιπτώσεις 

φλεγμονωδών παθήσεων όπως οι ΙΦΝΕ, μέσω της ανισορροπίας που δημιουργεί μεταξύ 

προφλεγμονωδών και αντιφλεγμονωδών κυτταροκινών, προκαλεί απορρύθμιση του 

μεταβολισμού του οξυγόνου και εξασθένιση της αντιοξειδωτικής ικανότητας του 

οργανισμού, οδηγώντας σε υπερπαραγωγή επιβλαβών δραστικών μορφών οξυγόνου και 

αζώτου. Το υπερβολικό οξειδωτικό φορτίο μπορεί να αυξήσει σημαντικά τη διαπερατότητα 

της μεμβράνης, να μεταβάλει τη φλεγμονώδη απόκριση συμβάλλοντας στην παθογένεση της 

αυτοανοσίας και να οδηγήσει σε τροποποιήσεις λιπιδίων και πρωτεϊνών, βλάβη στο DNA, 

συμβάλλοντας στην επιδείνωση της φλεγμονής.  

 

Εικόνα 9. Οξειδωτικό στρες και φλεγμονή86. 

Πλήθος μελετών επιβεβαιώνουν τον παθογενετικό ρόλο του οξειδωτικού στρες στις 

ΙΦΝΕ. Έχει βρεθεί ότι οι ασθενείς με CD, ειδικά κατά την ενεργή φάση της νόσου, έχουν 

υψηλότερα επίπεδα προϊόντων υπεροξείδωσης λιπιδίων στο πλάσμα και ότι η υπεροξείδωση 

των λιπιδίων σχετίζεται με τη δραστηριότητα της μιτοχονδριακής υπεροξειδικής 

δισμουτάσης (SOD), υποδηλώνοντας τη συμμετοχή των OH• και O2
•- στη νόσο87. Ο Szczeklik 

και οι συνεργάτες του περιέγραψαν πρόσφατα την παρουσία ανοδικής τάσης στα επίπεδα 

MDA στον ορό (και στο σάλιο), ανάλογα με τη σοβαρότητα της CD και συσχέτισαν τα επίπεδα 

MDA με τα ορατά συμπτώματα φλεγμονής88. Τα NOXs ένζυμα που συμμετέχουν στην 

παραγωγή ROS και NRS, όπως τα NOX2, NOX1 και η διπλή οξειδάση 2 (DUOX2), έχουν 

αναφερθεί ως νέοι παράγοντες κινδύνου για τις ΙΦΝΕ. Το iNOS ανιχνεύεται σε φλεγμονώδεις 

ιστούς και είναι υπεύθυνο για την υπερβολική παραγωγή RNS σε ενεργοποιημένα 

μακροφάγα, λευκοκύτταρα και επιθηλιακά κύτταρα στον εντερικό βλεννογόνο89. Στη UC, το 

iNOS θεωρείται υπεύθυνο για την πολύ αυξημένη παραγωγή ΝΟ στο επιθήλιο που διεγείρει 

την παραγωγή TNF-α οδηγώντας έτσι σε βλάβη του παχέος εντέρου90 και σε εστίες 

φλεγμονής σε συνδυασμό με τη νιτροτυροσίνη91. Η ενεργοποίηση των iNOS/COX2/5-

λιποξυγενάσης (5-LOX) και η συσσώρευση των τελικών προϊόντων τους, δηλαδή ΝΟ, 

προσταγλανδίνης Ε2 (PGE2) και λευκοτριενίου Β4 (LTB4), συμβάλλουν στη βλάβη του παχέος 

εντέρου, του βλεννογόνου και του αντιοξειδωτικού συστήματος92. Οι ασθενείς με CD έχουν 

υψηλότερη περιεκτικότητα σε ONOO−, ένα υποπροϊόν του iNOS που εκφράζεται ιδιαίτερα σε 
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ενεργοποιημένα μακροφάγα και ουδετερόφιλα του βλεννογόνου του παχέος εντέρου93. Η 

κυκλοοξυγενάση-2  (COX-2) συνδέεται στενά με προκαρκινικές αλλοιώσεις στον βλεννογόνο 

σε ποικίλες γαστρεντερικές νόσους81.  

Τέλος, μειωμένη αντιοξειδωτική ικανότητα έχει βρεθεί σε ασθενείς με ΙΦΝΕ είτε 

έμμεσα, με εύρεση μειωμένων επιπέδων αντιοξειδωτικών του πλάσματος (GSH, βιταμίνες A, 

C, E, λυκοπένιο και β-καρoτένιο) στο αίμα και το βλεννογόνο των ασθενών, μειωμένων 

επιπέδων δραστηριότητας των κυτταρικών αντιοξειδωτικών ενζύμων (SOD και GPX) σε 

ασθενείς με CD94–96 και αυξημένων βλαβών στο DNA97, είτε άμεσα με μέτρηση της ολικής 

αντιοξειδωτικής ικανότητας98,99. Επιπροσθέτως, έχει αποδειχθεί ότι η δράση των IL-1 και TNF-

α κυτταροκινών μπορεί να εμποδιστεί με χορήγηση αντιοξειδωτικών σε ασθενείς με ΙΦΝΕ 

και οι βιταμίνες C και E μπορούν να εμποδίσουν την ανάπτυξη οξειδωτικού στρες σε εντερικά 

λεία μυϊκά κύτταρα ασθενών με CD.  

 

Εικόνα 10. Παραγωγή ROS στο εντερικό επιθηλιακό κύτταρο και αντιοξειδωτικοί μηχανισμοί 

αντιμετώπισής τους81 

 

2.3.5. Εκτίμηση οξειδωτικού στρες 

 

Για την εκτίμηση του οξειδωτικού στρες μπορούν να ακολουθηθούν τριών ειδών 

προσεγγίσεις: 

I. Άμεση μέτρηση των επιπέδων ROS, πχ. Μέτρηση των επιπέδων H2O2, HO•, ROΟ•
  με 

χρήση φθοριζόντων ανιχνευτών, ποσοτικοποίηση των ROS μέσω μέτρησης 

υδροπεροξειδίων ROOH  

II. Aνίχνευση της προκύπτουσας οξειδωτικής βλάβης στα βιομόρια, πχ. Μέτρηση της 

πρωτεϊνικής βλάβης με μέτρηση επιπέδων πρωτεϊνικών καρβονυλίων (PC), μέτρηση 

της βλάβης των λιπιδίων με μέτρηση επιπέδων Μαλονδιαλδεϋδης (MDA) και 

μέτρηση της βλαβης του DNA με μέτρηση επιπέδων 8-Υδρόξυ-2’-δεοξυγουανοσίνης 

(8-OHdG)  



 

45 
 

III. Προσδιορισμός της αντιοξειδωτικής κατάστασης, πχ. Αξιολόγηση ολικής 

αντιοξειδωτικής ικανότητας (TAC) 

Ένας δείκτης που χρησιμοποιείται εκτενώς ως αξιόπιστος δείκτης καρδιαγγειακού κινδύνου 

είναι η μυελοπεροξειδάση (MPO), η οποία τα τελευταία χρόνια έχει ξεκινήσει να 

χρησιμοποιείται ως δείκτης οξειδωτικού στρες σε πλήθος άλλων νόσων, 

συμπεριλαμβανομένων και των ΙΦΝΕ100. 

 

2.4 Μυελοϋπεροξειδάση (MPO) 
 

2.4.1. Σύνθεση και δομή 

 

Η μυελοϋπεροξειδάση (MPO) αποτελεί την κυρίαρχη πρωτεΐνη των ανθρώπινων 

πολυμορφοπύρηνων ουδετερόφιλων, όπου αντιπροσωπεύει το 5% των πρωτεϊνών ενώ σε 

μικρότερα ποσοστά συναντάται σε μονοκύτταρα και μακροφάγα. Συντίθεται στο μυελό των 

οστών και αποθηκεύεται στα αζουρόφιλα κοκκία των ουδετερόφιλων και στα λυσοσώματα 

των μονοκυττάρων. Τα μονοκύτταρα σταδιακά χάνουν την MPO κατά την ωρίμανση τους σε 

μακροφάγα, γι’αυτό και τα τελευταία την λαμβάνουν με ενδοκυττάρωση. 

Το ώριμο ένζυμο MPO είναι ένα ομοδιμερές 146 kDa, αποτελούμενο από δύο 

πανομοιότυπα και λειτουργικά ανεξάρτητα μονομερή 73 kDa, καθένα εκ των οποίων 

συνίσταται από 2 πολυπεπτιδικές αλυσίδες: μια γλυκοζυλιωμένη βαριά αλυσίδα (467 

υπολείμματα αμινοξέων, 58,5 kDa) και μια ελαφριά αλυσίδα (106 υπολείμματα αμινοξέων, 

14,5 kDa). Η δευτεροταγής δομή είναι κατά βάση δομή α-έλικας, όπου κάθε μονομερές 

αποτελείται από 5 έλικες στο βασικό της κορμό, μια ομάδα αίμης και μια θέση δέσμευσης 

ασβεστίου που είναι ζωτικής σημασίας για την λειτουργικότητα του ενζύμου και τη 

σταθερότητα της δομής του. H επιφάνεια του μορίου περιέχει πολλά υπολείμματα λυσίνης 

και αργινίνης που τo καθιστούν ένα πολύ κατιονικό μόριο, επιτρέποντας την ηλεκτροστατική 

αλληλεπίδρασή του με πλήθος ενώσεων ή κυττάρων με αρνητικά φορτισμένη επιφάνεια. 
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Εικόνα 11. Δομή ώριμου ομοδιμερούς ανθρώπινης μυελοϋπεροξειδάσης. Κάθε 

μονομερές αποτελείται από μια βαριά (σκούρο χρώμα) και μια ελαφριά (ανοιχτό χρώμα) 

αλυσίδα και ένα σύνολο υποκαταστατών, με χαρακτηριστική την ομάδα αίμης στο κέντρο της 

(κόκκινο χρώμα). (RCSB-Protein Data Base/ 1CXP) 

 

2.4.2. Λειτουργία 

 

Η MPO είναι μια μεταλλοπρωτεάση και ανήκει στην οικογένεια υπεροξειδασών της 

αίμης. Αυτές οι πρωτεΐνες περιέχουν μια αιμική ομάδα που δρα ως συμπαράγοντας, 

καταλύοντας αντιδράσεις που σχετίζονται κυρίως με τη δραστική ένωση υπεροξειδίου του 

υδρογόνου (H2O2), που αποτελεί το βασικό τους υπόστρωμα. Το ολοκληρωμένο MPO-

σύστημα αποτελείται από το ένζυμο MPO, το υπεροξείδιο του υδρογόνου και αναγωγικούς 

συμπαράγοντες. Τέσσερις μορφές MPO έχουν περιγραφεί ανάλογα με την οξειδωτική 

κατάσταση της αιμικής ομάδας: Η φυσική MPO (Fe(III)- Por), το Σύμπλοκο I (Fe(IV)═O-Por•+), 

το Σύμπλοκο II (Fe(IV)-OH-Por) και το Σύμπλοκο III (Fe(III)-O2
•-Por).  

Στη φυσική της μορφή, απουσία H2O2, η MPO είναι συνδεδεμένη με τρισθενή σίδηρο 

(Fe3+) και βρίσκεται στα αζουρόφιλα κοκκία των ουδετερόφιλων. Η ενεργοποίηση των 

ουδετερόφιλων σηματοδοτεί την απελευθέρωση του περιεχομένου των κοκκίων, την 

ενεργοποίηση της οξειδάσης  της NADPH και παραγωγή υπεροξειδίου του οξυγόνου O2
•− το 

οποίο μετατρέπεται σε H2O2 και ενεργοποιεί την MPO, που μεταπίπτει στην ασταθή 

οξειδωμένη της μορφή MPO-Fe(IV)=O-1 (Σύμπλοκο I). Το Σύμπλοκο I αμέσως οξειδώνει ένα 

σύνολο αρνητικά φορτισμένων υποστρωμάτων, όπως αλογονίδια και ψευδοαλογονίδια, 

παράγοντας ισχυρά οξειδωτικά μόρια (κύκλος αλογόνωσης). Ο συχνότερος στόχος του είναι 
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το ανιόν χλωρίου (Cl-) και η καταλυόμενη από MPO οξείδωσή του οδηγεί στην παραγωγή 

υποχλωριώδους οξέος (HOCl), στο οποίο αποδίδονται πολλές από τις μικροβιοκτόνες 

ιδιότητες των ουδετερόφιλων. Επίσης, παρουσία οργανικών και ανόργανων υποστρωμάτων, 

το Σύμπλοκο I ανάγεται σε MPO-Fe(IV)=O (Σύμπλοκο ΙΙ) το οποίο δύναται να αναχθεί 

περαιτέρω προς τη αρχική ανενεργή μορφή, ενώ ταυτόχρονα παράγονται ελεύθερες ρίζες 

(κύκλος υπεροξειδάσης). Έτσι, η μυελοϋπεροξειδάση παράγει αντιδραστικά προϊόντα και 

ελεύθερες ρίζες είτε μέσω του κύκλου της αλογόνωσης, είτε μέσω του κύκλου της 

υπεροξειδάσης, ανάλογα με τη διαθεσιμότητα του υποστρώματος.  

 

 

Εικόνα 12. Καταλυτικός κύκλος μυελοϋπεροξειδάσης101 

 

2.4.3. Ρόλος MPO στο μηχανισμό άμυνας 

 

Τα ουδετερόφιλα αποτελούν την πρώτη γραμμή άμυνας έναντι των παθογόνων. Υπό 

φυσιολογικές συνθήκες, η μυελοϋπεροξειδάση απελευθερώνεται από αυτά τα κύτταρα σε 

περιπτώσεις προσβολής του οργανισμού, για την ενίσχυση του μηχανισμού της 

φαγοκυττάρωσης, και συνεπώς αποτελεί σημαντικό βακτηριοκτόνο παράγοντα και μέρος 

του έμφυτου ανοσοποιητικού συστήματος. Κατά την είσοδο του βακτηρίου στον ξενιστή, 

πραγματοποιείται η λεγόμενη «έκρηξη υπεροξειδίου», μια ακολουθία αντιμικροβιακών 

αντιδράσεων, που λαμβάνει χώρα παρουσία την οξειδάσης της NADPH και οδηγεί στην 

παραγωγή προϊόντων που δίνουν υπεροξείδιο του υδρογόνου (Η2Ο2). Η βακτηριοκτόνος 

δράση της αποδίδεται κυρίως στα προϊόντα του κύκλου αλογόνωσης (υποαλογονούχα οξέα 

όπως HOCl, HOBr, HOI, HOSCN), αλλά και σε άλλα δραστικά ενδιάμεσα (τυροσυλική ή 
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ασκορβική ρίζα),  που με τη σειρά τους οξειδώνουν το ΝΟ προς το εξαιρετικά δραστικό ˙ΝΟ2. 

Δεδομένου ότι το Cl2 βρίσκεται σε υψηλότερες συγκεντρώσεις στο αίμα, σε σχέση με τα 

υπόλοιπα υποστρώματα, το HOCI αποτελεί το πρωταρχικό προϊόν της δραστηριότητας MPO. 

Το HOCl και τα υπόλοιπα δραστικά προϊόντα δρουν ως κυτταροτοξικοί παράγοντες εναντίον 

διαφόρων τύπων βακτηρίων και παθογόνων.  Η τοξικότητά τους αποδίδεται στην ικανότητά 

να τροποποιούν τα λιπίδια, το DNA, τις αμίνες και τα τυροσιλικά κατάλοιπα. Συγκεκριμένα, 

το HOCl τροποποιεί τις πλευρικές αλυσίδες και τους πεπτιδικούς δεσμούς των πρωτεϊνών 

μέσω σχηματισμού χλωραμιδίων και χλωραμινών, και οδηγεί σε κατακερματισμό του 

πεπτιδικού δεσμού. Έτσι, έχει βρεθεί ότι επάγει τον κατακερματισμό της αλβουμίνης, της 

ριβονουκλεάσης Α και της μυοσφαιρίνης. Επίσης, μεσολαβεί στη τροποποίηση των 

νουκλεοτιδίων στο DNA μέσω της δημιουργίας χλωραμινών και τον σχηματισμό ριζών  που 

μετουσιώνουν το DNA. Η υπεροξείδωση των λιπιδίων πραγματοποιείται από τη ρίζα 

διοξειδίου του αζώτου (˙ΝΟ2), ενώ οι πολυσακχαρίτες προσβάλλονται, έπειτα από προσβολή 

του αζώτου των αμινοσακχάρων, που μέσω της δράσης ριζικών ενδιαμέσων, οδηγεί σε 

κατακερματισμό των γλυκοζαμινογλυκανών. Ο κατακερματισμός των μακρομορίων μέσω 

ριζικών ενδιαμέσων είναι σχετικά γρήγορος λόγω της αστάθειας αυτών. Η ίδια η MPΟ χάρη 

στην κατιονική φύση της συμβάλλει στη δέσμευση των αρνητικά φορτισμένων επιφανειών 

των παθογόνων, προκαλώντας καταστροφή της κυτταρικής τους μεμβράνης, που τα οδηγεί 

αυτόματα σε θάνατο.  

 

2.4.4. Ρόλος MPO στο μηχανισμό πρόκλησης φλεγμονής 

 

Υπό φλεγμονώδεις συνθήκες, η αγγειακή διαπερατότητα αυξάνεται και 

ενεργοποιούνται διάφοροι φλεγμονώδεις μεσολαβητές. Αυτός ο καταρράκτης της 

φλεγμονώδους διαδικασίας ενθαρρύνει τη μετανάστευση των πολυμορφοπύρηνων 

ουδετερόφιλων και την απελευθέρωση της MPΟ. Οι φλεγμονώδεις διεργασίες προκαλούνται 

επίσης από την υπεροξείδωση των λιπιδίων, η οποία μπορεί να είναι μια φυσιολογική 

δραστηριότητα ή πιθανός συντελεστής στην παθοφυσιολογική συνέπεια των οξέων και 

χρόνιων φλεγμονωδών ασθενειών. Τα αντιδραστικά παράγωγα της δράσης της MPO, που 

προκύπτουν από την οξείδωση της τυροσίνης και των νιτρώδων αλάτων προς σχηματισμό 

ρίζας τυροσυλίου και διοξειδίου του αζώτου (˙ΝΟ2), αντίστοιχα, μπορούν να οξειδώσουν τα 

λιπίδια στο πλάσμα και την κυτταρική μεμβράνη. Τα επίπεδα ˙ΝΟ2 στο πλάσμα και 

εξωκυτταρικά σε φλεγμονώδεις καταστάσεις είναι σημαντικά αυξημένα. Επίσης, η 

επαγόμενη από το ˙ΝΟ2 παραγωγή NO2Τyr θεωρείται καθοριστική για τον φλεγμονώδη 

τραυματισμό των ιστών, αφού η NO2Τyr έχει εντοπιστεί σε ποικίλα κύτταρα και συστήματα 

σε καταστάσεις οξείας και χρόνιας φλεγμονής101–104. Η υπεροξείδωση των λιποπρωτεϊνών 

φωσφολιπιδίων της μεμβράνης οδηγεί σε κυτταρικές δυσλειτουργίες. Η μη ρυθμιζόμενη 

παραγωγή HOCl και άλλων δραστικών προϊόντων της MPO, μπορεί να οδηγήσει σε οξείδωση 

του GADPH και επαγωγή της απόπτωσης των επιθηλιακών κυττάρων του ξενιστή. Επιπλέον, 

σχετίζεται με εξάντληση της ενδογενούς αντιοξειδωτικής ικανότητας, υπερφωσφορυλίωση 

των υποστρωμάτων του ξενιστή και συνολική ενίσχυση της φλεγμονής.  
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H παραγωγή ROS και ειδικά HOCl από την MPO φαίνεται να ενισχύει έναν ακόμη 

μηχανισμό. Τα ενεργοποιημένα ουδετερόφιλα, εκτός από την απελευθέρωση 

αντιμικροβιακών μορίων από τα κοκκία, έχουν την ικανότητα να δημιουργούν εξωκυτταρικές 

παγίδες ουδετερόφιλων (NETs). Πρόκειται για δομές DNA που απελευθερώνονται έπειτα 

από αποσυμπύκνωση της χρωματίνης. Ένας αριθμός πρωτεϊνών δεσμεύεται στα NETs 

συμπεριλαμβανομένων των ιστονών και των κοκκιωδών πρωτεϊνών, συμπεριλαμβανομένων 

της ελαστάσης, της καθεψίνης G και της MPO102. Τα NETs είναι υπεύθυνα για  τη διαδικασία 

κυτταρικού θανάτου που ονομάζεται NETosis. Επίσης, φαίνεται να επηρεάζουν μηχανισμούς 

τόσο της έμφυτης όσο και της επίκτητης ανοσίας. Στην έμφυτη ανοσολογική απάντηση 

οδηγούν σε αυξημένη απελευθέρωση IL-1β kai IL-18. Στην προσαρμοστική ανοσία, φαίνεται 

να επηρεάζουν τη λειτουργία των δενδριτικών κυττάρων, αναστέλλοντας την ωρίμανσή τους 

και εμποδίζοντας την ενεργοποίηση των Τ-κυττάρων. Οι μοριακές οδοί που οδηγούν σε 

NETosis περιλαμβάνουν κινητοποίηση ασβεστίου, παραγωγή αντιδραστικών ειδών οξυγόνου 

(ROS), ενεργοποίηση και απελευθέρωση της μυελοϋπεροξειδάσης (MPO) και της 

ουδετερόφιλης ελαστάσης και τροποποίηση χρωματίνης μέσω της κιτροποίησης ιστών από 

την PAD4.  

Τα NETs έχουν εμπλακεί στην αιτιολογία φλεγμονωδών αυτοάνοσων καταστάσεων105 και 

η MPO είναι απαραίτητη για την πυροδότηση της διαδικασίας της NETosis και υπεύθυνη για 

ένα σύνολο μηχανισμών που σχετιζόμενων με τη φλεγμονή. Μερικά από τα κοινά 

παραδείγματα ασθενειών και καταστάσεων με χρόνια φλεγμονή είναι η φυματίωση, το 

άσθμα, η ρευματοειδής αρθρίτιδα, η χρόνια ιγμορίτιδα, η χρόνια ηπατίτιδα, το πεπτικό 

έλκος, η ελκώδης κολίτιδα και η χρόνια περιοδοντίτιδα. Η μυελοϋπεροξειδάση θεωρείται 

πλέον ένας νέος βιοδείκτης φλεγμονής σε αυτές τις ασθένειες καθώς και άλλες ασθένειες 

όπως η ισχαιμική καρδιακή νόσος και το οξύ στεφανιαίο σύνδρομο103.  

Η MPO σχετίζεται με την πρόκληση και διατήρηση της φλεγμονής και στις ΙΦΝΕ, 

γεγονός που επιβεβαιώνεται από ευρήματα πλήθους μελετών. Σε πειραματικά μοντέλα 

αρουραίων με επαγόμενη από οξύ κολίτιδα που προσομοιάζει την ανθρώπινη CD και UC, 

παρατηρείται αύξηση των επιπέδων MPO στους ιστούς που φλεγμαίνουν106–109. Τα επίπεδά 

της MPO εμφανίζονται αυξημένα και στους ανθρώπινους ιστούς ασθενών με ΙΦΝΕ. Σε μελέτη 

των Sugi και συν. ήδη από το 1996, φάνηκε η αποτελεσματικότητα δεικτών των κοπράνων, 

όπως της λακτοφερρίνης, της ουδετεροφιλικής ελαστάσης, της μυελοϋπεροξειδάσης και της 

λυσοζύμης, στην αξιολόγηση της δραστηριότητας της νόσου110. Στη μελέτη των Kruidenier 

και συν., παρατηρήθηκε αύξηση των επιπέδων MPO στα φλεγμονώδη στρώματα των 

ασθενών με UC και αποδείχθηκε ότι τα αυξημένα προϊόντα υπεροξείδωσης σχετίζονται με 

την έκφραση του επιθηλιακού CAT και τη δραστηριότητα της MPO, προτείνοντας έναν 

μεσολαβούμενο μηχανισμό HO2
- ή/και ΗOCl111. Σε μελέτη των Liu και συν., τα επίπεδα MPO 

εμφανίστηκαν αυξημένα σε ιστούς τόσο CD όσο και UC ασθενών, σε σχέση με υγιείς 

ιστούς112, ενώ μελέτη των Feng και συν., δείχνει αυξημένα επίπεδα MPΟ και στον ορό αυτών 

των ασθενών113.  

H MPO χρησιμοποιείται πλέον εκτενώς ως δείκτης φλεγμονής. Τα επίπεδα της MPO 

στον ορό ασθενών με ΙΦΝΕ, όπως στα πλαίσια της παρούσας έρευνας, όντας ενδεικτικά της 

δραστηριότητας της νόσου, μπορούν να αποτελέσουν και αξιόπιστο δείκτη 

αποτελεσματικότητας της παρέμβασης σε αυτούς τους ασθενείς. 



 

50 
 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3. Η ΜΑΣΤΙΧΑ 
 

3.1 Γενικά στοιχεία 
 

Σύμφωνα με τη μονογραφία της Ευρωπαϊκής Φαρμακοποιίας, η Μαστίχα είναι το 

αποξηραμένο ρητινώδες εξίδρωμα που λαμβάνεται από τους μίσχους και τους κλάδους του 

δέντρου Pistacia lentiscus L. var latifolius Coss ή Pistacia lentiscus var. Chia. ((Eur. 

Ph)(01/2008:1876)) 

 

Εικόνα 13. Το «δάκρυ» της Μαστίχας 

 

3.1.1. Ο Σχίνος ή Μαστιχόδεντρο  

 

Το γένος Pistacia ανήκει στην οικογένεια Anacardiaceae, συναντάται κυρίως στις 

περιοχές της Ανατολικής Μεσογείου, και περιλαμβάνει περίπου 20 αειθαλή ή φυλλοβόλα 

είδη, θάμνους και δενδρύλλια114. Η ποικιλία Chia, γνωστή και ως Μαστιχόδεντρο ή Σχίνος, 

καλλιεργείται μόνο στο νότιο τμήμα του ελληνικού νησιού της Χίου (Zohary, 1952; Browicz, 

1987), και αποτελεί τη μοναδική πηγή Μαστίχας Χίου (Chios Mastic Gum, CMG) στον κόσμο. 

Είναι ρητινοφόρος αειθαλής θάμνος, που διατηρεί το φύλλωμά του όλο το χρόνο ενώ συχνά 

αποκτά και δενδρώδη μορφή, φτάνοντας έως και τα 5 μέτρα. Mεγαλώνει αργά, φτάνοντας 

σε πλήρη ανάπτυξη μεταξύ του 40ου και του 50ου έτους. Τα περισσότερα μαστιχόδεντρα 

έχουν κύκλο ζωής 100 ετών και η παραγωγή μαστίχας ξεκινά το 5ο έτος, επιτυγχάνοντας 

μέγιστη απόδοση 1 κιλού μετά το 12ο έτος του δέντρου115. Η επεξεργασία του 

μαστιχόδεντρου μπορεί να οδηγήσει στην παραγωγή τριών κύριων προϊόντων: 

ακατέργαστης μαστίχας (CMG), συμπιεσμένου ελαίου που εξάγεται από τον καρπό του 

μαστιχόδεντρου και αιθέριου ελαίου από τα άνθη, τα φύλλα και τα κλαδιά του, καθώς και 

διάφορα άλλα φυτικά εκχυλίσματα116. Το CMG καταναλώνεται βασικά υπό μορφή τσίχλας 

ενώ έχει και άλλες μαγειρικές χρήσεις, ειδικά στην ελληνική, τουρκική και αραβική κουζίνα, 

υπό μορφή σκόνης ως πρόσθετο τροφίμων, υπό μορφή ζάχαρης ως επιτραπέζιο γλυκαντικό 

και υπό μορφή ελαίου ως πρόσθετο ποτών και γλυκαντικών117.  
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3.1.2. Καλλιέργεια μαστίχας 

 

Η Μαστίχα είναι φυσική ρητίνη σε σχήμα δακρύου, που πέφτει στο έδαφος σε 

σταγόνες από επιφανειακές τομές που προκαλούνται από καλλιεργητές στον κορμό και τα 

κύρια κλαδιά του δέντρου με αιχμηρά εργαλεία. Καθώς στάζει, εμφανίζεται ως ένα κολλώδες 

και ημιδιαφανές υγρό το οποίο, 15-20 ημέρες αργότερα, στερεοποιείται σε ακανόνιστα 

σχήματα που επηρεάζονται από τις καιρικές συνθήκες της περιοχής το καλοκαίρι, δηλαδή 

έντονη ξηρασία και ηλιακό φως. Αφού στερεοποιηθεί, έχει κρυσταλλική μορφή, ενώ η 

μάλλον πικρή του γεύση υποχωρεί γρήγορα, αφήνοντας ένα διακριτικό άρωμα στο οποίο 

αποδίδεται η μοναδικότητα του προϊόντος117. Πρόσφατα, έχει αναπτυχθεί ένας νέος τύπος 

συλλογής ρητίνης, η λεγόμενη «συλλογή υγρών», που περιλαμβάνει είτε την προσθήκη είτε 

την έγχυση φυτοορμονών στο δέντρο, έτσι ώστε η ρητίνη να συλλέγεται σε λιγότερο ιξώδη 

μορφή.  

Παραδοσιακά, η καλλιέργεια της μαστίχας απαιτεί μια σειρά διαδικασιών. Η πρώτη 

φάση της προετοιμασίας, περιλαμβάνει τον καθαρισμό του εδάφους γύρω από τα δέντρα 

και δημιουργία ενός στρώματος σκόνης ανθρακικού ασβεστίου, του «τραπεζιού», στο οποίο 

θα πέσει η ρητίνη. Η συγκέντρωση της ρητίνης διακρίνεται σε δύο φάσεις, την χάραξη και τη 

συλλογή. Η τομή των δέντρων, το λεγόμενο «κέντημα», πραγματοποιείται με ειδικά εργαλεία 

που ονομάζονται «κεντητήρια» και λαμβάνει χώρα τους μήνες Ιούλιο και Αύγουστο, ενώ η 

συλλογή της ρητίνης πραγματοποιείται τέλη Αυγούστου και Σεπτεμβρίου115,118. 

Εικόνα 14. Καλλιέργεια Μαστίχας 

Η ιστορία της Μαστίχας συνδέεται άρρηκτα με αυτή της Χίου. Η συνολική παραγωγή 

προέρχεται από  συγκεκριμένα χωριά, τα Μαστιχοχώρια, όπου η καλλιέργεια του 

μαστιχόδεντρου και η συλλογή της μαστίχας είναι μέρος της πολιτιστικής κληρονομιάς της 

περιοχής117. Το παχύ και ασβεστώδες έδαφος των χωριών αυτών παρέχει τις τέλειες 

συνθήκες για την ανάπτυξη του φυτού και την παραγωγή ρητίνης. Λόγω της οικονομικής 

αξίας της ρητίνης, έχουν γίνει πολλές προσπάθειες με την πάροδο των ετών για τη μεταφορά 

της καλλιέργειας σε παρακείμενες περιοχές, ωστόσο, η παραγωγή της ρητίνης ήταν πάντα 

εξαιρετικά φτωχή ή ανύπαρκτη118. 
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3.1.3. Ιστορικά στοιχεία 

 

Η πρώτη τεκμηριωμένη αναφορά της χρήσης Μαστίχας γίνεται από τον Ηρόδοτο, τον 5ο 

αιώνα π.Χ., που περιγράφει την κολλώδη ουσία που χρησιμοποιούσαν οι Αιγύπτιοι για την 

ταρίχευση των νεκρών, η ταυτότητα της οποίας και επιβεβαιώθηκε119. Εκτενής 

επιβεβαιωμένη χρήση της ρητίνης ακολουθεί κι από άλλους λαούς, όπως τους Ρωμαίους και 

τους Ετρούσκους, ενώ αναφορές της Μαστίχας εντοπίζονται σε κείμενα του Πλίνιου, σχετικά 

με τις αρωματικές, και του Διοσκουρίδη και του Γαληνού, σχετικά με τις θεραπευτικές της 

ιδιότητες, καθώς και σε πλήθος άλλων μεγάλων έργων της Κλασικής Εποχής120. Κατά τη 

βυζαντινή και μεσαιωνική εποχή, η μαστίχα συνεχίζει να καταλαμβάνει τη δική της θέση στη 

λαϊκή ιατρική121,122. Το εμπόριο και η ζήτησή της σε Ευρώπη και Ασία φτάνει στο απόγειο τον 

14ο αιώνα, κατά τη διάρκεια της κατοχής του νησιού της Χίου από τους Γενουάτες, ενώ η 

φήμη της συνεχίζει να διαδίδεται τους επόμενους αιώνες, κατά τη διάρκεια της Οθωμανικής 

Αυτοκρατορίας, με επέκταση της χρήσης της και σε άλλους τομείς (π.χ. στη ζωγραφική, ως 

σκληρυντικό και γυαλιστικό συστατικό των βαφών)123 (Viguerie et al., 2017). Η πρώτη 

επίσημη αναφορά του μαστιχόδεντρου γίνεται το 1825 από τον De Candolle υπό την 

ονομασία Pistacia lentiscus L. var. Chia115, ενώ το 1914, ο Γεννάδιος προτείνει το όνομα 

Pistacia chia Desf. για το μαστιχόδεντρο που καλλιεργείται στη Χίο, το οποίο είναι επίσης 

γνωστό ως Μαστίχα ή Μαστίξ. 

Το 1939 μια νέα εποχή ξεκινά για το εμπόριο της Μαστίχας, με την ίδρυση της ‘Ενωσης 

Μαστιχοπαραγωγών Χίου (The Chios Gum Mastic Growers Association, CMGA). Σήμερα, πέρα 

από την ίδια τη μαστίχα, διακινείται παγκοσμίως ένα σύνολο προϊόντων που περιέχουν την 

ίδια ή το έλαιο αυτής, όπως αναψυκτικά, αλκοολούχα ποτά, είδη ζαχαροπλαστικής και 

καλλυντικά117.  

Από το 1997, η Μαστίχα Χίου έχει αναγνωριστεί ως προϊόν Προστατευόμενης Ονομασίας 

Προέλευσης (ΠΟΠ) από την Ευρωπαϊκή Ένωση (Ευρωπαϊκή Επιτροπή, 1997) και το 2014 η 

τεχνογνωσία της καλλιέργειας μαστίχας στο νησί της Χίου εγγράφηκε από την UNESCO στον 

κατάλογο εκπροσώπων της άυλης πολιτιστικής κληρονομιάς της ανθρωπότητας (UNESCO, 

2014). Επιπροσθέτως, η απόλυτη αναγνώριση ήρθε το 2015, όταν επίσημα εκδόθηκε 

μονογραφία για τη Μαστίχα από τον Ευρωπαϊκό Οργανισμό Φαρμάκων (EMA) ως 

παραδοσιακό φυτικό φαρμακευτικό προϊόν:  

i. για τη θεραπεία ήπιων δυσπεπτικών διαταραχών 

ii. κατά των φλεγμονών του δέρματος 

iii. και για την επούλωση μικρών πληγών  

Αρχικά υιοθετήθηκε ο όρος Pistacia lentiscus L. var. latifolius Coss, ενώ έπειτα από πρόταση 

αναθεώρησης το 2015, ο όρος αντικαταστάθηκε από το Pistacia lentiscus L.  που 

χρησιμοποιείται έκτοτε (Ph. Eur.,  2017).   
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Εικόνα 15. Χρονοδιάγραμμα της ιστορίας της Μαστίχας από την αρχαία χρόνια έως 

σήμερα124. 

 

3.2 Σύσταση 
 

Η χημική σύσταση της Μαστίχας Χίου δεν είναι ακόμη πλήρως εξακριβωμένη, παρ’ όλα 

αυτά ένα ευρύ φάσμα χημικών ενώσεων έχει έως τώρα ταυτοποιηθεί. Οι πτητικές ενώσεις, 

μια κατηγορία φυσικών προϊόντων που βρίσκονται σε αφθονία περιλαμβάνονται στο αιθέριο 

έλαιο και το νερό της μαστίχας, δύο προϊόντα που λαμβάνονται μετά τη διαδικασία 

απόσταξης της ρητίνης. Το υπόλειμμα μετά την απόσταξη και την απομάκρυνση των 

πτητικών συστατικών της ρητίνης ονομάζεται "κολοφώνιο", και είναι πλούσιο σε μια άλλη 

ομάδα ενώσεων τα τριτερπένια, που συνιστούν και τη βασική χημική ομάδα της CMG και το 

65-70% του συνολικού βάρους της. Τέλος, πλήθος άλλων ενώσεων συναντώνται σε χαμηλά 

ποσοστά (~5%). Οι προαναφερθείσες χημικές ενώσεις μορφοποιούνται σε δομή ρητίνης 

λόγω του πολυμερούς της μαστίχας, το οποίο αποτελεί περίπου το 25-30% του ξηρού βάρους 

της125,126. Πιο αναλυτικά, η CMG αποτελείται από: 

✓ Το πολυμερές (πολυ-β-μυρκένιο) 

Ταυτοποιήθηκε από τον Van Den Berg και τους συνεργάτες του το 1998. Προσδίδει 

συνεκτικότητα στη ρητίνη, αλλά ταυτοχρόνως μειώνει τη βιοδιαθεσιμότητα των 

δραστικών συστατικών, με αποτέλεσμα να αποτελεί εμπόδιο στην ταυτοποίηση των 

υπολοίπων συστατικών της. Για το λόγο αυτό, απαιτείται ένας κύκλος εκχύλισης-

κλασμάτωσης για την απομάκρυνση του πολυμερούς, και την ανάλυση κάθε 

κλάσματος (όξινων και ουδέτερων τριτερπενίων) ξεχωριστά125. 

✓ Τα πτητικά συστατικά 

Είναι τα κυριότερα συστατικά του μαστιχελαίου και του μαστιχόνερου. Το αιθέριο 

έλαιο αποτελεί το 3% του βάρους της μαστίχας και τα κυριότερα συστατικά του είναι 

το α-πινένιο (30-75%), το μυρκένιο (3-60%) και το β-πινένιο (1-3%), και μαζί 

αποτελούν περίπου το 90% του μαστιχελαίου127,128. Πιο συγκεκριμένα, οι 
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μονοτερπενικοί υδρογονάνθρακες αντιπροσωπεύουν το 50%, τα οξυγονωμένα 

μονοτερπένια το 20% και τα σεσκιτερπένια το 25% του συνόλου του παραχθείσαντος 

ελαίου126. 

✓ Το τριτερπενικό κλάσμα 

Αποτελεί το μεγαλύτερο μέρος της CMG. Oι Paraschos και συν., πραγματοποίησαν 

πρώτοι μια διαδικασία διαχωρισμού, για την απομόνωση και ανάλυση των κύριων 

ενώσεων της CMG. Εν συντομία, μετά το απομάκρυνση πολυμερούς CMG, το 

τριτερπενικό κλάσμα διαιρείται περαιτέρω σε όξινα και ουδέτερα τριτερπένια. Από 

το όξινο κλάσμα απομονώθηκαν τα κυριότερα τριτερπενικά οξέα (ολεανονικό οξύ, 

μορονικό οξύ, 24Ζ-μαστιχαδιενονικό οξύ (MNA), 24Ζ-ισομαστιχαδιενονικό οξύ 

(IMNA), 24Ζ-μαστιχαδιενολικό οξύ και 24Ζ-ισομαστιχαδιενολικό οξύ). Το ουδέτερο 

κλάσμα απέδωσε πέντε ουδέτερες τριτερπενικές ενώσεις (τιρουκαλλόλη, 

δαμμαραδιενόνη, 28-νορολεάν12-εν-3-όνη, ολεανονική αλδεΰδη και ολεανολική 

αλδεΰδη). Όλα τα παραπάνω συστατικά ταυτοποιήθηκαν με NMR και ανάλυση 

MS125. Ο ίδιος κύκλος εκχύλισης και διαδικασία κλασμάτωσης, με μικρές 

τροποποιήσεις έχει επίσης αναφερθεί και από άλλους ερευνητές. Σε πιο πρόσφατη 

μελέτη, οι Ασημοπούλου και Παπαγεωργίου ταυτοποίησαν 36 τριτερπένια σε δείγμα 

“παραδοσιακής συλλογής” και 19 σε δείγμα «υγρής συλλογής», γεγονός που 

υποδηλώνει ότι η μέθοδος συλλογής επηρεάζει τη σύσταση του τριτερπενικού 

κλάσματος στο τελικό προϊόν. Τα κύρια τριτερπένια και στα δύο δείγματα CMG ήταν 

το IMNA (24 και 22,5% κ.β. τριτερπενικού κλάσματος, αντίστοιχα), το MNA (9,3 και 

14,7% κ.β. τριτερπενικού κλάσματος αντίστοιχα) και η 28-νορεολάνη-17-εν-3-όνη (19 

και 36% κ.β. τριτερπενικού κλάσματος αντίστοιχα)129. 

✓ Άλλα συστατικά 

Εκτός από τις χημικές κατηγορίες που αναφέρονται παραπάνω, η Καλιώρα και οι 

συνεργάτες της βρήκαν την παρουσία αραβινογαλακτανών (AGPs)130, καθώς και σε 

χαμηλές συγκεντρώσεις ή ίχνη απλές φαινόλες, όπως βανιλλικό, γαλλικό, τρανσ-

κινναμικό, ο-κουμαρικό και πρωτοκατεχουικό οξύ131. Τέλος, πρόσφατη δημοσίευση 

αναφέρει την πιθανή παρουσία και α-τοκοφερόλης στη CMG.132  

 

 
 

Εικόνα 16. Χημική σύσταση CMG124 
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3.3 Βιολογική δραστηριότητα 
 

Πέρα από τα οργανοληπτικά της χαρακτηριστικά, η Μαστίχα είναι γνωστή και για τις 

ευεργετικές της ιδιότητες. Αρκετοί ερευνητές έχουν διερευνήσει την αντιβακτηριακή, 

αντιοξειδωτική, αντιφλεγμονώδη, κυτταροτοξική, υπολιπιδαιμική δράση της και την 

επίδρασή της στην υγεία του ήπατος και του εντέρου. 

✓ Αντιβακτηριδιακή 

Οι αντιβακτηριδιακές ιδιότητες της μαστίχας ήταν γνωστές από την αρχαιότητα, και 

έχουν επιβεβαιωθεί με ποικίλες μελέτες που ξεκίνησαν στα τέλη του προηγούμενου αιώνα. 

Συγκεκριμένα, το 1984, η μαστίχα χρησιμοποιήθηκε σε κλινικές δοκιμές σε ασθενείς με 

πεπτικά έλκη και φάνηκε ότι η χορήγηση 1g ημερησίως ανακούφισε τον πόνο και επούλωσε 

το έλκος στομάχου και δωδεκαδακτύλου στην πλειονότητα των ασθενών εντός 2 

εβδομάδων133. Το 1986, οι Al-Said και συν., μελέτησαν την επίδραση της μαστίχας σε 

πειραματικώς επαγόμενα γαστρικά και δωδεκαδακτυλικά έλκη σε αρουραίους. Η μαστίχα 

(500mg/kg per os) προκάλεσε σημαντική μείωση των γαστρικών εκκρίσεων και της έντασης 

της βλάβης του γαστρικού βλεννογόνου. Οι Marshall και Warren συνέδεσαν τη γαστρική 

φλεγμονή και το πεπτικό έλκος με το H.pylori και ακολούθησαν μελέτες για την ανάλυση της 

επίδρασης της μαστίχας στο H.Pylori και άλλους μικροοργανισμούς. Το 1996, οι Lauk και συν., 

μελέτησαν την in vitro αντιμικροβιακή δράση των εκχυλισμάτων P. Lentiscus σε βακτήρια και 

μύκητες και πρώτη φορά το 1999, οι Huwez και συν. δημοσίευσαν την πιθανή βακτηριοκτόνο 

δράση της μαστίχας έναντι του  Helicobacter pylori (σε συγκεντρώσεις μόλις 0,06 mg / mL)133. 

Οι Paraschos και συν., απέδωσαν τις αντιβακτηριακές ιδιότητες έναντι του H.pylori στο όξινο 

κλάσμα της μαστίχας, και συγκεκριμένα στο ισομαστιχαδιενοικό οξύ125. Oι Kottakis et al., 

διερεύνησαν την επίδραση των αραβινογαλακτανών της μαστίχας σε έμφυτους κυτταρικούς 

ανοσοποιητικούς παράγοντες (επαγωγείς ουδετερόφιλων) και βρήκαν ότι οι 

αραβινογαλακτάνες ανέστειλαν την ενεργοποίηση των ουδετερόφιλων, παίζοντας ένα 

κρίσιμο ρόλο στην αντιμετώπιση του H. pylori στον γαστρικό βλεννογόνο130. Οι Sharifi και 

Hazell, έδειξαν ότι το πιο ενεργό κλάσμα της μαστίχας εναντίον του H. pylori ήταν το 

πολυμερές, ακολουθούμενο από το όξινο κλάσμα134. 

H αντιμικροβιακή δράση της μαστίχας ταυτοποιήθηκε και έναντι βακτηρίων που 

συναντώνται στο ανώτερο γαστρεντερικού. Ήδη από το 1984, μελέτη των Topitsoglou et al., 

είχε επιβεβαιώσει την ικανότητά της μαστίχας να αποτρέπει (ή και να μειώνει) το σχηματισμό 

μικροβιακής πλάκας, μέσω τη δράσης της έναντι στον Streptococcus mutans135. 

Μεταγενέστερες μελέτες έδειξαν θετικά αποτελέσματα έναντι και άλλων βακτηρίων στη 

στοματική κοιλότητα136, όπως των Porphyromonas gingivalis136–138, Streptococcus oralis136 και 

Prevotella melaninogenica137. Οι αντιβακτηριακές ιδιότητες της μαστίχας, του 

μαστιχελαίου127,128,139 και του νερού μαστίχας140, έχουν μέχρι σήμερα επιβεβαιωθεί έναντι 

πλήθους βακτηρίων και μυκήτων, που περιλαμβάνει τα Escherichia coli127,139, Staphylococcus 

aureus127,128,139, Bacillus subtilis127,139, Lactobacillus plantarum139, Pseudomonas fragi139, 

Salmonella enteridis139, κ.α., και μυκήτων Candida albicans128, Candida tropicalis128 and 

Torulopsis glabrata128κ.α.   
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✓ Αντιοξειδωτική 

Η αντιοξειδωτική ικανότητα της μαστίχας επιβεβαιώθηκε για πρώτη φορά σε μελέτη in 

vitro του Ανδρικόπουλου και συν., η οποία έδειξε ότι η CMG αποτελεί την πιο 

αποτελεσματική αντιοξειδωτική ρητίνη στην παρεμπόδιση της επαγόμενης από χαλκό LDL-

οξείδωσης (PPAR-α αγωνιστής)141. Σε πείραμα σε ποντίκια, εκχύλισμα μαστίχας μείωσε την 

έκφραση του παράγοντα νέκρωσης όγκου (TNF-α) μέσω παρεμπόδισης των PKC-

εξαρτώμενων NADPH οξειδασών142. Στα μονοπύρηνα κύτταρα αναφέρθηκε αποκατάσταση 

της γλουταθειόνης, και επακόλουθη αναστολή της πρωτεϊνικής κινάσης C, γεγονός που 

υποδεικνύει έναν μη-οξειδοαναγωγικό μηχανισμό που περιλαμβάνει την οδό 

γλουταθειόνης- PKC, στον οποίο βασίζεται η αντιοξειδωτική δράση της.  Σε άλλη in vitro 

μελέτη, εκχύλισμα μαστίχας ανέστειλε τη διαδικασία απόπτωσης σε κυτταρική καλλιέργεια 

μονοπύρηνων κυττάρων περιφερικού αίματος, εμποδίζοντας την οξείδωση της LDL143. 

Έρευνα των Παπαδά και συν., που διεξήχθη σε ανθρώπους, επιβεβαίωσε τη 

βιοδιαθεσιμότητα των τερπενίων in vivo και την αντιοξειδωτική τους ικανότητα, 

σημειώνοντας μείωση των επιπέδων oxLDL και της ολικής οξειδωτικής ικανότητας του 

πλάσματος μόλις 1h μετά τη per os λήψη 10g μαστίχας144.  

Η αύξηση της αρτηριακής πίεσης επαγωγή οξειδωτικού στρες συμβαίνει μέσω της 

ενεργοποίησης του ενζύμου οξειδάσης της NADPH. Σε πρόσφατες έρευνες η οξειδωτικά 

τροποποιημένη LDL, πιθανότατα προερχόμενη από ανεπαρκή πρόσληψη αντιοξειδωτικών, 

έχει αποδειχθεί ότι ενισχύει το σχηματισμό αφρωδών κυττάρων στην αθηρωματική πλάκα, 

αυξάνοντας κατά συνέπεια τον κίνδυνο καρδιαγγειακών. Σε κατάσταση οξειδωτικού στρες, 

οι ελεύθερες ρίζες επιτίθενται στην LDL στο πλάσμα που τροποποιείται οξειδωτικά, 

οδηγώντας στην προσέλκυση μονοκυττάρων του αίματος κάτω από το ενδοθήλιο. Τα 

μονοκύτταρα διαφοροποιούνται σε μακροφάγα, τα οποία επηρεάζουν τις τροποποιήσεις 

στην LDL, προσλαμβάνοντάς την τροποποιημένη LDL των ενδοθηλιακών κυττάρων και 

υπόκεινται σε απόπτωση, με αποτέλεσμα να μετατρέπονται σε αφρώδη κύτταρα, γεμάτα 

χοληστερόλη και οξειδωμένα λιπίδια. Τα κύτταρα αυτά σχηματίζουν τις πρώιμες 

αθηροσκληρωτικές αλλοιώσεις143.  

 

✓ Αντιφλεγμονώδης 

H CMG φαίνεται να εμποδίζει την έκφραση των γονιδίων της συνθάσης του οξειδίου του 

αζώτου (iNOS) και της κυκλοξυγενάσης (COX-2), αναστέλλοντας την παραγωγή NO και 

προσταγλανδίνης (PGE2), TNF-α και υπεροξειδίου του υδρογόνου (H2O2), ασκώντας 

αντιφλεγμονώδη δράση145, αναστέλλοντας την -επαγόμενη από την πρωτεϊνική κινάση PKC- 

ενεργοποίηση των NADPH οξειδασών. Επίσης, μειώνει την έκφραση προφλεγμονωδών 

κυτταροκινών και τη μετανάστευση ηωσινόφιλων στους αεραγωγούς προστατεύοντας 

ενάντια στη αλλεργική φλεγμονή σε ασθματικά μοντέλα ποντικών.  

Η Καλιώρα και οι συνεργάτες της, σε πιλοτική μελέτη με ασθενείς με ενεργό CD, 

παρατήρησαν σημαντική αύξηση στο συνολικό αντιοξειδωτικό δυναμικό και μείωση στα 

επίπεδα IL-6 και CRP έπειτα από αγωγή τεσσάρων εβδομάδων με μαστίχα (2.2g/ημέρα)146. 

Σε ακόλουθη μελέτη, έδειξαν τη δράση της CMG ως ανοσορυθμιστή μονοπύρηνων κυττάρων 

περιφερικού αίματος μέσω αναστολής του Παράγοντα Νέκρωσης Όγκων-α (TNF-α) και 
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αύξησης του ανασταλτικού παράγοντα μετανάστευσης των μακροφάγων (MIF), έπειτα από 

την ίδια αγωγή147. Σε διπλά τυφλή τυχαιοποιημένη κλινική δοκιμή σε ασθενείς με ενεργή 

νόσο των Παπαδά και συν., η μαστίχα (2.8g/ημέρα για τρεις μήνες) φαίνεται να βελτίωσε 

δείκτες κοπράνων σχετιζόμενους με τη φλεγμονή148. Τέλος, σε τυχαιοποιημένη κλινική 

δοκιμή των Παπαδά και συν., η CMG (2.8g/ημέρα για έξι μήνες) ανέστειλε την αύξηση των 

ελεύθερων αμινοξέων του πλάσματος σε ασθενείς με ΙΦΝΕ σε ύφεση, πρώιμου δείκτη της 

νόσου, αποκαλύπτοντας πιθανό ρόλο της CMG στη διατήρηση της ύφεσης σε αυτούς τους 

ασθενείς149. 

✓ Καρδιοπροστατευτική 

Στις αντιοξειδωτικές και αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες της μαστίχας αποδίδεται και η 

καρδιοπροστατευτική δράση της, που σχετίζεται με υπολιπιδαιμικά, αντιαθηρωματικά, 

αντιυπερτασικά και αντιδιαβητικά αποτελέσματα. Η μαστίχα φαίνεται να μειώνει τον 

κίνδυνο εμφάνισης καρδιαγγειακών παθήσεων ασκώντας ισχυρή αντιοξειδωτική δράση 

έναντι της LDL, προλαμβάνοντας τη συσσώρευση oxLDL εντός των κυττάρων που αποτελεί 

αιτιοπαθολογικό παράγοντα πρόκλησης αθηροσκλήρωσης143, καθώς και με άμεση αναστολή 

της φλεγμονώδους διαδικασίας που οδηγεί στην αθηρογένεση. To εκχύλισμα από ρητίνη P. 

lentiscus έχει αποδειχθεί ότι αποκαθιστά τα επίπεδα GSH, ενισχύοντας την αντιοξειδωτική 

ικανότητα έναντι της oxLDL και περιορίζει την έκφραση του CD36 υποδοχέα που είναι 

υπεύθυνος για πρόσληψη LDL από τα μακροφάγα, ακόμη και σε μεταγραφικό επίπεδο143. Σε 

μελέτη που πραγματοποιήθηκε σε ανθρώπινα ενδοθηλιακά κύτταρα αορτής (HAEC) φάνηκε 

ότι το ουδέτερο κλάσμα της μαστίχας, και συγκεκριμένα η ένωση τιρουκαλλόλη 

(φυτοστερόλη του ουδέτερου κλάσματος) μπορεί να οδηγήσει στη μείωση των VCAM-1 και 

ICAM-1 μορίων προσκόλλησης, που αποτελούν τους διαμεσολαβητές της αλληλεπίδρασης 

των μονοκυττάρων με τα αγγειακά ενδοθηλιακά κύτταρα, επάγοντας τη διαδικασία της 

αθηρογένεσης150. Οι Tzani και συν., αναφέρουν την επίδραση της μαστίχας στη μείωση των 

επιπέδων γλυκόζης και τριγλυκεριδίων στον ορό διαβητικών αρσενικών ποντικών151, και στη 

μείωση της αρτηριακής πίεσης σε υπερτασικούς αρουραίους, ευρήματα που συνδέθηκαν με 

μειωμένη ρενίνη, CRP και επίπεδα ιντερλευκίνης-6 (IL-6), αλλά και με βελτιωμένη αγγειακή 

και καρδιακή αναδιαμόρφωση152. H θεραπεία με μαστιχέλαιο μείωσε τα επίπεδα ολικής 

χοληστερόλης του πλάσματος, LDL-χοληστερόλης και τριγλυκεριδίων σε αρουραίους (πιθανή 

συνεργιστική δράση μεταξύ καμφενίου και άλλων ενώσεων της μαστίχας)153. Χορήγηση NMF 

(Neutral Mastic Fraction) και TMEWP (Ολικό εκχύλισμα μαστίχας χωρίς πολυμερές) σε ίδιες 

δόσεις (46mg/kg/ημέρα) για 6 εβδομάδες παρουσίασε υπολιπιδαιμικές δραστηριότητες σε 

υπερχοληστερολαιμικά κουνέλια154. Σε μια προοπτική, τυχαιοποιημένη, ελεγχόμενη, 

πιλοτική μελέτη, χορήγηση μαστίχας (1g/ημέρα) μείωσε σημαντικά τη συνολική 

χοληστερόλη και τα επίπεδα γλυκόζης υγιών εθελοντών σε περίοδο 8 εβδομάδων155. Η 

μαστίχα, χάρη στα τριτερπένια, έχει δείξει πολύτιμη δράση στον μεταβολισμό της γλυκόζης, 

προτρέποντας τα β-παγκρεατικά κύτταρα να εκκρίνουν ινσουλίνη και αναστέλλοντας την 

πρωτεΐνη φωσφορικής τυροσίνης-1Β153,155. Είναι ενδιαφέρον ότι η απουσία πολυμερούς 

οδηγεί στη μείωση της δραστικότητας μαστίχας154,155. Eυνοϊκά αποτελέσματα της μαστίχας 

στην αρτηριακή πίεση σε υπερτασικούς ασθενείς συνδέθηκαν με αναστολή στη λειτουργία 

του πρωτεασώματος και του NOX-2 προ-οξειδωτικού μονοπατιού156. Τέλος, μια άλλη 

πιλοτική μελέτη έδειξε ότι η σκόνη μαστίχας θα μπορούσε να έχει ηπατοπροστατευτικό ή 
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καρδιοπροστατευτικό ρόλο in vivo στον άνθρωπο. Συγκεκριμένα, παρατηρήθηκε μείωση 

στην ολική χοληστερόλη του ορού, στη λιποπρωτεΐνη χαμηλής πυκνότητας (LDL), στην 

αναλογία ολικής χοληστερόλης/λιποπρωτεΐνης υψηλής πυκνότητας (HDL), στη λιποπρωτεΐνη 

(α), στην απολιποπρωτεΐνη Α-1, στα επίπεδα απολιποπρωτεΐνης Β, SGOT, SGPT και γ-GT στην 

ομάδα που κατανάλωνε καθημερινά 5g μαστίχας σκόνη ημερησίως για 18 μήνες157. 

✓ Αντικαρκινική 

Κατά την τελευταία δεκαετία, όλο και περισσότερα ερευνητικά δεδομένα 

επιβεβαιώνουν τη χημειοπροστατευτική δράση της μαστίχας σε ορισμένους τύπους 

ανθρώπινης νεοπλασίας, με μηχανισμούς που συνδέονται είτε με τις αντιφλεγμονώδεις 

ιδιότητές της, είτε με την ανασταλτική δράση της στον πολλαπλασιασμό των καρκινικών 

κυττάρων και την αγγειογένεση. Εκχύλισμα μαστίχας προκάλεσε την έκφραση του γονιδίου 

υπεύθυνου για την παραγωγή της μασπίνης, μιας σερινο-πρωτεάσης που συνδέεται με 

ογκοκατασταλτική δραστηριότητα στον καρκίνο του προστάτη. Ο πολλαπλασιασμός της 

καρκινικής κυτταρικής σειράς PC-3 του προστάτη παρεμποδίστηκε στη φάση G1 του 

κυτταρικού κύκλου μετά την αγωγή με DMSO εκχύλισμα μαστίχας  μέσω αναστολής της 

έκφραση του NF-kΒ158. Εκχύλισμα μαστίχας έχει φανεί να αναστέλλει τον πολλαπλασιασμό 

καρκινικών κυττάρων του παχέος εντέρου, πιθανόν μέσω ενεργοποίησης αποπτωτικών 

ενζύμων, των κασπασών159, καθώς και να μειώνει το μέγεθος του όγκου160. Κατά του 

καρκίνου του παχέος εντέρου θετικά είναι τα αποτελέσματα και από τη χρήση μαστιχελαίου 

τόσο σε in vitro, όσο και in vivo έρευνα σε ποντικούς, αποδίδοντας ογκοκατασταλτικές 

ιδιότητες και στο έλαιο της μαστίχας. Το μαστιχέλαιο εμφάνισε αντιπολλαπλασιαστική και 

προαποπτωτική δράση και σε ανθρώπινα λευχαιμικά κύτταρα K562 καθώς φάνηκε να ελέγχει 

την ανάπτυξη του όγκου μέσω της αναστολής του αγγειακού ενδοθηλιακού αυξητικού 

παράγοντα. Τέλος, οι ευεργετικές ιδιότητες του μαστιχελαίου επιβεβαιώνονται και σε 

περιπτώσεις καρκίνου του πνεύμονα, αφού μελέτες έχουν δείξει μείωση των καρκινικών 

κυττάρων in vitro και in vivo έπειτα από θεραπεία με μαστιχέλαιο σε καρκίνωμα Lewis στους 

πνεύμονες, μέσω αναστολής της έκφρασης αποπτωτικών παραγόντων, αλλά και 

αντιμεταστατική επίδραση του μαστιχελαίου μέσω παρεμπόδισης της αγγειογένεσης, η 

οποία θεωρείται υπεύθυνη για τη μετάσταση των καρκινικών κυττάρων. 
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ΜΕΡΟΣ B’- ΠΕΙΡΑΜΑΤΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4: ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑ 
 

4.1 Σκοπός 
 

Σύμφωνα με τη βιβλιογραφία, όλο και αυξανόμενο είναι το ερευνητικό ενδιαφέρον τα 

τελευταία χρόνια για την φαρμακευτική χρήση φυσικών προϊόντων, τα οποία είτε ως 

τρόφιμα στην καθημερινή διατροφή, είτε υπό μορφή συμπληρωμάτων, αποτελούν 

πολύτιμες πηγές βιοδραστικών συστατικών με υποσχόμενες προοπτικές στον τομέα της 

πρόληψης και αντιμετώπισης νοσημάτων, ιδίως σε ασθενείς ανθεκτικούς στις συμβατικές 

θεραπείες, και με το πλεονέκτημα της απουσίας παρενεργειών που συχνά συνοδεύουν μια 

φαρμακευτική αγωγή.  Ο Παγκόσμιος Οργανισμός Υγείας εκτιμά ότι το 80% του παγκόσμιου 

πληθυσμού χρησιμοποιεί φυσικά προϊόντα για τις βασικές ανάγκες υγειονομικής 

περίθαλψης86. 

Μέχρι σήμερα και με βάση τα περιορισμένα διαθέσιμα δεδομένα, φαίνεται ότι 

πιθανότατα η Μαστίχα εμφανίζει αντιοξειδωτική και αντιφλεγμονώδη δράση χάρη στα 

περιεχόμενα βιοδραστικά φυτοχημικά συστατικά της. Η διερεύνηση της επίδρασης της 

μαστίχας σε ένα σύνολο νόσων βρίσκεται υπό εξέλιξη, και απαιτούνται περαιτέρω έρευνες 

για να διαλευκανθούν πλήρως οι μηχανισμοί που είναι υπεύθυνοι για τα επιβεβαιωμένα 

οφέλη της. 

Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι η αξιολόγηση των επιπέδων της 

μυελοϋπεροξειδάσης (MPO)  ορού,  έπειτα από διατροφική παρέμβαση με ημερήσια 

πρόσληψη 2.8g συμπληρώματος Μαστίχας Χίου, έναντι εικονικού φαρμάκου, για χρονική 

διάρκεια τριών μηνών, σε ασθενείς με Ιδιοπαθείς Φλεγμονώδεις Νόσους του Εντέρου (ΙΦΝΕ) 

σε έξαρση. 

 

4.2 Σχεδιασμός μελέτης 
 

▪ Βιοηθική 

Το πρωτόκολλο εφαρμόστηκε έχοντας λάβει έγκριση από την Επιτροπή Βιοηθικής του 

Χαροκοπείου Πανεπιστημίου και πραγματοποιήθηκε σύμφωνα με τις αρχές της Διακήρυξης 

του Ελσίνκι (1989).  

▪ Στρατολόγηση ασθενών 

Το δείγμα των ασθενών συλλέχθηκε μεταξύ του Μάιου του 2016 και του Ιουνίου του 

2017. Η στρατολόγηση των συμμετεχόντων πραγματοποιήθηκε έπειτα από ανακοίνωση προς 

την Ελληνική Εταιρεία Ασθενών με Νόσου Crohn και Ελκώδους Κολίτιδας, ενώ επίσης 

συμμετείχαν και εξωτερικοί ασθενείς με ενδοσκοπικά αποδεδειγμένη Νόσο Crohn, και 

πραγματοποιήθηκε σύμφωνα με συγκεκριμένα κριτήρια ένταξης και αποκλεισμού (Πίνακας 

3). 
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Πίνακας 3. Κριτήρια ένταξης και αποκλεισμού της μελέτης 

Κριτήρια 
Ένταξης 

Φύλο: Άνδρες και Γυναίκες 
Ηλικία: 18-67 ετών 

Διαγνωσμένη ΙΦΝΕ με κολονοσκόπηση και σταθερή κλινική και 
ιστολογική πορεία 

Ενεργή νόσος  
Harvey & Bradshaw ≥5 για CD  

Partial Mayo Clinic Score ≥2 για UC 

Σταθερή θεραπεία με κορτικοστεροειδή το λιγότερο 2 εβδομάδες 
πριν την έναρξη της μελέτης, με μεσαλαμίνη για 4 εβδομάδες και 

ανοσοκατασταλτικά για 8 εβδομάδες. 
 

Σταθερή θεραπεία κατά τη διάρκεια της μελέτης 
 

Κριτήρια 
αποκλεισμού 

Θετική καλλιέργεια κοπράνων για εντερικά παθογόνα ή τοξίνη 
Clostridium difficile 

Αντιβιοτική θεραπεία 2 μήνες πριν ή κατά τη διάρκεια έναρξης της 
μελέτης 

Χειρουργείο στο έντερο ≤3 μήνες πριν την έναρξη ή κατά τη διάρκεια 
της μελέτης, προγραμματισμένο χειρουργείο κατά τη διάρκεια της 

παρέμβασης, σύνδρομο βραχέως εντέρου, παρουσία ενδοκοιλιακού 
αποστήματος ή συριγγίου, ειλεοστομία, κολοστομία 

Εντερική ή Παρεντερική σίτιση, κατάχρηση αλκοόλ, χρήση 
ναρκωτικών ουσιών ή συμπληρωμάτων διατροφής, χορτοφαγική ή 

μακροβιοτική διατροφή 
 

Παρουσία κακοήθειας, καρδιαγγειακής νόσου ή πεπτικού έλκους 1 
χρόνο πριν ή κατά τη διάρκεια της μελέτης 

Εγκυμοσύνη, γαλουχία 

 

▪ Διαδικασία 

Πριν τη συλλογή οποιασδήποτε πληροφορίας, οι συμμετέχοντες επικοινωνούσαν με 

μέλη της ερευνητικής ομάδας και οριζόταν συνεδρία για περαιτέρω ενημέρωση σχετικά με 

τον σκοπό της μελέτης, το χρονικό πλαίσιο διεξαγωγής της, τα κριτήρια επιλογής και 

αποκλεισμού τους και γι’ άλλες λεπτομέρειές της και τους δόθηκε χρόνος (48 ώρες) να 

αποφασίσουν αν θα λάβουν μέρος. Κάθε ασθενής που συμφώνησε να συμμετάσχει, 

υπέγραψε έγγραφο συγκατάθεσης, αντίγραφο του οποίου δόθηκε και στον ίδιο. Στα πλαίσια 

της μελέτης, στρατολογήθηκαν ενήλικοι ασθενείς με CD ή UC, είτε σε φάση ύφεσης είτε 

έξαρσης. Η διάγνωση έγινε με βάση τα ενδοσκοπικά, ακτινολογικά, ιστολογικά και κλινικά 

κριτήρια που παρέχονται από το Συμβούλιο του ΠΟΥ για Διεθνείς Οργανισμούς Ιατρικών 

Επιστημών και από τον Διεθνή Οργανισμό για τη Μελέτη των ΙΦΝΕ. Αποκλείστηκαν ασθενείς 

με απροσδιόριστη κολίτιδα. 

Πρόκειται για διπλά τυφλή τυχαιοποιημένη κλινική μελέτη, στην οποία οι ασθενείς 

λαμβάνουν δια στόματος είτε το διατροφικό συμπλήρωμα, είτε το εικονικό φάρμακο. 

Πρόκειται για διεπιστημονική μελέτη αφού η ερευνητική ομάδα πλαισιώνεται από 
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Διαιτολόγους-Διατροφολόγους, Γαστρεντερολόγους και Βιολόγους. Οι συμμετέχοντες 

κατανεμήθηκαν τυχαία στην ομάδα παρέμβασης της μαστίχας ή του εικονικού φαρμάκου, 

βάσει προγράμματος στον υπολογιστή. Δεδομένου ότι η πρόσβαση σε στοιχεία των ασθενών 

ήταν απαγορευμένη στην αρχή της μελέτης, λόγω της πολιτικής απορρήτου της Ελληνικής 

Εταιρίας ασθενών με ΙΦΝΕ, στο δείγμα εφαρμόστηκε τυχαιοποίηση, και η σχηματιζόμενη 

από υπολογιστή αριθμητική λίστα για κατάταξη των εθελοντών στις ομάδες, προετοιμάστηκε 

από ανεξάρτητο ερευνητή. Πραγματοποιήθηκε τυφλοποίηση όλου του προσωπικού, των 

συμμετεχόντων και των αναλυτών η οποία τηρήθηκε αυστηρά. Η ομάδα της Μαστίχας έλαβε 

δισκία με 2.8g ημερήσια δόση (4x700mg), ενώ η ομάδα του εικονικού φαρμάκου έλαβε 

αντίστοιχα δισκία με το συμπλήρωμα. Η παρέμβαση διήρκησε τρεις μήνες για ασθενείς σε 

υποτροπή και 6 μήνες σε ασθενείς σε ύφεση. Όλοι οι εθελοντές έλαβαν τυπικές διατροφικές 

συμβουλές από διαιτολόγους και ενθαρρύνθηκαν να αναφέρουν τυχόν ανεπιθύμητες 

ενέργειες κατά τη διάρκεια της παρέμβασης.  

▪ Δισκία 

Δισκία Verum: 70% Μαστίχα, 14% μικροκρυσταλλική κυτταρίνη, 14% άνυδρο διβασικό 

φωσφορικό ασβέστιο και 2% στεαρατικό μαγνήσιο. Βάρος: 0,98 g / δισκίο 

Δισκία placebo: 49% μικροκρυσταλλική κυτταρίνη, 49% άνυδρο διβασικό φωσφορικό 

ασβέστιο και 2% στεαρατικό μαγνήσιο. Βάρος: 0,99 g / δισκίο 

Η ρητίνη κονιοποιήθηκε πριν από τη συμπερίληψη σε δισκίο και η ληφθείσα σκόνη ήταν 

υπόλευκη έως κιτρινωπή. Τα δισκία verum και placebo μοιράστηκαν έχοντας πανομοιότυπη 

εμφάνιση και οργανοληπτικά χαρακτηριστικά (Εικόνα 18). 

Εικόνα 17. Δισκία Verum και placebo 

▪ Αξιολόγηση ασθενών στην αρχή της παρέμβασης (baseline) 

I. Ενημέρωση των ασθενών σχετικά με το σκοπό της μελέτης και υπογραφή εγγράφου 

συγκατάθεσης 

II. Λήψη ιατρικού ιστορικού και πληροφοριών σχετιζόμενων με τη νόσο (ηλικία 

έναρξης, οι επιπλοκές, η θεραπεία, η διάρκεια, η ενεργότητα, η περιοχή εντόπισης 

της νόσου και οι εξωεντερικές εκδηλώσεις) από εξειδικευμένους γαστρεντερολόγους 

της ερευνητικής ομάδας. 

III. Συμπλήρωση ερωτηματολογίων: δείκτες ενεργότητας - ποιότητας ζωής ειδικοί για 

ΙΦΝΕ: 

✓ Inflammatory Bowel Disease Questionnaire-IBDQ,  
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✓ Harvey-Bradshaw-HB index (HBI) (CD)  

✓ Partial Mayo Score-MCS (UC) 

IV. Αιμοληψία για απομόνωση ορού και πλάσματος, για διεξαγωγή πλήρους ελέγχου 

βιοχημικών παραμέτρων και μέτρηση των επιπέδων της MPO στον ορό.   

V. Πραγματοποίηση εργαστηριακών αναλύσεων με χρήση αυτόματου βιοχημικού 

αναλυτή για υπολογισμό σιδήρου ορού (Fe), αλβουμίνης, γλυκόζης, ολικής 

χοληστερόλης, υψηλής περιεκτικότητας λιποπρωτεΐνης (HDL), χαμηλής 

περιεκτικότητας λιποπρωτεΐνης (LDL), τριγλυκεριδίων και ινωδογόνου πλάσματος. 

Πραγματοποίηση δοκιμασιών ρουτίνας για υπολογισμό αμυλάσης ορού, γαλακτικής 

αφυδρογονάσης (LDH), γλουταμικής οξαλοξικής τρανσαμινάσης (SGOT), 

γλουταμικής πυροσταφυλικής τρανσαμινάσης (SGPT), γ-γλουταμύλοτρανσφεράσης 

(γ-GT) και CRP.  

VI. Λήψη δείγματος κοπράνων κόπρανα για ποσοτικοποίηση δεικτών φλεγμονής. 

VII. Πραγματοποίηση ανοσοενζυμικής μεθόδου sandwich ELISA για μέτρηση 

φλεγμονωδών δεικτών (Ιντερλευκίνη-6 (IL-6) και ιντερλευκίνη 10 (IL-10)) στον ορό. 

Υπολογισμός οξειδωμένης LDL (oxLDL) με τη μέθοδο ELISA με χρήση του 

μονοκλωνικού αντισώματος 4E6.  

Η ίδια ακριβώς διαδικασία ακολουθήθηκε και στο follow up. 

  

4.3 Μέθοδος ELISA 
 

Η Δοκιµασία Ενζυµο-Συζευγµένης Ανοσοπροσρόφησης ELISA αποτελεί μια ποσοτική 

αναλυτική μέθοδο υψηλής ευαισθησίας, η οποία επιτρέπει τον προσδιορισμό αντισωμάτων, 

αντιγόνων, κυτταροκινών, ορμονών και διαφόρων χημικών ουσιών σε βιολογικά υγρά, με τη 

χρήση ενζυμο-συζευγμένων αντισωμάτων και χρωμογόνου υποστρώματος. Συγκεκριμένα, η 

αρχή της μεθόδου έγκειται στην ειδική αλληλεπίδραση αντιγόνου-αντισώματος, και η 

συγκέντρωση του εξεταζόμενου μορίου προσδιορίζεται από την ποσότητα του έγχρωμου 

προϊόντος που παράγεται από την αντίδραση του αντιγόνου με το εκάστοτε αντίσωμα. 

Πρωτοπεριγράφθηκε από τους Engvall και Perlman το 1971 και αναλόγως της εφαρμογής, τα 

αντιδραστήρια και την επιδιωκόμενη ευαισθησία εμφανίζεται σε πολλαπλές παραλλαγές,  

όπως Άμεση ανταγωνιστική/ Έµµεση ELISA, Antibody/ Double antibody- Sandwich ELISA, 

Άµεση/ Έµµεση κυτταρική ELISA. Σε όλες τις παραλλαγές της µεθόδου, τα βασικά στάδια 

διαμορφώνονται ως εξής: 

i. Πρόσδεση και ακινητοποίηση αντισώματος ή αντιγόνου σε στερεή επιφάνεια 

(Ανοσοπροσρόφηση, ImmunoSorbent), μέσω σχηματισμού χημικού δεσμού 

(προσκόλληση σε σφαιρίδια κυτταρίνης, αγαρόζης ή πολυακρυλαμιδίου) ή μέσω 

φυσικής προσρόφησης με σχηματισμό υδρόφοβου δεσμού (προσρόφηση σε 

πλαστική επιφάνεια, όπως πλάκες μικροτιτλοδότησης). 

ii. Χρήση ενζυµο-συζευγµένου (Enzyme-Linked) αντισώµατος για σχηματισμό 

ομοιοπολικού δεσμού μεταξύ ενζύμου-αντισώματος με άμεση (αλκαλική 
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φωσφατάση (AP), β-γαλακτισιδάση (β-Gal)) ή έμμεση (ραφανική υπεροξειδάση 

(HRP))  δράση στο υπόστρωμα.  

iii. Επώαση και πλύση για απομάκρυνση των μη συζευγμένων αντιγόνων 

iv. Χρήση χρωµογόνων υποστρωµάτων, τα οποία µετά από αντίδραση µε το ένζυµο 

παράγουν διαλυτό έγχρωµο προϊόν (χρώµα ή φθορισµό). Η επιλογή του ζεύγους 

ενζύµου-υποστρώµατος της χρωµογόνου αντίδρασης καθορίζει την ευαισθησία της 

δοκιµασίας. 

v. Ανίχνευση και ποσοτικός προσδιορισμός του προϊόντος. Η µέτρησή του µπορεί να 

πραγµατοποιηθεί µε φωταύγεια, φθορισµοµετρία ή χρωµατοµετρία.     

Η παραλλαγή της ELISA τύπου Sandwich (Εικόνα 15) χαρακτηρίζεται από τη 

χρησιµοποίηση δύο διαφορετικών αντισωµάτων που αναγνωρίζουν διαφορετικούς 

επιτόπους του αντιγόνου. Το πρώτο αντίσωµα ακινητοποιείται στην στερεά επιφάνεια, στη 

συνέχεια προστίθεται το εξεταζόµενο δείγµα που περιέχει το υπό ανίχνευση αντιγόνο σε 

άγνωστη συγκέντρωση. Μετά την αντίδραση του πρώτου αντισώµατος µε το εξεταζόµενο 

αντιγόνο, ακολουθεί η προσθήκη του ενζυµο-συζευγµένου δευτέρου αντισώµατος. Η 

ποσότητα του δευτέρου αντισώµατος που θα προσδεθεί, άρα και ενζύµου, είναι ανάλογη 

της ποσότητας του αντιγόνου που έχει προσδεθεί στο πρώτο αντίσωµα. Στη συνέχεια, 

προστίθεται το κατάλληλο υπόστρωµα και µέσω ενζυµικής αντίδρασης ανιχνεύεται 

ποσότητα προϊόντος ανάλογη αυτής του αντιγόνου που έχει συνδεθεί µε το ακινητοποιηµένο 

αντίσωµα. Για την ποσοτικοποίηση των εξεταζόµενων δειγµάτων χρησιµοποιείται καµπύλη 

αναφοράς που γίνεται µε διαδοχικές αραιώσεις διαλύµατος αναφοράς του αντιγόνου, 

δηλαδή διαλύµατος που περιέχει γνωστή συγκέντρωση του αντιγόνου, και τα αποτελέσµατα 

µπορούν να εκφραστούν σε διεθνή µονάδα συγκέντρωσης (g/l ή υποδιαιρέσεις, π.χ. ng/ml, 

pg/ml).  

Καθώς το προσδιοριζόμενο μόριο έχει δεσμευτεί μεταξύ δύο αντισωμάτων, αυτή η 

μέθοδος ονομάζεται Sandwich ELISA και εφαρµόζεται για τον ποσοτικό προσδιορισµό 

ορµονών, κυτταροκινών, ανοσοσφαιρινών και άλλων πρωτεϊνών σε βιολογικά υγρά και σε 

υπερκείµενα καλλιεργειών. Τα βασικά πλεονεκτήµατά της έναντι των άλλων 

ανοσοδοκιµασιών είναι κυρίως η υψηλότερη ευαισθησία της και η επαναληψιµότητά της και 

η µη χρησιμοποίηση ραδιενέργειας, όπως στις µεθόδους RIA (Radioimmunoassay).  

 

Εικόνα 18. Σχηµατική απεικόνιση ELISA τύπου Sandwich (προσαρμογή από R.A. Goldsby, T.J. 

Kindt, B.A. Osborne, J. Kuby, Immunology) 
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4.4 Προσδιορισμός των επιπέδων MPO στον ορό  
 

4.4.1. Αρχή της μεθόδου 

 

Ο προσδιορισμός των επιπέδων της MPO στον ορό του δείγματος βασίστηκε στη 

μέθοδο Sandwich ELISA και πραγματοποιήθηκε με το Human MPO Instant Kit της εταιρίας 

Invitrogen (ThermoFischer Scientific). 

Ένα Μη-ανθρώπινο αντίσωμα έναντι της MPO προσκολλάται σε μικροβοθρία 

(microwells). Η ανθρώπινη ΜΡΟ ορού στο δείγμα (sample) ή στο πρότυπο (standard), 

συνδέεται με τα προσκολλημένα αντισώματα. Το συζευγμένο με βιοτίνη μη-ανθρώπινο ΜΡΟ 

αντίσωμα, συνδέεται με την ανθρώπινη ΜΡΟ που με τη σειρά της είναι συνδεδεμένη με το 

πρώτο αντίσωμα. Η Στρεπταβιδίνη-HRP δεσμεύεται με τo συζευγμένο με βιοτίνη, μη-

ανθρώπινο αντίσωμα έναντι της ΜΡΟ. Μετά από επώαση, τα αδέσμευτα συμπλέγματα 

απομακρύνονται κατά τη διάρκεια ενός σταδίου πλύσης (Εικόνα 19).  

 

 

Εικόνα 19. Πρώτη επώαση 

Έπειτα προστίθεται υπόστρωμα που αντιδρά με τη Στρεπταβιδίνη-HRP. Η ποσότητα του 

έγχρωμου προϊόντος που σχηματίζεται είναι ανάλογη με αυτήν της MPO που υπάρχει στον 

υπό εξέταση ορό (Εικόνα 20).  

 

 

Εικόνα 20. Δεύτερη επώαση

Η αντίδραση τερματίζεται με από προσθήκη οξέος στο διάλυμα (Stop solution) και η 

απορρόφηση μετριέται στα 450 nm. Για τον προσδιορισμό της MPO δείγματος σχηματίζεται 

πρότυπη καμπύλη από 7 γνωστές αραιώσεις δειγμάτων ανθρώπινης MPO (Εικόνα 21). 

 

 

 

Εικόνα 21. Τερματισμός αντίδρασης 
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4.4.2. Υλικά και εξοπλισμός 

 

✓ Εξειδικευμένο Human MPO Instant ELISA Kit (ThermoFisher SCIENTIFIC) το οποίο 

περιλαμβάνει: 

o 1 θήκη αλουμινίου με πλάκα Microwell (12 λωρίδες, 8 μικροβοθρίων η 

καθεμία) επικαλυμμένη με μονοκλωνικό αντίσωμα ανθρώπινηw ΜΡΟ 

o Σύζευγμα βιοτίνης με μη-ανθρώπινο μονοκλωνικό αντίσωμα ΜΡΟ 

o Στρεπταβιδίνη-HRP  

o Διάλυμα αραίωσης δείγματος, λυοφιλιωμένο 

o 2 θήκες αλουμινίου με μια πρότυπη καμπύλη (έγχρωμη) για ανθρώπινη 

MPO  

o 1 Buffer πλύσης (25 mL) 

o 2 φιαλίδια (50 mL) με διάλυμα αραίωσης 

o 1 φιαλίδιο (15 mL) με διάλυμα υποστρώματος (τετραμεθυλ-βενζιδίνη) 

o 1 φιαλίδιο (15 mL) με διάλυμα τερματισμού αντίδρασης (1Μ Φωσφορικό 

οξύ)  

o 2 συγκολλητικές ταινίες  

✓ Διαβαθμισμένες πιπέτες 5 mL και 10 mL  

✓ Ρυθμιζόμενες μονοκάναλες μικροπιπέτες 5 μL έως 1000 μL με αναλώσιμα ρύγχη 

(tips) 

✓ Pυθμιζόμενες πολυκάναλες μικροπιπέτες (για όγκο μεταξύ 50 μL και 500 μL) με 

αναλώσιμα ρύγχη (tips) 

✓ Δοχείο πολυκάναλων μικροπιπετών 

✓ Ποτήρια, φιάλες, κύλινδροι απαραίτητοι για την προετοιμασία αντιδραστηρίων  

✓ Συσκευή διαλύματος έκπλυσης  

✓ Συσκευή ανάγνωσης ταινιών Microwell με δυνατότητα ανάγνωσης στα 450 nm (620 

nm ως προαιρετικό μήκος κύματος αναφοράς)  

✓ Απιονισμένο νερό  

✓ Πρόγραμμα στατιστικής ανάλυσης αποτελεσμάτων  

 

4.4.3. Πρωτόκολλο 

 

1. Προετοιμασία δειγμάτων πριν την εκκίνηση της διαδικασίας. Αραίωση δειγμάτων 

ορού ή πλάσματος σε αναλογία 1:50 με διάλυμα αραίωσης σύμφωνα με το 

ακόλουθο σχήμα: 

10 μL δείγματος + 490 μL διαλύματος αραίωσης 

2. Προσδιορισμός του αριθμού των μικροβοθρίων που απαιτούνται, που ισοδυναμούν 

με το σύνολο των δειγμάτων, των τυφλών και των προτύπων εις διπλούν. Αφαίρεση 

των περισσευούμενων μικροβοθρίων και φύλαξη τους σε καλά σφραγισμένη θήκη 

αλουμινίου με ξηραντικό, στους -20°C.Τοποθέτηση των προτύπων διαλυμάτων στα 

μικροβοθρία με αρίθμηση από A1 / A2 έως H1 / H2 (Εικόνα 20). 
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3. Προσθήκη απεσταγμένου νερού στα βοθρία πρότυπων δειγμάτων και τυφλών. 

4. Προσθήκη 100μL απιονισμένου νερού στα μικροβοθρία με τα δείγματα. 

Πίνακας 4. Ενδεικτικά η οργάνωση τυφλών, προτύπων και δειγμάτων στα μικροβοθρία 

 

 

5. Προσθήκη 50 μL από κάθε 1:50 προ-αραιωμένο δείγμα, εις διπλούν, στα 

μικροβοθρία και ανάμειξη του περιεχομένου τους. 

6. Κάλυψη με συγκολλητική ταινία και επώαση σε θερμοκρασία δωματίου (18 ° C έως 

25 ° C) για 3 ώρες σε αναδευτήρα. 

7. Αφαίρεση ταινίας και άδειασμα μικροβοθρίων. Έκπλυση μικροβοθρίων 3 φορές με 

περίπου 400 μL Buffer έκπλυσης ανά μικροβοθρίο και λεπτομερή αναρρόφηση του 

περιεχομένου τους μεταξύ των πλύσεων (παραμονή buffer εντός βοθρίων για 10-15 

sec προ αναρρόφησης). Μετά την τελευταία πλύση, πραγματοποιείται απόθεση των 

λωρίδων των μικροβοθρίων σε απορροφητικό χαρτί, για απομάκρυνση περίσσειας 

buffer, για όχι περισσότερο από 15 λεπτά καθώς δεν πρέπει να στεγνώσουν τελείως 

τα μικροβοθρία.  

8. Προσθήκη 100 μL υποστρώματος σε όλα τα μικροβοθρία, συμπεριλαμβανομένων 

των τυφλών.   

9. Επώαση των λωρίδων των μικροβοθρίων σε θερμοκρασία δωματίου (18 ° C έως 25 ° 

C) για περίπου 10 λεπτά. Αποφυγή άμεσης έκθεσης σε έντονο φως. Η ανάπτυξη 

χρώματος στις λωρίδες θα πρέπει να παρακολουθείται και η αντίδραση του 

υποστρώματος θα πρέπει να τερματιστεί πριν το χρώμα πάψει να είναι αναγνώσιμο. 

Ο ορισμός της ιδανικής περιόδου για την χρωματική ανάπτυξη γίνεται 

εξατομικευμένα για κάθε δοκιμασία. Συνιστάται η προσθήκη του διαλύματος 

τερματισμού (Stop solution) όταν το Standard 1 έχει αναπτύξει ένα σκούρο μπλε 

χρώμα ή εναλλακτικά μόλις φθάσει σε απορρόφηση OD 0,9-0,95, στο φωτόμετρο 

ELISA. 

10. Διακοπή ενζυμικής αντίδρασης με προσθήκη 100 μL διαλύματος τερματισμού σε 

κάθε μικροβοθρίο, συμπεριλαμβανομένων των τυφλών. Είναι σημαντικό να απλωθεί 

γρήγορα και ομοιόμορφα ώστε να αδρανοποιηθεί πλήρως το ένζυμο. Η ανάγνωση 

αποτελεσμάτων πραγματοποείται άμεσα ή εντός μιας ώρας (με αποθήκευση σε 

σκοτεινό μέρος και σε θερμοκρασίες 2°C- 8°C).  
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11. Η ανάγνωση των απορροφήσεων κάθε μικροβοθρίου στο φασματοφωτόμετρο  

πραγματοποιείται σε κύριο μήκος κύματος 450 nm (προαιρετικά 620 nm ως μήκος 

κύματος αναφοράς, από 610 nm έως 650 nm είναι αποδεκτή). Το 

φασματοφωτόμετρο μηδενίζεται σύμφωνα με τις οδηγίες του κατασκευαστή και 

χρησιμοποιώντας το τυφλό δείγμα. Καταγραφή των απορροφήσεων δειγμάτων και 

προτύπων. 

 

4.5 Στατιστική Επεξεργασία Αποτελεσμάτων 
 

Η στατιστική ανάλυση πραγματοποιήθηκε με τη χρήση του στατιστικού πακέτου SPSS 

(Version 21, SPSS Corp. Chicago, IL, USA). Οι ποσοτικές μεταβλητές παρουσιάζονται ως μέσοι 

όροι ± τυπική απόκλιση, ενώ οι ποιοτικές ως απόλυτες τιμές (%). Πραγματοποιήθηκε έλεγχος 

κανονικότητας με βάση το κριτήριο Shapiro-Wilk. Η σύγκριση των μέσων όρων 

πραγματοποιήθηκε με το Independent Samples t-test για τις παραμετρικές τιμές που 

ακολουθούσαν κανονική κατανομή και με το Mann-Whitney U test για όσες δεν 

ακολουθούσαν κανονική κατανομή. Για τον έλεγχο της συσχέτισης μεταξύ δυο ποσοτικών 

μεταβλητών πραγματοποιήθηκε έλεγχος κατά Spearman. Για όσες παραμέτρους 

παρουσίασαν στατιστικά σημαντική συσχέτιση εφαρμόστηκαν μοντέλα γραμμικής 

παλινδρόμησης και έγινε διόρθωση για συγχυτικούς παράγοντες. Το επίπεδο στατιστικής 

σημαντικότητας ορίσθηκε σε 5% (p=0,05). 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5: ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ-ΣΥΖΗΤΗΣΗ 
 

Οι ΙΦΝΕ αποτελούν μια ομάδα χρόνιων φλεγμονωδών ασθενειών και διακρίνονται 

σε δύο κατηγορίες νόσων, την Ελκώδη Κολίτιδα (UC) και τη Νόσο Crohn (CD). Η αιτιολογία 

τους δεν έχει αποσαφηνιστεί πλήρως, καθώς σχετίζεται με έναν πολύπλοκο 

παθοφυσιολογικό μηχανισμό, που στηρίζεται στην αλληλεπίδραση γενετικών, 

ανοσολογικών, μικροβιολογικών και περιβαλλοντικών παραγόντων. 

Ο αυξανόμενος επιπολασμός των ΙΦΝΕ σε συνδυασμό με την υποτροπιάζουσα φύση 

τους, επιβαρύνει τόσο μεμονωμένα τους ασθενείς, όσο και σε παγκόσμιο επίπεδο ολόκληρο 

το σύστημα υγειονομικής περίθαλψης. Η ανάπτυξη τα τελευταία χρόνια των SMDs, των 

φαρμάκων κατά της ιντεγκρίνης και άλλων βιολογικών παραγόντων έφεραν την επανάσταση 

στη φαρμακευτική διαχείριση της νόσου και έχουν καταφέρει να μειώσουν τα ποσοστά 

χειρουργικών επεμβάσεων και να ανακουφίσουν ένα μεγάλο μέρος των ασθενών17. Παρ’ όλα 

αυτά εξακολουθεί να μην υπάρχει κάποιο θεραπευτικό σχήμα που να είναι απολύτως 

ικανοποιητικό όσον αφορά στην αποτελεσματικότητά του, γεγονός που αντικατοπτρίζεται 

στα υψηλά ποσοστά των ασθενών που δεν ανταποκρίνονται στη θεραπεία, ή χάνουν την 

απόκρισή τους σε αυτήν, καθώς και στο πλήθος παρενεργειών που φαίνεται να συνοδεύουν 

τις συμβατικές θεραπείες. Τα παραπάνω έχουν στρέψει το ερευνητικό ενδιαφέρον στις 

πιθανές ευεργετικές ιδιότητες φυσικών προϊόντων, με πλήθος κλινικών μελετών να 

διερευνούν την επίδραση φυτοχημικών συστατικών, όπως πολυφαινολών κ.α. στην εξέλιξη 

τόσο των ΙΦΝΕ, όσο και πλήθους άλλων χρόνιων παθήσεων28.  

Η μαστίχα, το ρητινώδες εξίδρωμα του δέντρου Pistacia Lenticus είναι πλούσιο σε 

συστατικά με αποδεδειγμένες αντιοξειδωτικές και αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες29, ενώ όλο 

και περισσότερες έρευνες εξετάζουν την επίδρασή της κυρίως σε διαταραχές του 

γαστρεντερικού συστήματος και φλεγμονώδεις καταστάσεις. Οι μηχανισμοί που κρύβονται 

πίσω από την ευεργετική δράση της είναι υπό διερεύνηση, αλλά μελέτες εμπλέκουν τα 

συστατικά της σε μηχανισμούς αναστολής της ενεργοποίησης των ουδετερόφιλων130,  

μείωσης έκφρασης του TNF-α142,147, έκκρισης προφλεγμονωδών κυτταροκινών (IL-6, IL-

8..)146,161, εξουδετέρωσης ελευθέρων ριζών161 και αναστολής του NF-κB162. 

Η παρούσα μελέτη είναι η πρώτη μελέτη που εξετάζει την επίδραση της μαστίχας 

στα επίπεδα MPO του ορού. Η MPO, η λυσοσωματική πρωτεΐνη των αζουρόφιλων 

κοκκιοκυττάρων των ουδετερόφιλων, συμβάλλει με πολλαπλούς μηχανισμούς στη επαγωγή 

φλεγμονής, και στην πρόκληση χρόνιων φλεγμονωδών νοσημάτων. Για το λόγο αυτό 

χρησιμοποιείται τα τελευταία χρόνια ως δείκτης ενεργότητας σε όλο και περισσότερα 

νοσήματα, μεταξύ των οποίων και οι ΙΦΝΕ. Έχει αποδειχθεί ότι άτομα που νοσούν, 

εμφανίζουν αυξημένα επίπεδα της MPO των κοπράνων και του ορού, σε σχέση με τα υγιή 

άτομα. Στη μελέτη των Kruidenier και συν., παρατηρήθηκε αύξηση των επιπέδων MPO στα 

φλεγμονώδη στρώματα των ασθενών με UC και αποδείχθηκε που σχετίστηκε με τη 

δραστηριότητα της MPO, προτείνοντας έναν μεσολαβούμενο μηχανισμό HO2
- ή/και ΗOCl111. 

Σε μελέτες που ακολούθησαν, τα επίπεδα της MPO εμφανίστηκαν αυξημένα τόσο σε ιστούς 

ασθενών με ΙΦΝΕ112,  όσο και  στον ορό αυτών των ασθενών113, σε σχέση με υγιείς. Με βάση 

λοιπόν την παρούσα βιβλιογραφία, η πιθανή επίδραση της μαστίχας στην παρούσα μελέτη 
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μπορεί να επιβεβαιωθεί μέσω μέτρησης της MPO στον ορό των ασθενών του δείγματος, η 

οποία μπορεί να αποτελέσει δείκτη αποτελεσματικότητας της παρέμβασης. 

Η παρούσα μελέτη αποτελεί μέρος της μελέτης IBD-GR στην οποία προσκλήθηκαν 

150 άτομα, εκ των οποίων οι 24 αποκλείστηκαν επειδή δεν πληρούσαν τα κριτήρια, με 

αποτέλεσμα να συμμετάσχουν τελικά 129 ασθενείς. Στην παρούσα εργασία επιλέξαμε μέρος 

του δείγματος που είχε ενεργό νόσο και μετρήσαμε και αξιολογήσαμε τα επίπεδα της MPO 

των ατόμων αυτών, στα πλαίσια της παρέμβασης με μαστίχα. Το δείγμα διαμορφώθηκε στα 

35 άτομα με ενεργό ΙΦΝΕ, 10 ασθενείς με ενεργό UC και 24 ασθενείς με ενεργό CD. 

Παρακάτω παρατίθεται το διάγραμμα ροής, στο οποίο διακρίνονται οι ομάδες της 

παρέμβασης στο τελικό δείγμα (Εικόνα 22).  

 

 

 

Εικόνα 22. Διάγραμμα ροής δείγματος μελέτης 

Στους πίνακες που ακολουθούν αναγράφονται τα ανθρωπομετρικά χαρακτηριστικά 

των ατόμων του δείγματος, κάποια δημογραφικά στοιχεία και στοιχεία σχετικά με τη νόσο 

(Πίνακας 5), καθώς και δείκτες φλεγμονής και οξείδωσης, όπως αυτοί μετρήθηκαν πριν την 

παρέμβαση (Πίνακας 6). Δεν υπάρχουν στατιστικά σημαντικές διαφορές μεταξύ της ομάδας 

που λάμβανε εικονικό φάρμακο και της ομάδας που λάμβανε τη μαστίχα στο σύνολο των 

ασθενών με ΙΦΝΕ, αναφορικά με το ΔΜΣ, το IBDQ, και την πλειοψηφία των δεικτών που 

μετρήθηκαν. Εξαίρεση αποτελεί η ηλικία των ασθενών που παρουσίασε στατιστικά 
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σημαντική διαφορά (p=0.011) μεταξύ των δύο ομάδων, καθώς και τα επίπεδα οξειδωμένης 

LDL (p=0,010). 

Πίνακας 5. Χαρακτηριστικά του δείγματος 

 Συνολικό 
δείγμα (n=34) 

Ομάδα 
Μαστίχας (n=21) 

Ομάδα placebo 
(n=13) 

p 

Φύλο 
 (Γυναίκες : Άνδρες) 

 
15 : 19 

 
7 : 14 

 
8 : 5 

 

Ηλικία (έτη) 
Mean ± SD 

<30 
30-50 
>50 

 
41,4 ± 16,2 

9 
16 
9 

 
35,4 ± 11,5 

6 
13 
2 

 
50,9 ± 18,6 

3 
3 
7 

 

0,011* 

Οικογενειακή 
κατάσταση 

Παντρεμένος 
Ανύπαντρος-η 

 
 

19 
15 

 
 

10 
11 

 
 

9 
4 

 

Εκπαίδευση 
1-9 

10-12 
>12 

 
5 
7 

22 

 
3 
6 

12 

 
2 
1 

10 

 

Κάπνισμα (N%) 13 (38,2%) 10 3  
ΔΜΣ (kg/m2) 
Mean ± SD 

<18,5 
18,5-24,9 
25-29,9 

>30 

 
23,6 ± 4,4 

3 
19 
8 
4 

 
23,4 ± 4,1 

2 
12 
5 
2 

 
23,9 ± 5,0 

1 
7 
3 
2 

 
0,818 

 

Τύπος Νόσου 
UC 
CD 

 
10 
24 

 
7 

14 

 
3 

10 

 

Διάρκεια νόσου 
<10 

10-20 
>20 

 
17 
11 
6 

 
12 
7 
2 

 
5 
4 
4 

 

Εντοπισμός νόσου 
Κόλον 
Ειλεό 

Ειλεό και Κόλον 
Άλλο 

 
6 

10 
9 
9 

 
4 
5 
5 
7 

 
2 
5 
4 
2 

 

IBDQ 
Mean ± SD 

 
144,4 ± 28,2 

 
146,2 ± 29,9 

 
141,0 ± 25,9 

 
0,536 

 
ΗΒ 

Mean ± SD 
 

7,5 ± 2,3 
 

7,9 ± 2,5 
 

7,0 ± 1,9 
 

0,544 
ΜΑΥΟ 

Mean ± SD 
 

3,9 ± 1,3 
 

3,4 ±1,1 
 

5,0 ± 1,0 
 

0,562 
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Πίνακας 6. Επίπεδα δεικτών φλεγμονής και οξείδωσης στο συνολικό δείγμα και στις ομάδες 

παρέμβασης στην αρχή της παρέμβασης. 

 Συνολικό 
δείγμα (n=34) 

Ομάδα Μαστίχας 
(n=21) 

Ομάδα placebo 
(n=13) 

 

Παράμετρος Mean ± SD  Mean ± SD Mean ± SD P 
CRP (mg/L) 4,0 ± 4,2 5,9 ± 6,6 5,1 ± 6,2 0,317 

IL-6_0 (pg/mL) 16,6 ± 17,6 13,7 ± 15,0 21,0 ± 20,6 0,212 

IL-10_0 (pg/mL) 5,3 ± 1,7 5,6 ± 2,1 4,8 ± 0,9 0,496 

IL-17_0 (pg/mL) 33,9 ± 40,7 35,1 ± 42,5 32,0 ± 39,7 0,359 

FECAL DEFENSIN (ng/g) 28,5 ± 32,2  24,4 ± 31,1 32,2 ± 34,3 0,438 

FECAL LYSOZYME (μg/g) 14,3 ± 12,5 17,6 ± 15,0  9,4 ± 3,9  0,083 

FECAL LACTOFERRIN (μg/g) 103,7 ± 119,8 125,7 ± 131,6  72,5 ± 97,6  0,170 

FECAL CALPROTECTIN (μg/g) 1356,9 ± 1275,1 1475,2 ± 1366,6 1174,9 ± 1148,5 0,377 

oxLDL (U/L)_0 145,6 ± 53,1 167,8 ± 37,3 111,2 ± 57,0 0,010* 

uric acid (mg/dL)_0 5,7 ± 5,1 5,8 ± 6,2 5,5 ± 2,7 0,697 

MPO (ng/mL)_0 93,8 ± 83,6 108,2 ± 100,7 70,5 ± 36,8 0,535 

 

Αξιολογώντας τα επίπεδα της MPO, που αποτελεί το δείκτη αναφοράς στην παρούσα 

έρευνα,  στην αρχή της παρέμβασης, παρατηρούμε  ότι δεν παρουσιάζει στατιστικά 

σημαντική διαφορά μεταξύ των ομάδων της παρέμβασης στο χρόνο 0, με μέσο όρο των 

επιπέδων στην ομάδα της μαστίχας και του εικονικού φαρμάκου να είναι 108,2 ± 100,7 και  

70,5 ± 36,8 αντίστοιχα, με p=0,635. Επιπλέον, το γεγονός ότι η πλειοψηφία των μετρήσεων 

δεν παρουσιάζουν στατιστικά σημαντικές διαφορές μεταξύ των ομάδων της παρέμβασης 

υποδηλώνει την επιτυχημένη τυχαιοποίηση της μελέτης.  

Στη συνέχεια, συγκρίθηκαν τα επίπεδα MPO μεταξύ των ανδρών και γυναικών της 

μελέτης, των ασθενών με UC και CD και των καπνιστών και μη καπνιστών συμμετεχόντων. 

Παρατηρούνται μη στατιστικά σημαντικές διαφορές στα επίπεδα MPO σε σχέση με το φύλο, 

και το κάπνισμα. Όσον αφορά στον τύπο της νόσου, τα επίπεδα MPO των ασθενών με UC 

(63,6 ± 60,7) είναι χαμηλότερα από τα επίπεδα των ασθενών με CD (106,3 ± 89,6), και η 

διαφορά είναι στατιστικά σημαντική (p=0,045) (Πίνακας 7).  

Πίνακας 7. Σύγκριση επιπέδων MPΟ πριν την παρέμβαση (baseline) στις επιμέρους 

κατηγορίες του δείγματος (βάσει φύλου, τύπου νόσου και καπνίσματος) 

Παράμετρος MPO (ng/mL) 

 Mean ± SD Sig 
Φύλο Γυναίκες Άνδρες  
 88,4 ± 68,9 98,0 ± 95,3 0,822 

Τύπος Νόσου UC CD  
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 63,6 ± 60,7 106,3 ± 89,6 0,045* 

Κάπνισμα Ναι Όχι  
 63,4 ± 49,1 112,6 ± 95,5 0,099 

 

Σε μελέτη των Hoy και συν.,  οι τιμές των MPO σε υγιείς άνδρες και γυναίκες 

βρέθηκαν 49,7 ± 27,6 και 42,8 ± 20,7163. Συγκρίνοντάς τις τιμές της MPO σε υγιείς, με τις τιμές 

των ασθενών στο δείγμα μας, είναι εμφανές ότι η MPO εμφανίζεται αυξημένη στους 

ασθενείς με ΙΦΝΕ, γεγονός αναμενόμενο, που δικαιολογείται από την παρουσία φλεγμονής.  

Στη συνέχεια, ακολούθησε έλεγχος συσχέτισης της MPO ορού (ng/mL) με διάφορες 

ποσοτικές μεταβλητές στο σύνολο των ασθενών με ΙΦΝΕ. Από το σύνολο των δεικτών που 

εξετάστηκαν, η καλπροτεκτίνη των κοπράνων φαίνεται να εμφανίζει στατιστικά σημαντική, 

και μέτριας ισχύος συσχέτιση με την MPO ορού (p=0,011) (Πίνακας 10). 

Πίνακας 8. Συσχέτιση επιπέδων MPO με ανθρωπομετρικούς δείκτες και δείκτες 

σχετιζόμενους με τη νόσο. 

Παράμετρος MPO (ng/mL) 

 Correlation 
Coefficient 

Sig 

Ηλικία (έτη) -0,179 0,311 

ΔΜΣ (kg/m2) -0,110 0,534 

Διάρκεια νόσου 0,129 0,466 

IBDQ 0,081 0,664 

HB -0,041 0,850 

MAYO 0,183 0,614 

 

Πίνακας 9. Συσχέτιση επιπέδων MPO με βιοχημικούς δείκτες. 

Παράμετρος MPO (ng/mL) 

 Correlation 
Coefficient 

Sig 

AMYLASE (iu/L) -0,340 0,061 

CRP (mg/L) 0,308 0,082 

FIBRINOGEN (mg/dL) 0,006 0,974 

Fe (μg/dL) -0,014 0,938 

TOTAL BILIRUBIN (mg/dL) 0,212 0,252 

DIRECT BILIRUBIΝ (mg/dL) 0,203 0,272 

GLUCOSE (mg/dL) -0,347 0,052 
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UREA (mg/dL) 0,012 0,947 

TOTAL CHOL (mg/dL) -0,280 0,121 

HDL (mg/dL) 0,137 0,456 

LDL (mg/dL) -0,194 0,286 

TRIGLYCERIDES (mg/dL) -0,311 0,083 

ALBUMIN (g/dL) 0,00 1,000 

SGOT/AST (iu/L) -0,013 0,943 

SGPT/ALT (iu/L) 0,046 0,805 

γ-GT (iu/L) 0,118 0,519 

ALKALINE PHOSPHATASE (iu/L) -0,120 0,514 

LACTATE DEHYDROGENASE (U/L) 0,253 0,170 

 

Πίνακας 10. Συσχέτιση επιπέδων MPO με δείκτες φλεγμονής (ορού και κοπράνων). 

Παράμετρος MPO (ng/mL) 

 Correlation 
Coefficient 

Sig 

IL-6_0 (pg/mL) 0,196 0,282 

IL-10_0 (pg/mL) -0,121 0,517 

IL-17_0 (pg/mL) -0,047 0,814 

FECAL DEFENSIN (ng/g) -0,273 0,230 

FECAL LYSOZYME (μg/g) 0,234 0,190 

FECAL LACTOFERRIN (μg/g) 0,358 0,056 

FECAL CALPROTECTIN (μg/g) 0,439 0,011* 

 

Πίνακας 11. Συσχέτιση επιπέδων MPO με δείκτες οξείδωσης. 

Παράμετρος MPO (ng/mL) 

 Correlation 
Coefficient 

Sig 

Lagtime (s) [245]_0 0,030 0,867 

oxLDL (U/L)_0 -0,023 0,908 

uric acid (mg/dL)_0 0,019 0,919 

 

Η καλπροτεκτίνη κοπράνων αποτελεί έως σήμερα έναν από τους σημαντικότερους 

βιοδείκτες ενεργότητας των ΙΦΝΕ, και κατ’ επέκταση τα επίπεδά της είναι ενδεικτικά της 
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πορείας της νόσου14. Χρησιμοποιείται ευρέως στην παιδιατρική, αλλά και σε ενήλικες με 

ΙΦΝΕ φαίνεται να αντικατοπτρίζει καλύτερα από τη CRP την κλινική δραστηριότητα, αφού 

φαίνεται να σχετίζεται με το βαθμό της φλεγμονής και την επούλωση του βλενογόννου. Σε 

μελέτη των Sugi και συν., φαίνεται η αποτελεσματικότητα δεικτών των κοπράνων, όπως της 

λακτοφερρίνης, της ουδετεροφιλικής ελαστάσης, της μυελοϋπεροξειδάσης και της 

λυσοζύμης, στην αξιολόγηση της δραστηριότητας της νόσου110.  Συνεπώς, η θετική συσχέτιση 

μεταξύ των δύο δεικτών ισχυροποιεί την αξιοπιστία της MPO στον ορό, ως δείκτη 

ενεργότητας στις ΙΦΝΕ. Αυτό είναι σημαντικό, αφού η έγκαιρη και ακριβής διάγνωση των 

ΙΦΝΕ είναι ζωτικής σημασίας για την καλύτερη έκβαση της νόσου, και τη μεγαλύτερη 

αποτελεσματικότητα της θεραπείας. Δεν υπάρχει όμως έως και σήμερα κάποιος 

διαγνωστικός βιοδείκτης ορού ή κοπράνων, που να αποτελεί από μόνος του gold- standard 

εργαλείο κλινικής αξιολόγησης της νόσου.  

Στη συνέχεια, ακολούθησε σύγκριση των επιπέδων της MPO πριν την παρέμβαση 

(baseline) και έπειτα από 3 μήνες (follow up), σε κάθε ομάδα παρέμβασης ξεχωριστά, και 

σύγκριση των επιπέδων μετά την παρέμβαση μεταξύ των ομάδων, λαμβάνοντας υπόψη τα 

αρχικά της επίπεδα στο χρόνο 0 (Πίνακας 12). Η μεταβολή των επιπέδων MPO είναι 

στατιστικά σημαντική και στις δύο ομάδες (μαστίχα και placebo, p=0,001 και p=0,046 

αντίστοιχα). Συγκρίνοντας τις δύο ομάδες της παρέμβασης και λαμβάνοντας υπόψη τα 

επίπεδα της MPO στην αρχή της παρέμβασης, δεν υπήρχε στατιστικά σημαντική διαφορά 

στις μεταβολές των επιπέδων MPO μεταξύ της ομάδας που έλαβε τη μαστίχα και της ομάδας 

που έλαβε το placebo (p=0,793). 

Πίνακας 12. Αξιολόγηση επιπέδων MPO στο χρόνο 0 (baseline) και στο χρόνο 3 (follow-up), 

στην ομάδα της παρέμβασης και την ομάδα ελέγχου. 

 Μαστίχα Placebo Μαστίχα 
VS placebo 

 Mean ± SD Sig Mean ± SD Sig Sig 

 Time 0 Time 3  Time 0 Time 3   

MPO (ng/mL) 
 

108,2 ± 100,7 26,9 ± 35,3 0,001* 70,5 ± 36,7 28,3 ± 43,7 0,046* 0,793 

 

Παρόμοια ανάλυση πραγματοποιήθηκε και μεταξύ ασθενών με CD και UC, γυναικών 

και ανδρών (Πίνακας 13). 

Πίνακας 13. Αξιολόγηση επιπέδων MPO ανάλογα με τον τύπο της νόσου και το φύλο στο 

χρόνο 0 (baseline) και στο χρόνο 3 (follow-up), στην ομάδα της παρέμβασης και την ομάδα 

ελέγχου. 

   
Μαστίχα 

 
Placebo 

Μαστίχα 
VS 

placebo 

  Mean ± SD Sig Mean ± SD Sig Sig 

  Time 0 Time 3  Time 0 Time 3   

CD 133,2 ± 106,7 35,0 ± 41,0 0,004* 68,67 ± 36,8 34,5 ± 48,6 0,174 0,961 
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Τύπος 
νόσου 

 
UC 

 
58,0 ± 69,0 10,8 ± 8,1 0,097 76,6 ± 44,0 7,7 ± 5,8 0,138 0,423 

Φύλο Γυναίκες 108,6 ± 94,8 25,3 ± 29,5 0,058 70,7 ± 32,0 15,0 ± 24,6 0,014* 0,522 

Άνδρες 108,0 ± 107,1 27,7 ± 38,9 0,010* 70,2 ± 47,5 49,8 ± 61,2 0,655 0,316 

 

Σημειώθηκε στατιστικά σημαντική μείωση των επιπέδων MPO των ασθενών με CD 

που ανήκαν στην ομάδα της μαστίχας (p=0,004), των ανδρών που ανήκαν στην ομάδα της 

μαστίχας (p=0,010) και των γυναικών που ανήκαν στην ομάδα placebo (p=0,014). Η σύγκριση 

μεταξύ των ομάδων της παρέμβασης έδειξε μη στατιστικά σημαντικά αποτελέσματα βάσει 

του τύπου της νόσου και του φύλου.  

Ο ρόλος της MPO ως μεσολαβητή φλεγμονωδών διαδικασιών στον ανθρώπινο 

οργανισμό, μέσω παραγωγής δραστικών ενδιαμέσων, συμμετοχής της στα Nets, 

υπεροξείδωσης των λιπαρών οξέων και των λιποπρωτεϊνών κ.α, είναι αποδεδειγμένος και 

αδιαμφισβήτητος. Η ευεργετική δράση της μαστίχας είναι επίσης επιστημονικά 

εγκαθιδρυμένη, με πλήθος μελετών να έχουν συνδέσει συγκεκριμένα συστατικά της με 

αντιοξειδωτικές δράσεις έναντι των επιβλαβών δραστικών ενδιαμέσων και 

αντιφλεγμονώδεις δράσεις μέσω συμμετοχής τους στην αναστολή προφλεγμονωδών 

μονοπατιών. Συνεπώς, τα αποτελέσματα που προέκυψαν έπειτα από σύγκριση των 

μεταβολών της MPO στις δύο ομάδες της παρέμβασης και σε σχέση με τα αρχικά επίπεδα 

της στην αρχή της παρέμβασης ήταν μη αναμενόμενα, γεγονός που μπορεί να οφείλεται στο 

σχετικά μικρό μέγεθος του δείγματος. 

Τα αποτελέσματα της παρούσας εργασίας, μπορούν να θεωρηθούν αρκετά 

αξιόπιστα λόγω της ευαίσθητης μεθόδου που εφαρμόστηκε, αν και το δείγμα ήταν 

περιορισμένο. Οι συμμετέχοντες επιλέχθηκαν με αυστηρό τρόπο σύμφωνα με πολλά 

κριτήρια ένταξης και αποκλεισμού. Όπως έχει φανεί από μελέτες της Καλιώρα και της 

ομάδας της, η μαστίχα έχει επιβεβαιωμένη θετική επίδραση στην εξέλιξη των ΙΦΝΕ, που 

φαίνεται από μετρήσεις σε δείκτες κοπράνων148, στα επίπεδα ελεύθερων αμινοξέων149 και 

σε άλλους δείκτες ενεργότητας146,147,161,162. Απαιτούνται περαιτέρω έρευνες για τη 

διερεύνηση της επίδρασης της μαστίχας και σε άλλους δείκτες φλεγμονής, όπως η MPO, και 

για την αξιολόγηση της συσχέτισης της MPO ορού με τις ΙΦΝΕ όσο και της πιθανής χρήσης 

της ως βιοδείκτη. Προς το παρόν, δεν μπορούν να εξαχθούν απόλυτα συμπεράσματα. Σε 

κάθε περίπτωση, η μαστίχα αποτελεί αδιαμφισβήτητα μια σημαντική εναλλακτική στο 

κεφάλαιο διαχείρισης των ΙΦΝΕ, και αξίζει να διερευνηθεί περαιτέρω η θέση της στην 

θεραπεία χρόνιων νόσων, ώστε να μπορέσει να συμπεριληφθεί στην κλινική πρακτική, και 

να αξιοποιηθούν τα πολλαπλά ευεργετικά οφέλη που έχει να προσφέρει για την ανθρώπινη 

υγεία. 
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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 
 

ASSESSMENT OF CD ACTIVITY 

HARVEY & BRADSHAW ACTIVITY INDEX 

1) Number of loose stools per day  

2) Abdominal pain (0=absence, 1= mild, 2= moderate, 3=severe)  

3) General health condition (0= very good, 1= good, 2= moderate, 3= bad, 4= very bad)  

4) Abdominal mass (0= absence, 1= dubious, 2= definite, 3= definite + sensitive)  

5) Complications (1 point for every complication): arthralgia, mouth ulcers, uveitis, erythema 

nodosum, puoderma nodosum, anal fistula, abscess)  

 

General score: 

< 5 remission  

5-7 mild disease  

8-16 moderate disease  

>16 severe disease 
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ASSESSMENT OF UC ACTIVITY 

PARTIAL MAYO ACTIVITY INDEX FOR UC 

1. Stool Frequency (based on the past 3 days) 

Normal number of stools =0 

1‐2 stools more than normal =1 

3‐4 stools more than normal =2 

5 or more stools more than normal =3 

2. Rectal Bleeding (based on the past 3 days) 

No blood seen =0 

Streaks of blood with stool less than half the time =1 

Obvious blood with stool most of the time =2 

Blood alone passed =3 

3. Physician’s Global Assessment (to be completed by Physician) 

Normal (sub scores are mostly 0) =0 

Mild disease (sub scores are mostly 1) =1 

Moderate disease (sub scores are mostly 1 to 2) =2 

Severe disease (sub scores are mostly 2 to 3) =3 

The physician’s Global Assessment acknowledges the Sub scores, the daily record of 

abdominal discomfort and functional assessment and other observations such as physical 

findings, and the patient’s performance status. 

Total Partial Mayo Index Score [sum of all above items] 

Remission = 0-1  

Mild Disease = 2-4  

Moderate Disease = 5-6  

Severe Disease =7-9 


