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ΠΙΝΑΚΑΣ  ΣΥΝΤΜΗΣΕΩΝ 
 
 
 
BSA:                  Body Surface Area = Eµβαδόν Επιφανείας Σώµατος. 
 
ΕΝΕ:                  Ελληνική Νεφρολογική Εταιρεία. 
 
ERA – EDTA :  European Renal Association – European Dialysis and  
                          Transplant Association. 
 
FENa:                 Fractional Excretion of Sodium = Κλασµατική Αποβολή  
                           Νατρίου.  
 
FEurate:             Fractional Excretion of Uric Acid = Κλασµατική Αποβολή 
                           Ουρικού Οξέος. 
 
ΙΚΑ:                 Ίδρυµα  Κοινωνικών Ασφαλίσεων. 
 
ΚΜN :               Κυστική Μυελική Νόσος. 
 
Kρεατ. Ορού :   Κρεατινίνη ορού. 
 
ΜΟ :                  Μέσος όρος. 
 
ΝΙΕΕ :               Νοσηλευτικό Ίδρυµα  Εκκλησίας  Ελλάδος. 
 
ΠΣΦΝ:              Παγκύπριος Σύνδεσµος Φίλων Νεφροπαθών. 
 
PKD:                 Πολυκυστική νόσος των νεφρών. 
 
ΤΣΧΝΑ:            Τελικό Στάδιο Χρόνιας Νεφρικής Ανεπάρκειας. 
 
ΧΝΑ:                Χρόνια Νεφρική Ανεπάρκεια. 
 
Χσ :                  Χωρίς στοιχεία. 
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λικής νόσου, µε φυσιολογικό  µέγεθος νεφρών, χωρίς διαταραχή στην ηχογένεια 

και χωρίς νεφρικές κύστεις. Παρόµοια εικόνα έχει εντοπιστεί στο 47% των φορέων 

που έχουν διερευνηθεί. 

                                                  …………………………………………......        114 
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Εικόνα 11. Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε φορέα της  ΚΜΝ µε µι-

κρότερο του αναµενόµενου µέγεθος νεφρών, αυξηµένη ηχογένεια, χωρίς νεφρικές 

κύστεις. Η εικόνα  αυτή  παρατηρήθηκε στο 13.6% των εξετασθέντων φορέων της 

νόσου. 

          ……………………………………………     115 

Εικόνα 12. Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε ασθενή µε  ΚΜΝ  µε µο-

νήρη φλοιο-µυελική κύστη στον αριστερό νεφρό. Παρόµοια εικόνα µε µονόπλευρη 

µονήρη φλοιο - µυελική ή φλοιϊκή κύστη έχει παρατηρηθεί σε ποσοστό 7.6 % των 

εξετασθέντων φορέων της νόσου. 

                                                                     ………………………….......            116 

Εικόνα 13. Υπερηχογραφική  απεικόνιση των νεφρών σε φορέα  της  ΚΜΝ, όπου 

παρατηρούνται αµφοτερόπλευρες φλοιο - µυελικές κύστεις. Παρατηρείται επίσης 

αυξηµένη ηχογένεια του φλοιού. Ο ασθενής εµφανίζει αρχόµενο στάδιο ΧΝΑ. 

Παρόµοια εικόνα µε 2-5 κύστεις έχει παρατηρηθεί στο 15.1%  των  εξετασθέντων 

φορέων της νόσου   

                                                                     ………………………………...        117 

Εικόνα 14. Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε ασθενή – φορέα  της  

ΚΜΝ σε αρχόµενο στάδιο ΧΝΑ, όπου παρατηρούνται  πολλαπλές και ευµεγέθεις 

φλοιο -µυελικές κύστεις στον αριστερό νεφρό. Παρατηρείται επίσης αυξηµένη 

ηχογένεια  του φλοιού. Παρόµοια εικόνα µε µονόπλευρη εντόπιση πολλαπλών κύ-

στεων έχει παρατηρηθεί σε ένα  µικρό  ποσοστό (3%) των  εξετασθέντων  φορέων 

της νόσου. 

                                                                ……………………………...............     118 
 
Εικόνα 15. Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε ασθενή-φορέα της ΚΜΝ. 

Πρόκειται για γυναίκα ηλικίας 68 ετών σε τελικό στάδιο ΧΝΑ που υποβάλλεται σε 

περιοδική αιµοκάθαρση. Η ασθενής παραπέµφθηκε στο τµήµα  µας µε την πιθανή 

διάγνωση της Πολυκυστικής νόσου των νεφρών. Παρόµοια  εικόνα µε πολλαπλές 
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αµφοτερόπλευρες κύστεις έχει παρατηρηθεί σε ποσοστό 6.1% των εξετασθέντων 

ασθενών, σε άτοµα συγγενικά  κυρίως µε την ασθενή. 

                                                                            ……………………………        119 
  
Εικόνα 16 (α).Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε φορέα της ΚΜΝ σε 

πολύ αρχόµενο στάδιο ΧΝΑ. Πρόκειται για  γυναίκα  ηλικίας 40 ετών που απετέ-

λεσε την ασθενή–δείκτη. Η παρουσία  µικροσκοπικών κύστεων αµφοτερόπλευρα  

έθεσε αρχικά την διάγνωση του σπογγοειδούς νεφρού. 
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Eικόνα 16 (β).Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών της ίδιας ασθενούς πέντε 

χρόνια αργότερα µε ελαφρά επιδείνωση της νεφρικής λειτουργίας. ∆εν παρατη-

ρούνται αξιόλογες διαφορές στην υπερηχογραφία. Παρόµοια εικόνα µε αµφοτε-

ρόπλευρες µικροσκοπικές κύστεις και περιοχές αυξηµένης  ηχογένειας  έχουν  πα-

ρατηρηθεί  σε ποσοστό 7.6 % των  εξετασθέντων φορέων της νόσου. 
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Εικόνα 17.  Αυτοψία νεφρού από αποβιώσαντα άρρενα ασθενή της οικογένειας 

4903, 67 ετών, µε ΚΜΝ, σε αιµοκάθαρση. ∆ιακρίνεται  ευµεγέθης φλοιϊκή κύστη.  
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Εικόνα 18. Βιοψία νεφρού σε ασθενή µε ΚΜΝ, στο φωτονικό µικροσκόπιο µε 
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Εικόνα 19. Ιστολογική εικόνα από ασθενή µε ΚΜΝ στο φωτονικό µικροσκόπιο, µε 

έντονη ατροφία των ουροφόρων σωληναρίων. 

                                                               .............................................................    126 
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Εικόνα 20: Φωτογραφία από ηλεκτρονικό µικροσκόπιο η οποία  εµφανίζει 

πάχυνση της βασικής µεµβράνης του ουροφόρου σωληναρίου (ΤΒΜ). 

                                                           ................................................................     128 

Εικόνα 21: Φωτογραφία από ηλεκτρονικό µικροσκόπιο η οποία  εµφανίζει 

απότοµη λέπτυνση της βασικής µεµβράνης του ουροφόρου σωληναρίου  

                                                           ..............................................................       129 

Εικόνα 22: Φωτογραφία από ηλεκτρονικό µικροσκόπιο στην οποία εµφανίζεται η 

πεταλλιώδης διάσπαση της βασικής µεµβράνης του ουροφόρου σωληναρίου. 
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ΠΙΝΑΚΑΣ  ΓΡΑΦΙΚΩΝ  ΠΑΡΑΣΤΑΣΕΩΝ  ΚΑΙ  ΠΙΝΑΚΩΝ 

 
Πίνακας 1. Ταξινόµηση των νεφρικών κύστεων και των κυστικών όγκων σύµφωνα      

µε τον  Bosniac. 

                            ……………………………………………………………          34 

Πίνακας 2. Ταξινόµηση των Κυστικών Νεφρικών Παθήσεων 

                     ...................................................................................................          36 

Πίνακας 3. Πίνακας υπολογισµού του Εµβαδού Επιφανείας Σώµατος (BSA) µε 

βάση το σωµατικό βάρος και το ύψος. 

                       ………………………………………………………………           85 

Πίνακας 4. Αιτίες ΤΣΧΝΑ στο Γενικό Νοσοκοµείο Πάφου, µεταξύ των ετών 1984 

– 1998. 

……………………………………………………………..                90 

Πίνακας 5. Αποτελέσµατα ανάλυσης-σύνδεσης του DNA ανάµεσα σε 197 εξετα-

σθέντα µέλη των οικογενειών µε ΚΜΝ. 

                         ……………………………………………………………..           91 

Πίνακας 6. Κατάσταση της νεφρικής λειτουργίας και ηλικία σε 77 φορείς της 
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                         ……………………………………………………………..           92 
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τη νεφρική λειτουργία. 
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µε το φύλο. 
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Πίνακας 9.  Μέσος όρος ηλικίας επέλευσης ΤΣΧΝΑ στις διάφορες Κυπριακές 

οικογένειες µε ΚΜΝ. 

                          …………………………………………………………….           95 
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Πίνακας 10. Μέσος όρος ηλικίας επέλευσης ΤΣΧΝΑ, κατά γενεά, στις διάφορες 

οικογένειες.  

                        …………………………………………………………….             95 

Πίνακας 11. Συχνότητα της υπέρτασης ανάµεσα στους  φορείς και τους µη-φορείς 

της ΚΜΝ. 

                        ……………………………………………………………              96 

Πίνακας 12. Συχνότητα της υπέρτασης σε σχέση µε τη νεφρική λειτουργία, ανάµε-

σα σε 72 φορείς της ΚΜΝ. 
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Πίνακας 13. Συσχετισµός της αρτηριακής υπέρτασης και της κλασµατικής αποβο-

λής νατρίου (FENa) ανάµεσα σε 48 φορείς της ΚΜΝ. 
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Πίνακας 14. Κλασµατική αποβολή νατρίου (FENa) ανάµεσα σε 51 φορείς και σε 

54 µη-φορείς της ΚΜΝ. 
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Πίνακας 15. Συσχετισµός της κλασµατικής αποβολής νατρίου (FENa) και της 

κάθαρσης κρεατινίνης ανάµεσα σε 51 φορείς της ΚΜΝ. 
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Πίνακας 16. Κατανοµή της υπερουριχαιµίας µεταξύ 69 φορέων και 60 µη-φορέων 

της ΚΜΝ σε σχέση µε το φύλο και τη νεφρική λειτουργία. 
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Πίνακας 17. Συγκεντρωτικά αποτελέσµατα της κλασµατικής αποβολής του ουρι-
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Πίνακας 18. Αποτελέσµατα της κλασµατικής αποβολής του ουρικού οξέος σε 
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Πίνακας 19. Σύγκριση της κλασµατικής αποβολής του ουρικού οξέος µεταξύ φο-

ρέων και µη-φορέων της ΚΜΝ µε φυσιολογική νεφρική λειτουργία. 
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Πίνακας 20.  Ευρήµατα από τα ούρα σε 64 ασθενείς-φορείς µε ΚΜΝ. 
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Πίνακας 21.  Αποτελέσµατα του δείκτη Πρωτεϊνης / Κρεατινίνης σε 54 δείγµατα 

ούρων από ασθενείς – φορείς της ΚΜΝ και σε 54 µη-φορείς. 

                         …………………………………………………………….          108 

Πίνακας 22. Υπερηχογραφικά ευρήµατα ανάµεσα στους φορείς της ΚΜΝ, τους 

µη-φορείς και τους δύο συγκριτικούς πληθυσµούς. 

                         …………………………………………………………….          110 

Πίνακας 23. Συχνότητα των νεφρικών κύστεων στους φορείς και τους µη-φορείς 

της ΚΜΝ σε σχέση µε το φύλο. 

                         .............................................................................................          111 

Πίνακας 24.  Συχνότητα των κύστεων στους φορείς της ΚΜΝ σε σχέση µε τη 

νεφρική λειτουργία και την ηλικία τους. 

                        ………………………….....................................................           112 

Πίνακας 25.  Εντόπιση των κύστεων στους ασθενείς – φορείς  µε ΚΜΝ. 

                       ...............................................................................................          113 

Πίνακας 26.  Ανάλυση των νεφρικών κύστεων στους µη-φορείς της ΚΜΝ. 

                       ………………………….......................................................          121 

Πίνακας 27. Αναλυτική παρουσίαση των περιστατικών των µη-φορέων της ΚΜΝ 

µε πέραν των τριών νεφρικών κύστεων. 

                      …………………………........................................................          122 
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τονικό µικροσκόπιο. 
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Πίνακας 29. Ιστοπαθολογικά ευρήµατα σε οκτώ (8) ασθενείς µε ΚΜΝ στο ηλεκ-

τρονικό µικροσκόπιο. 
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Πίνακας 30. Αποτελέσµατα νεφρικής µεταµόσχευσης σε 19 ασθενείς µε ΚΜΝ, 

από την επαρχία της Πάφου. 
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αποβολής του ουρικού οξέος σε σχέση µε την κάθαρση της κρεατινίνης. 
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Σχεδιάγραµµα 2. Κλασµατική αποβολή του ουρικού οξέος στους µελετηθέντες 

φορείς της κυστικής µυελικής νόσου σε σχέση µε την κάθαρση της κρεατινίνης 
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Βιογραφικό σηµείωµα συγγραφέα 

 

Γεννήθηκε στη Κύπρο, στις 28 Ιουνίου του1954, σ΄ ένα κατεχόµενο σήµερα χωριό, 

τον Άγιο Σέργιο της επαρχίας Αµµοχώστου. Εδώ έµαθε τα πρώτα γράµµατα. Τε-

λείωσε το ∆ηµοτικό, το 1966, µε βαθµό ‘‘Άριστα’’. Τη Μέση Εκπαίδευση παρα-

κολούθησε στο Α΄Γυµνάσιο Αρρένων Αµµοχώστου, όπου αποφοίτησε το 1972, µε 

βαθµό ΄΄Λίαν Καλώς’’ και αφού του απονεµήθηκε το βραβείο ΄΄ Ήθους και ∆ια-

γωγής’’. 

 

Τον Ιούλιο του 1972, κατόπιν προεισαγωγικών εξετάσεων, εξασφαλίζει θέση στην 

Ιατρική Σχολή του Πανεπιστηµίου Αθηνών, όπου εγγράφεται το 1974, µετά τη 

θητεία του στην Εθνική Φρουρά (1972 – 1974) και τα τραγικά γεγονότα της 

τούρκικης εισβολής και κατοχής του βόρειου τµήµατος του νησιού. Πήρε µέρος 

στην αντίσταση κατά των εισβολέων. 

 

Το 1974 αρχίζει τις σπουδές του στην Ιατρική Σχολή του Πανεπιστηµίου Αθηνών, 

τις οποίες αποπερατώνει µε επιτυχία το 1980, µε βαθµό ΄΄Λίαν Καλώς’’. Μεταξύ 

των ετών 1981 – 1982, υπηρετεί σαν αγροτικός ιατρός στην κοινότητα Αραχναίου, 

στο νοµό Αργολίδας, ενώ από το 1982 – 1983 εργάζεται σαν εσωτερικός βοηθός 

στη Γενική Χειρουργική του Ε΄ Θεραπευτηρίου ΙΚΑ και από το 1983 – 1984 στην 

Ουρολογική κλινική του νοσοκοµείου ΝΙΕΕ. 

 
Τον Απρίλιο του 1984 µεταβαίνει στη Νότιο Αφρική και ειδικεύεται στη Νεφρολο-

γία, όπου είναι και τα πραγµατικά του επιστηµονικά ενδιαφέροντα. Σαν εσωτερι-

κός βοηθός στα τµήµατα Παθολογίας και Νεφρολογίας του νοσοκοµείου ΄΄Bara-

gwanath’’του Πανεπιστηµίου ΄΄Witwatersrand’’ απέκτησε πολύτιµες εµπειρίες . Το 

1991 πήρε τον τίτλο στην ειδικότητα  της Νεφρολογίας. 
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Από τον Αύγουστο του 1992 µέχρι και τον Οκτώβριο του 2000 υπηρέτησε στο 

Γενικό Νοσοκοµείο Πάφου, σαν υπεύθυνος του νεφρολογικού τµήµατος.  

 

Είναι µέλος του ERA-EDTA από το 1992 και της ΕΝΕ από το 1996. Από το 1995 

διατελεί πρόεδρος της επαρχιακής επιτροπής Πάφου, του Παγκύπριου Συνδέσµου 
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Έχει λάβει ενεργό µέρος σε τοπικά και διεθνή επιστηµονικά συνέδρια και έχει 

συγγράψει µε άλλους συνεργάτες αριθµό επιστηµονικών εργασιών. ∆ύο εργασίες  
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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 
 
 
Η συγγραφή µιας διατριβής είναι έργο επίπονο και χρονοβόρο, πού όµως πάντοτε 

ανταµoίβει τον δηµιουργό της, έτσι όπως θα έλεγε και ο ποιητής ΄΄ ‘Η ’Ιθάκη 

σ’έδωσε τ’ωραίο ταξείδι’’. Το δυσκολότερο ίσως σηµείο της, όπως και  κάθε ερευ-

νητικής εργασίας, είναι η΄΄ σύλληψη’’ του θέµατος και ο στόχος ή οι σκοποί της. Η 

΄΄σύλληψη’’ του θέµατος µπορεί να είναι αποτέλεσµα µακρόχρονης αναζήτησης 

του συγγραφέα, ανάγκη επίλυσης κάποιου προβλήµατος που τον απασχολεί ή και 

αποτέλεσµα  ΄΄τυχαίων ’’ γεγονότων.  

 

Η διατριβή αυτή είναι αποτέλεσµα τόσο της προσωπικής ευαισθησίας του συγγρα-

φέα σε θέµατα κληρονοµικής νεφροπάθειας, όσο και της αναγκαιότητας για 

διερεύνηση µιας πάθησης που παρατήρησε να είναι η συχνότερη αιτία τελικού 

σταδίου χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας (ΤΣΧΝΑ) στην περιοχή όπου προσφέρει 

τις υπηρεσίες του. Η διατριβή στοχεύει στη µελέτη αυτής της πάθησης, ώστε αυτή 

να γίνει καλύτερα κατανοητή τόσο σε κλινικό, όσο και σε µοριακό επίπεδο. Είναι 

γνωστό και σύνηθες µια  έρευνα, στην προσπάθειά της να διασαφηνίσει κάποια 

θέµατα, να εγείρει και άλλα. Πολύ πιθανόν  η διατριβή αυτή να έχει την ίδια κα-

τάληξη δίνοντας την ευκαιρία, σε άλλους µετέπειτα ερευνητές, για περαιτέρω 

έρευνα, ώστε τόσο η παθογένεια της νόσου να γίνει κάποτε γνωστή, όσο και η θε-

ραπευτική της αντιµετώπιση. 

 

Η λεπτοµερέστερη περιγραφή της κλινικής εικόνας της νόσου όπως και η προηγη-

θείσα εντόπιση του υπεύθυνου γονιδίου είναι ίσως το σηµαντικότερο αποτέλεσµα 

αυτής της µελέτης. Επιπρόσθετα η φύση  του θέµατος υποχρέωσε το συγγραφέα να 

αναπτύξει πολύ στενές σχέσεις τόσο µε τους συναδέλφους µε τους οποίους συνερ-

γάστηκε, όσο και µε τους ανθρώπους που συµµετείχαν στην έρευνα, υποβαλλόµε- 
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νοι στις σχετικές εξετάσεις. Η συχνή και στενή επαφή µε τους τελευταίους έδωσε 

στο συγγραφέα τη δυνατότητα να γίνει κοινωνός των ανησυχιών και προσδοκιών 

τους. Οι εµπειρίες ήταν µοναδικές , ώστε ΄΄τ’ ωραίο ταξείδι’’ να είναι πια γεγονός.  
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1.1 Νεφρικές κύστεις – Ορισµός και Ταξινόµηση των κυστικών παθήσεων των 
νεφρών. 
 
 
Αναφερόµενοι σε νεφρικές κύστεις εννοούµεν εκείνους τους ογκόµορφους σχηµα-

τισµούς στο νεφρικό παρέγχυµα, οι οποίοι έχουν υγρό περιεχόµενο και το οποίο 

περιβάλλεται από µια µεµβράνη, το τοίχωµα της κύστης. Οι κύστεις δεν είναι µο-

ναδικό εύρηµα των νεφρών. Ανευρίσκονται και σε πολλά άλλα όργανα του σώµα-

τος, όπως το ήπαρ, το πάγκρεας, ο σπλήνας, οι ωοθήκες, οι πνεύµονες, ο εγκέφα-

λος, τα επινεφρίδια, ο θυρεοειδής  κ.ά. 

 

Οι κύστεις των νεφρών µπορούν να ταξινοµηθούν ανάλογα µε τα χαρακτηριστικά 

του τοιχώµατος και του περιεχοµένου τους σε απλές ή περιπλεγµένες. Οι κύστεις 

χαρακτηρίζονται απλές αν παρουσιάζουν σχήµα στρογγυλό ή ωοειδές, µε οµαλό 

λεπτό τοίχωµα, χωρίς ασβεστώσεις και άνηχο περιεχόµενο. Τέτοιες απλές κύστεις 

παρατηρούνται σε όλες τις ηλικίες, µε συχνότητα που συµβαδίζει µε την αύξησή 

της. Η ακριβής συχνότητα αυτών των κύστεων δεν είναι απόλυτα γνωστή, 

διάφορες δε στατιστικές µελέτες δίνουν διαφορετικές συχνότητες. Κάποιοι 

υπολογίζουν την συχνότητα των απλών κύστεων µέχρι και 50% για την ηλικία των 

50 ετών και άνω [1]. Περιπλεγµένες θεωρούνται οι κύστεις που παρουσιάζουν ένα 

ή περισσότερα από τα πιο κάτω χαρακτηριστικά : ανώµαλο σχήµα, πάχυνση του 

τοιχώµατός τους, πυκνό περιεχόµενο, διαφραγµάτια και περιοχές αυξηµένης ηχο-

γένειας µέσα στη κύστη. Οι περιπλεγµένες κύστεις χρειάζονται περισσότερο έλεγ-

χο για αποκλεισµό κακοήθειας ή άλλης καλοήθους κατάστασης όπως αιµορραγίας, 

λοίµωξης, εισόδου σκιαγραφικού υλικού, ή αυξηµένης ποσότητας πρωτεϊνών [1]. 

Η ύπαρξη ασβεστώσεων στο τοίχωµα και διαφραγµατίων στο εσωτερικό της 

κύστης αποτελούν στοιχεία ύποπτα χωρίς κατ’ ανάγκη να σηµαίνουν κακοήθεια. 

Στις περιπτώσεις αυτές η αξονική και η µαγνητική τοµογραφία θα βοηθήσουν στη 
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διαφοροδιάγνωση. Ο Morton A. Bosniac επιχείρησε την ακόλουθη ταξινόµηση των 

κύστεων, λαµβάνοντας υπόψην αυτές τις παραµέτρους [2] (πίνακας 1). 

 

Πίνακας 1. Ταξινόµηση των Νεφρικών Κύστεων και των Κυστικών Όγκων 

σύµφωνα µε τον Bosniac. 

Κατηγορία Χαρακτηριστικά 

Ι Απλές κύστεις 

ΙΙ Ελαφρώς περιπλεγµένες, αλλά καθαρά καλοήθεις κύστεις  

ΙΙΙ Περισσότερο περιπλεγµένες κύστεις που χρειάζονται ιστολογική 

διερεύνηση 

ΙV Κυστικά νεοπλάσµατα 

 

 

Ανάλογα µε την ανατοµική τους θέση στο νεφρικό παρέγχυµα, οι κύστεις χαρακτη-

ρίζονται σαν φλοιϊκές ή φλοιώδεις, φλοιο-µυελικές, µυελικές ή παραµυελικές. Οι 

φλοιϊκές κύστεις δυνατό να αποκτήσουν µεγάλο µέγεθος και σπανίως να πιέζουν 

παρακείµενα όργανα, όπως τον ουρητήρα στην περίπτωση των φλοιϊκών κύστεων 

του κάτω πόλου. Στην περίπτωση αυτή δυνατό να χρειαστεί αντιµετώπιση µε 

σκληρυντικές ενέσεις ή χειρουργική αφαίρεση. Επίσης οι παραπυελικές κύστεις 

δυνατό να προκαλούν πίεση στο αποχετευτικό σύστηµα του νεφρού. Στις πλείστες 

όµως των περιπτώσεων οι κύστεις δε παρουσιάζουν προβλήµατα, γι’αυτό και απλά 

παρακολουθούνται. 

 

Το µέγεθός τους µπορεί να κυµαίνεται από 0.5 χιλιοστά µέχρι και αρκετά εκατο-

στά. Όπως αναφέρθηκε ήδη, τούτο εξαρτάται τόσο από την ανατοµική τους θέση, 

όσο και από την καλοήθη ή κακοήθη τους υφή. Οι φλοιϊκές (περιφερικές) κύστεις 
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έχουν την τάση να καταλαµβάνουν µεγαλύτερο όγκο, ενώ οι µυελικές (κεντρικές), 

κυµαίνονται από 0.5 χιλιοστά µέχρι δύο συνήθως εκατοστά [3]. 

 

∆ύο άλλες παράµετροι στην περιγραφή των νεφρικών κύστεων είναι τόσο ο αριθ-

µός, όσο και η κατανοµή τους στον έναν ή και τους δύο νεφρούς. Έτσι οι κύστεις 

δυνατό να περιγράφονται ως µονήρεις ή πολλαπλές, µονόπλευρες ή αµφοτερό-

πλευρες.  

 

Η διάγνωση των νεφρικών κύστεων αρχικά στηρίχτηκε αποκλειστικά στην 

αυτοψία των νεφρών και γινόταν συνήθως µετά το θάνατο του ασθενή [4,5]. Αργό-

τερα στηρίχτηκε στην ενδοφλέβια ή ανιούσα πυελογραφία και την αγγειογραφία, 

που ήταν βασικά έµµεσοι τρόποι και µη εφαρµόσιµοι σε µεγάλο αριθµό περι-

πτώσεων, ιδίως στη νεφρική ανεπάρκεια [6,7,8]. Σήµερα η διάγνωση έγινε πιο γρή-

γορη, ευκολότερη και πιο ασφαλής, µε τη βοήθεια  των υπερήχων, της αξονικής 

και της µαγνητικής τοµογραφίας. Οι υπέρηχοι παρέχουν µοναδική δυνατότητα στη 

διάγνωση των νεφρικών κύστεων, λόγω των µεγάλων τους πλεονεκτηµάτων, που 

είναι η ασφάλεια της µεθόδου, η εύκολη πρόσβαση, η επαναληψηµότητα και το 

χαµηλό σχετικά κόστος. Σε σχέση όµως µε τις άλλες δύο µεθόδους, την αξονική 

και την µαγνητική τοµογραφία, υστερεί σε ευαισθησία. Η αξονική µε σκιαγραφικό 

και η µαγνητική τοµογραφία µπορούν να διαγνώσουν µε περισσότερη ακρίβεια 

κύστεις µικρότερες των 5 χιλιοστών. Η χρήση όµως σκιαγραφικού δεν είναι συνή-

θως επιθυµητή σε περιπτώσεις νεφρικής ανεπάρκειας, όπου προτιµάται η µαγνη-

τική. Οι τελευταίες αυτές µέθοδοι συνιστώνται συνήθως σε περιπλεγµένες κύστεις, 

ή σε περιπτώσεις που πιθανολογείται µια κυστική νεφρική νόσος και η νεφρική 

υπερηχογραφία απέτυχε να εντοπίσει κύστεις, πιθανότατα λόγω του µικρού τους 

µεγέθους (π.χ νεφρωνόφθιση, κυστική µυελική νόσος) [3]. 
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Πολλές προσπάθειες έχουν γίνει, κατά καιρούς, για την ταξινόµηση των ασθενειών 

που χαρακτηρίζονται από νεφρικές κύστεις, και παρά το ότι καµιά δεν φάνηκε να 

εξυπηρετεί πλήρως τους σκοπούς της, όλες έχουν συµβάλει σε µικρό ή µεγάλο 

βαθµό, στην καλύτερη µελέτη αυτών των ασθενειών και στην αύξηση της γνώσης 

µας. Οποιαδήποτε προσπάθεια ταξινόµησης πρέπει να λαµβάνει υπ΄όψη διάφορους 

παράγοντες και πληροφορίες (ακτινολογικές, κλινικές, λειτουργικές και γενετικές). 

Οι τελευταίες ανακοινώσεις για το δεύτερο γονίδιο της πολυκυστικής νόσου των 

νεφρών στο χρωµατόσωµα  4 [9], η διαπίστωση της ύπαρξης και τρίτου τουλάχι-

στο γονιδίου για την ίδια πάθηση [10-13], η χαρτογράφηση και κλωνοποίηση του 

πρώτου γονιδίου για τη νεανική νεφρωνόφθιση (NPHP1) [14,15], καθώς και δύο 

άλλων (NPHP2 και NPHP3) [16,17], όπως και η χαρτογράφηση δύο γονιδίων για 

την κυστική µυελική νόσο (MCKD1 και MCKD2) [18,19] και τέλος η διαπίστωση 

για την ετερογένεια της δεύτερης [20,21], έχουν σίγουρα βοηθήσει τη γνώση µας 

και συνάµα επιβάλλουν συνεχή τροποποίηση ή συµπλήρωση των προηγούµενων 

ταξινοµήσεων.  

 

Κατά τον J.Bernstein [22] οι νεφρικές κυστικές παθήσεις αποτελούν µια µεικτή 

οµάδα παθήσεων, που οφείλεται σε κληρονοµικούς, γενετικούς και αναπτυξιακούς 

λόγους. Η ταξινόµηση που εισηγείται λαµβάνει υπ΄ όψη όλους τους παράγοντες 

που έχουµε ήδη αναφέρει. Την παρουσιάζουµε µε ελάχιστες τροποποιήσεις, κυρίως 

µε βάση τα τελευταία γενετικά  ευρήµατα [15-21]. 

 

Πίνακας 2. Ταξινόµηση των κυστικών νεφρικών παθήσεων. 

 

Ι.   Πολυκυστική νόσος των νεφρών 

     Α. Αυτόσωµη υπολειπόµενη πολυκυστική νόσος των νεφρών. 

         (1). Πολυκυστική νόσος των νεογέννητων και µικρών παιδιών. 
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         (2). Πολυκυστική νόσος των µεγαλύτερων παιδιών και ενηλίκων. 

               (α) Μυελική κυστική εκτασία. 

               (β) Συγγενής ηπατική ίνωση. 

               (γ) Σύνδροµο Caroli. 
 
     Β. Αυτόσωµη επικρατούσα πολυκυστική νόσος των νεφρών. 

   (1)  Σπειραµατο-κυστική νόσος του νεογέννητου (µερικώς). 

 (2)  Κλασσική πολυκυστική νόσος σε µεγαλύτερα παιδιά και ενήλικες. 

 (α) Πολυκυστική νόσος των νεφρών τύπου Ι (PKD- I). 

 (β) Πολυκυστική νόσος των νεφρών τύπου 2 (PKD-2). 

            (γ) Πολυκυστική νόσος των νεφρών άλλου τύπου. 

 

ΙΙ.   Νεφρικές κύστεις σε κληρονοµικά δυσµορφικά σύνδροµα. 

       Α.  Οζώδης σκλήρυνση. 

       Β.  Σύνδροµο von Hippel-Lindau. 

       Γ.  Zellweger εγκεφαλο-ηπατονεφρικό σύνδροµο. 

       ∆.  Ασφυξιακή θωρακική δυσπλασία του Jeune. 

       E.  Orofaciodigital syndrome I. 

       ΣΤ.Brachymesomelia-renal syndrome. 

 

III.  Σπειραµατοκυστική νεφρική νόσος. 

       Α.  Επικρατούσα πολυκυστική νόσος των νεφρών στα νήπια. 

       Β.  Συνδροµική σπειραµατική κυστική νόσος. 

       Γ.  Μη-συνδροµικές σπειραµατικές κύστεις. 

 

ΙV.  Εντετοπισµένες, τµηµατικές και µονόπλευρες νεφρικές κύστεις. 

       Α.  Απλές νεφρικές κύστεις, µονήρεις και πολλαπλές. 

       Β.  Εντετοπισµένη κυστική νόσος. 
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V.  Επίκτητη κυστική νεφρική νόσος. 
 
VI. Νεφρικές µυελικές κύστεις.    

      Α.  Σπογγώδης ή σπογγοειδής νεφρός. 

      Β.  Κληρονοµική διαµεσο-σωληναριακή νεφρίτιδα. 

(1)  Οικογενειακή νεανική νεφρωνόφθιση τύπου Ι (χρωµ. 2) 

(2)  Οικογενειακή νεανική νεφρωνόφθιση τύπου 2 (χρωµ. 9) 

(3)  Οικογενειακή νεανική νεφρωνόφθιση τύπου 3 (χρωµ. 3) 

(4)  Αυτόσωµη επικρατούσα κυστική µυελική νόσος τύπου Ι (χρωµ. 1) 

(5)  Αυτόσωµη επικρατούσα κυστική µυελική νόσος τύπου 2 (χρωµ. 16) 

(6)  Αυτόσωµη επικρατούσα κυστική µυελική νόσος άλλου τύπου. 

(7)  Νεφρικο-οφθαλµικό δυσπλαστικό σύµπλεγµα. 

 

VII. Νεφρική κυστική δυσπλασία. 

A. Πολλαπλές Νεφρικές Κύστεις (Multicystic kidney). 

B. Κυστική δυσπλασία συνοδευοµένη µε απόφραξη του κατωτέρου ουροποιη-

τικού. 

Γ.  ∆ιάχυτη κυστική δυσπλασία, συνδροµική και µη-συνδροµική. 

 

VIII. Εξωπαρεγχυµατικές νεφρικές κύστεις. 

       Α.  Πυελογενής κύστη (πυελοκαλυκικό εκκόλπωµα). 

       Β.  Παραπυελική λεµφαγγειεκτασία. 

       Γ.  Περινεφρική κύστη. 
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ΙΣΤΟΡΙΚΗ  ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗ 
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2.1 Ιστορική Ανασκόπηση 

Άγνωστη για πάρα πολλά χρόνια, η κυστική µυελική νόσος περιγράφηκε για πρώτη 

φορά το 1944, από τον George Thorn και τους συνεργάτες του, σε µια δηµοσίευση 

µε τον τίτλο ‘‘Renal Failure Simulating Adrenocortical Insufficiency’’. Σε αυτή πε-

ριέγραψε δύο ασθενείς, χωρίς προηγούµενο ιστορικό νεφρικής νόσου, που εισήχ-

θηκαν σε κατάσταση καταπληξίας. Αντιµετωπίστηκαν σαν οξεία επινεφριδιακή 

ανεπάρκεια, ενώ από τις αναλύσεις που έγιναν, διαπιστώθηκε προχωρηµένη νεφρι-

κή ανεπάρκεια. Τα ούρα δεν παρουσίαζαν παθολογικά ευρήµατα. Η νεκροψία που 

ακολούθησε, έδειξε νεφρικές κύστεις και ιστολογικές βλάβες διαµέσου νεφρίτιδας 

[4]. 

 

Τον επόµενο χρόνο (1945) οι Smith και Graham, χωρίς  να αναφέρονται στην δη-

µοσίευση του G.Thorn, περιέγραψαν την περίπτωση ενός νεαρού κοριτσιού µε µια 

‘‘συγγενή νεφροπάθεια’’ και σοβαρή αναιµία. Κατά τη νεκροψία διαγνώστηκε διά-

µεση νεφρίτιδα µε µυελικές κύστεις [5]. 

 

Και ενώ οι ανακοινώσεις αυτές, από την Βόρειο Αµερική, τόνιζαν την ύπαρξη των 

κύστεων, χωρίς καµιά αναφορά σε κληρονοµικότητα, δηµοσιεύτηκε η πρώτη 

Ευρωπαϊκή ανακοίνωση από το Fanconi και τους συνεργάτες του το 1951. Πρώτοι 

περιέγραψαν την Οικογενή Νεανική Νεφρωνόφθιση (Familial Juvenile Nephro-

nophthisis), παρουσιάζοντας δύο περιπτώσεις παιδιών, µη συγγενών, µε εξελικτική 

κληρονοµική διάµεση νεφρίτιδα, χωρίς αναφορά σε νεφρικές κύστεις [23]. Η νό-

σος αυτή, µε αρκετές οµοιότητες αλλά και κάποιες διαφορές µε την κυστική µυε-

λική νόσο, έµελλε να είναι η αιτία και το επίκεντρο αρκετών αµφισβητήσεων για 

τη σχέση των δύο. 
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Ο Maurice B. Strauss, το 1962, ανασκόπησε τη διεθνή βιβλιογραφία της εποχής 

και µαζί µε τους προσωπικούς του φακέλους, έκανε ανάλυση 18 περιστατικών και 

ανακοίνωσε τα αποτελέσµατα, σε µια αναφορά µε τίτλο ‘‘Cystic disease of the 

renal medulla’’. Τα κύρια σηµεία της αναφοράς του ήταν η ύπαρξη µιας διάµεσης 

νεφρίτιδας µε φλοιο-µυελικές κύστεις. Καµιά αναφορά δε γίνεται για κληρονοµι-

κότητα [24].  

 

Και ενώ η διεθνής βιβλιογραφία άρχισε να εµπλουτίζεται µε ανακοινώσεις και 

αναφορές για την κλινική εικόνα της νόσου, ο Goldman και οι συνεργάτες του, το 

1966, πρώτοι ανακοίνωσαν την ύπαρξη κληρονοµικότητας στην κυστική µυελική 

νόσο. Παρουσίασαν µια µεγάλη οικογένεια, µε επέκταση σε πέντε γενεές, πολλά 

µέλη της οποίας παρουσίασαν νεφρική ανεπάρκεια, µε κληρονοµικότητα κατά  τον  

αυτόσωµο  επικρατούντα  χαρακτήρα. Μικροσκοπική εξέταση των νεφρών που 

έγινε σε δύο αδέρφια που πέθαναν από τη νόσο, εντόπισε κύστεις στη µυελική 

µοίρα των νεφρών [25].  

 

Η σύγχυση για τη σχέση της κυστικής µυελικής νόσου µε τη νεφρωνόφθιση ήταν 

εµφανής στη βιβλιογραφία, αφού και οι δύο παρουσίαζαν σχεδόν πανοµοιότυπα 

κλινικά και ιστοπαθολογικά ευρήµατα. ∆ιέφεραν βασικά στον τρόπο κληρονοµι-

κότητας και στην ηλικία που έκαναν την εµφάνισή τους ή που οδηγούσαν σε τελι-

κό στάδιο νεφρικής ανεπάρκειας.Την άποψη ότι επρόκειτο για µία νόσο µε δύο 

µορφές υιοθέτησε και ο Gardner (1976), ο οποίος εισηγήθηκε τον  όρο ‘‘σύµπλεγ-

µα νεανικής νεφρωνόφθισης – κυστικής µυελικής νόσου ’’ ή όπως είναι διεθνώς 

γνωστό ‘‘FJN-MCD complex ’’[26]. Έτσι, εµφανίστηκαν δύο στρατόπεδα στη 

διεθνή βιβλιογραφία, εκ των οποίων το ένα τόνιζε τις οµοιότητες και συµφωνούσε 

µε την άποψη του Gardner, ενώ το άλλο τόνιζε τις διαφορές τους και πίστευε ότι 

πρόκειται για δύο εντελώς διαφορετικές νόσους [27-29]. Ακόµα και ο ίδιος ο 
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Gardner το 1971 [30], αναθεώρησε την άποψή του και ασπάστηκε την άποψη για 

δύο ξεχωριστές νόσους. 

 

Οι πρόσφατες  ανακοινώσεις, για την ύπαρξη τριών τουλάχιστο γονιδίων για τη 

νεανική νεφρωνόφθιση και τουλάχιστο άλλων τριών για την κυστική µυελική 

νόσο, δεν ενίσχυσαν καθόλου την τελευταία άποψη. Πιστεύεται λοιπόν σήµερα ότι 

πρόκειται για µια νόσο µε µεγάλη κλινική και γενετική ετερογένεια [31,32]. 

 

Με τις ανακοινώσεις αυτών των γονιδίων µπαίνουµε ουσιαστικά σε µια νέα εποχή 

µελέτης της νόσου, που θα µας επιτρέψει να κατανοήσουµε καλύτερα  τη µεγάλη 

κλινική ετερογένεια και παθογένειά  της, όπως και την πιθανή της σχέση µε την 

οικογενή υπερουριχαιµία και ουρική αρθρίτιδα [33-35] και τη σπαστική παραπλη-

γία [36]. Η εντόπιση των γονιδίων αυτών θα επιτρέψει επίσης την καλύτερη µελέτη 

και άλλων διάµεσων νεφροπαθειών, που αναφέρονται στη βιβλιογραφία µε διάφο-

ρους τίτλους, κυρίως όµως σαν ‘‘Οικογενειακή ∆ιάµεση Νεφροπάθεια’’ [37-40]. 
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Η  ΝΟΣΟΣ 
 

( ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗ  ΤΗΣ  ∆ΙΕΘΝΟΥΣ  ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΑΣ ) 
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3.1 Ορισµός 
 
Πρόκειται για µια χρόνια διαµεσο-σωληναριακή νεφροπάθεια που συνήθως παρου-

σιάζεται στους ενήλικες  µε αυτόσωµη επικρατούσα κληρονοµικότητα, µε ή χωρίς  

µυελικές κύστεις, κατά τον υπερηχογραφικό έλεγχο. Η ίδια ή ανάλογη νόσος παρα-

τηρείται σε παιδιά, κληρονοµείται µε αυτόσωµο υπολειπόµενο χαρακτήρα και απο-

τελεί την οικογενή νεανική νεφρωνόφθιση. Σποραδικές περιπτώσεις παρατηρού-

νται και στις δύο νόσους [41,42]. 

 
3.2 Κλινική Εικόνα 
 
Η νόσος είναι συνήθως αθόρυβη, ήπια και εξελικτική. Η απουσία συµπτωµάτων 

και σηµείων στη µεγάλη πλειοψηφία των περιπτώσεων είναι από τα βασικά χαρα-

κτηριστικά της, όπως και η µεγάλη φαινοτυπική της ετερογένεια [42]. Η νόσος 

προσβάλλει άτοµα στην ενήλικη φάση της ζωής, µε ένα τεράστιο φάσµα ηλικιών 

που εκτείνεται από την 3η µέχρι την 7η δεκαετία της ζωής [42]. Παρουσιάζει πολλά 

κοινά, αλλά και διαφορές,  µε την οικογενή νεανική νεφρωνόφθιση, γι’ αυτό στη 

διεθνή βιβλιογραφία οι δύο αυτές νόσοι περιγράφονται από κοινού µε το γενικότε-

ρο τίτλο  ‘‘ Σύµπλεγµα κυστικής µυελικής νόσου – οικογενούς νεανικής νεφρωνό-

φθισης ’’, όπως προτάθηκε από τον Kenneth Gardner το 1976 [26]. 

 

Το µοναδικό πρόβληµα σε αρκετούς ασθενείς είναι συνήθως µια αυξηµένη κρεα-

τινίνη ορού χωρίς άλλα προβλήµατα, που διαπιστώθηκε τυχαία κατά το γενικό 

έλεγχο ή µε την ευκαιρία άλλου προβλήµατος, είτε γιατί ζήτησαν έλεγχο λόγω 

ύπαρξης κάποιου συγγενή νεφροπαθή. 

 

Οι πλείστοι των ασθενών είναι ασυµπτωµατικοί σε αντίθεση µε τη νεφρωνόφθιση, 

όπου παρουσιάζουν πολυουρία και πολυδιψία αρκετά νωρίς, σαν συνέπεια απώ-

λειας της συµπυκνωτικής ικανότητας των νεφρών [43,44]. Όταν τα συµπτώµατα 
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αυτά αναφέρονται, συνήθως παρατηρούνται σε µεγαλύτερη ηλικία και σε ηπιότερο 

βαθµό [29]. Έχουν όµως αναφερθεί περιπτώσεις µε έντονα συµπτώµατα σε µε-

ρικούς ασθενείς σε προχωρηµένο στάδιο της νόσου, στους οποίους παρατηρήθηκε 

σοβαρή αφυδάτωση, υπόταση και υπονατριαιµία, λόγω σηµαντικής απώλειας 

νατρίου στα ούρα [30].  

 

Οι πλείστες δηµοσιεύσεις αναφέρουν φυσιολογική αρτηριακή πίεση, τουλάχιστο 

στα αρχικά στάδια της νόσου. Υπέρταση παρατηρείται σε αριθµό ασθενών σε δια-

φορετική συχνότητα στις διάφορες αναφορές. Στις περιπτώσεις σοβαρής νατριού-

ρησης έχει αναφερθεί µετατροπή της υπέρτασης σε υπόταση, η οποία επιβάλλει 

διακοπή όλων των αντιϋπερτασικών φαρµάκων και χορήγηση µεγάλων ποσοτήτων 

άλατος ενδοφλεβίως και από του στόµατος [30]. 

 

Η κυστική µυελική νόσος σε αντίθεση µε τη νεφρωνόφθιση δεν παρουσιάζει πολ-

λές εξωνεφρικές εκδηλώσεις, όπως µελαγχρωµατική αµφιβληστροειδοπάθεια και 

ηπατική ίνωση [43,45]. Έχουν όµως αναφερθεί περιπτώσεις µε κόκκινα και ξανθά 

µαλλιά [46], σπαστική τετραπληγία [36] και αρκετά συχνά σύνδεση µε διαταραχές 

του ουρικού οξέος ( υπερουριχαιµία, κρίσεις ουρικής αρθρίτιδας ) [38]. 

 

Τα ούρα είναι σχεδόν χωρίς ευρήµατα, χαρακτηριζόµενα ως καλοήθη. Τόσο η 

λευκωµατουρία όσο και η µικροσκοπική αιµατουρία είναι σπάνια. Η πρώτη όταν  

παρατηρείται είναι ήπιου βαθµού, η δε ποσότητα στο 24ωρο ποτέ δεν ξεπερνά το 

ένα γραµµάριο. Υπάρχει µόνο µια αναφορά για µαζική πρωτεϊνουρία σε µια περί-

πτωση νεφρωνόφθισης [47]. Οι διαταραχές στη συµπυνωτική ικανότητα των 

νεφρών δεν είναι τόσο έντονες όπως στη νεφρωνόφθιση, αναφέρονται όµως µε 

διαφορετική συχνότητα και έµφαση στις διάφορες αναφορές. 
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3.3 ∆ιερεύνηση των νεφρικών κύστεων. 
 
Όπως έχει ήδη αναφερθεί, η διερεύνηση των νεφρικών κύστεων στηρίζεται σήµερα 

σε τρεις µεθόδους, την υπερηχογραφία, την αξονική τοµογραφία και τη µαγνητική 

τοµογραφία, αφού πέρασε από διάφορα στάδια και µεθόδους, όπως την αυτοψία 

των νεφρών, την ενδοφλέβια και ανιούσα πυελογραφία, και την αγγειογραφία [4-8, 

48-50]. 

 

Η υπερηχογραφία, παρόλο που παρουσιάζει µικρότερη ευαισθησία έναντι της αξο-

νικής και της µαγνητικής τοµογραφίας, παραµένει µέχρι σήµερα η µέθοδος εκλο-

γής  στην αρχική διερεύνηση των νεφρικών κύστεων και η µοναδική στην πλειο-

ψηφία των περιπτώσεων [3]. Η ασφάλεια και το ακίνδυνο της µεθόδου (αποφυγή 

ακτινοβολίας), η ευκολότερη πρόσβαση, το χαµηλότερο κόστος, οι αξιόλογες πλη-

ροφορίες σε έµπειρα χέρια και η επαναληψηµότητα, εύλογα της έχουν δώσει την 

πρώτη θέση στη διαγνωστική των κυστικών παθήσεων του νεφρού και όχι µόνον. 

Βασικό της µειονέκτηµα είναι η µικρή ευαισθησία της στον εντοπισµό κύστεων 

µεγέθους µικρότερου των 0.5 cm, εξαρτώµενη σηµαντικά από την ικανότητα του 

εξεταστή. Σε πολύ έµπειρα χέρια µπορεί να εντοπίσει κύστεις µέχρι και 2-3 

χιλιοστά [3, 51-53]. 

 

Η αξονική τοµογραφία µε τη βοήθεια σκιαγραφικού παρουσιάζει µεγαλύτερη 

ευαισθησία στον εντοπισµό κύστεων µεγέθους µικρότερου των 0.5 cm. Με την 

εφαρµογή τοµών 1-2 mm η διαγνωστική της ικανότητα αυξάνεται σηµαντικά, γε-

γονός που βοηθά σηµαντικά στην κυστική µυελική νόσο, όπου δυνατό να υπάρ-

χουν κύστεις µέχρι και 0.5 mm και οι οποίες διαφεύγουν των υπερήχων [3]. 

Βασικά µειονεκτήµατα της µεθόδου είναι η έκθεση του ασθενή σε µεγάλη σχετικά 

ακτινοβολία, ο περιορισµός στην επαναληψηµότητα, το ψηλότερο κόστος και η 

χρήση σκιαγραφικού που αντενδείκνυται σε νεφρική ανεπάρκεια. Ως εκ τούτου, η 
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µέθοδος συνιστάται και χρησιµοποιείται κυρίως σε περιπλεγµένες κύστεις ή σε 

περιπτώσεις όπου αναζητούνται κύστεις, για διαγνωστικούς κυρίως λόγους και η 

υπερηχογραφία απέβη αρνητική. 

 

Σε περιπτώσεις νεφρικής ανεπάρκειας, όπου η υπερηχογραφία είναι αρνητική ενώ 

ο γιατρός έθεσε την κλινική διάγνωση νεφρωνόφθισης-κυστικής µυελικής νόσου,  

µπορεί να χρησιµοποιηθεί η µαγνητική τοµογραφία. 

 

Οι νεφρικές κύστεις παρουσιάζουν µεγάλη ποικιλία ως προς τον αριθµό, το µέγε-

θος και τη συχνότητά τους, παράµετροι που εξαρτώνται από το στάδιο της νόσου. 

Παρατηρούνται σε µεγαλύτερη συχνότητα στο τελικό στάδιο [53-54] και το µέγε-

θός τους αυξάνει όσο περιφερικότερα εντοπίζονται στο νεφρό. Είναι µονόπλευρες 

ή αµφοτερόπλευρες, µεγέθους από 0.5 mm έως και 2-3 cm συνήθως, µε διαυγές 

περιεχόµενο, χωρίς  επιπλοκές στις πλείστες των περιπτώσεων. Εντοπίζονται, κατά 

κύριο λόγο, στα όρια φλοιού – µυελού ή είναι διάσπαρτες στη µυελώδη µοίρα. 

Σπανιότερα εντοπίζονται στην φλοιώδη µοίρα. Η παρουσία κύστεων δε θεωρείται 

απαραίτητη για τη διάγνωση της νόσου [30,42]. 

 
 
 
3.4 Ιστοπαθολογία 
 
Κατά την µακροσκοπική εξέταση των νεφρών, από ασθενείς που  απεβίωσαν σε τε-

λικό στάδιο της νόσου, οι νεφροί παρουσιάζουν µικρό µέγεθος (περίπου το µισό 

του αρχικού), σκληρή σύσταση και ανώµαλη εξωτερική επιφάνεια µε µικροηβώ-

σεις όπως σε µια χρόνια πυελονεφρίτιδα [41, 53-55]. Κατά την εγκάρσια διατοµή 

παρατηρείται σµίκρυνση του πάχους τόσο της φλοιώδους όσο και της µυελώδους 

µοίρας και σε προχωρηµένες καταστάσεις οι δύο αυτές ζώνες δεν ξεχωρίζουν. Στο 

75 % των περιπτώσεων διακρίνονται µικρές κύστεις, µεγέθους 2-3 χιλιοστών, διά-

 
51



σπαρτες στη µυελώδη µοίρα και των δύο νεφρών, από 5-50 σε αριθµό, µε συχνό-

τερη εντόπιση στα όρια φλοιού-µυελού και σπανιότερα στο φλοιό. Ακόµα πιο 

σπάνια οι κύστεις µπορεί να εντοπίζονται βαθύτερα στη µυελώδη µοίρα µέχρι και 

τις νεφρικές θηλές [52, 54]. Σε µερικές περιπτώσεις το µέγεθός τους µπορεί να 

φτάνει αρκετά εκατοστά. Οι κύστεις έχουν διαυγές περιεχόµενο (ούρα) και σφαιρι-

κό σχήµα µε λεπτό τοίχωµα. Ο Hildebrandt αναφέρει εντόπιση κύστεων στο 70 % 

των περιπτώσεων [55] χωρίς να αναφέρει τη µέθοδο αναζήτησής τους ούτε το 

βαθµό της νεφρικής ανεπάρκειας. Στην εικόνα 1 φαίνονται οι µακροσκοπικές κύ-

στεις κατά την εγκάρσια διατοµή των νεφρών σε ασθενή µε τη νόσο [49].  

 

Εικόνα 1. Κυστική Μυελική Νόσος των νεφρών σε ενήλικα, µε διάσπαρτες µυελι-

κές κύστεις (Courtesy of Larry Welling, M.D, Ph.D., Kansas City, MO.) [49] 
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Οι βλάβες στο φωτονικό µικροσκόπιο µπορεί να είναι σοβαρές αλλά καθόλου 

παθογνωµονικές για τη νόσο. Τα σπειράµατα δυνατό να παρουσιάζονται φυσιολο-

γικά στην αρχή, µε τµηµατική σκλήρυνση αργότερα σε κάποια, ή µε ολική σκλή-

ρυνση σε πιο προχωρηµένα στάδια. Χαρακτηριστική είναι η περισπειραµατική 

ίνωση, που παρατηρείται σε ποικίλο βαθµό στα διάφορα σπειράµατα και που 

µάλλον ευθύνεται για την καταστροφή τους. Η κάψα του Bowman παρουσιάζει 

πάχυνση κυρίως στα σπειράµατα µε ολική σκλήρυνση. Το µεσάγγειο παρουσιά-

ζεται φυσιολογικό, όπως και οι σπειραµατικές βασικές µεµβράνες [54]. 

 

Η ατροφία των ουροφόρων σωληναρίων αποτελεί κυρίαρχο στοιχείο µε διάταση 

κατά περιοχές, που λαµβάνουν τη µορφή σωληναριακών εκκολπωµάτων. Οι 

βλάβες αυτές είναι εµφανέστερες στην αγκύλη του Henle, το άπω εσπειραµένο και 

το αθροιστικό σωληνάριο. Μεταξύ των διατάσεων παραµένουν φυσιολογικά 

τµήµατα. Στα τελικά τµήµατα η ατροφία είναι πιο έκδηλη, οι δε βασικές µεµβράνες 

παρουσιάζουν πάχυνση [42, 54-57]. Στον διάµεσο χώρο παρατηρείται συνήθως µια 

ήπια, χρόνια φλεγµονώδης διήθηση από µη ειδικά φλεγµονώδη κύτταρα, η οποία 

κάποτε παίρνει οζώδη µορφή. 

 

Τα αγγεία συνήθως δεν παρουσιάζουν βλάβες, εκτός εάν η νόσος συνοδεύεται από 

σοβαρή και µακροχρόνια υπέρταση οπότε θα παρατηρηθούν οι αντίστοιχες βλάβες. 

Σε αρκετές περιπτώσεις έχει αναφερθεί υπερτροφία της παρασπειραµατικής συ-

σκευής [42, 56-57]. 

 

Οι βλάβες στο ηλεκτρονικό µικροσκόπιο εστιάζονται κυρίως στη βασική µεµβράνη  

των ουροφόρων σωληναρίων. Παρατηρείται πάχυνση διακοπτόµενη από λεπτύν-

σεις και συνοδευόµενη από διαχωρισµό κατά στρώµατα (πεταλιώδης εµφάνιση) 

[42, 54, 56-57]. Η πάχυνση είναι εντονότερη στα τελικά τµήµατα του σωληναρίου, 

 
53



παρατηρείται δε και σε άλλες παθήσεις, όπως το σακχαρώδη διαβήτη και την οικο-

γενή νεανική υπερουριχαιµική νεφροπάθεια (FJHN) [58]. Σε καταστάσεις απου-

σίας σακχαρώδους διαβήτη, η διαπίστωση της πάχυνσης παρέχει µεγάλη διαγνω-

στική αξία. Οι βλάβες αυτές µοιάζουν µε τις βλάβες της σπειραµατικής βασικής 

µεµβράνης στο σύνδροµο Alport, ενώ στην πάθηση αυτή οι σπειραµατικές βασικές 

µεµβράνες είναι απόλυτα φυσιολογικές [59]. Οι κύστεις στο ΗΜ φαίνεται να 

καλύπτονται εσωτερικά από ένα µονόστιβο επιθήλιο, τα κύτταρα του οποίου 

ποικίλουν από κυβοειδή µέχρι επιθηλιακά, οµοιάζοντα µε αυτά της αγκύλης του 

Henle. 

 

Οι µελέτες µε ανοσοϊστοχηµικές µεθόδους είναι πολύ περιορισµένες και αφορούν 

εξολοκλήρου περιπτώσεις νεφρωνόφθισης. Τόσο η Marie Gubler [56] όσο και ο 

Arthur Cohen [57], δε διαπίστωσαν αξιόλογη εναπόθεση ανοσοσφαιρινών (IgA, 

IgM, IgG) ή στοιχεία του συµπληρώµατος C3 / C4. Μελετώντας κυρίως τις βασι-

κές µεµβράνες των ουροφόρων σωληναρίων και οι δύο ερευνητές παρατήρησαν 

συχνά, απουσία αντίδρασης µε αντισώµατα κατά της σωληναριακής βασικής µεµ-

βράνης (anti-TBM ab’s), φαινόµενο ανάλογο µε την απουσία αντίδρασης της σπει-

ραµατικής βασικής µεµβράνης του συνδρόµου Alport, στο αντίσωµα Goodpasture. 

Έτσι και οι δύο ερευνητές συµπεραίνουν ότι κάποιο σηµαντικό αντιγόνο απου-

σιάζει από τις βασικές µεµβράνες των ουροφόρων σωληναρίων των ασθενών µε 

νεφρωνόφθιση. Ενώ όµως η Marie Gubler διαπίστωσε µειωµένη αντίδραση των 

σωληναρίων µε αντισώµατα κατά της λαµινίνης και του κολλαγόνου τύπου IV 

[54], ο Arthur Cohen [57] δε διαπίστωσε αυτές τις διαταραχές. 
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3.5 Γενετική 
 
Μετά από δεκαετίες αµφιβολιών και συζητήσεων στη διεθνή βιβλιογραφία για τη 

σχέση ανάµεσα στη νεφρωνόφθιση και τη κυστική µυελική νόσο, το 1993 η 

Corrine Antignac ανακοίνωσε τη χαρτογράφηση του πρώτου γονιδίου για τη 

Νεφρωνόφθιση στο χρωµόσωµα 2p [14]. Ακολούθως το 1998 ο Hildebrandt [15] 

ανακοίνωσε την ταυτοποίηση του γονιδίου, δίνοντας πλέον τη δυνατότητα  ακριβέ-

στερης γενετικής διάγνωσης της νόσου.  

 

Την ίδια χρονιά έγινε η ανακοίνωση µε την πρώτη Κυπριακή οικογένεια που απέ-

κλειε οποιαδήποτε σχέση της κυστικής µυελικής νόσου µε το ανακοινωθέν γονίδιο 

της νεφρωνόφθισης NPH1 [33], ενώ ακολούθησε µια άλλη ανακοίνωση σε µια Ιτα-

λική οικογένεια [60].  

 

Tην ίδια χρονιά επίσης ανακοινώθηκε η εντόπιση του πρώτου γονιδίου για την Κυ-

στική µυελική νόσο από την Κύπρο, στο χρωµατόσωµα 1 (MCKD1) [18] και σε λί-

γο ακολούθησε µια άλλη ανακοίνωση από την Ιταλία για τον εντοπισµό ενός δεύ-

τερου γονιδίου για την κυστική µυελική νόσο στο χρωµατόσωµα 16 [19]. Ακολού-

θησαν ο Haider και οι συνεργάτες του µε την χαρτογράφηση του δεύτερου γονι-

δίου για τη νεφρωνόφθιση στο χρωµατόσωµα 9 [16], ενώ µόλις πρόσφατα ο Omran 

και οι συνεργάτες του ανακοίνωσαν τη χαρτογράφηση του τρίτου γονιδίου για τη 

νεφρωνόφθιση στο χρωµατόσωµα 3 [17]. Συνεπώς η µεγάλη φαινοτυπική ετερογέ-

νεια της νόσου, που γίνεται εύκολα αντιληπτή µελετώντας τη διεθνή βιβλιογραφία, 

υποδηλώνει και µια γενετική ετερογένεια [20,28,37,39,40]. 

 

Ενδιαφέρον προκάλεσε µια πρόσφατη αναφορά  του Daniel H. Cohn [61] για τον 

εντοπισµό του γονιδίου µιας νεφροπάθειας που κληρονοµείται µε τον αυτόσωµο 

επικρατούντα χαρακτήρα, όπως και η κυστική µυελική νόσος, συνοδευόµενη από 
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υπέρταση, αλλά χωρίς µυελικές κύστεις και χωρίς ευρήµατα από τα ούρα, στο 

χρωµατόσωµα 1q21, το οποίο παρουσιάζει κοινή περιοχή µε την περιοχή όπου έχει 

εντοπιστεί το γονίδιο MCΚD1. Πρόκειται µάλλον για το ίδιο γονίδιο και την ίδια 

πάθηση. Αυτή η αναφορά όπως και η πιο πρόσφατη δηµοσίευση από τη Φιλλανδία 

για σύνδεση της περιοχής 1q21 σε πέντε από τις έξι οικογένειες µε ΚΜΝ που µελέ-

τησαν, ενισχύουν την ύπαρξη του γονιδίου MCKD1, όπως επίσης και την ύπαρξη 

ενός τρίτου τουλάχιστο γονιδίου [62]. Η τελευταία αυτή ανακοίνωση έχει επίσης 

βοηθήσει στη σµίκρυνση σε λιγότερο από 5cM της περιοχής εντοπισµού του 

γονιδίου MCKD1.  Το ενδιαφέρον γίνεται ακόµη µεγαλύτερο γιατί και το γονίδιο 

που ελέγχει τον υποδοχέα 1 του νατριουρητικού πεπτιδίου των κόλπων (NPR1) 

εντοπίζεται στην περιοχή 1q21 – q22. Ποια µπορεί να είναι η σχέση ανάµεσα στις 

τρεις αυτές καταστάσεις, είναι θέµα προς διερεύνηση. Σε πρόσφατη εργασία, οι Μ. 

Κοπτίδης και συνεργάτες [63] εξέτασαν µε γενετικές µεθόδους τη σχέση του 

γονιδίου NPR1 µε το γονίδιο της κυστικής µυελικής νόσου MCKD1 και κατέληξαν 

στο συµπέρασµα πως πρόκειται για δύο διαφορετικά γονίδια. 

 

Γνωρίζουµε εποµένως σήµερα ότι η κυστική µυελική νόσος κληρονοµείται µε τον 

αυτόσωµο επικρατούντα χαρακτήρα και ότι έχουν χαρτογραφηθεί τα πρώτα δύο 

γονίδια, ένα στο χρωµατόσωµα 1q21 όπου ανήκουν όλες οι οικογένειες αυτής της 

µελέτης και ένα στο χρωµατόσωµα 16p12, ενώ υπάρχουν αναφορές για την ύπαρξη 

τουλάχιστον και τρίτου γονιδίου. Εποµένως κάθε απόγονος ατόµου µε τη νόσο 

παρουσιάζει 50 % πιθανότητα να κληρονοµήσει το υπεύθυνο γονίδιο και να εκδη-

λώσει τη νόσο. Η ταυτοποίηση των γονιδίων αυτών, µέχρι τη στιγµή αυτής της 

συγγραφής, δεν έγινε ακόµα κατορθωτή και ως εκ τούτου είναι ακόµα δύσκολη 

τόσο η γενετική διάγνωση της νόσου, όσο και ο προγεννητικός έλεγχος. Με την 

ταυτοποίηση αυτών των γονιδίων, πιθανό δε και άλλων, όπως και τον εντοπισµό 
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µεταλλάξεων, πιστεύεται ότι θα διασαφηνιστεί περισσότερο το θέµα της µεγάλης 

φαινοτυπικής ετερογένειας της νόσου.  

 

 
3.6 Παθογένεια 
 
Οι πρόσφατες ανακοινώσεις για τη διαπίστωση υπεύθυνων γονιδίων έχουν καταρ-

ρίψει παλαιότερες αντιλήψεις για την παθογένεια της νόσου και οι οποίες είχαν 

εισηγηθεί κάποιο άγνωστο µικροβιακό ή φλεγµονώδη παράγοντα [26]. Έδαφος 

φαίνεται να χάνει και η θεωρία για κάποια τοξική ουσία, θεωρία που βασίστηκε 

στην κλινική οµοιότητα της νόσου µε τη νεφροπάθεια των Βαλκανίων και στις 

αναφορές για την ύπαρξη 20 περίπου ουσιών που προκαλούν κύστεις [44,64]. Η µη 

επανεµφάνιση όµως της νόσου στο νεφρικό µόσχευµα δεν στηρίζει ούτε συνηγορεί 

σε αυτή την υπόθεση [65].  

 

Η επικρατούσα σήµερα θεωρία υποστηρίζει ότι το πρόβληµα, τουλάχιστο για τη 

νεανική νεφρωνόφθιση, εντοπίζεται στο νεφρικό σωληνάριο. Η θεωρία αυτή στη-

ρίζεται στις πιο κάτω παρατηρούµενες διαταραχές της νεφροσωληναριακής 

λειτουργίας: 

• Την πρώϊµη ελάττωση της συµπυκνωτικής ικανότητας των νεφρών και τη 

σηµαντική νατριούρηση. 

• Την πρώϊµη εµφάνιση σωληναριακής οξέωσης σε µερικές περιπτώσεις 

νεανικής νεφρωνόφθισης. 

• Τη σπανιότητα της λευκωµατουρίας  και  

• Τη διαταραχή στη διασωληναριακή µεταφορά του PAH και την πρώϊµη 

εµφάνιση αµινοξυουρίας [55]. 
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Η παραπάνω άποψη ενισχύεται περαιτέρω και από το γεγονός ότι οι πιο έντονες 

ιστοπαθολογικές αλλοιώσεις παρατηρούνται στο νεφρικό σωληνάριο. Οι µελέτες 

των Marie Gubler [56] και Arthur Cohen [57] πάνω στη σωληναριακή βασική µεµ-

βράνη είναι επίσης πολύ ενισχυτικές αυτής της άποψης. Όπως προαναφέρθηκε οι 

Cohen και Hoyer παρατήρησαν, σε έµµεσο ανοσοφθορισµό, ελαττωµένη αντίδρα-

ση µεταξύ της σωληναριακής βασικής µεµβράνης ασθενών µε νεφρωνόφθιση και 

αντισωµάτων κατά της φυσιολογικής σωληναριακής µεµβράνης, αποδεικνύοντας 

έτσι την απουσία κάποιου φυσιολογικού αντιγόνου από τη σωληναριακή βασική 

µεµβράνη των ασθενών µε νεφρωνόφθιση. Η διαταραχή αυτή είναι δυνατό να οδη-

γεί σε µειονεκτική δοµή και αντοχή του σωληναριακού τοιχώµατος, µε τελική 

συνέπεια την κυστική διάταση.  

 

Με την ταυτοποίηση του γονιδίου NPHP1 κατέστη δυνατή και η µελέτη της παρα-

γώγου του πρωτεϊνης ‘‘νεφροκυστίνης’’, µιας καινούριας πρωτεϊνης της οποίας η 

λειτουργία παραµένει άγνωστη.  Η βιοχηµική µελέτη του µορίου της διαπίστωσε 

την ύπαρξη της αλληλουχίας Src (SH3), η οποία είναι συχνή σε πρωτεϊνες που 

συµµετέχουν στη µεταφορά µυνηµάτων, κατά τη διαδικασία δηµιουργίας εστιακών 

κυτταρικών συµφύσεων. Περαιτέρω µελέτες έδειξαν επίσης ότι η νεφροκυστίνη 

αντιδρά και µε την πρωτεϊνη p130cas , η οποία αποτελεί ένα σηµαντικό παράγοντα 

στη διαδικασία µεταφοράς µυνηµάτων και για τη δηµιουργία εστιακών συµφύ-

σεων. Έτσι πιστεύεται πως η παραγωγή νεφροκυστίνης συµµετέχει στην µεταφορά 

µυνηµάτων, πυροδοτώντας τη διαδικασία παραγωγής εστιακών κυτταρικών συµ-

φύσεων, τόσο στα σηµεία επαφής των ιδίων των κυττάρων µεταξύ τους, όσο και 

στα σηµεία επαφής κυττάρων  και εξωκυττάριας θεµέλιας ουσίας [31,32].  
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3.7 ∆ιάγνωση 
 
Η απουσία σαφών κλινικών, ιστοπαθολογικών και άλλων παρακλινικών ευρηµά-

των, συνέβαλε ώστε η διάγνωση της νόσου να παρουσιάζει µέχρι σήµερα αρκετά 

προβλήµατα. Το γεγονός αυτό έχει αναµφίβολα συµβάλει ώστε η νόσος να είναι 

υποδιαγνωσµένη σε µεγάλο βαθµό διεθνώς [66].  

 

Η διάγνωση της νόσου µπορεί να συζητηθεί σε µοριακό ή κλινικό επίπεδο. Όσον 

αφορά το πρώτο σκέλος, τη µοριακή ή γενετική διάγνωση, αυτή είναι µια υποσχό-

µενη µέθοδος, που σε αρκετές γενετικές παθήσεις έχει σηµαντική θέση, κυρίως 

σαν µέθοδος προγεννητικής ή πριν την εµφύτευση διάγνωσης [67-69], µε σκοπό 

πάντα την πρόληψη της νόσου. Η όλο διογκούµενη γενετική ετερογένεια της νόσου 

[20-21], ενώ θα δώσει αρκετές απαντήσεις στη µεγάλη φαινοτυπική ετερογένεια, 

αναµένεται ότι θα  περιπλέξει το θέµα της γενετικής διάγνωσης, καθιστώντας την 

πλέον χρονοβόρα και µε ψηλότερο οικονοµικό κόστος. 

 

Σε κλινικό επίπεδο η διάγνωση βασίζεται στις επισηµάνσεις του Gardner, όπως: 

1. Η διαπίστωση µιας κληρονοµικής νεφροπάθειας ανάµεσα στους συγγενείς, η 

οποία µεταβιβάζεται στους απογόνους µε τον αυτόσωµο επικρατούντα χαρα-

κτήρα. 

2. Η βέβαιη διάγνωση σε ένα τουλάχιστον µέλος της οικογένειας όταν στον 

ασθενή η πάθησή του είναι συµβατή µε ΚΜΝ.  

3. Η διαπίστωση των «σηµαντικών αρνητικών της νόσου», όπως τα αποκάλεσε 

ο Gardner και τα οποία είναι: 

•  η απουσία κύστεων σε άλλα όργανα  

•  η απουσία εγκεφαλικών ανευρυσµάτων  
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•  η απουσία αιµατουρίας ή σηµαντικής πρωτεϊνουρίας και 

•  η  απουσία ουρολοιµώξεων. 

 

4. Η διαπίστωση νεφρικών φλοιο-µυελικών ή µυελικών κύστεων σε νεφρούς 

φυσιολογικού ή µικρού µεγέθους, επί νεφρικής ανεπάρκειας. 

5. Η διαπίστωση της σηµαντικής τριάδας ιστολογικών ευρηµάτων στη βιοψία 

του νεφρού, δηλαδή:  

• ∆ιαταραχή στην ακεραιότητα και εµφάνιση της ΣΒΜ 

• Έντονη ατροφία νεφρικών σωληναρίων µε κυστική διάταση 

• Κυτταρική διήθηση και στοιχεία ίνωσης στο διάµεσο χώρο. 

 

Ο εντοπισµός νεφρικών κύστεων µε τη βοήθεια των υπερήχων ή της αξονικής 

τοµογραφίας παρά του ότι αυτές δε θεωρούνται αναγκαίες, θα βοηθήσει στη διά-

γνωση. Η απουσία κύστεων, στα αρχικά κυρίως στάδια, δεν αποκλείει  τη νόσο.  

 

3.8 ∆ιαφορική ∆ιάγνωση 

Πολλές φορές παρουσιάζεται ανάγκη διαφοροδιάγνωσης της νόσου από άλλες πα-

ρόµοιες καταστάσεις. Στις περιπτώσεις όπου η νόσος εκδηλώνεται σαν µια κληρο-

νοµική - κυστική πάθηση, τίθεται θέµα διαφοροδιάγνωσης από την πολυκυστική 

νόσο των νεφρών, ερώτηµα που δεν είναι πάντοτε εύκολο να απαντηθεί σε κλινικό 

επίπεδο, εξαρτώµενο από το στάδιο της νεφρικής βλάβης και την παρουσία ή όχι 

κάποιων σηµείων. Οι νεφροί, στην πολυκυστική νόσο επί νεφρικής ανεπάρκειας, 

παρουσιάζουν πολλαπλές κύστεις αµφοτερόπλευρα και είναι αυξηµένου µεγέθους. 

Στη νόσο αυτή επίσης δυνατό να παρατηρηθούν κύστεις σε άλλα όργανα, ανευρύ-

σµατα στον εγκέφαλο, και ιστορικό ουρολοιµώξεων ή και νεφρολιθίασης. 
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Αντίθετα, στην κυστική µυελική νόσο, µε νεφρική ανεπάρκεια, οι νεφροί είναι 

φυσιολογικού ή µικροτέρου µεγέθους, οι δε κύστεις είναι συνήθως λιγότερες και 

εµφανίζονται συνήθως στην φλοιο-µυελική περιοχή. Κύστεις σε άλλα όργανα δεν 

έχουν αναφερθεί. Επίσης απουσιάζει το ιστορικό ουρολοιµώξεων ή νεφρολι-

θίασης [67].  

 

Η διαφοροδιάγνωση της νόσου από το σπογγοειδή νεφρό είναι σχετικά εύκολη 

όταν υπάρχει θετικό οικογενειακό ιστορικό νεφρικής νόσου ή νεφρικής ανεπάρ-

κειας, γιατί µολονότι οι δύο αυτές παθήσεις του νεφρού δυνατό να παρουσιάσουν 

την ίδια υπερηχογραφική εικόνα (αµφοτερόπλευρες, διάσπαρτες φλοιοµυελικές ή 

µυελικές, µικροσκοπικές κύστεις), εν τούτοις ο σπογγοειδής νεφρός αφ’ενός δεν 

παρουσιάζει κληρονοµικότητα και αφ’ετέρου δεν οδηγεί σε νεφρική ανεπάρκεια. Η 

παρουσία νεφρασβέστωσης ή νεφρολιθίασης συνηγορεί για σπογγοειδή νεφρό, 

αφού τέτοιες επιπλοκές δεν έχουν αναφερθεί στην κυστική µυελική νόσο [70, 71]. 

 

Η συνύπαρξη διαταραχών του ουρικού οξέος, που έχει παρατηρηθεί σε αρκετές 

περιπτώσεις της κυστικής µυελικής νόσου, οι οποίες έχουν επισηµανθεί τόσο από 

τον Kenneth Gardner [41] όσο και άλλους, έχουν διαπιστωθεί και στις Κυπριακές 

οικογένειες (υπερουριχαιµία, κρίσεις ουρικής αρθρίτιδας) και θέτουν εύλογα το 

ερώτηµα διαφοροδιάγνωσης της νόσου από µια νεφροπάθεια ουρικού οξέος. Παρά 

την πλούσια βιβλιογραφία εξακολουθεί να υπάρχει ασάφεια ακόµα και για την 

ύπαρξη τέτοιας νοσολογικής οντότητας. Οι πλείστοι πάντως ερευνητές συµφωνούν 

ότι και αν ακόµα υπάρχει, είναι σπάνια, αν αναλογιστεί κανείς τη συχνότητα των 

διαταραχών του ουρικού οξέος. Η κληρονοµικότητα, όπως αυτή εκδηλώνεται στη 

ΚΜΝ δεν είναι συχνή στη νεφροπάθεια ουρικού οξέος, µολονότι έχει αναφερθεί. 

Είναι πεποίθηση πολλών επιστηµόνων πως η µεµονωµένη υπερουριχαιµία δεν 

είναι ικανή να οδηγήσει σε νεφρική ανεπάρκεια, απαιτείται δε η συνύπαρξη και 
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άλλων παραγόντων όπως υπέρτασης, αγγειακής βλάβης κ.ά. Σηµαντικό στοιχείο, 

που βοηθά στη διαφοροδιάγνωση µεταξύ των δύο καταστάσεων, είναι το γεγονός 

ότι δεν είναι δυνατή η ύπαρξη νεφροπάθειας ουρικού οξέος χωρίς να προηγηθεί  

υπερουριχαιµία. Στη διαφοροδιάγνωση µπορεί επίσης να βοηθήσει και η βιοψία 

του νεφρού, όπου στη νεφροπάθεια ουρικού οξέος, εκτός από την εικόνα µιας 

χρόνιας διάµεσης νεφρίτιδας, αναµένει κανείς στοιχεία αγγειακής βλάβης και τους 

χαρακτηριστικούς ουρικούς κρυστάλλους [26, 72-75].   

 

Η κατάσταση περιπλέκεται κάπως στη περίπτωση της οικογενούς νεανικής υπερ-

ουριχαιµικής νεφροπάθειας (FJHN), η οποία κληρονοµείται κατά τον αυτόσωµο 

επικρατούντα χαρακτήρα και παρουσιάζει ιστολογικές βλάβες παρόµοιες µε τη νε-

φρωνόφθιση και τη ΚΜΝ, όπως την πάχυνση της σωληναριακής βασικής µεµβρά-

νης (ΣΒΜ). Η πάθηση αυτή κάποτε παρουσιάζει και µυελικές κύστεις περιπλέκο-

ντας περαιτέρω τη διαφοροδιάγνωση. Οδηγεί σε νεφρική ανεπάρκεια σε νεαρότε-

ρες ηλικίες, ενώ είναι χαρακτηριστική η παρουσία κρίσεων ουρικής αρθρίτιδας και 

υπερουριχαιµίας. Η σχέση της νόσου αυτής µε τη ΚΜΝ παραµένει ακόµα 

αδιευκρίνηστη. Πρόσφατες αναφορές εντοπίζουν το γονίδιο της πάθησης αυτής 

στην περιοχή του δεύτερου γονιδίου της κυστικής µυελικής νόσου (ΚΜΝ –2). Η 

περιοχή 16p12 χαρακτηρίζεται περιοχή εξειδικευµένη χρωµατοσωµιακά, αφού σε 

αυτήν εντοπίζονται αρκετά γνωστά γονίδια , όπως της πολυκυστικής νόσου των 

νεφρών τύπου-1 (ADPKD1), της ΚΜΝ-2 (ADMCKD2), της οικογενούς νεανικής 

υπερουριχαιµικής νεφροπάθειας (FJHN),  του γονιδίου που ρυθµίζει την παραγωγή 

της πρωτείνης  Tamm-Horsfall (UMOD), του γονιδίου SAH το οποίο πιθανό να 

σχετίζεται µε την ιδιοπαθή υπέρταση κ.ά  [58,76,77,78]. 

 

Η νεφροπάθεια από δηλητηρίαση µε µόλυβδο µπορεί να παρουσιάσει παρόµοια 

κλινική εικόνα τόσο µε την ΚΜΝ, όσο και µε τη νεφροπάθεια του ουρικού οξέος, 
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αφού εκδηλώνει νεφρική ανεπάρκεια, υπέρταση, υπερουριχαιµία και σχεδόν φυσι-

ολογική ανάλυση ούρων [79, 80]. Απουσιάζει όµως το κληρονοµικό ιστορικό, ενώ 

είναι δυνατό να υπάρχει ιστορικό έκθεσης του ασθενή σε µόλυβδο (εργοστάσιο κα-

τασκευής µπαταριών, διαµονή κοντά σε πολυσύχναστους αυτοκινητόδροµους κ.ά). 

 

Τέλος, σε µερικές περιπτώσεις θα πρέπει να αποκλειστεί η αναλγητική νεφροπά-

θεια, στις οποίες όµως και πάλι απουσιάζει το οικογενειακό ιστορικό [81, 82]. 

 

 
3.9 Θεραπεία – Αντιµετώπιση. 

Αποτελεσµατική θεραπεία της νόσου δεν προσφέρεται δυστυχώς µέχρι σήµερα. Η 

αντιµετώπιση του πάσχοντα µε κυστική µυελική νόσο µπορεί να διακριθεί στην 

ενηµέρωση, πρόληψη, αντιµετώπιση της ΧΝΑ και των επιπλοκών προ του τελικού 

σταδίου και µετά το τελικό στάδιο. 

 

3.9.1 Ενηµέρωση 

Η ορθή ενηµέρωση αποτελεί ένα βασικό αλλά ίσως παραµεληµένο στοιχείο της 

αντιµετώπισης ενός ασθενή, ιδίως όταν πρόκειται για µια χρόνια κληρονοµική 

νεφροπάθεια. Η διάγνωση µιας καινούριας νόσου σε άτοµα µε άγνοια γύρω από 

αυτή, συνήθως σηµαίνει την απαρχή µιας αγχώδους και αγωνιώδους κατάστασης. 

Αλλά και σε άτοµα που είναι κατά κάποιο βαθµό γνώστες της νόσου, λόγω κάποι-

ων συγγενικών τους ατόµων που έπασχαν ή πάσχουν από τη νόσο, είναι ίσως πηγή 

µεγαλύτερου άγχους και αγωνίας, ιδίως αν ο ασθενής τους υπέφερε ή είχε δυσµενή 

κατάληξη. Είναι λοιπόν πολύ ουσιώδες για το νέο ασθενή και τους οικείους του, να 

έχουν τη δυνατότητα µιας ολοκληρωµένης εικόνας της νόσου, τις δυνατότητες 

πρόληψης, τον τρόπο επιβράδυνσης της εξέλιξης και τις θεραπευτικές επιλογές 

κατά το τελικό στάδιο. Πρέπει να εξηγηθεί στους ενδιαφερόµενους πως η πρόγνω-
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ση έχει βελτιωθεί σηµαντικά, οποιαδήποτε δε σύγκριση µε παλαιότερες εποχές δεν 

εκφράζει τη σηµερινή πραγµατικότητα. 

 

3.9.2 Πρόληψη 

Η πρόληψη της νόσου δεν έγινε ακόµα κατορθωτή. Προσπάθειες γίνονται ώστε 

αυτή να καταστεί δυνατή τόσο σε µοριακό-γενετικό επίπεδο, όσο και σε κλινικό. Η 

εµπειρία και η πρόοδος που έχει σηµειωθεί τα τελευταία χρόνια στην πρόληψη 

άλλων γενετικών παθήσεων, στις οποίες οι υπεύθυνες µεταλλάξεις έχουν εντοπι-

στεί και αναγνωριστεί (σύνδροµο Alport, β-θαλασσαιµία κ.ά.) [83, 84], µας δίνουν 

εύλογα το δικαίωµα να ελπίζουµε σε µια µοριακή-γενετική δυνατότητα πρόληψης, 

µόλις ταυτοποιηθεί το ή τα υπεύθυνα γονίδια και οι συγκεκριµένες µεταλλάξεις. 

Ταυτόχρονα όµως γίνονται προσπάθειες για κατανόηση της παθοφυσιολογίας της 

νόσου και η δυνατότητα πρακτικής επέµβασης µε φαρµακευτική αγωγή, µε σκοπό 

την τροποποίηση της πορείας της. Οι ανακοινώσεις των τελευταίων χρόνων για την 

επίδραση του φαρµάκου Taxol στην εξέλιξη των κύστεων της πολυκυστικής νόσου 

των νεφρών σε πειραµατόζωα [85], στέλλουν αισιόδοξα µυνήµατα για τη πιθανό-

τητα µελλοντικής θετικής παρέµβασης σε κλινικό επίπεδο. 

 

 

3.9.3 Αντιµετώπιση πριν από το τελικό στάδιο 

Κατά την διάγνωση της νόσου σε νέο ασθενή θα πρέπει να γίνει αξιολόγηση τόσο 

του βαθµού της νεφρικής ανεπάρκειας (κάθαρση κρεατινίνης), όσο και αναζήτηση 

των συνοδών διαταραχών (υπέρταση, υπερουριχαιµία, κρίσεις ουρικής αρθρίτιδας, 

νατριούρηση, νεφρικές κύστεις) ή και άλλων επιβαρυντικών παραγόντων (υπερ-

λιπιδαιµία, κατάχρηση αναλγητικών κ.ά) µε σκοπό την τροποποίησή τους. 
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Βασικό στοιχείο στην αντιµετώπιση της νόσου είναι, όπως και στη νεφρική ανε-

πάρκεια οποιασδήποτε αιτιολογίας, η εφαρµογή µιας δίαιτας περιορισµένης πρω-

τεϊνης και µε ελεγχόµενο, ορθό αριθµό θερµίδων [86-89]. Στόχος της δίαιτας αυτής 

είναι, ως γνωστό, η µείωση της σπειραµατικής υπερτροφίας [90, 91], ενδοσπειρα-

µατικής υπέρτασης και η επιβράδυνση της εξέλιξης της νεφρικής ανεπάρκειας 

[92]. Η εφαρµογή του µέτρου αυτού όπως και των υπολοίπων θεωρούνται πιο 

αποτελεσµατικά, αν η εφαρµογή τους αρχίσει έγκαιρα και πριν η κρεατινίνη ορού 

ξεπεράσει τα 2.0 mg /dl. 

 

H αρτηριακή υπέρταση είναι ένας σηµαντικός επιβαρυντικός παράγοντας στην εξέ-

λιξη κάθε νεφροπάθειας, στις πλείστες δε περιπτώσεις αυτό συµβαίνει γιατί συν-

υπάρχει και ενδοσπειραµατική υπέρταση. Μείωση της αρτηριακής πίεσης οδηγεί 

σε µείωση της ενδοσπειραµατικής  υπέρτασης και επιβράδυνση του ρυθµού εξέλι-

ξης της νεφρικής ανεπάρκειας [93, 94]. Φυσικά δεν έχουν γίνει µελέτες που να 

αποδεικνύουν ότι αυτά ισχύουν και στην περίπτωση της ΚΜΝ. Όπως έχει αναφερ-

θεί, πολλοί ασθενείς, υπερτασικοί για αρκετά χρόνια και κάτω από αντιϋπερτασική 

αγωγή, λίγο πριν το τελικό στάδιο της νόσου παρουσιάζουν σοβαρή υπόταση, αφυ-

δάτωση και υπονατριαιµία, λόγω της σηµαντικής απώλειας άλατος από τα ούρα.  

Οι ασθενείς αυτοί χρειάζονται άµεση βοήθεια µε διακοπή όλων των αντιϋπερτα-

σικών φαρµάκων, ενδοφλέβια χορήγηση νατριούχων ορών και πιθανόν χορήγηση 

µεγάλων ποσοτήτων άλατος από του στόµατος. Η σύνδεση της απώλειας νατρίου 

µε την ανεύρεση υπερτροφίας της παρασπειραµατικής συσκευής [42, 55, 95, 96] 

υποδηλώνει µια σχέση της υπέρτασης µε υπερπαραγωγή ρενίνης, η οποία πιθανό 

να καταστήσει τους αναστολείς του µετατρεπτικού ενζύµου και τους ανταγωνιστές 

των υποδοχέων της αγγειοτασίνης – ΙΙ,  αντιϋπερτασικά φάρµακα πρώτης επιλογής 

για την ΚΜΝ. Η ευεργετική δράση των αναστολέων του µετατρεπτικού ενζύµου 

είναι πλέον αποδεδειγµένη στην εξέλιξη της χρόνιας νεφρικής νόσου σε διάφορες 
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καταστάσεις όπως, τις πρωτοπαθείς σπειραµατονεφρίτιδες, τη διαβητική νεφροπά-

θεια, τη νεφρίτιδα του συστηµατικού ερυθηµατώδους λύκου, την υπερτασική 

νεφροπάθεια, την πολυκυστική νόσο των νεφρών και τη χρόνια πυελονεφρίτιδα 

[57, 94-97]. 

 

Οι απόψεις γύρω από την αντιµετώπιση της υπερουριχαιµίας είναι αντικρουόµενες. 

Αδιευκρίνιστη εξάλλου παραµένει και η πραγµατική σχέση της µε τη νόσο. Πολλοί 

συγγραφείς συνιστούν τη ρύθµιση της υπερουριχαιµίας µε διαιτητική αγωγή σε 

ηπιότερες περιπτώσεις και µε προσθήκη αλλοπουρινόλης σε σοβαρότερες περιπτώ-

σεις, ιδίως όταν ο ασθενής αναφέρει στο ιστορικό του επεισόδια ουρικής αρθρίτι-

δας. Συνιστάται η δέουσα προσοχή για την πιθανή βλαπτική επίδραση του φαρµά-

κου αυτού στη νεφρική λειτουργία (οξεία διάµεσος νεφρίτιδα), όπως και σε 

περιπτώσεις νεφρικής ανεπάρκειας, για  την πιθανότητα εκδήλωσης του σπάνιου 

αλλά σοβαρού συνδρόµου της υπερευαισθησίας στην αλλοπουρινόλη (ερυθηµατώ-

δες αποφολιδωτικό δερµατικό εξάνθηµα, πυρετός, ηπατίτιδα, ηωσινοφιλία, επιδεί-

νωση της νεφρικής λειτουργίας) [98]. 

 

Η χορήγηση αναλγητικών, µη-στεροειδών αντιφλεγµονωδών, νεφροτοξικών αντι-

βιοτικών και διουρητικών φαρµάκων πρέπει να αποφεύγεται όπου είναι δυνατό. Η 

λήψη αναστολέων του µετατρεπτικού ενζύµου της αγγειοτασίνης-ΙΙ, για έλεγχο της 

υπέρτασης, σε συνδυασµό µε τα αναφερθέντα φάρµακα µπορεί να απορρυθµίσει 

την εύθραυστη αιµοδυναµική ισορροπία, µε καταστρεπτικές συνέπειες για την ήδη 

επηρεασµένη νεφρική λειτουργία. Με τη λήψη των φαρµάκων αυτών πρέπει να 

δίνεται ιδιαίτερη σηµασία στη διατήρηση µιας πολύ καλής ενυδάτωσης του 

ασθενή. 
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3.9.4 Αντιµετώπιση µετά το τελικό στάδιο 

Κατά την επέλευση του τελικού σταδίου ΧΝΑ, ο αθενής µε ΚΜΝ έχει να επιλέξει 

µεταξύ µεταµόσχευσης (συγγενικής ή πτωµατικής), αιµοκάθαρσης ή περιτοναϊκής 

κάθαρσης.  

 

3.9.4.1  Αιµοκάθαρση / Περιτοναϊκή Κάθαρση 

Κατά την αιµοκάθαρση ή την περιτοναϊκή δεν παρατηρούνται ιδιαίτερα προβλήµα-

τα πέραν των όσων αναφέρονται στις άλλες νεφροπάθειες. Αναφέρεται στη βιβλιο-

γραφία [99] περίπτωση ασθενούς µε αντοχή στην αλδοστερόνη και σοβαρή υπερ-

καλιαιµία, σωληναριακή οξέωση τύπου Ι και ΙV και άλλες αιµοδυναµικές διαταρα-

χές (υπόταση, υπονατριαιµία) και ο οποίος ενώ ήταν ανθεκτικός στην θεραπεία 

πριν την έναρξη περιτοναϊκής κάθαρσης, η κατάσταση βελτιώθηκε µερικώς µετά 

την έναρξη της µεθόδου αυτής. 

 

3.9.4.2 Νεφρική Μεταµόσχευση. 

Η νεφρική µεταµόσχευση είναι δυνατή και ενδεδειγµένη µέθοδος θεραπείας και 

αντιµετώπισης του τελικού σταδίου ΧΝΑ λόγω της κυστικής µυελικής νόσου ή της 

οικογενούς νεανικής νεφρωνόφθισης [100, 101].  

 

Οι αναφορές στη βιβλιογραφία δεν είναι αρκετές για εξαγωγή ασφαλών συµπερα-

σµάτων. Οι περισσότερες αφορούν την οικογενή νεανική νεφρωνόφθιση. Έχουν 

δηµοσιευτεί γύρω στα 22 περιστατικά νεφρωνόφθισης µε επιτυχή κατάληξη [102-

109], ενώ σε µια περίπτωση αναφέρεται η εµφάνιση νεφρωσικού συνδρόµου (µετά 

τη νεφρική µεταµόσχευση) και η παρουσία γραµµικών εναποθέσεων IgG και C3 

κατά µήκος της βασικής µεµβράνης των σπειραµάτων και ουροφόρων σωληνα-

ρίων. Το νεφρωσικό σύνδροµο ανταποκρίθηκε πολύ καλά µε πλασµαφαίρεση 
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[106]. Η περίπτωση αυτή θυµίζει αυτό που συµβαίνει σε ένα ποσοστό 3% των 

ασθενών µε σύνδροµο Alport, όπου µερικοί ασθενείς οδηγούνται σε απώλεια του 

µοσχεύµατος από ανάπτυξη αντισωµάτων κατά της βασικής µεµβράνης του νεφρι-

κού σπειράµατος [110]. Αν το φαινόµενο αυτό αποδειχτεί και σε άλλους ασθενείς 

µε κυστική µυελική νόσο ή νεφρωνόφθιση πιθανό να σηµαίνει και µια ανάλογη 

βλάβη. 

 

Για την κυστική µυελική νόσο οι αναφορές για νεφρική µεταµόσχευση είναι πολύ 

λιγότερες. Από τον έλεγχο της βιβλιογραφίας έχουµε εντοπίσει µόνο 4 περιστατικά 

που έτυχαν νεφρικής µεταµόσχευσης και τα οποία είχαν καλή κατάληξη [111-114]. 

Επιπλέον σε δύο περιπτώσεις [101,113] αναφέρεται ότι µετά τη νεφρική µεταµό-

σχευση διορθώθηκαν οι µεταβολικές και αιµοδυναµικές διαταραχές (σηµαντική 

απώλεια νατρίου, νεφρική σωληναριακή οξέωση τύπου Ι και IV, σηµαντική αντοχή 

στην αλδοστερόνη, υπερκαλιαιµία δυσανάλογη του βαθµού νεφρικής ανεπάρκειας) 

που παρουσίαζαν οι ασθενείς πριν, και οι οποίες στη µια περίπτωση  [113] δεν 

µπορούσαν να ελεχτούν µε χορήγηση αλατοκορτικοειδών, καπτοπρίλης και ενδο-

φλέβιων υγρών, στην δε άλλη περίπτωση είχαν ελεχτεί µερικώς µε περιτοναϊκή 

κάθαρση [101]. Η Barbara Chamberlin [43] αναφέρει πως δεν έχουν αναφερθεί 

περιπτώσεις επανεµφάνισης κύστεων στο µόσχευµα τέτοιων ασθενών.  
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4. Ερευνητικός Στόχος 

Ο ερευνητικός στόχος της παρούσας µελέτης είναι: 

Α. Ο ακριβέστερος προσδιορισµός της συχνότητας της νόσου ανάµεσα στον Κυ- 

    πριακό πληθυσµό και η µελέτη του µεγαλύτερου δυνατού αριθµού οικογενειών 

    µε τη νόσο. 

Β. Η κλινική µελέτη και παρουσίαση της νόσου, όπως: 

• Ηλικία έναρξης των συµπτωµάτων. 

• Ηλικία επέλευσης τελικού σταδίου νεφρικής ανεπάρκειας. 

• ∆ιερεύνηση για ύπαρξη τυχόν πρώιµων σηµείων. 

• Μελέτη της υπέρτασης σε σχέση µε τη νόσο. 

• Μελέτη απώλειας νατρίου σε σχέση µε τη νόσο. 

• ∆ιερεύνηση της σχέσης της νόσου µε την υπερουριχαιµία και την ουρική 

αρθρίτιδα. 

• Συχνότητα και χαρακτηριστικά των νεφρικών κύστεων. 

• Περιγραφή των ιστοπαθολογικών ευρηµάτων της νόσου. 

• ∆ιερεύνηση για τυχόν ύπαρξη του φαινοµένου της επίσπευσης (anticipation). 

• Αναζήτηση παραγόντων που τυχόν επηρεάζουν την εξέλιξη της νόσου. 

• ∆ιερεύνηση για τυχόν ύπαρξη φορέων της νόσου που δεν οδηγούνται σε τελικό 

στάδιο νεφρικής ανεπάρκειας και 

• Προσπάθεια καθορισµού πιο αποτελεσµατικών διαγνωστικών κριτηρίων. 
 
Τα αποτελέσµατα της µελέτης πιστεύουµε ότι θα επιτρέψουν να κατανοήσουµε 

καλύτερα τη νόσο, όπως τουλάχιστον παρουσιάζεται ανάµεσα στον Κυπριακό πλη-

θυσµό, καθώς επίσης να διευρύνουµε τη διεθνή εµπειρία σ’αυτό το σχετικά αδιε-

ρεύνητο θέµα της Kυστικής Μυελικής Νόσου των Νεφρών. 
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5.  ΥΛΙΚΟ  ΚΑΙ  ΜΕΘΟ∆ΟΙ 
 
5.1 Γενεαλογικά ∆έντρα 
 
Ακρογωνιαίος λίθος κάθε µελέτης που αφορά µια κληρονοµική πάθηση είναι 

ασφαλώς η δηµιουργία σωστών γενεαλογικών δέντρων. Με την διαπίστωση ότι 

αντιµετωπίζαµε  µια κληρονοµική νεφροπάθεια, αρχίσαµε τη δηµιουργία αυτών 

των δέντρων. Με κέντρο τον ασθενή, προχωρούσαµε οριζόντια και κάθετα, προ-

σπαθώντας να δηµιουργήσουµε τα πλέον εκτεταµένα γενεαλογικά δέντρα, κατά το 

δυνατό. Οι πληροφορίες τύχαιναν διασταύρωσης από τουλάχιστον δύο µέλη της 

κάθε οικογένειας, σε µερικές µάλιστα περιπτώσεις και από περισσότερα, ιδίως 

όταν επρόκειτο για άτοµα που είχαν από µακρού αποβιώσει. Οι συνεντεύξεις έγι-

ναν είτε στο γραφείο του γιατρού, είτε στο σπίτι του ασθενή ή κάποιου στενού του 

συγγενή. Πριν από κάθε συνέντευξη δινόταν λεπτοµερής εξήγηση στον ασθενή και 

τους συγγενείς του για τους σκοπούς της µελέτης, ζητώντας ακολούθως τη συγκα-

τάθεσή τους. Η συνέντευξη γινόταν αυστηρά χωρίς την παρουσία ξένων ή ανήλι-

κων παιδιών. Κατά τη συνέντευξη προσπαθήσαµε να συγκεντρώσουµε στοιχεία 

που αφορούσαν:   

1. ονοµατεπώνυµο 

2. ηµεροµηνία γέννησης-ηλικία 

3. τόπο γέννησης και καταγωγής 

4. ηλικία και χρονολογία θανάτου 

5. αιτία θανάτου  

6. ιστορικό νεφρικής νόσου στους ίδιους, άµεσους ή αποµεµα-

κρυσµένους συγγενείς, στην Κύπρο ή το εξωτερικό  

7. ιστορικό ουρικής αρθρίτιδας, ιδίως ποδάγρας και 

8. άλλες πιθανές εξωνεφρικές εκδηλώσεις. 

Καταλήξαµε στη δηµιουργία  επτά γενεαλογικών δέντρων 4901Α, 4901Β, 4902, 

4903, 4904, 4905 και 4906 (εικόνες 2-8). Μερικά από αυτά είναι πολύ µεγάλα 
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(4901Α, 4901Β, 4905). Πολύ πρόσφατα µπορέσαµε να συνδέσουµε τα πρώτα δύο 

(4901Α και 4901Β) µεταξύ τους, γεγονός πού ενήργησε θετικά στην γενετική µελέ-

τη της νόσου. Σε µερικές περιπτώσεις τα δέντρα έφθαναν µέχρι έξι γενεές, γεγονός 

πολύ σηµαντικό για την παρακολούθηση της εξάπλωσης της νόσου, την καλύτερη 

γενετική µελέτη και τέλος για την ανάλυση των αποτελεσµάτων. 

 

Για τους σκοπούς της µεθόδου ανάλυσης-σύνδεσης του DNA, µε βάση τα γενεαλο-

γικά δέντρα, εντοπίστηκαν 386 άτοµα, εκ των οποίων 53 ήταν ασθενείς σε ΧΝΑ εν 

ζωή, 24 ήταν θανόντες ασθενείς σε ΧΝΑ, 27 ήταν θανόντες υποχρεωτικά ασθενείς, 

174 ήταν άτοµα που είχαν συγγενή πρώτου βαθµού µε τη νόσο (50% πιθανότητα 

να νοσήσουν) και τέλος 108 άτοµα είχαν συγγενή µε τη νόσο, δευτέρου ή µεγαλύ-

τερου βαθµού, µε πιθανότητα να νοσήσουν 0-25%. Από αυτούς ανταποκρίθηκαν 

θετικά, προσφέροντας αίµα για την γενετική µελέτη, 213 άτοµα ή ποσοστό 62.3% 

(106 άνδρες και 107 γυναίκες).  

 

Για τον κλινικό, παρακλινικό και εργαστηριακό έλεγχο, η ανταπόκριση ήταν µι-

κρότερη. Ανάµεσα στα 213 άτοµα, στα οποία έγινε η δοκιµασία σύνδεσης – 

ανάλυσης του DNA, πλήρης κλινικός, παρακλινικός και εργαστηριακός έλεγχος 

έγινε κατορθωτός σε 86 άτοµα (46 άνδρες, 40 γυναίκες), σχεδόν πλήρης σε 81 άτο-

µα (38 άνδρες, 43 γυναίκες), ενώ 46 άτοµα (22 άνδρες, 24 γυναίκες) δεν προσήλ-

θαν καθόλου για έλεγχο. 

 

Για 27 άτοµα προηγούµενων γενεών, όπως έχει ήδη αναφερθεί,  υπήρχαν διασταυ-

ρούµενες πληροφορίες ότι υπέφεραν και απεβίωσαν από νεφρική ανεπάρκεια. Η 

θέση τους στα γενεαλογικά δέντρα ήταν τέτοια ώστε θεωρήθηκαν υποχρεωτικοί 

φορείς (obligatory carriers). Για 21 από τα άτοµα αυτά, ήταν γνωστή η ηλικία 

θανάτου από νεφρική ανεπάρκεια, η οποία θεωρήθηκε σαν ηλικία ΤΣΧΝΑ και η 

οποία τελικά χρησιµοποιήθηκε στους αντίστοιχους υπολογισµούς του ΤΣΧΝΑ.    
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Εικόνα 2. Γενεαλογικό δέντρο της οικογένειας 4901 (Α) µε ΚΜΝ. 
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Εικόνα 3. Γενεαλογικό δέντρο οικογένειας 4901 (Β) µε ΚΜΝ.  
 
Η οικογένεια αυτή αποδείχτηκε ότι συνδέεται µε την προηγούµενη (4901- Α) καθότι οι δύο γυναίκες της πρώτης γενεάς και 
των δύο οικογενειών ήταν αδερφές. 
 

 
74



 
 

I:1 I:2

II:1 II:2II:3 II:4

III:1 III:2 III:3 III:4

IV:1 IV:2 IV:3 IV:4 IV:5

III:5 III:6

IV:6 IV:7 IV:8 IV:9 IV:10 IV:11

V:1 V:2 V:3 V:4 V:5 V:6 V:7 V:8 V:9

III:7 III:8

IV:12IV:13 IV:14

V:10V:11V:12

III:9 III:10

IV:15 IV:16 IV:17IV:18

V:13V:14V:15

IV:19

V:16 V:17

IV:20

V:18 V:19

III:11 III:12

IV:21 IV:22IV:23 IV:24IV:25

V:20V:21V:22 V:23 V:24

III:13 III:14

IV:26 IV:27IV:28 IV:29

V:25V:26 V:27 V:28

III:15 III:16

IV:30IV:31IV:32IV:33

 
 
 
 
 
 
 
Εικόνα 4.  Γενεαλογικό δέντρο της οικογένειας 4902 µε ΚΜΝ. 
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Εικόνα 5.  Γενεαλογικό δέντρο της οικογένειας 4903 µε ΚΜΝ. 
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Εικόνα 6.  Γενεαλογικό δέντρο της οικογένειας 4904 µε ΚΜΝ. 
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Εικόνα 7.  Γενεαλογικό δέντρο της οικογένειας 4905 µε ΚΜΝ. 
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Εικόνα 8.  Γενεαλογικό δέντρο της οικογένειας 4906 µε ΚΜΝ

 
79



5.2 Ασθενείς 
 

Οι ασθενείς που έχουν περιληφθεί στη µελέτη αυτή ανήκουν σε επτά οικογένειες. 

Οι περισσότεροι έχουν µελετηθεί και παρακολουθούνται στο νεφρολογικό τµήµα 

του Γενικού Νοσοκοµείου Πάφου, ενώ ένας πολύ µικρός αριθµός παρακολουθεί-

ται στα νεφρολογικά τµήµατα των Νοσοκοµείων Λευκωσίας και Λεµεσού. Όλοι οι 

ασθενείς προέρχονται από τρία χωριά της Πάφου (εικόνα 9), τα οποία απέχουν 

µεταξύ τους 4-5 χιλιόµετρα και όλοι οι εν ζωή ασθενείς έχουν εξεταστεί από το 

συγγραφέα. Τρις ασθενείς (ΙΙΙ-25, IV-45 και IV-46) που εµφανίζονται στο οικογε-

νειακό δέντρο της οικογένειας 4903, συµπεριλαµβανοµένων  και των πρώτου βαθ-

µού συγγενών τους (III-25, IV-43, IV-44) κατοικούν στην Αυστραλία και δεν 

έχουν περιληφθεί στην έρευνα. 

 

Για µερικούς επίσης ασθενείς, που εµφανίζονται στα γενεαλογικά δέντρα, δεν 

υπάρχουν πλήρη κλινικά και βιοχηµικά στοιχεία και ως εκ τούτου δεν έχουν 

συµπεριληφθεί στις αναλύσεις δεδοµένων, εκτός από την ηλικία του τελικού στα-

δίου χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας (ΤΣΧΝΑ) και το φύλο. Οι πληροφορίες όµως 

από το ιστορικό ήταν ισχυρές για να θεωρηθούν νεφροπαθείς (θάνατος από ουραι-

µία, ιστορικό αιµοκάθαρσης). 

 

5.3 Ιστορικό 

Λεπτοµερές ιατρικό ιστορικό ελήφθη από όλους τους ζώντες ασθενείς και συγγε-

νείς που συµµετείχαν σε αυτή τη µελέτη, µε προσωπική συνέντευξη. Από τους µη 

ζώντες, γνωστούς νεφροπαθείς, οι πληροφορίες ελήφθησαν είτε από το αρχείο του 

νεφρολογικού τµήµατος, είτε από πληροφορίες των άµεσων συγγενών τους. Όπου 

δεν υπήρχαν πληροφορίες ή ήταν ανεπαρκείς, ο ασθενής σηµειώνεται µε τα αρχικά 

χσ (χωρίς στοιχεία) και δε λαµβάνεται υπόψη στην ανάλυση των αποτελεσµάτων. 
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Εικόνα 9. Γεωγραφικός χάρτης της Κύπρου, ο οποίος δεικνύει τις κυριότερες

πόλεις του νησιού και τα τρία χωριά της επαρχίας Πάφου (κόκκινα τετράγωνα)

στα νοτιοδυτικά , στα οποία η ΚΜΝ παρατηρήθηκε σε µεγάλη συχνότητα.  
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Κατά τη λήψη του ιστορικού, χωρίς να παραγνωρίζεται κανένα µέρος του, δόθηκε 

µεγαλύτερη έµφαση στην παρουσία ή απουσία κάποιων συµπτωµάτων ή συνηθει-

ών όπως: 

 

• Πολυουρία 

• Πολυδιψία 

• Ουρική αρθρίτιδα-ποδάγρα 

• Κατάχρηση αναλγητικών και άλλων νεφροτοξικών φαρµάκων 

• Πιθανή δηλητηρίαση µε µόλυβδο 

• Θάνατοι συγγενικών προσώπων και αίτια  

• Ύπαρξη πρώτου βαθµού συγγενούς µε νεφρική ανεπάρκεια και 

• Ιστορικό βαρυκοϊας. 
 

5.4 Κλινική εξέταση 

Η κλινική εξέταση ήταν λεπτοµερής και συστηµατική, µε ιδιαίτερη προσοχή και 

έµφαση στα πιο κάτω:  

 

• Σωµατοµετρικά στοιχεία (ύψος, βάρος, εµβαδό επιφανείας σώµατος) 

• Χρώµα δέρµατος και επιπεφυκότων (αναζήτηση τυχόν αναιµίας) 

• Οφθαλµολογική εξέταση-Βυθοσκόπηση (µελαγχρωµατική αµφιβληστροειδοπά-

θεια, περιωχρικές κηλίδες, υπερτασική αµφιβληστροειδοπάθεια, πρόσθιος φα-

κόκωνος, καταρράκτης) 

• Εξέταση κοιλίας (ψηλαφητός νεφρός) 

• Αναζήτηση πιθανών ουρικών τόφων  

• Έλεγχος επιγονατίδων και 

• Έλεγχος αρτηριακής πίεσης. 
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5.5 Παρακλινικές εξετάσεις 

5.5.1 Υπερηχογράφηµα νεφρών και άνω κοιλίας. 

Οι περισσότεροι από τους  διαγνωσµένους νεφροπαθείς και τους πρώτου βαθµού 

συγγενείς τους, που συµµετείχαν στην έρευνα, εξετάστηκαν µε υπερήχους, µε 

σκοπό την εντόπιση ή τον αποκλεισµό νεφρικών κύστεων, όπως και για την 

αξιολόγηση της όλης εικόνας των νεφρών µε αναφορά στο µέγεθος και την ηχογέ-

νειά τους. Επίσης έγινε προσπάθεια αποκλεισµού κύστεων και σε άλλα όργανα 

όπως το ήπαρ και τον σπλήνα.  Η εξέταση των υπερήχων έγινε από τους ακτινολό-

γους του Γενικού Νοσοκοµείου Πάφου, οι οποίοι ανέπτυξαν υψηλό επίπεδο ευαι-

σθησίας για τη µελέτη της νόσου και την αναζήτηση κύστεων. 

 

5.5.2 Ακτινογραφία θώρακα (Τηλε-καρδίας). Αυτή έγινε σε όλους τους υπερτα-

σικούς και µη ασθενείς µε σκοπό την αξιολόγηση της επίδρασης της αρτηριακής 

υπέρτασης επί της καρδιάς. 

 

5.5.3 Ηλεκτροκαρδιογράφηµα. Και αυτή η εξέταση έγινε σε όλους τους υπερτα-

σικούς και µη ασθενείς. 

 

5.5.4 Αξονική τοµογραφία νεφρών. ∆εν αποτέλεσε εξέταση ρουτίνας και έγινε 

µόνο σε µια ασθενή η οποία παρουσιάστηκε µε αµφοτερόπλευρες µικρές µυελικές 

κύστεις και η οποία τελικά βοήθησε στο να τεθεί η διάγνωση της κυστικής µυελι-

κής νόσου στην οικογένεια 4901Α, όπου ανήκει, και στη συνέχεια στις υπόλοιπες 

οικογένειες. 

 

5.5.5 Βιοψία νεφρού. Καταβλήθηκε προσπάθεια όπως γίνει τουλάχιστο µια βιοψία 

νεφρού σε κάθε οικογένεια. Καταλήξαµε µε εννέα βιοψίες από ασθενείς που προ-

έρχονται από τις έξι πρώτες οικογένειες, ενώ για την οικογένεια 4906 τούτο δεν 
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έγινε κατορθωτό. Όλες οι βιοψίες εξετάστηκαν στο φωτονικό µικροσκόπιο, το 

ηλεκτρονικό µικροσκόπιο και µικροσκόπιο ανοσοφθορισµού, από την Ιστοπαθο-

λόγο του Γενικού Νοσοκοµείου Λευκωσίας κα Ιωάννα Ζουβάνη και το ∆ρ Κυριά-

κο Κυριάκου, υπεύθυνο του ηλεκτρονικού µικροσκοπίου στο Ινστιτούτο Γενετικής 

και Νευρολογίας Κύπρου. 

 

5.6 Εργαστηριακές εξετάσεις 

5.6.1  Αναλύσεις αίµατος. 

Οι αναλύσεις αυτές έγιναν σε όλους όσους συµµετείχαν στην έρευνα και περιελάµ-

βαναν τις πιο κάτω: 

 

• Γενική ανάλυση αίµατος 

• ΤΚΕ   

• Ουρία  

• Κρεατινίνη 

• Ηλεκτρολύτες (Να, Κ, Cl) 

• Ουρικό οξύ 

 

5.6.2  Αναλύσεις ούρων. 

Οι αναλύσεις των ούρων έγιναν ταυτόχρονα µε τις αναλύσεις του αίµατος, αφού 

ζητήθηκε από τους συµµετέχοντες να απέχουν από λήψη αλατιού για 48 ώρες και 

από υγρά για τουλάχιστο 12 ώρες. Τα ούρα ήταν τα δεύτερα της ηµέρας και µεσαία 

σε δύο φιαλίδια ούρων περιεκτικότητας 20 ml το καθένα. Σκοπός της προετοιµα-

σίας αυτής ήταν η δυνατότητα υπολογισµού της µέγιστης πυκνωτικής ικανότητας 

των ούρων, της κλασµατικής απέκκρισης νατρίου (FENa), της κλασµατικής απέκ-

κρισης ουρικού οξέος (FΕur) και της αποβολής πρωτείνης σε σχέση µε την κρεατι-

νίνη (Prot / Creat). Συγκεκριµένα ζητήθηκαν οι ακόλουθες αναλύσεις. 

• Μικροσκοπική εξέταση 

• Ειδικό βάρος 

• Νάτριο 

• Ουρικό οξύ 

• Πρωτείνη 

• Κρεατινίνη 
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Με βάση τα αποτελέσµατα του αίµατος και των ούρων υπολογίστηκαν, όπως ήδη 

έχουµε αναφέρει:   

 

1.  H κλασµατική απέκκριση του Νατρίου (FENa) σύµφωνα µε τον τύπο: 

                
Νάτριο ούρων (Να)  x  Κρεατινίνη ορού 

FENa =                                                                        x 100  
                 Νάτριο ορού  x  Κρεατινίνη ούρων  
 
  

2.  H κλασµατική απέκκριση του ουρικού οξέος (FEur) υπολογίστηκε µε βάση 

τον τύπο: 

 

                     Ουρικό οξύ ούρων  x  Κρεατινίνη ορού 
FEurate =                                                                            x 100  
                    Ουρικό οξύ ορού  x  Κρεατινίνη ούρων  
  

 

H αξιολόγηση των αποτελεσµάτων έγινε σε σχέση µε τη νεφρική λειτουργία, βασι-

σµένη στο σχεδιάγραµµα 1 (σελίδα 82), το οποίο δεικνύει τις αναµενόµενες (φυσι-

ολογικές) διακυµάνσεις της κλασµατικής αποβολής του ουρικού οξέος σε σχέση µε 

την κάθαρση της κρεατινίνης. Οι τιµές που βρίσκονται ανάµεσα στις δύο καµπύλες 

γραµµές θεωρούνται φυσιολογικές, ενώ όσες βρίσκονται στο χώρο πάνω από την 

άνω καµπύλη θεωρούνται αυξηµένες και όσες βρίσκονται στο χώρο κάτω από τη 

χαµηλότερη καµπύλη θεωρούνται µειωµένες [115]. 
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Σχεδιάγραµµα 1. Φυσιολογικές (αναµενόµενες) διακυµάνσεις της κλασµατικής 

αποβολής του ουρικού οξέος (FEur) σε σχέση µε την κάθαρση της κρεατινίνης 

(GFR), παρµένο από την εργασία των Cameron JC et al [115]. 
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3.  O ∆είκτης  Πρωτεϊνης / κρεατινίνης (Protein / Creatinine ratio). 

Αντί της 24ωρης συλλογής ούρων, υπολογίσαµε την αποβολή λευκώµατος, στηρι-

ζόµενοι στη σχέση της µε την αποβολή κρεατινίνης. Ο δείκτης αυτός που εκφρά-

ζεται µε το πηλίκο πρωτεϊνη/κρεατινίνη, είναι πολύ χρήσιµος για τον κατά προσέγ-

γιση υπολογισµό της αποβολής λευκώµατος από τα ούρα. Ένας δείκτης µικρότερος 

του 0.2 σηµαίνει φυσιολογικό λεύκωµα ούρων, δείκτης 1.0 αντιστοιχεί σε αποβολή 

1gr περίπου το 24ωρο, ενώ δείκτης µεγαλύτερος του 3.5 αντιστοιχεί σε αποβολή 

λευκώµατος σε νεφρωσικά όρια [116,117]. H µέθοδος αυτή έχει τό πλεονέκτηµα 

της αποφυγής της ταλαιπωρίας του ασθενή, κάτι που θεωρήσαµε ιδιαίτερα σηµα-

ντικό για τους σκοπούς της έρευνάς µας. Έχει όµως και τους περιορισµούς της, 

όπως η αποφυγή νυκτερινών ούρων, ο ψευδώς χαµηλός δείκτης σε υπερβολικά µυ-

ώδη άτοµα και η διακύµανση της αποβολής σε νεφρωσικό σύνδροµο (κιρκάδιος 

ρυθµός) [118, 119]. Για να ξεπεράσουµε τον πρώτο περιορισµό, ζητήσαµε τα δεύ-

τερα ούρα της ηµέρας ενώ δεν αντιµετωπίσαµε άτοµο υπερβολικά µυώδες, ούτε µε 

νεφρωσικό σύνδροµο.  

 

 
4. Υπολογισµός της  νεφρικής λειτουργίας. 

Ο υπολογισµός της νεφρικής λειτουργίας έγινε µε τον υπολογισµό της κάθαρσης 

της κρεατινίνης, σύµφωνα µε τον τύπο Cockroft – Gault :  

 

                                        (140-ηλικία)  Χ Βάρος Σώµατος 
Κάθαρση κρεατινίνης =                                                        (για άνδρες)   

                               72  x   Κρεατινίνη ορού 
 
 
                                        (140-ηλικία)  x Βάρος Σώµατος 
Κάθαρση κρεατινίνης =                                                        x  85 %  (για γυναίκες)   

                               72  x  Κρεατινίνη ορού 
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Οι τιµές έχουν διορθωθεί (προσαρµοστεί) για εµβαδό επιφάνειας σώµατος (BSA) 

1.73 m2. Για το εµβαδό επιφάνειας σώµατος (BSA), χρησιµοποιήθηκε ο σχετικός 

πίνακας 3, των Dubois D, Dubois EF [120] στη σελίδα 85. 
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BODY SURFACE AREA (m2) 

Height (cm) 

 

BW   
Kg 

 
 120 

 
125 

 
130 

 
135 

 
140 

 
145 

  
150 

 
155 

 
160 

 
165 

 
170 

 
175 

 
180 

 
185 

 
190 

 
195 

 
 200 

              
   

36 
 

1.06 
 

1.09 
 

1.12 
 

1.15 
 

1.19 
 

1.22 
 

1.25 
 

1.28 
 

1.31 
 

1.33 
 

1.36 
 

1.39 
 

1.42 
 

1.45 
 

1.48 
 

1.51 
 

1.53 
38 1.08 1.12 1.15 1.18 1.21 1.24 1.27 1.31 1.34 1.37 1.40 1.43 1.45 1.48 1.51 1.54 1.57 
40 1.11 1.14 1.17 1.21 1.24 1.27 1.30 1.33 1.37 1.40 1.43 1.46 1.49 1.52 1.55 1.58 1.61 
42 1.13 1.17 1.20 1.23 1.27 1.30 1.33 1.36 1.39 1.43 1.46 1.49 1.52 1.55 1.58 1.61 1.64 
44 1.15 1.19 1.22 1.26 1.29 1.32 1.36 1.39 1.42 1.45 1.49 1.52 1.55 1.58 1.61 1.64 1.67 
46 1.18 1.21 1.25 1.28 1.32 1.35 1.38 1.42 1.45 1.48 1.51 1.55 1.58 1.61 1.64 1.67 1.70 
48 1.20 1.23 1.27 1.30 1.34 1.37 1.41 1.44 1.48 1.51 1.54 1.57 1.61 1.64 1.67 1.70 1.73 
50 1.22 1.26 1.29 1.33 1.36 1.40 1.43 1.47 1.50 1.53 1.57 1.60 1.63 1.67 1.70 1.73 1.76 
52 1.24 1.28 1.31 1.35 1.39 1.42 1.46 1.49 1.53 1.56 1.59 1.63 1.66 1.70 1.73 1.76 1.79 
54 1.26 1.30 1.33 1.37 1.41 1.44 1.48 1.52 1.55 1.59 1.62 1.66 1.69 1.72 1.76 1.79 1.82 
56 1.28 1.32 1.36 1.39 1.43 1.47 1.50 1.54 1.58 1.61 1.65 1.68 1.72 1.75 1.78 1.82 1.85 
58 1.30 1.34 1.38 1.41 1.45 1.49 1.53 1.56 1.60 1.63 1.67 1.71 1.74 1.78 1.81 1.85 1.88 
60 1.32 1.36 1.40 1.43 1.47 1.51 1.55 1.59 1.62 1.66 1.69 1.73 1.77 1.80 1.84 1.87 1.91 
62 1.34 1.38 1.41 1.45 1.49 1.53 1.57 1.61 1.64 1.68 1.72 1.76 1.79 1.83 1.86 1.90 1.93 
64 1.35 1.39 1.43 1.47 1.51 1.55 1.59 1.63 1.67 1.70 1.74 1.78 1.82 1.85 1.89 1.92 1.96 
66 1.37 1.41 1.45 1.49 1.53 1.57 1.61 1.65 1.69 1.73 1.77 1.80 1.84 1.88 1.91 1.95 1.99 
68 1.39 1.43 1.47 1.51 1.55 1.59 1.63 1.67 1.71 1.75 1.79 1.83 1.86 1.90 1.94 1.97 2.01 
70 1.41 1.45 1.49 1.53 1.57 1.61 1.65 1.69 1.73 1.77 1.81 1.85 1.89 1.92 1.96 2.00 2.04 
72 1.42 1.47 1.51 1.55 1.59 1.63 1.67 1.71 1.75 1.79 1.83 1.87 1.91 1.95 1.99 2.02 2.06 
74 1.44 1.48 1.53 1.57 1.61 1.65 1.69 1.73 1.77 1.81 1.85 1.89 1.93 1.97 2.01 2.05 2.08 
76 1.46 1.50 1.54 1.59 1.63 1.67 1.71 1.75 1.79 1.83 1.87 1.91 1.95 1.99 2.03 2.07 2.11 
78 1.47 1.52 1.56 1.60 1.65 1.69 1.73 1.77 1.81 1.85 1.89 1.94 1.98 2.01 2.05 2.09 2.13 
80 1.49 1.53 1.58 1.62 1.66 1.71 1.75 1.79 1.83 1.87 1.92 1.96 2.00 2.04 2.08 2.12 2.15 
82 1.50 1.55 1.59 1.64 1.68 1.72 1.77 1.81 1.85 1.89 1.94 1.98 2.02 2.06 2.10 2.14 2.18 
84 1.52 1.56 1.61 1.65 1.70 1.74 1.79 1.83 1.87 1.91 1.96 2.00 2.04 2.08 2.12 2.16 2.20 
86 1.53 1.58 1.63 1.67 1.72 1.76 1.80 1.85 1.89 1.93 1.98 2.02 2.06 2.10 2.14 2.18 2.22 
88 1.55 1.60 1.64 1.69 1.73 1.78 1.82 1.87 1.91 1.95 1.99 2.04 2.08 2.12 2.16 2.20 2.24 
90 1.56 1.61 1.66 1.70 1.75 1.79 1.84 1.88 1.93 1.97 2.01 2.06 2.10 2.14 2.18 2.22 2.27 
92 1.58 1.63 1.67 1.72 1.77 1.81 1.86 1.90 1.95 1.99 2.03 2.08 2.12 2.16 2.20 2.25 2.29 
94 1.59 1.64 1.69 1.74 1.78 1.83 1.87 1.92 1.96 2.01 2.05 2.09 2.14 2.18 2.22 2.27 2.31 
96 1.61 1.66 1.70 1.75 1.80 1.84 1.89 1.94 1.98 2.03 2.07 2.11 2.16 2.20 2.24 2.29 2.33 
98 1.62 1.67 1.72 1.77 1.81 1.86 1.91 1.95 2.00 2.04 2.09 2.13 2.18 2.22 2.26 2.31 2.35 

100 1.64 1.69 1.73 1.78 1.83 1.88 1.92 1.97 2.02 2.06 2.11 2.15 2.20 2.24 2.28 2.33 2.37 
102 1.65 1.70 1.75 1.80 1.84 1.89 1.94 1.99 2.03 2.08 2.12 2.17 2.21 2.26 2.30 2.35 2.39 
104 1.66 1.71 1.76 1.81 1.86 1.91 1.96 2.00 2.05 2.10 2.14 2.19 2.23 2.28 2.32 2.37 2.41 
106 1.68 1.73 1.78 1.83 1.88 1.92 1.97 2.02 2.07 2.11 2.16 2.20 2.25 2.30 2.34 2.38 2.43 
108 1.69 1.74 1.79 1.84 1.89 1.94 1.99 2.03 2.08 2.13 2.18 2.22 2.27 2.31 2.36 2.40 2.45 
110 1.70 1.75 1.81 1.86 1.91 1.95 2.00 2.05 2.10 2.15 2.19 2.24 2.29 2.33 2.38 2.42 2.47 
112 1.72 1.77 1.82 1.87 1.92 1.97 2.02 2.07 2.11 2.16 2.21 2.26 2.30 2.35 2.40 2.44 2.49 
114 1.73 1.78 1.83 1.88 1.93 1.98 2.03 2.08 2.13 2.18 2.23 2.27 2.32 2.37 2.41 2.46 2.50 

 

 
Πίνακας 3. Ο πίνακας αυτός δεικνύει το εµβαδό επιφανείας σώµατος µε βάση το 
ύψος και το σωµατικό βάρος, βασίστηκε δε στον παρατειθέµενο τύπο. Body Surfa-
ce Area = 0.007184 x (Patient’s Height, cm) 0.725 x (Patient’s Weight, Kg) 0.425  
(DuBois D, DuBois EF. A Formulation to estimate the Approximate Surface Area 
if Height and Weight Be Known. Arch Intern Med 1916; 17: 863-871).  
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5.7 ∆ιαγνωστικά κριτήρια 

H διάγνωση της κυστικής µυελικής νόσου δεν είναι ευχερής. Με βάση τη βιβλιο-

γραφία και για τους σκοπούς της έρευνας, καθορίστηκαν διαγνωστικά κριτήρια. 

Αυτά έχουν διαιρεθεί σε δύο οµάδες, τα απαραίτητα ή πρωτεύοντα και τα µη απα-

ραίτητα  ή δευτερεύοντα. 

 

5.7.1 Απαραίτητα 

• Επηρεασµένη νεφρική λειτουργία και συγκεκριµένα:  

     κάθαρση κρεατινίνης <  80 ml / min / 1.73 m2. 

• Αποκλεισµός άλλης γνωστής νεφρικής νόσου. 

• Ύπαρξη 1ου βαθµού συγγενή µε βέβαιη διάγνωση  Kυστικής Mυελικής Nόσου 

των νεφρών. 

• Αυτόσωµη επικρατούσα κληρονοµικότητα. 

• Μικροσκοπική εξέταση ούρων συµβατή µε τη νόσο (φυσιολογικά ή µε ελάχι-

στα ευρήµατα). 

  

5.7.2 Μη-απαραίτητα 

• Ιστολογική εξέταση (βιοψία νεφρού) συµβατή µε τη νόσο, παρουσιάζοντας την 

χαρακτηριστική τριάδα ευρηµάτων: (α) διαταραχές στην ακεραιότητα της σω-

ληναριακής βασικής µεµβράνης, (β) ατροφία των ουροφόρων σωληναρίων µε 

κυστική διάταση και (γ) κυτταρική διήθηση µε στοιχεία  ίνωσης του διάµεσου 

ιστού 

• Παρουσία νεφρικών κύστεων, κυρίως φλοιο-µυελικών ή µυελικών 

• Ήπια λευκωµατουρία 

• Υπέρταση 

• Σηµαντική νατριούρηση µε υπονατριαιµία και υπόταση 

• Μεταβολικές διαταραχές ουρικού οξέος 
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5.8 Γενετικές αναλύσεις 
 
Το γενετικό µέρος έγινε από το Ινστιτούτο Γενετικής και Νευρολογίας Κύπρου, 

βασισµένο στη µέθοδο σύνδεσης – ανάλυσης του  DNA και αφού ελήφθηκαν υπό-

ψη κάποιες σηµαντικές κλινικές πληροφορίες. Όπως είναι ήδη γνωστό, οι µελέτες 

αυτές κατέληξαν στη χαρτογράφηση ενός γονιδίου, στο χρωµόσωµα Ι, ανάµεσα 

στους δείκτες D15498 και D152125. Τα αποτελέσµατα των αναλύσεων σε επίπεδο 

ασθενούς,  έχουν  χρησιµοποιηθεί για συγκριτικές µελέτες  µεταξύ των φορέων και 

µη, του ενοχοποιούµενου απλότυπου. 

 

 

5.9 Ανάλυση αποτελεσµάτων 

Η στατιστική ανάλυση των αποτελεσµάτων έγινε µε τη δοκιµασία χ2 , ενώ σε µερι-

κές περιπτώσεις όπου ο αριθµός κάποιου κελιού ήταν µικρότερος του 5 χρησιµο-

ποιήθηκε η δοκιµασία Fisher exact test δηλαδή η δοκιµασία χ2 µε την διόρθωση 

Yates (χ2 – test with Yates’ correction). Ως επίπεδο σηµαντικότητας θεωρήθηκε το 

5 %, δηλαδή α = 0.05. Θεωρήθηκε ως εκ τούτου στατιστικώς σηµαντική η σχέση 

µεταξύ δύο µεταβλητών όταν η τιµή p ήταν µικρότερη του 0.05  (p-value < 0.05). 

 

Κατά την µελέτη της συχνότητας των νεφρικών κύστεων δηµιουργήσαµε τέσσερις 

οµάδες, τους φορείς, τους µη-φορείς και δύο συγκριτικούς πληθυσµούς. Οι δύο 

πρώτες οµάδες προέρχονται από άτοµα των οικογενειών που έχουν µελετηθεί και 

στα οποία εντοπίζεται το γονίδιο της ΚΜΝ-1, ενώ οι οµάδες µε τους συγκριτικούς 

πληθυσµούς προέρχονται από άτοµα που δεν ανήκουν στις πιο πάνω οικογένειες, 

δεν έχουν συγγενή πρώτου βαθµού µε νεφρική νόσο οποιασδήποτε αιτιολογίας και 

είναι της ίδιας ηλικίας και φύλου µε τους φορείς ή τους µη-φορείς αντίστοιχα. Τα 

άτοµα αυτά επιλέγηκαν από το αρχείο του ακτινολογικού τµήµατος του Γενικού 

νοσοκοµείου Πάφου, τα οποία έτυχαν υπερηχογραφικού ελέγχου άνω κοιλίας και 
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νεφρών κατά την τελευταία δεκαετία, για διάφορους λόγους εκτός νεφρολογικών. 

Με τον τρόπο αυτό ξεπεράσαµε το πρόβληµα της έλλειψης πληροφοριών για την 

συχνότητα των νεφρικών κύστεων σε διάφορες ηλικίες στον Κυπριακό πληθυσµό. 
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Αποτελέσµατα 

6.1 Το µέγεθος του προβλήµατος στην επαρχία της Πάφου. 
 
Ο πίνακας 4, παρουσιάζει τις αιτίες που οδήγησαν τους νεφροπαθείς της επαρχίας 

Πάφου σε ΤΣΧΝΑ µεταξύ των ετών 1984 – 1998. Η κυστική µυελική νόσος, µε 

θετικό κληρονοµικό ιστορικό, παρουσιάζει τη µεγαλύτερη συχνότητα, 36.9 %. 

 

Πίνακας 4. Αιτίες ΤΣΧΝΑ στο Γενικό Νοσοκοµείο Πάφου, 

µεταξύ των ετών 1984-1998. 

 

Α/α Αιτίες                               Συχνότητα 

1 Κυστική Μυελική νόσος των νεφρών                    24 (36.9 %) 

2 Άγνωστες 18 (27.7 %) 

3 ∆ιαβητική Νεφροπάθεια                                          5 (7.7 %) 

4 Κακοήθης Υπέρταση                                               3 (4.6 %) 

5 Χρόνια ∆ιάµεση Νεφροπάθεια                               2 (3.1 %) 

6 Χρόνια Σπειραµατονεφρίτιδα                                  2 (3.1 %) 

7 Κοκκιωµάτωση Wegener’s                                      2 (3.1 %) 

8 Συστηµατικός Ερυθηµατώδης Λύκος                      2 (3.1 %) 

9 Multicystic Kidneys                                                 2 (3.1 %) 

10 Αµυλοείδωση                                                           1 (1.5%) 

11 Νεφροπάθεια Ουρικού Οξέος                                  1 (1.5%) 

12 Χρόνια Πυελονεφρίτιδα                                          1 (1.5%) 

13 Σύνδροµο Alport                                                      1 (1.5%) 

14 Αναλγητική Νεφροπάθεια                                       1 (1.5%) 

 Σύνολο 65 (99.9%) 
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6.2. Συχνότητα φορέων 

 

Στη µελέτη ανάλυσης-σύνδεσης του DNA συµµετείχαν συνολικά 213 άτοµα, 106 

άνδρες και 107 γυναίκες. Σε 16 άτοµα (11 άνδρες, 5 γυναίκες) τα αποτελέσµατα 

είτε ήσαν αµφίβολα, είτε υπήρχε γονιδιακός ανασυνδυασµός. Από τα υπόλοιπα 197 

άτοµα, 93 βρέθηκαν να είναι φορείς του υπεύθυνου απλότυπου για την ΚΜΝ 

τύπου 1 (47.2%), ενώ 104 άτοµα (52.8%) δεν έφεραν τον υπεύθυνο απλότυπο 

(πίνακας 5).  

 

Η συχνότητα των φορέων (47.2%) ήταν στα αναµενόµενα όρια (p>0.10). ∆ιαφορά 

δεν υπήρξε επίσης και στη συχνότητα του υπεύθυνου απλότυπου µεταξύ ανδρών 

και γυναικών (χ2=3.609, p>0.05). 

 
 

 

Πίνακας 5. Αποτελέσµατα ανάλυσης- σύνδεσης του DNA   ανάµεσα    

σε 197  εξετασθέντα µέλη των οικογενειών µε ΚΜΝ. 

 

 

Αποτέλεσµα 

 

Άνδρες 

 

Γυναίκες

 

Σύνολο ατόµων 

 

Ποσοστό % 

Θετικό (+) 52 41 93 47.2 

Αρνητικό (-) 43 61 104 52.8 

Σύνολο 95 102 197 100 
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6.3 Ηλικία επέλευσης ΤΣΧΝΑ, και νεφρική λειτουργία φορέων. 
 
 
Ικανοποιητικά στοιχεία υπήρχαν σε 77 από τους 93 γενετικά αποδεδειγµένους 

ασθενείς-φορείς. Ο επόµενος πίνακας 6, παρουσιάζει την κατάσταση της νεφρικής 

λειτουργίας και το µέσο όρο  ηλικίας των φορέων  κατά το έτος 1998 ή την ηλικία 

επέλευσης του τελικού σταδίου νεφρικής ανεπάρκειας (ΤΣΧΝΑ)*. Τούτο έχει 

καθοριστεί σαν µείωση της κάθαρσης της κρεατινίνης κάτω των 15 ml/min. 

 

 
 
 

Πίνακας 6. Κατάσταση της νεφρικής λειτουργίας 

 και ηλικία σε 77 φορείς της ΚΜΝ. 

 

Κάθαρση 

κρεατινίνης 

ml/min. 

Αριθµός 

ατόµων 

Ποσοστό % ΜΟ ηλικίας φορέων 

κατά το έτος 1998 ή 

ΜΟ ηλικίας κατά το 

ΤΣΧΝΑ* 

> 80 ml/min 17 22.1 41.6 

15-79 ml/min 33 42.8 51.9 

ΤΣΧΝΑ 

< 15 ml/min 
27 35.1 53.6* 

Σύνολο 77 100 50.3 
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Ο πίνακας 7 παρουσιάζει την κατανοµή του φύλου ανάµεσα στους φορείς της 

ΚΜΝ, σε σχέση µε τη νεφρική λειτουργία. Η διαφορά µεταξύ ανδρών και γυναι-

κών που παρατηρείται στην κατηγορία των ασθενών µε ΤΣΧΝΑ δεν είναι στατι-

στικώς σηµαντική (x2 = 2.69, p>0.10).  

 

 

 
Πίνακας 7. Κατανοµή του φύλου ανάµεσα σε 77 φορείς της ΚΜΝ  

σε σχέση µε τη νεφρική λειτουργία. 

 

 

Κάθαρση 

κρεατινίνης 

 

Αριθµός ανδρών 

(%) 

 

Αριθµός γυναικών 

(%) 

 

Σύνολο 

ατόµων (%) 

> 80 ml/min 8 (17.4) 9 (29) 17 (22.1) 

15-79 

ml/min 
18 (39.1) 15 (48.4) 33 (42.8) 

TΣXNA 

< 15 ml/min 
20 (43.5) 7 (22.6) 27 (35.1) 

Σύνολο 46 (100) 31 (100) 77 (100) 
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Η ηλικία επέλευσης του ΤΣΧΝΑ της κυστικής µυελικής νόσου, στις Κυπριακές 

οικογένειες, δε φαίνεται να επηρεάζεται από το φύλο των ασθενών, όπως φαίνεται 

στον πίνακα 8, µε µέσο όρο τα 57.5 έτη (άνδρες 57.4 έτη, γυναίκες 57.8 έτη), κυ-

µαινόµενη από 36 µέχρι 81. Για τον υπολογισµό του ΜΟ ηλικίας επέλευσης του 

ΤΣΧΝΑ χρησιµοποιήθηκαν τόσο τα δεδοµένα των 27 ασθενών –φορέων του 

πίνακα 6, όσο και στοιχεία από ασθενείς που απεβίωσαν πιο πριν και για τους 

οποίους δεν έγινε ανάλυση του DNA. Για τούτο και οι δύο ΜΟ παρουσιάζουν µια 

διαφορά 3.9 ετών. Ο µέσος όρος του πίνακα 8 είναι πιο αντιπροσωπευτικός, αφού 

στηρίχτηκε σε περισσότερα δείγµατα. 

 
 
 

Πίνακας 8. Ηλικία επέλευσης  ΤΣΧΝΑ ανάµεσα στους φορείς 

της ΚΜΝ σε σχέση µε το φύλο. 

 

Φύλο 
Αριθµός 

ασθενών 

ΜΟ ΤΣΧΝΑ 

(χρόνια) 

Άνδρες 32 57.4 

Γυναίκες 19 57.8 

Σύνολο 51 57.5 
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 Ενδιαφέρον προκάλεσε η σύγκριση του µέσου όρου επέλευσης του ΤΣΧΝΑ 

µεταξύ των οικογενειών (πίνακας 9) και στις διάφορες γενεές της ίδιας οικογένειας 

(πίνακας 10). Ο «αριθµός ασθενών» στον πίνακα 9 αναφέρεται στον αριθµό των 

ασθενών µε γνωστή την ηλικία επέλευσης του τελικού σταδίου, στον οποίο βασί-

στηκαν οι υπολογισµοί. Στον πίνακα 10, εντός των παρενθέσεων, αναφέρεται ο 

αριθµός των ασθενών βάσει των οποίων υπολογίστηκε ο µέσος όρος του ΤΣΧΝΑ 

στην κάθε γενεά. 

 

Πίνακας 9. Μέσος όρος ηλικίας επέλευσης ΤΣΧΝΑ στις διάφορες  

Κυπριακές οικογένειες µε ΚΜΝ 

 
Οικογένεια 

 
4901-Α 4901-Β 4902 4903 4904 4905 4906 Σύνολο

Αριθµός 

ασθενών  
     11 9 4 8 8 8 3 51 

ΜΟ  

ΤΣΧΝΑ 

(χρόνια) 

62.6 56.5 52 47 55.7 56.8 65.6 57.5 

 
 

Πίνακας 10. Μέσος όρος ηλικίας επέλευσης ΤΣΧΝΑ κατά γενεά  

στις διάφορες οικογένειες. 

Οικογ.   

Γενεά    
4901-Α 4901-Β 4902 4903 4904 4905 4906 

Ι - - - - - - - 

ΙΙ 65.7 (8) - - >51(2) 80 (1) - 70 (1) 

ΙΙΙ 54.3 (3) - 55 (3) 61.8 (5) 62 (4) 64.7 (4) 63.5 (2) 

ΙV - 73.3 (3) 58 (1) 42.3 (3) 40.3 (3) 53.5 (2) - 

V - 49.6 (6) - - - 44.5 (2) - 
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6.4 Υπέρταση 
 
Στοιχεία για την υπέρταση υπήρχαν σε 75 φορείς και 65 µη-φορείς. Υπέρταση (ΑΠ 

> 140/90 mmHg) παρατηρήθηκε στο 53.3% των φορέων της νόσου και ήταν πιο 

συχνή στους άνδρες (64.4%) παρά στις γυναίκες (36.6%). Η διαφορά ήταν στατι-

στικά σηµαντική (χ2 = 5.58 / p-value = 0.0182 < 0.05 ). Στους µη-φορείς παρατηρή-

θηκε σε συχνότητα 26.2% (άνδρες 28.6% , γυναίκες 24.3%), διαφορά που δεν ήταν 

στατιστικά σηµαντική (χ2 = 0.15 /  p-value = 0.6996 > 0.05 ) (πίνακας 11). Φαίνε-

ται εποµένως πως η συχνότητα της υπέρτασης στους φορείς της ΚΜΝ εξαρτάται 

από το φύλο ενώ στους µη-φορείς δεν εξαρτάται από το φύλο. Επίσης η συχνότητα 

της υπέρτασης επηρεάζεται από την εµφάνιση ή όχι της ΚΜΝ (p-value = 0.0011 

<0.05)  

 

 

 
Πίνακας 11. Συχνότητα της Υπέρτασης ανάµεσα στους φορείς και τους µη-

φορείς της ΚΜΝ. 

 

Γονιδιακή 

κατάσταση 

Φύλο Χωρίς 

στοιχεία 

Με πλήρη 

στοιχεία 

Υπέρταση Φυσιολογι

κή Αρτηρ. 

Πίεση 

Άνδρες 7 45 29 (64.4%) 16 
Φορείς 

Γυναίκες 11 30 11 (36.6%) 19 

Σύνολο 93 18 75 40 (53.3%) 35 

Άνδρες 15 28 8 (28.6%) 20 
Μη Φορείς 

Γυναίκες 24 37 9 (24.3%) 28 

Σύνολο 104 39 65 17 (26.2%) 48 
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Ο πίνακας 12 παρουσιάζει τη συχνότητα της αρτηριακής υπέρτασης σε σχέση µε 

την νεφρική λειτουργία, ανάµεσα σε 72 φορείς της νόσου, όπου είναι φανερή η µε-

γάλη συχνότητα  της  υπέρτασης στο ΤΣΧΝΑ, αλλά και γενικά η αύξηση της 

συχνότητάς της µε την επιδείνωση της νεφρικής ανεπάρκειας. 

 

 

Πίνακας 12.  Συχνότητα της Υπέρτασης σε σχέση µε τη  νεφρική  λειτουργία 

ανάµεσα σε 72 φορείς της ΚΜΝ. 

 

Κάθαρση 

κρεατινίνης 

ml  / min 

Σύνολο 

φορέων 

Αριθµός 

φορέων µε φυσ. 

Αρτηρ. Πίεση 

Αριθµός 

φορέων µε 

Υπέρταση 

Συχνότητα της 

Υπέρτασης 

% 

> 79 15 13 2 13.3%  

60-79 14 9 5 35.7%  

40-59 12 5 7 58.3%  

20-39 5 1 4 80%  

< 19 26 5 21 80.8%  

Σύνολο 72 33 39 54.2% 
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Σε 48 φορείς της ΚΜΝ, εκ των οποίων 21 ήταν υπερτασικοί, ενώ 27 είχαν φυσιο-

λογική αρτηριακή πίεση και για τους οποίους υπήρχαν µετρήσεις της κλασµατικής 

αποβολής του νατρίου (FENa), έγινε προσπάθεια συσχετισµού της αρτηριακής 

υπέρτασης µε τα αποτελέσµατα της κλασµατικής αποβολής Νατρίου (FENa). Τα 

αποτελέσµατα  εµφανίζονται στον πίνακα 13. Παρατηρούµε αύξηση της συχνότη-

τας της υπέρτασης σε σχέση µε την αύξηση της κλασµατικής αποβολής νατρίου. 

Αυτό πιθανό να εξηγείται από τα ευρήµατα του πίνακα 12 και του πίνακα 15 όπου 

φαίνεται τόσο η αυξηµένη συχνότητα υπέρτασης, όσο και η αυξηµένη νατριούρη-

ση, σε σχέση µε την επιδεινούµενη νεφρική λειτουργία. 

 
 
 
 
Πίνακας 13. Συσχετισµός της αρτηριακής υπέρτασης και της κλασµατικής 

αποβολής νατρίου (FENa) ανάµεσα σε 48 φορείς της ΚΜΝ.  

 

FENa Φορείς µε 

Υπέρταση 

Φορείς µε φυσιολογική 

αρτηριακή  πίεση. 

Σύνολο 

< 1.0 9 (31%) 20 29 

1.0 –2.0 3 (37.5%) 5 8 

> 2.0 9 (81.8%) 2 11 

Σύνολο 21 27 48 
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6.5 Κλασµατική αποβολή Νατρίου (FENa). 

 

Η κλασµατική αποβολή του Νατρίου έχει µετρηθεί σε 51 φορείς και 54 µη φορείς 

της νόσου. Ο πίνακας 14 αναλύει τα σχετικά αποτελέσµατα σε σχέση µε το φύλο. 

Στους φορείς παρατηρούνται αυξηµένες τιµές κλασµατικής αποβολής νατρίου 

τόσο στους άνδρες (51.9%), όσο και στις γυναίκες (20.8%), µε φανερή την υπερο-

χή στους άνδρες, ενώ ανάµεσα στους µη – φορείς οι τιµές είναι στην πλειοψηφία 

χαµηλές. Τιµές >1.0 παρατηρήθηκαν σε δύο µόνο περιπτώσεις (1 άνδρας, 1 γυναί-

κα) δηλαδή ποσοστό 3.8% και 3.6% αντίστοιχα. 

 

Πίνακας 14. Κλασµατική αποβολή νατρίου (FENa) ανάµεσα σε 51 φορείς και 

σε 54 µη - φορείς της ΚΜΝ. 

 Φορείς Μη – φορείς 

FENa Άνδρες Γυναίκες Σύνολο Άνδρες Γυναίκες Σύνολο 

< 1.0 
13  

(48.1%) 

19 

(79.2%) 

32 25 

(96.1%) 

27 

(96.4%) 

52 

> 1.0 
14  

(51.9%) 

5  

(20.8%) 

19 1  

(3.8%) 

1  

(3.6%) 

2 

Σύνολο 27 24 51 26 28 54 

 

Η στατιστική ανάλυση των αποτελεσµάτων του πίνακα 14  έδειξε ότι η  κλασµα-

τική αποβολή νατρίου:  

1. Επηρεάζεται από το αν κάποιος είναι ή όχι φορέας της ΚΜΝ (p<0.05),  

2. Στους φορείς της ΚΜΝ  εξαρτάται από το φύλο (p<0.05),  

3. Στους άνδρες επηρεάζεται από το αν κάποιος είναι ή όχι φορέας της ΚΜΝ 

(p<0.05), ενώ  

4. Στις γυναίκες δεν επηρεάζεται (p> 0.05). 
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Στον πίνακα 15 παρουσιάζονται τα αποτελέσµατα του συσχετισµού της κλασµα-

τικής αποβολής Νατρίου µε τη νεφρική λειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης), ανάµε-

σα σε 51 φορείς. Είναι εµφανής η σηµαντική αύξηση της κλασµατικής αποβολής 

Να µε τη µείωση της νεφρικής λειτουργίας, κάτι που δεν είναι µοναδικό για τη 

νόσο, αλλά αναφέρεται σε όλες τις µορφές νεφρικής ανεπάρκειας.  

 

 

Πίνακας 15. Συσχετισµός της κλασµατικής αποβολής νατρίου (FENa) και της 

κάθαρσης κρεατινίνης ανάµεσα σε 51 φορείς της ΚΜΝ. 

 

Κάθαρση 

κρεατινίνης 

ml/min. 

Αριθµός 

µελετηθέντων 

φορέων 

  FENa 

Μέση τιµή 

Αριθµός φορέων µε 

FENa > 1.0 και 

ποσοστό % 

> 79 14 0.519 1 (7.1) 

60-79 14 0.567 2 (14.3) 

40-59 13 1.181 6 (46.2) 

20-39 4 4.205 4 (100) 

< 19 6 6.986 6 (100) 

Σύνολο 51 1.751 19 (37.3) 
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6.6 Υπερουριχαιµία. 

H υπερουριχαιµία, οριζόµενη ως τιµή ουρικού οξέος στο πλάσµα µεγαλύτερη των 

7.0 mg/dl στους άνδρες ή των 6.0 mg/dl στις γυναίκες [121], ήταν ένα συχνό εύρη-

µα ανάµεσα στους ασθενείς. Ο πίνακας 16 δεικνύει την κατανοµή της υπερουριχαι-

µίας ανάµεσα σε 69 φορείς και 60 µη-φορείς της νόσου, σε σχέση µε το φύλο και 

τη νεφρική λειτουργία. Η υπερουριχαιµία ανευρίσκεται σε µεγάλη συχνότητα µε-

ταξύ των φορέων της νόσου (47.8%) και σε µεγαλύτερο ποσοστό µεταξύ των 

ασθενών µε ΤΣΧΝΑ (19 στους 23 φορείς, ποσοστό 86.4%). Απουσιάζει όµως από 

έναν αξιόλογο  ποσοστό ασθενών (13.6%) - ένα σηµαντικό αρνητικό εύρηµα - 

αποκλείοντας έτσι την άµεση αιτιολογική της σχέση µε την κυστική µυελική νόσο 

[115,121,122 ]. 

 

Πίνακας 16. Κατανοµή της υπερουριχαιµίας µεταξύ 69 φορέων και 60 µη-

φορέων της ΚΜΝ σε σχέση µε το φύλο και τη νεφρική λειτουργία. 

 

Φορείς Μη-Φορείς Κάθαρση 

Κρεατινίνης 

Φύλο 

Υπερουρι-

χαιµία 

Φυσιολ/κό 

ουρικό οξύ

Υπερουρι-

χαιµία 

Φυσιολ/κό 

ουρικό οξύ

Άνδρες 1 7 0 16 
> 80 ml/min 

Γυναίκες 0 9 0 20 

Άνδρες 8 8 1 11 
< 80 ml/min 

Γυναίκες 5 9 1 11 

Άνδρες 13 2 0 0 
ΤΣΧΝΑ 

Γυναίκες 6 1 0 0 

Σύνολο  
33   

(47.8%) 

36 

(52.2%) 

2 

(3.3%) 

58 

(96.7%) 
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Όπως προκύπτει από τα αποτελέσµατα του πίνακα 16, υπερουριχαιµία παρατη-

ρήθηκε σε 33 φορείς της νόσου (47.8%) και µόνο σε 2 µη-φορείς (3.3%). Ανάµεσα 

στους φορείς µε υπερουριχαιµία 22 ήταν άνδρες (66.6%) και 11 ήταν γυναίκες 

(33.3%). Επιπλέον, ανάµεσα στους φορείς µε υπερουριχαιµία µόνο ένας είχε 

φυσιολογική νεφρική λειτουργία (3%), 13 είχαν επηρεασµένη νεφρική λειτουργία 

(39.3%), ενώ 19 ήταν σε τελικό στάδιο χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας (57.6%). Η 

στατιστική ανάλυση των αποτελεσµάτων του πίνακα 16 έδειξε ότι:  

 

1. H κάθαρση της κρεατινίνης επηρεάζεται από το αν κάποιος είναι ή όχι 

φορέας της ΚΜΝ (p < 0.05),  

2.  H σχέση της υπερουριχαιµίας και της κάθαρσης της κρεατινίνης στους 

φορείς της ΚΜΝ παρουσιάζεται στατιστικώς σηµαντική (p < 0.05) ενώ  

3.  H σχέση της υπερουριχαιµίας και της κάθαρσης της κρεατινίνης στους µη 

φορείς της ΚΜΝ δεν είναι στατιστικώς σηµαντική (p > 0.05). 

 
∆ιερευνήθηκε επίσης η σχέση της υπερουριχαιµίας µε το βαθµό της νεφρικής ανε-

πάρκειας, για να αποκλειστεί η περίπτωση δευτεροπαθούς αύξησης του ουρικού 

οξέος. Για το σκοπό αυτό έγινε συσχετισµός της κλασµατικής αποβολής ουρικού 

οξέος (FΕurate) µε την κάθαρση κρεατινίνης, τόσο ανάµεσα στους φορείς όσο και 

ανάµεσα στους µη-φορείς της νόσου. Όπως έχει ήδη αναφερθεί προηγούµενα 

(υλικό και µέθοδοι), η αξιολόγηση της κλασµατικής αποβολής ουρικού οξέος 

(FΕurate) έγινε µε βάση το σχεδιάγραµµα 1 [115,123]. Τα σχεδιαγράµµατα 2 και 3 

παρουσιάζουν αυτά τα αποτελέσµατα αναλυτικά, ενώ ο πίνακας 17 παρουσιάζει τα 

ίδια αποτελέσµατα συγκεντρωτικά. 
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FEur 

     
 
Σχεδιάγραµµα 2. Κλασµατική αποβολή του ουρικού οξέος (FEur) στους µελετη-

θέντες φορείς της κυστικής µυελικής νόσου, σε σχέση µε τη κάθαρση της κρεατι-

νίνης (GFR). 
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FEur 

 
 
Σχεδιάγραµµα 3.  Κλασµατική αποβολή του ουρικού οξέος (FΕur) στους  µελετη-

θέντες µη-φορείς της κυστικής µυελικής νόσου σε σχέση µε την κάθαρση της κρε-

ατινίνης (GFR). 
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Πίνακας 17.  Συγκεντρωτικά αποτελέσµατα της κλασµατικής αποβολής του 

ουρικού οξέος ( FΕurate ) σε φορείς και µη-φορείς της ΚΜΝ. 

Κλασµατική 

αποβολή ουρικού 

οξέος (FΕurate) 

Φορείς 

(51) 

Μη-φορείς 

(54) 

Αυξηµένη 4 (7.8%) 5 (9.3%) 

  Φυσιολογική 21 (41.2%) 19 (35.2%) 

Μειωµένη 26 (51%) 30 (55.6%) 

 

 

Πίνακας 18. Αποτελέσµατα της κλασµατικής αποβολής του ουρικού οξέος 

(FΕurate) σε φορείς και µη-φορείς της ΚΜΝ µε υπερουριχαιµία. 

Κλασµατική αποβολή 

ουρικού οξέος 

(FΕurate) 

Φορείς µε 

υπερουριχαιµία 

(18) 

Μη-Φορείς µε 

υπερουριχαιµία 

(2) 

Αυξηµένη 0 0 

  Φυσιολογική 7 1 

Μειωµένη 11 1 

 

Όπως προκύπτει από τα σχεδιαγράµµατα 2,3 και τους πίνακες 17,18 δεν  παρατη-

ρείται αυξηµένη κλασµατική αποβολή ουρικού οξέος, γεγονός που αποκλείει το 

ενδεχόµενο να είναι η υπερουριχαιµία δευτεροπαθής λόγω επηρεασµένης νεφρικής 

λειτουργίας. Στον πίνακα 17, επίσης, δε φαίνεται να υπάρχει σηµαντική διαφορά  

µεταξύ των φορέων και µη-φορέων, γεγονός που αποκλείει άµεσο τουλάχιστο αιτι-

ολογικό συσχετισµό µεταξύ ΚΜΝ και διαταραχών του µεταβολισµού του ουρικού 

οξέος. Η στατιστική ανάλυση έδειξε πως η κλασµατική αποβολή του ουρικού 

οξέος δεν επηρεάζεται από το αν κάποιος είναι ή όχι φορέας της ΚΜΝ (p > 0.05). 
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Επειδή είναι πιθανόν, µια µειωµένη κλασµατική αποβολή του ουρικού οξέος (όταν 

η νεφρική λειτουργία είναι φυσιολογική) αυξανόµενη επί νεφρικής ανεπάρκειας να 

παρουσιάζεται τελικά ως φυσιολογική, έχουν συγκριθεί τα αποτελέσµατα της κλα-

σµατικής αποβολής του ουρικού οξέος µεταξύ φορέων και µη-φορέων µε φυσιο-

λογική νεφρική λειτουργία. Για το σκοπό αυτό έχουν σχηµατιστεί δύο οµάδες από 

14 άτοµα εκάστη (14 φορείς και 14 µη-φορείς) όµοιοι ως προς το φύλο και την 

ηλικία, όλοι δε µε φυσιολογική νεφρική λειτουργία. Τα χαρακτηριστικά των δύο 

οµάδων όπως και τα σχετικά αποτελέσµατα παρουσιάζονται στον πίνακα 19. ∆ε 

φαίνεται να υπάρχει καµιά διαφορά µεταξύ των δύο οµάδων όσον αφορά την 

κλασµατική αποβολή του ουρικού οξέος. 

 

 

Πίνακας 19. Σύγκριση της κλασµατικής αποβολής του ουρικού οξέος µεταξύ 

φορέων και µη-φορέων της ΚΜΝ µε φυσιολογική νεφρική λειτουργία. 

 

Παράµετροι Φορείς Μη-φορείς 

Σύνολο 14 14 

Άνδρες 7 7 

Γυναίκες 7 7 

ΜΟ   ηλικίας 43.9 44 

ΜΟ κάθαρσης  κρεατινίνης 92 ml/min. 100 ml/min. 

ΜΟ  FΕurate 6.9 7 

Αυξηµένο  FΕur. 1 0 

Φυσιολογό   FΕur. 7 8 

Ελαττωµένο   FΕur. 6 6 

                                                                          

 

 
110



6.7 Κρίσεις ουρικής αρθρίτιδας ( Ποδάγρα ) 

 

Κρίση ουρικής αρθρίτιδας (κυρίως µε τη µορφή ποδάγρας) έχει αναφερθεί από 5 

άρρενες ασθενείς, µεταξύ 75 φορέων µε πλήρες ιστορικό (ποσοστό 6.6%). Όλοι 

έχουν οδηγηθεί σε τελικό στάδιο χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας (ΤΣΧΝΑ). 

 

 

6.8 Ευρήµατα από τα ούρα. 

 

∆εν υπήρχαν σηµαντικά ευρήµατα από τα ούρα, όπως άλλωστε αναµενόταν αφού 

η νόσος χαρακτηρίζεται και από την απουσία τους. Έτσι ανάµεσα σε 64 δείγµατα 

ούρων από ασθενείς – φορείς της νόσου, τα οποία εξετάστηκαν µικροσκοπικά και 

βιοχηµικά, µόνο σε ένα διαπιστώθηκε µικροσκοπική αιµατουρία ήπιου βαθµού. 

Ίχνη λευκώµατος διαπιστώθηκαν σε 15 ασθενείς (23.4%). Κύλινδροι ή άλλα στοι-

χεία δεν διαπιστώθηκαν (πίνακας 20). 

 

 
 
Πίνακας 20.  Ευρήµατα από τα ούρα σε 64 ασθενείς – φορείς µε ΚΜΝ. 

 

Εύρηµα Αριθµός ασθενών Ποσοστό % 

Φυσιολογικά  48 75 

Μικροσκοπική αιµατουρία 1 1.6 

Πρωτεϊνουρία 15 23.4 

Κυλινδρουρία 0 0 

Άλλα ευρήµατα 0 0 

Σύνολο 64 100 
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Σε όλους τους ασθενείς, ανεξάρτητα από την δοκιµασία για ύπαρξη λευκώµατος 

κατά τη γενική εξέταση των ούρων, ζητήθηκε και άλλο δείγµα ούρων για µέτρηση 

της πυκνότητας του λευκώµατος και της κρεατινίνης. Καθορίστηκε έτσι ο δείκτης 

Πρωτεϊνης / κρεατινίνης. Στον πίνακα 21 εµφανίζονται τα αποτελέσµατα σε 54 

φορείς και 54 µη-φορείς της ΚΜΝ. Στην πλειοψηφία των φορέων (83.3%) ο 

δείκτης είναι σε φυσιολογικά όρια (< 0.200 ), ενώ σε καµιά περίπτωση δε ξεπέ-

ρασε το 3.5  (νεφρωσικό όριο). Το ίδιο παρατηρήθηκε και στους µη-φορείς όπου 

στο 96.3% των περιπτώσεων, όπως αναµενόταν, ο δείκτης βρέθηκε σε φυσιολο-

γικά όρια. Σύγκριση των αποτελεσµάτων, µεταξύ φορέων και µη-φορέων, δεν 

έδειξε διαφορά στο ποσοστό φυσιολογικών τιµών του δείκτη (χ2 = 3.64 / p > 0.05). 

 

 

 

Πίνακας 21.  Αποτελέσµατα του δείκτη πρωτεϊνης / κρεατινίνης  σε 54 

δείγµατα ούρων από ασθενείς – φορείς της  ΚΜΝ και σε 54 µη-φορείς. 

 

Πρωτεϊνη / 

Κρεατινίνη 

Αριθµός δειγµάτων 

φορέων και ποσοστό %

Αριθµός 

δειγµάτων  

 µη-φορέων 

Ποσοστό µη-

φορέων 

% 

< 0.151 45 (83.3) 52 96.3 

0.151 – 0.500 6 (11.1) 1 1.8 

0.501 – 1.000 3 (5.6) 1 1.8 

1.001 – 3.000 0 (0) 0 0 

> 3.0 0 (0) 0 0 

Σύνολο 54 (100) 54 99.9 
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Το ειδικό βάρος των ούρων κυµάνθηκε µεταξύ 1005 – 1036 ανάµεσα στους ασθε-

νείς – φορείς της νόσου, ακολούθως δε συσχετίστηκε µε το βαθµό της νεφρικής 

ανεπάρκειας, όπως φαίνεται στο σχεδιάγραµµα 4. Είναι φανερό ότι στα αρχικά 

στάδια της νόσου µε φυσιολογική νεφρική λειτουργία, δεν παρατηρείται διαταραχή 

της πυκνωτικής λειτουργίας του νεφρού, γεγονός που εξηγεί την απουσία πολυου-

ρίας ανάµεσα στους ασθενείς µας. Παρατηρείται όµως η αναµενόµενη µείωση του 

ειδικού βάρους των ούρων καθώς αναπτύσσεται χρόνια νεφρική ανεπάρκεια. 
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Σχεδιάγραµµα 4.   Ειδικό βάρος ούρων σε σχέση µε τη νεφρική λειτουργία σε 

ασθενείς – φορείς της κυστικής µυελικής νόσου. 
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6.9 Νεφρικές κύστεις 

Μελετήθηκαν τα υπερηχογραφικά ευρήµατα 122 ατόµων που προέρχονται από τις 

µελετηθείσες οικογένειες, εκ των οποίων οι 66 ήταν φορείς της νόσου µε φυσιολο-

γική ή επηρεασµένη νεφρική λειτουργία (οµάδα Α), ενώ οι 56 δεν ήταν φορείς 

(οµάδα Β). Επίσης µελετήθησαν τα υπερηχογραφικά ευρήµατα 66 ατόµων, των 

οποίων οι ηλικίες και το φύλο  συγκρίνεται µε τις ηλικίες και το φύλο των φορέων 

και που απετέλεσαν ένα συγκριτικό πληθυσµό (οµάδα Γ). Τέλος δηµιουργήθηκε 

και η οµάδα ∆, που περιλαµβάνει 56 άτοµα της ίδιας ηλικίας και φύλου µε τους 

µη-φορείς και οι οποίοι απετέλεσαν τον δεύτερο συγκριτικό πληθυσµό. Τα αποτε-

λέσµατα εµφανίζονται στον πίνακα 22. Οι νεφρικές κύστεις ήταν συχνότερες ανά-

µεσα στους φορείς (οµάδα Α) σε σχέση µε τον συγκριτικό τους πληθυσµό (οµάδα 

Γ) (p<0.01), ενώ δεν υπήρξε διαφορά στη συχνότητα των κύστεων µεταξύ φορέων 

και µη-φορέων (p>0.05), ούτε µεταξύ µη-φορέων και του συγκριτικού τους 

πληθυσµού (οµάδα ∆) (p>0.05). 

Πίνακας 22. Υπερηχογραφικά ευρήµατα ανάµεσα στους φορείς της ΚΜΝ, 

τους µη φορείς και τους δύο συγκριτικούς πληθυσµούς (Γ και ∆). 

 
Φορείς 

(οµάδα Α) 
Οµάδα Γ 

Μη-φορείς 

(οµάδα Β) 
 Οµάδα ∆ 

Με κύστεις 26 (39.4%) 11 (16.7%) 16 (28.6%) 10 (17.9%) 

Χωρίς κύστεις 40 (60.6%) 55 (83.3%) 40 (71.4%) 46 (82.1%) 

Σύνολο 66 66 56 56 

Άνδρες 36 38 27 26 

Γυναίκες 30 28 29 30 

ΜΟ Ηλικίας 52.4 52.4 52.1 52 
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Η συχνότητα των νεφρικών κύστεων µεταξύ των δύο φύλων, τόσο µεταξύ των φο-

ρέων της ΚΜΝ όσο και µεταξύ των µη-φορέων, παρουσιάζεται στον πίνακα 23.  

Από τα αποτελέσµατα του πίνακα φαίνεται ότι το 65.4% των φορέων µε κύστεις 

ήταν άνδρες και µόνο το 34.6% ήταν γυναίκες, διαφορά που δεν αποδείχτηκε να 

είναι στατιστικά σηµαντική (χ2 = 1.375 / p>0.10). Η κατανοµή των κύστεων 

αναλόγως του φύλου ανάµεσα στους µη-φορείς ήταν επίσης οµοιόµορφη (χ2 = 

0.045 / p>0.10).  

 

 

 

Πίνακας 23. Συχνότητα των νεφρικών κύστεων στους φορείς 

και τους µη-φορείς της ΚΜΝ  σε σχέση µε το φύλο. 

 

 

 Γονιδιακή 

κατάσταση 

Φορείς 

(66) 

Μη- φορείς 

(56) 

Φύλο 
Άνδρες 

(36) 

Γυναίκες 

(30) 

Άνδρες 

(25) 

Γυναίκες 

(31) 

Χωρίς κύστεις 19 (47.5%) 21 (52.5%) 18 (45%) 22 (55%) 

Με κύστεις 17 (65.4%) 9 (34.6%) 7 (43.8%) 9 (56.3%) 

 

 
 

 

 

 

 

 

Από την στατιστική ανάλυση των δεδοµένων των πινάκων 22 και 23, φαίνεται πως 

η παρουσία των νεφρικών κύστεων δεν αποτελεί κριτήριο για το αν έναν άτοµο 

είναι ή όχι φορέας της ΚΜΝ και ούτε εξαρτάται από το φύλο.  
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Η συχνότητα των νεφρικών κύστεων φαίνεται ότι παρουσιάζει αυξητική τάση µε 

την προοδευτική µείωση της νεφρικής λειτουργίας, όπως και µε την αύξηση της 

ηλικίας των ασθενών (πίνακας 24). Σύγκριση της συχνότητας  των κύστεων των 

φορέων µε φυσιολογική νεφρική λειτουργία και των φορέων σε ΤΣΧΝΑ µε την 

δοκιµασία χ2 , έδειξε µια διαφορά στατιστικά πολύ σηµαντική (χ2 = 8.246, p<0.01).  

 

 

 

 

Πίνακας 24. Συχνότητα των κύστεων στους φορείς της ΚΜΝ  

σε σχέση µε τη νεφρική λειτουργία και την ηλικία τους.  

 

 

Κάθαρση 

Κρεατινίνης    

ml / min 

Αριθµός 

εξετασθέντων 

φορέων 

Αριθµός φορέων 

µε κύστεις και      

ποσοστό 

Μέσος όρος 

ηλικίας φορέων  

µε κύστεις. 

> 79 18 4  (22.2% ) 45.8 

41 - 79 24 6   (25.0%) 48.6 

11 - 40 7 3  ( 42.8% ) 55.0 

< 11 17 13  (76.5% ) 61.8 

Σύνολο 66 26  ( 39.4% ) 55.5 
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Οι κύστεις παρουσίασαν συχνότερη εντόπιση στα όρια φλοιού-µυελού (48.1%), 

λιγότερη στη µυελική ζώνη (29.6%) και σπανιότερη στη φλοιώδη µοίρα (22.2%) 

(πίνακας 25). Το  47% των εξετασθέντων φορέων, µε τη βοήθεια των υπερήχων, 

παρουσίασε νεφρούς µε φυσιολογικό µέγεθος και ηχογένεια, χωρίς κύστεις (εικόνα 

10), το 13.6% παρουσίασε νεφρούς µε ελαττωµένο µέγεθος, αυξηµένη ηχογένεια, 

χωρίς κύστεις (εικόνα 11), το 7.6% παρουσίασε απλή µονήρη κύστη (εικόνα 12), 

το 15.1% παρουσίασε συνολικά 2-5 απλές κύστεις και στους δύο νεφρούς (εικόνα 

13), το 3% παρουσίασε πολλαπλές ευµεγέθεις  κύστεις στον ένα νεφρό (εικόνα 14), 

το 6.1% παρουσίασε πολλαπλές ευµεγέθεις κύστεις και στους δύο νεφρούς (εικόνα 

15) και τέλος το 7.6% παρουσίασε την ‘‘κλασσική’’ εικόνα της νόσου µε 

αµφοτερόπλευρες, διάσπαρτες, µικροσκοπικές κύστεις στη µυελώδη µοίρα των 

νεφρών (εικόνα 16 α, β). 

 

 

 

Πίνακας 25. Εντόπιση των κύστεων στους ασθενείς-φορείς µε ΚΜΝ. 

 

 Περιοχή του 

νεφρού 

Όρια φλοιού-

µυελού 

Μυελώδης 

µοίρα 

Φλοιώδης 

µοίρα 

Αριθµός 

ασθενών 
13 8 6 

Ποσοστό 48.1% 29.6% 22.2% 
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Εικόνα 10. Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε φορέα της κυστικής

µυελικής νόσου µε φυσιολογικό µέγεθος νεφρών, χωρίς διαταραχή στην ηχογέ-

νεια και χωρίς νεφρικές κύστεις. Αυτή η εικόνα έχει εντοπισθεί στο 47% των

φορέων που έχουν διερευνηθεί. 
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Εικόνα 11. Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε φορέα της ΚΜΝ, µε µι-

κρότερο του αναµενόµενου µέγεθος νεφρών, αυξηµένη ηχογένεια, χωρίς νεφρι-

κές κύστεις. Η εικόνα αυτή παρατηρήθηκε στο 13.6% των εξετασθέντων φορέων

της νόσου. 
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Εικόνα 12. Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε ασθενή µε ΚΜΝ µε µο-

νήρη φλοιο-µυελική κύστη στον αριστερό νεφρό. Παρόµοια εικόνα µε µονόπλευ-

ρη µονήρη φλοιο-µυελική ή φλοιϊκή κύστη έχει παρατηρηθεί σε ποσοστό 7.6% 

των εξετασθέντων φορέων της νόσου. 
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Εικόνα 13. Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε φορέα της ΚΜΝ

όπου εµφανίζονται αµφοτερόπλευρες φλοιο-µυελικές κύστεις. Παρατηρείται

επίσης αυξηµένη ηχογένεια του φλοιού. Ο ασθενής εµφανίζει αρχόµενο

στάδιο ΧΝΑ. Παρόµοια εικόνα µε 2-5 κύστεις έχει παρατηρηθεί στο 15.1%

των εξετασθέντων φορέων της νόσου. 
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Εικόνα 14. Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε ασθενή – φορέα της

ΚΜΝ σε αρχόµενο στάδιο ΧΝΑ, όπου παρατηρούνται πολλαπλές και ευµεγέθεις

φλοιο-µυελικές κύστεις στον αριστερό νεφρό. Παρατηρείται επίσης αυξηµένη

ηχογένεια του φλοιού. Παρόµοια εικόνα µε µονόπλευρη εντόπιση πολλαπλών

κύστεων έχει παρατηρηθεί σε ένα µικρό ποσοστό (3%) των εξετασθέντων

φορέων της νόσου. 
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Εικόνα 15.Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε ασθενή – φορέα της

ΚΜΝ. Πρόκειται για γυναίκα ηλικίας 68 ετών σε τελικό στάδιο ΧΝΑ που

υποβάλλεται σε περιοδική αιµοκάθαρση. H ασθενής παραπέµφθηκε στο τµή-

µα µας µε την πιθανή διάγνωση της Πολυκυστικής νόσου των νεφρών. Παρό-

µοια εικόνα µε πολλαπλές αµφοτερόπλευρες κύστεις έχει παρατηρηθεί σε

ποσοστό 6.1% των εξετασθέντων ασθενών σε άτοµα συγγενικά κυρίως µε την

ασθενή. 
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Εικόνα 16 (α). Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών σε φορέα της ΚΜΝ σε 

πολύ αρχόµενο στάδιο ΧΝΑ. Πρόκειται για γυναίκα ηλικίας 40 ετών που απετέλε-

σε την ασθενή δείκτη. Η παρουσία µικροσκοπικών µυελικών κύστεων αµφοτερό-

πλευρα έθεσα αρχικά τη διάγνωση σπογγοειδούς νεφρού. 

 

Εικόνα 16 (β). Υπερηχογραφική απεικόνιση των νεφρών της ίδιας ασθενούς πέντε

χρόνια αργότερα µε ελαφρά επιδείνωση της νεφρικής λειτουργίας. ∆εν παρατη-

ρούνται αξιόλογες διαφορές στην υπερηχογραφία. Παρόµοια εικόνα µε αµφοτερό-

πλευρες µικροσκοπικές κύστεις και περιοχές αυξηµένης ηχογένειας έχουν παρατη-

ρηθεί σε ποσοστό 7.6 % των εξετασθέντων φορέων της νόσου. 
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Η παρουσία κύστεων ανάµεσα στους µη-φορείς της νόσου (µερικοί από τους οποί-

ους παρουσίαζαν ελαττωµένη κάθαρση κρεατινίνης) ήταν ιδιαίτερα ενδιαφέρουσα. 

Τα αποτελέσµατα παρουσιάζονται στον πίνακα 26. Παρατηρήσαµε κύστεις σε πο-

σοστό 28.6%, οι οποίες στο µεγαλύτερό τους ποσοστό (16.1%) ήταν απλές µονή-

ρεις κύστεις. Στους υπόλοιπους παρατηρήσαµε περισσότερες κύστεις, ακόµα και 

αµφοτερόπλευρα. Όπως αναφέρθηκε και προηγούµενα (σελίδα 110), η συχνότητα 

των κύστεων στους µη-φορείς δεν παρουσίασε στατιστικά σηµαντική διαφορά  από 

το συγκριτικό πληθυσµό της οµάδας ∆ (πίνακας 22).  

 

 

 

Πίνακας 26. Ανάλυση των νεφρικών κύστεων  

στους µη-φορείς της ΚΜΝ. 

 

Σύνολο 56 

Χωρίς κύστεις 40 (71.4%) 

Απλή µονήρης κύστη 9 (16.1%) 

2 – 3 απλές κύστεις 1 (1.8%) 

> 3 απλές κύστεις 2 (3.6%) 

Αµφ/πλευρες απλές κύστεις 3 (5.4%) 

Αµφ/πλευρες µυελικές κύστεις 1 (1.8%) 
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Με βάση τα αποτελέσµατα του πίνακα 26, έγινε περαιτέρω διερεύνηση των 6 περι-

στατικών, των µη-φορέων, µε πέραν των 3 κύστεων. Ο πίνακας 27 παρουσιάζει 

αναλυτικά αυτά τα αποτελέσµατα. Αξίζει να σηµειωθεί ότι και τα έξι αυτά περι-

στατικά ανήκουν στην ίδια µεγάλη οικογένεια  4901 Β. 

 

 

Πίνακας 27. Αναλυτική παρουσίαση των περιστατικών των µη φορέων της 

ΚΜΝ µε πέραν των 3 νεφρικών κύστεων. 

 

Περιστατικά 

Αρ.Οικογενεια

κού δέντρου 

Αριθµός 

κύστεων 
Φύλο Ηλικία 

Κάθαρση 

κρεατινίνης 

(ml/min) 

4901 (Β) ΙV-23 3(∆εξ.νεφ) Θήλυ 84 35.0 

4901 (Β) V-5 Αµφ/ρες Άρρεν 71 59.6 

4901 (B) VI-21 Αµφ/ρες Θήλυ 33 124.4 

4901 (B) V-13 4 (Aρ.νεφ) Θήλυ 56 74.3 

4901 (B) V-33 Αµφ/ρες Θήλυ 48 90.8 

4901 (B) V-63 3 (∆εξ.νεφ) Θήλυ 45 78.0 

                                                                                                        

 

Τέσσερις από τους έξι έχουν επίσης ελαττωµένη κάθαρση κρεατινίνης, θέτοντας τα 

αποτελέσµατα της γενετικής µελέτης στα συγκεκριµένα άτοµα σε αµφιβολία. 

Απαιτείται ιδιαίτερη προσοχή κατά την εκτίµηση των αποτελεσµάτων ανάλυσης-

σύνδεσης του DNA σε επίπεδο ασθενή, µακροχρόνια παρακολούθηση των περι-

στατικών και επανεκτίµηση της όλης εικόνας στο µέλλον. 
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6.10 Ιστοπαθολογία 

 

Μόνο σε µια περίπτωση κατά τη διάρκεια της µελέτης (1997-2000) προσφέρθηκε η 

δυνατότητα µακροσκοπικής µελέτης ασθενή µε ΚΜΝ. Η περίπτωση αυτή αφορού-

σε άνδρα ασθενή σε αιµοκάθαρση που ανήκε στην οικογένεια 4903 (ΙΙΙ-8) και ο 

οποίος απεβίωσε. Οι νεφροί παρουσίαζαν µακροσκοπικές κύστεις, όπως φαίνεται 

στην εικόνα 17.  

 

 

 

Εικόνα 17. Αυτοψία νεφρού από αποβιώσαντα άρρενα ασθενή της οικογένειας 

4903, ηλικίας 67 ετών, µε ΚΜΝ, σε αιµοκάθαρση. ∆ιακρίνεται ευµεγέθης φλοιϊκή 

κύστη. 
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Ιστολογική εξέταση των νεφρών έγινε σε οκτώ ασθενείς, µετά από νεφρική βιοψία 

και περιελάµβανε εξέταση µε φωτονικό και ηλεκτρονικό µικροσκόπιο  και  ανοσο-

φθορισµό. 

 

Η εξέταση στο φωτονικό µικροσκόπιο και ανοσοφθορισµό έγινε σε όλα τα δείγµα-

τα  (άνδρες 7, γυναίκες 1), ενώ εξέταση µε ηλεκτρονικό µικροσκόπιο κατέστη δυ-

νατή σε πέντε µόνο περιπτώσεις. Σε µια περίπτωση (ασθενής 4, πίνακας 28, σελίδα 

131) η εξέταση στο ηλεκτρονικό µικροσκόπιο έγινε µερικά χρόνια µετά το φωτο-

νικό µικροσκόπιο µε επανεξέταση της αρχικής βιοψίας, αφού ο ασθενής είχε πλέον 

οδηγηθεί σε τελικό στάδιο χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας. Ως εκ τούτου το δείγµα 

δεν ήταν στην καλύτερη δυνατή κατάσταση για αξιόπιστα αποτελέσµατα. Επι-

πλέον στην ίδια περίπτωση η αρχική διάγνωση µε φωτονικό µικροσκόπιο ήταν 

µεσαγγειο-υπερπλαστική σπειραµατονεφρίτιδα. Η επανεξέταση όµως του δείγµα-

τος, υπό το φως των νέων κλινικών δεδοµένων, έδειξε ότι τα  ευρήµατα  ήταν συµ-

βατά µε την κυστική µυελική νόσο. 

 

 
6.10.1 Φωτονικό µικροσκόπιο 

Τα νεφρικά σπειράµατα παρουσιάστηκαν από εντελώς φυσιολογικά µέχρι πλήρως 

σκληρυντικά. Γύρω από τα σπειράµατα µε σκλήρυνση ήταν εµφανής έντονη 

περισπειραµατική ίνωση (εικόνα 18), η οποία κάποτε εµφανιζόταν και γύρω από 

φυσιολογικά σπειράµατα σε ηπιότερο βαθµό. Στις µισές περίπου βιοψίες παρατη-

ρήθηκαν παχύνσεις στην κάψα του Bowman. Οι σπειραµατικές βασικές µεµβράνες 

ήταν φυσιολογικού πάχους και µορφολογίας, χωρίς οποιαδήποτε άλλα παθολογικά 

ευρήµατα. 
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Εικόνα 18. Βιοψία νεφρού σε ασθενή µε ΚΜΝ στο φωτονικό µικροσκόπιο µε 

ατροφία  των ουροφόρων σωληναρίων, περισπειραµατική ίνωση (κόκκινο βέλος)  

και πάχυνση της σωληναριακής βασικής µεµβράνης (γαλάζιο βέλος) (χρώση PAS) 

[Από το αρχείο του Ιστοπαθολογικού τµήµατος του Γ Ν Λευκωσίας ]. 
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Σε όλα τα δείγµατα  ήταν έντονη η ατροφία των ουροφόρων σωληναρίων σε διά-

φορους βαθµούς, η δε σωληναριακή βασική µεµβράνη ήταν πεπαχυµένη σε περισ-

σότερες από τις µισές περιπτώσεις (εικόνα 19). 

 

 

 

 

Εικόνα 19. Ιστολογική εικόνα από ασθενή µε ΚΜΝ στο φωτονικό µικροσκόπιο, µε 

έντονη ατροφία των ουροφόρων σωληναρίων (µαύρο βέλος) (χρώση PAS) [Από το 

αρχείο του Ιστοπαθολογικού τµήµατος του Γ Ν Λευκωσίας]. 
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Στο διάµεσο ιστό παρατηρήθηκε εστιακή λεµφοκυτταρική διήθηση και ίνωση 

ποικίλου βαθµού . 

 
 
 
6.10.2 Ηλεκτρονικό µικροσκόπιο 

Το ηλεκτρονικό µικροσκόπιο επιβεβαίωσε τις σπειραµατικές αλλοιώσεις του φω-

τονικού µικροσκοπίου (σπειραµατοσκλήρυνση, παχύνσεις της κάψας του Bow-

man), όπως και την κανονική εµφάνιση της σπειραµατικής βασικής µεµβράνης 

χωρίς παχύνσεις, λεπτύνσεις ή ‘‘πεταλλιώδη’’ εµφάνιση, αποκλείοντας την περί-

πτωση του συνδρόµου Alport. 

 

Επιβεβαιώθηκε επίσης η ατροφία των ουροφόρων σωληναρίων, όπως και η 

πάχυνση της σωληναριακής βασικής µεµβράνης (εικόνα 20). Σε µερικές δε περι-

πτώσεις η πάχυνση εναλλασσόταν µε λεπτύνσεις (εικόνα 21) προσδίδοντας έτσι 

µια ακανόνιστη εµφάνιση. Χαρακτηριστικός ήταν επίσης ο διαχωρισµός της σωλη-

ναριακής βασικής µεµβράνης σε στρώµατα, προσδίδοντας  µια ‘‘πεταλλιώδη’’ εµ-

φάνιση (εικόνα 22). 
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TBM

 
 
 
 
Εικόνα 20. Φωτογραφία από ηλεκτρονικό µικροσκόπιο η οποία  εµφανίζει πάχυν-
ση της βασικής µεµβράνης του ουροφόρου σωληναρίου (ΤΒΜ). (Μεγέθυνση x 
4,000). 
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Εικόνα 21. Φωτογραφία από ηλεκτρονικό µικροσκόπιο η οποία εµφανίζει απότοµη 
λέπτυνση (τόξα) της βασικής µεµβράνης του ουροφόρου σωληναρίου (Μεγέθυνση 
x 4000)  
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Εικόνα 22. Φωτογραφία από ηλεκτρονικό µικροσκόπιο στην οποία εµφανίζεται η 

πεταλλιώδης διάσπαση (τόξα) της βασικής µεµβράνης του ουροφόρου σωληναρίου 

(Μεγέθυνση  x 10,000). 

 
6.10.3 Ανοσοφθορισµός 
 
Η εξέταση µε µικροσκόπιο ανοσοφθορισµού, έναντι των ανοσοσφαιρινών IgA, 

IgG και IgM, όπως και µε τα κλάσµατα του συµπληρώµατος  C3 και C4 ήταν αρ-

νητική. 

 

Τα ευρήµατα από τις βιοψίες των 8 ασθενών παρουσιάζονται συγκεντρωτικά  

στους πίνακες 28 και 29. 
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Πίνακας 28. Ιστοπαθολογικά ευρήµατα σε οκτώ (8) ασθενείς µε ΚΜΝ       

στο φωτονικό µικροσκόπιο. 

Ασθενής 1  2  3    4    5     6     7  8 

Φύλο Α Α Α Α Α Θ Α Α 

Ηλικία 47 53 41 34 40 55 35 56  

Κρεατινίνη 

ορού (mgr / dl) 
1.3 1.5 1.8 2.0 1.4 1.3 2.5 1.6 

Σπειραµατο 

σκλήρυνση 
+ + + - + + + + 

Περισπειρα 

µατική. Ίνωση 
- - + - + - + - 

 

 

 

Σπείραµα 
Πάχυνση      

κάψας 

Bowman 

+ + - - - - + - 

Ατροφία + + + - + + + + 

Πάχυνση 

σωλην. βασ. 

µεµβράνης 

+ - - - + + + - 
 

 

 

Σωληνάριο 
Ανισόπαχη 

σωλ.βασική 

µεµβράνη 

- - - - - - - - 

Λεµφοκυτ/κή 

διήθηση 
+ + + - + - + + ∆ιάµεσος 

Ιστός 
Ίνωση - + + - + + + + 

 

Φ: φυσιολογικό,  (+ ): σηµείο παρόν,  ( - ): σηµείο απόν. 
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Πίνακας 29. Ιστοπαθολογικά ευρήµατα σε οκτώ (8) ασθενείς µε ΚΜΝ στο 

Ηλεκτρονικό µικροσκόπιο. 

 

Ασθενής 1 2 3 4 5 6 7 8 

Φύλο Α Α Α Α Α Θ Α Α 

Ηλικία 47 53 41 34 40 55 35 56  

Κρεατινίνη ορού 

(mgr / dl) 
1.3 1.5 1.8 2.0 1.4 1.3 2.5 1.6 

Σπειραµατο 

σκλήρυνση 
+ + + - - - - - 

Περισπειραµα 

τική. Ίνωση 
- - + - - - - - 

 

 

 

Σπείραµα Πάχυνση     

κάψας Bowman 
Φ + + - - - - + 

Ατροφία + Φ + - - - - + 

Πάχυνση σωλην. 

βασ. µεµβράνης 
+ Φ + - - - - + 

 

 

 

Σωληνάριο 

Ανισόπαχη 

σωλ.βασική 

µεµβράνη 

+ - + - - - - + 

Λεµφοκυτ/κή 

διήθηση 
+ + + - + - + + ∆ιάµεσος 

Ιστός 
Ίνωση - + + - + + + + 

 

Φ: φυσιολογικό,  (+ ): σηµείο παρόν,  ( - ): σηµείο απόν. 
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6.11  Αποτελέσµατα Νεφρικής Μεταµόσχευσης 
 
Η Barbara Chamberlin [43] αναφέρει πως δεν έχουν αναφερθεί περιπτώσεις επα-

νεµφάνισης κύστεων στο µόσχευµα τέτοιων ασθενών. Αυτή είναι και η δική µας 

διαπίστωση από την παρακολούθηση αρκετών ασθενών µε κυστική µυελική νόσο 

και νεφρική µεταµόσχευση. 

 

Μεταξύ των ετών 1975 – 2000 υποβλήθηκαν σε νεφρική µεταµόσχευση 41 ασθε-

νείς από την επαρχία της Πάφου. Οι 19 ασθενείς οδηγήθηκαν σε νεφρική ανεπάρ-

κεια λόγω της κυστικής µυελικής νόσου, ανήκουν δε στις αναφερθείσες οικογέ-

νειες. Οι υπόλοιποι 22 ασθενείς οδηγήθηκαν σε νεφρική ανεπάρκεια από άλλες 

αιτίες εκτός της ΚΜΝ. Κλινικά στοιχεία όπως και τα αποτελέσµατα  για τις δύο 

αυτές οµάδες ασθενών παρουσιάζονται στους πίνακες 30 και 31 αντίστοιχα. 

 

Στον πίνακα 32 παρουσιάζονται τα συγκριτικά αποτελέσµατα µεταξύ των δύο 

αυτών οµάδων. Παρατηρούµε ότι ο ΜΟ ηλικίας των ασθενών µε ΚΜΝ είναι 

µεγαλύτερος (48.3 έτη) σε σχέση µε το ΜΟ ηλικίας των ασθενών της άλλης οµά-

δας µεταµοσχευµένων (40.8 έτη). Ο χρόνος µεταµόσχευσης είναι επίσης µεγαλύ-

τερος στη πρώτη οµάδα (83.8 µήνες) παρά στη δεύτερη  (76.7 µήνες). Αντίθετα το 

ποσοστό συγγενικών µεταµοσχεύσεων στην οµάδα των ασθενών µε ΚΜΝ είναι 

λιγότερο (21%) σε σχέση µε το ποσοστό των ασθενών µε άλλη νεφροπάθεια (59.1 

% ) (πίνακας 32),  διαφορά που είναι στατιστικά πολύ σηµαντική (χ2 = 7.74, 

p<0.01). 

 

Οι αριθµοί είναι σχετικά µικροί για εξαγωγή στατιστικώς σηµαντικών συµπερα-

σµάτων. Είναι όµως φανερό ότι τα αποτελέσµατα της νεφρικής µεταµόσχευσης 

στους ασθενείς µε κυστική µυελική νόσο είναι τουλάχιστο τόσο καλά όσο και στο 

γενικό πληθυσµό των µεταµοσχευµένων, πιθανώς δε και ελαφρώς καλύτερα.  
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Μπορούµε εποµένως να συµπεράνουµε ότι η νεφρική µεταµόσχευση έχει άριστα 

αποτελέσµατα στους ασθενείς µε ΚΜΝ που οδηγούνται σε τελικό στάδιο ΧΝΑ. Το 

πρόβληµα εστιάζεται στην εξεύρεση κατάλληλου δότη, που στη περίπτωσή τους 

γίνεται ακόµα οξύτερο, αφού ένας σηµαντικός αριθµός συγγενών αποκλείεται, είτε 

γιατί και οι ίδιοι πάσχουν, είτε γιατί έχουν πιθανότητα 50% να νοσήσουν.  

 

Η εφαρµογή της µεθόδου σύνδεσης-ανάλυσης του DNA (linkage-analysis method) 

όσο το γονίδιο της νόσου παραµένει αταυτοποίητο, εφόσον αρκετά µέλη κάποιας 

οικογένειας πάσχουν από τη νόσο ή η αναζήτηση του γονιδίου όταν τούτο γίνει 

γνωστό, θα βοηθήσει στον αποκλεισµό των φορέων της νόσου, επιτρέποντας την 

ορθή και ασφαλή επιλογή του υποψήφιου συγγενή δότη.      
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Πίνακας 30. Αποτελέσµατα νεφρικής µεταµόσχευσης σε 19 ασθενείς µε 

KMN από την επαρχία της Πάφου. 
 

 

Α/

A 

Θέση οικογεν. 

δένδρου  

Φύλο Είδος 

νεφρού 

Ηµερ. 

Μ/σης 

Ηλικία 

Μ/σης 

Ηµερ. 

Απόρ. 

Mέση κρεατ 

ορού (mg/dl) 

Μήνες

Μ/σης

1 4901 Α – V(17) Ανδρ Πτωµ 17.11.97 54 - 1.6 36 

2 4901 Α – V (45) Α Πτωµ 08.07.98 54 - 1.7 28 

3 4901 Β – V (22) Α Πτωµ 20.09.89 43 - 1.8 134 

4 4901 Β – V (25) Α Συγγ 29.02.92 47 13.01.00 Αιµ/ση 95 

5 4901 Β – V (38) Γυν Συγγ 24.01.87 38 07.01.00 Αιµ/ση 156 

6 4902 – III (5) Γ Πτωµ 28.11.90 63 - 2.3 119 

7 4902 – IV (16) Α ΖΜΣ 29.04.99 47 - 1.6 19 

8 4903 – III (15) Α Πτωµ 06.11.97 56 - 1.9 36 

9 4903 – IV (8) Γ Πτωµ 03.12.94 52 - 1.2 71 

10 4903 – IV (7) Α Συγγ 05.11.87 44 12.04.00 Θ : 3.3 149  

11 4903 – IV (6) Γ Πτωµ 14.10.90 40 - 2.2 121 

12 4903 – ΙV (45) Α ΖΜΣ 18.01.96 48 04.01.00 Αιµ/ση 48 

13 4904 – IV (14) Α Συγγ 11.11.75 41 - 3.5 300 

14 4904 – IV (15) Α ΖΜΣ 20.06.96 43 - 1.5 53 

15 4904 – IV (16) Α Πτωµ 02.02.99 39 - 1.4 21 

16 4905 – IV (35) Α Πτωµ 06.06.94 58 - 2.0 53 

17 4905 – V (8) Α Πτωµ 19.01.95 53 - 0.9 70 

18 4905 – V (11) Α ΖΜΣ 08.10.96 38 - 1.3 49 

19 4906 – III (1) Α ΖΜΣ 13.01.98 59 - 1.9 34 

 

Συγγ= Συγγενική µεταµόσχευση,   Πτωµ= Πτωµατική µεταµόσχευση, ΖΜΣ=Μετα-

µόσχευση από ζώντα µη συγγενή 
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Πίνακας 31. Αποτελέσµατα νεφρικής µεταµόσχευσης σε 22 ασθενείς χωρίς  

                     ΚΜΝ από την επαρχία της Πάφου. 
 

Α / 

Α 

Φύλο Ηµ/νία Ηλικία Είδος µ/σης Απόρριψη Κρεατ.ορού  ∆ιάρκεια 

1 Α 03.09.92 45 Συγγεν _ 2.5 74 

2 Γ 10.01.95 51 Συγγεν _ 1.8 70 

3 Γ 1984 25 Συγγεν _ 0.9 198 

4 Γ 31.08.89 49 Συγγεν _ 1.3 134 

5 Α 12.05.87 33 ΖΜΣ _ 5.4 162 

6 Α 26.03.98 42 Συγγεν _ 1.7 32 

7 Α 07.11.86 43 Συγγεν 09.05.00 Αιµ/ση 48 

8 Γ 13.04.88 48 Πτωµ _ 1.3 151 

9 Γ 30.01.92 33 Συγγεν _ 1.9 106 

10 Α 21.01.93 31 Συγγεν _ 1.3 94 

11 Α 06.03.97 33 ΖΜΣ _ 1.4 44 

12 Α 18.05.94 50 Πτωµ _ 1.3 78 

13 Α 13.12.94 34 Συγγεν _ 2.3 71 

14 Α 24.07.00 66 Πτωµ _ 0.9 4 

15 Α 26.09.00 56 Πτωµ _ 1.5 2 

16 Γ 14.10.93 50 Πτωµ _ 1.7 85 

17 Γ 23.04.96 23 Συγγεν _ 1.6 55 

18 Α 14.11.90 32 Πτωµ 10.11.97 ΣΦΠΚ 84 

19 Γ 16.08.98 42 Συγγεν _ 1.8 27 

20 Γ 20.10.98 33 Συγγεν _ 1.9 25 

21 Α 16.02.89 27 Συγγεν _ 1.7 141 

22 Α 05.12.94 52 Πτωµ Θ:31.01.95 ? 2 
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Πίνακας 32. Συγκριτικά αποτελέσµατα νεφρικής µεταµόσχευσης µεταξύ των 

19 ασθενών µε ΚΜΝ και των 22 ασθενών µε ΤΣΧΝΑ από άλλη αιτία, στην 

επαρχία της Πάφου. 

 

Παράµετροι 
Μεταµοσχευµένοι  

µε ΚΜΝ 

Μεταµοσχευµένοι 

από άλλη αιτία 

Άνδρες 15/19 (78.9 %) 13/22 (59.1 %) 

Γυναίκες 4/19 (21 %) 9/22 (40.9 %) 

ΜΟ  ηλικίας 48.3 40.8 

ΜΟ κρεατινίνης    ορού 1.5 1.8 

ΜΟ  µηνών µεταµόσχευσης 83.8 76.7 

Αριθµός απορρίψεων 3/19 2/22 

Συγγενικές µεταµοσχεύσεις 4/19 (21 %) 13/22 (59.1 %) 

Πτωµατικές µεταµοσχεύσεις 10/19 (52.6%) 7/22 (31.8%) 

Ζώντες µη συγγενικοί δότες 5/19 (26.3%) 2/22 (9.1%) 

Επιβίωση ασθενών εντός ενός έτους 100 % 95 % 

Επιβίωση µοσχεύµατος εντός ενός 

έτους 
100 % 95 % 

Πενταετής επιβίωση ασθενών 100 % 92.8 % 

Πενταετής επιβίωση µοσχεύµατος 90 % 85.7 % 

∆εκαετής επιβίωση ασθενών 100 % 85.7 % 

∆εκαετής επιβίωση µοσχεύµατος 85.7 % 71.4 % 
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ΣΥΖΗΤΗΣΗ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
142



ΣΥΖΗΤΗΣΗ 
 
7.1. Γενικά 
 
Η κυστική µυελική νόσος των νεφρών, σπάνια ή και άγνωστη ακόµα σε κάποιες 

περιοχές, αποτελεί την πρώτη αιτία ΤΣΧΝΑ στη µονάδα Αιµοκάθαρσης του Γενι-

κού Νοσοκοµείου της Πάφου, µε συχνότητα 36.9 % (πίνακας 4). Χαρακτηρίζεται 

από µεγάλη ετερογένεια τόσο στην κλινική της εικόνα (φαινοτυπική ετερογένεια), 

όσο και στο γενετικό της υπόστρωµα  (γενετική ετερογένεια) [55], ενώ ακόµη πα-

ρουσιάζει αρκετή δυσχέρεια στη διάγνωσή της. Έτσι, η ακριβής συχνότητά της 

εξακολουθεί να παραµένει άγνωστη σε αρκετές περιοχές. Πιστεύεται ότι είναι 

συχνότερη από όσο διαγιγνώσκεται.  

 

Κληρονοµείται κατά τον αυτόσωµο επικρατούντα χαρακτήρα. Η γενετική µελέτη, 

µε τη µέθοδο ανάλυσης–σύνδεσης του DNA που έγινε στο Ινστιτούτο Νευρολο-

γίας και Γενετικής της Κύπρου, ανάµεσα στους ασθενείς και τους συγγενείς πρώ-

του βαθµού ατόµων που ανήκαν στις οικογένειες µε σαφή κληρονοµική νεφροπά-

θεια, έδειξε ένα ποσοστό φορέων 47.2 %  (πίνακας 5). 

 

Η νόσος παρουσιάζει ευρύ φάσµα ως προς την ηλικία έναρξης και επέλευσης του 

τελικού σταδίου, ο δε ακριβής καθορισµός της πρώτης είναι προς το παρόν αδύνα-

τος, λόγω έλλειψης σαφών διαγνωστικών κριτηρίων και πρώϊµων συµπτωµάτων. Η 

ηλικία επέλευσης του τελικού σταδίου ΧΝΑ δεν παρουσιάζει διαφορά µεταξύ 

ανδρών και γυναικών (πίνακας 8) και κυµαίνεται κατά µέσον όρο στα 57.5 έτη. 

Παρουσιάζει όµως, όπως ήδη έχει αναφερθεί, µεγάλες διακυµάνσεις τόσο µεταξύ 

διαφορετικών οικογενειών (πίνακας 9) όσο και εντός των οικογενειών. Ιδιαίτερο 

ενδιαφέρον παρουσιάζουν τα ευρήµατα του πίνακα 10, όπου έχει υπολογιστεί ο 

µέσος όρος επέλευσης του τελικού σταδίου κατά γενεά στην κάθε οικογένεια. Πα-

ρατηρείται µια σταθερή και πολύ σηµαντική µείωση του µέσου όρου, σε όλες τις 
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οικογένειες που έχουν µελετηθεί, ώστε να µπορούµε να ισχυριστούµε ότι η νόσος 

αυτή παρουσιάζεται σηµαντικά πιο νωρίς στις ακολουθούµενες γενεές. Το φαινό-

µενο της εµφάνισης µιας κληρονοµικής νόσου ενωρίτερα και ίσως σε σοβαρότερη 

µορφή στις ακόλουθες γενεές ονοµάζεται ‘‘επίσπευση’’ (anticipation) [124]. Στο 

φαινόµενο αυτό θα αναφερθούµε περισσότερο στο εδάφιο µε τίτλο ‘‘ Γενετική της 

νόσου’’.  

 

Σε αντίθεση µε τη νεανική νεφρωνόφθιση όπου οι ασθενείς συνήθως παρουσιά-

ζουν ενωρίς κάποια συµπτώµατα, όπως πολυουρία, οι ενήλικες ασθενείς µε τη 

ΚΜΝ δεν ανέφεραν τέτοια συµπτώµατα. Η πολυουρία  είναι αποτέλεσµα της 

υποσθενουρίας που παρατηρείται νωρίς στη νεφρωνόφθιση [48-49], έχει όµως ανα-

φερθεί και για την ΚΜΝ, ιδίως σε περιπτώσεις όπου εκδηλώνεται σε άτοµα νεα-

ρότερα από ότι στις δικές µας οικογένειες. Το σχεδιάγραµµα 4 παρουσιάζει τη 

σχέση του ειδικού βάρους ούρων µε τη νεφρική λειτουργία των ασθενών – φορέων 

κατά το χρόνο των µετρήσεων και δεικνύει τη µείωσή του σε προχωρηµένο στάδιο 

νεφρικής ανεπάρκειας. Η διατήρηση υψηλού ειδικού βάρους των ούρων, στα αρχι-

κά στάδια της νόσου, εξηγεί την απουσία πολυουρίας στους δικούς µας ασθενείς. 

 

Η µικροσκοπική εικόνα των ούρων χαρακτηρίζεται βιβλιογραφικά από την απου-

σία ευρηµάτων και αναφέρεται σαν καλοήθης, γεγονός που διαπιστώθηκε και στα 

δικά µας περιστατικά, αφού στη συντριπτική τους πλειοψηφία (75%) τα ούρα δεν 

παρουσίασαν παθολογικά ευρήµατα. Η µικροσκοπική αιµατουρία είναι πολύ 

σπάνια  Σε µας παρατηρήθηκε µόνο σε µια περίπτωση σε ήπιο βαθµό. Το πιο συνη-

θισµένο εύρηµα στα ούρα είναι µια ήπιου βαθµού λευκωµατουρία, η οποία συνή-

θως δεν υπερβαίνει το 1gr την ηµέρα. Πρωτεϊνουρία σε νεφρωσικά όρια  έχει ανα-

φερθεί στη βιβλιογραφία [47] σε µια περίπτωση µε νεανική νεφρωνόφθιση. 
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Η κλινική εξέταση είναι επίσης φτωχή σε ευρήµατα, αφού η νόσος δε συνοδεύεται 

από εκδηλώσεις από τους νεφρούς ή άλλα όργανα. Οφθαλµικές διαταραχές, συνή-

θεις σε άλλες κληρονοµικές νεφροπάθειες, όπως το σύνδροµο Alport (πρόσθιος 

φακόκωνος, καταρράκτης, περιωχρικές κηλίδες κ.ά.), τη νεανική νεφρωνόφθιση 

(µελαγχρωµατική αµφιβληστροειδοπάθεια) [26-28] και τη κυστίνωση (φωτοφο-

βία, τύφλωση) [45], δεν έχουν αναφερθεί για τη νόσο αυτή. Ο Royfield και συν. το 

1972 [46] παρατήρησαν αυξηµένη συχνότητα κόκκινων ή ξανθών µαλλιών σε 

ασθενείς µε κυστική µυελική νόσο, παρατήρηση που εµείς δεν µπορέσαµε να επι-

βεβαιώσουµε. Επίσης δε διαπιστώσαµε συνύπαρξη άλλων παθήσεων όπως σπαστι-

κή παραπληγία [36], σύνδροµο Ellis-van Creveld ή σύνδροµο Jeune [125]. 

 

Η υπέρταση (ΑΠ>140/90 mmHg) βρέθηκε αρκετά συχνή ανάµεσα στους ασθενείς 

– φορείς της νόσου στις κυπριακές οικογένειες. Παρατηρήθηκε στο 53.3% των 

φορέων έναντι ποσοστού 28.3% στους µη-φορείς. Ήταν συχνότερη στους άνδρες 

φορείς σε σύγκριση µε τις γυναίκες φορείς (ποσοστό 64.4% έναντι 36.6%, 

p<0.001) (πίνακας 11). Η υπέρταση φαίνεται να είναι επίσης ένα σηµείο που 

σχετίζεται µε το µέγεθος της νεφρικής βλάβης και όπως παρουσιάζεται στον 

πίνακα 12, απαντάται µε µεγαλύτερη συχνότητα  σε προχωρηµένο στάδιο ΧΝΑ.  

Έτσι ενώ το ποσοστό υπέρτασης ανάµεσα στους φορείς µε φυσιολογική νεφρική 

λειτουργία  είναι µόλις 13.3% το ποσοστό αυξάνεται στο 80.8% στους ασθενείς µε 

τελικό στάδιο ΧΝΑ , κάτι που οπωσδήποτε δεν είναι µοναδικό στη νόσο αυτή, 

αλλά παρατηρείται και σε άλλες νεφρικές παθήσεις. Εποµένως, µπορεί να λεχτεί 

ότι η κυστική µυελική νόσος,  τουλάχιστο στις Κυπριακές οικογένειες, δε χαρακτη-

ρίζεται από πρώϊµη υπέρταση, αλλά µάλλον από φυσιολογική αρτηριακή πίεση στα 

αρχικά στάδια της νόσου. Ο συσχετισµός της αρτηριακής υπέρτασης  µε την  κλα-

σµατική αποβολή νατρίου, όπως φαίνεται στον πίνακα 13, και η συχνότερη εµφά-

νισή της στους ασθενείς – φορείς µε την αυξηµένη αποβολή νατρίου πιθανό να 
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εξηγείται από το γεγονός ότι και οι δύο παράµετροι σχετίζονται µε τη νεφρική ανε-

πάρκεια. Είναι όµως πιθανό η επιδεινούµενη νεφρική λειτουργία συνοδευόµενη 

από υπέρταση να οδηγεί σε µεγαλύτερη αποβολή νατρίου. Σε µερικούς ασθενείς 

έχει παρατηρηθεί ξαφνική υποχώρηση της υπέρτασης λίγο πριν το τελικό στάδιο 

της νόσου και εµφάνιση υπότασης, αφυδάτωσης και υπονατριαιµίας. Η κατάσταση 

αυτή, που αναφέρεται στη βιβλιογραφία [30,41,126], οφείλεται σε υπερβολική 

απώλεια νατρίου. Τρεις ασθενείς µας παρουσίασαν αυτή την επιπλοκή και χρειά-

στηκαν θεραπευτική αγωγή µε άµεση ενδοφλέβια χορήγηση νατριούχου ορού, 

διακοπή των αντιϋπερτασικών φαρµάκων και αύξηση της λήψης άλατος από το 

στόµα.  

 

Το πρόβληµα της γενικότερης σχέσης της νόσου µε την αποβολή νατρίου απασχό-

λησε τη διεθνή βιβλιογραφία αρκετά νωρίς, µε κύριο ενδιαφερόµενο τον Kenneth 

Gardner, ο οποίος µελέτησε τη βιβλιογραφία της εποχής του για το θέµα αυτό 

[30,41] και κατέληξε στο συµπέρασµα ότι:  

 

1. Η απώλεια νατρίου δε σχετίζεται µε την παρουσία µυελικών κύστεων και 

µπορεί να παρατηρηθεί τόσο στην παρουσία όσο και στην απουσία κύστεων. 

 

2. Η έναρξη της απώλειας νατρίου συµβαίνει σχετικά αργά στην πορεία της 

νόσου και πιθανό να προαναγγέλλεται από την αναστροφή της υπέρτασης σε 

υπόταση και την ανάγκη διακοπής των αντιϋπερτασικών. 

 

3. Σε περιπτώσεις ιδιοπαθούς νεφρικής απώλειας νατρίου πρέπει να γίνεται 

ενδελεχής έλεγχος για αποκλεισµό του συµπλέγµατος νεφρωνόφθισης – 

κυστικής µυελικής νόσου. 
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Ο Gardner πίστευε πως το φαινόµενο της απώλειας νατρίου παρατηρείται στο 20% 

περίπου των ασθενών, σύµφωνα πάντα µε τη βιβλιογραφία της εποχής του. 

 

Στις δικές µας µελέτες όσον αφορά την αποβολή νατρίου και µε βάση τους πίνακες 

14 και 15 εξάγουµε ανάλογα συµπεράσµατα, όπως: 

 

1. Η απώλεια νατρίου, καθοριζόµενη ως FENa >1.0, παρατηρείται σε 

αυξανόµενο ποσοστό ασθενών µε τη µείωση της νεφρικής λειτουργίας. 

Σε ποσοστό 21.9% των ασθενών µε κάθαρση κρεατινίνης > 20 ml / min 

παρατηρείται FENa >1.0, ενώ όλοι οι ασθενείς µε κάθαρση κρεατινίνης  

    < 20 ml / min παρουσιάζουν αυξηµένη αποβολή νατρίου (FENa >1.0). 

 

2. Οι άρρενες ασθενείς παρουσιάζουν πολύ συχνότερα και σε µεγαλύτερο 

βαθµό απώλεια νατρίου.  

 

Μεγάλο ενδιαφέρον παρουσιάζει η σχέση της διαταραχής του ουρικού οξέος 

(υπερουριχαιµία, ουρική αρθρίτιδα) µε την κυστική µυελική νόσο. Η σύνδεση των 

δύο αυτών καταστάσεων είναι από παλιά γνωστή [30,41,127-129], πλην όµως δεν 

είναι ούτε αρκετά συχνή, αλλά ούτε αναπόφευκτη. ∆ιάφορες µελέτες προσπάθησαν 

να διασαφηνίσουν γενικότερα τη σχέση  υπερουριχαιµίας – ουρικής αρθρίτιδας µε 

τη νεφρική νόσο τα δε συµπεράσµατά τους συνoψίζονται ως εξής: 

 

1. Η υπερουριχαιµία από µόνη της πιστεύεται ότι δεν προκαλεί διαταραχή της 

νεφρικής λειτουργίας. Η ουρική αρθρίτιδα από την άλλη, σπάνια προκαλεί 

σοβαρή διαταραχή στη νεφρική λειτουργία, εκτός εάν πρόκειται για ταχέως 

επιδεινούµενη και δύσκολα ελεγχόµενη κατάσταση, ή αν έχει επιπλακεί µε 

νεφρολιθίαση ή λοίµωξη µε βλαπτική επίδραση στη νεφρική λειτουργία. Η 
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διαταραχή της νεφρικής λειτουργίας σε περιπτώσεις ουρικής αρθρίτιδας συ-

νήθως οφείλεται σε άλλους παράγοντες, όπως την ηλικία, την υπέρταση, την 

αγγειακή-νεφρική νόσο και άλλες αιτίες [129]. 

 

2. Σε περιπτώσεις νεφρικής προσβολής που οφείλεται σε διαταραχή του ουρι-

κού οξέος, είναι δυνατό να υπάρχουν περιπτώσεις υπερουριχαµίας χωρίς 

νεφρική ανεπάρκεια, όχι όµως νεφρική ανεπάρκεια χωρίς υπερουριχαιµία 

[122,130]. Στην κατηγορία αυτή εµπίπτει η οικογενής νεανική υπερουριχαι-

µική  νεφροπάθεια, που κληρονοµείται επίσης µε αυτόσωµο επικρατούντα 

τύπο [131]. 

 

3. Η διαταραχή της συµπυκνωτικής ικανότητας των νεφρών παρατηρείται πολύ 

νωρίς και σε µεγάλο ποσοστό στις περιπτώσεις νεφροπάθειας του ουρικού 

οξέος [132]. 

 

4. Η νεφρική ανεπάρκεια µπορεί να παρουσιάσει δευτεροπαθώς αύξηση του 

ουρικού οξέος στο αίµα  (υπερουριχαιµία), λόγω σηµαντικής µείωσης του 

αριθµού των λειτουργούντων νεφρωνίων, παρά του ότι η αποβολή ουρικού 

οξέος από κάθε εναποµείναν νεφρώνιο (FEurate, κλασµατική αποβολή ουρι-

κού οξέος) είναι αυξηµένη [115].  

 

5. Η υπερουριχαιµία, λόγω νεφρικής ανεπάρκειας, δεν προκαλεί ποτέ κλινικά 

προβλήµατα ουρικής αρθρίτιδας [115,130]. 

 

∆ιαταραχές του ουρικού οξέος, υπό τη µορφή ασυµπτωµατικής υπερουριχαιµίας  ή 

και ουρικής αρθρίτιδας µε κλινικές εκδηλώσεις έχουν παρατηρηθεί σε αρκετά άτο-

µα όλων των οικογενειών µε κυστική µυελική νόσο που έχουµε µελετήσει.  
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Από τα στοιχεία του πίνακα 16  αποδεικνύεται η σχέση της υπερουριχαιµίας µε τη 

νόσο, αφού αυτή παρατηρήθηκε στο 47.8 % των φορέων και µόνο στο 3.3 % στους 

µη-φορείς. Η απουσία της όµως από ένα µεγάλο ποσοστό ασθενών-φορέων, ακόµα 

και σε ασθενείς µε ΤΣΧΝΑ, αποκλείει την απόλυτη αιτιολογική σχέση του ουρικού 

οξέος προς την νεφρική νόσο. Η απουσία αυξηµένης κλασµατικής αποβολής ουρι-

κού οξέος από τα άτοµα µε υπερουριχαιµία (πίνακες 17,18) αποκλείουν επίσης την 

πιθανότητα δευτεροπαθούς υπερουριχαιµίας. Η µειωµένη αποβολή ουρικού οξέος 

παρουσιάζεται νωρίς, σε ποσοστό 42.8 % , τόσο ανάµεσα στους φορείς όσο και 

στους µη-φορείς της νόσου (πίνακας 19). Παρόλα αυτά στους φορείς εξελίσσεται 

σε υπερουριχαιµία σε µεγάλο ποσοστό, ενώ στους µη-φορείς ένας πολύ µικρός 

αριθµός φαίνεται να οδηγείται σε υπερουριχαιµία. 

 

Κρίσεις ουρικής αρθρίτιδας , κυρίως υπό µορφή ποδάγρας, παρατηρήθηκαν σε 5 

ασθενείς από τους 75 (ποσοστό 6,6 %), αποκλειστικά άνδρες. Όλοι οδηγήθηκαν σε 

ΤΣΧΝΑ. 

 

7.2. Νεφρικές κύστεις. 

 

Είναι ιδιαίτερα ενδιαφέρον το θέµα της ύπαρξης και εντόπισης κύστεων στην κυ-

στική µυελική νόσο. Η πρώτη ίσως αναφορά για ύπαρξη κύστεων στη νόσο αυτή 

υπάρχει στη δηµοσίευση των Smith and Graham το 1945, στην οποία περιέγραψαν 

την εντόπιση µυελικών κύστεων σε νεκροψία ενός κοριτσιού 8 ετών, που πέθανε 

από µια νόσο µε τα χαρακτηριστικά του συµπλέγµατος  Νεφρωνόφθισης - ΚΜΝ 

[5]. Ο Fanconi το 1951 [23, 133], που πρώτος περιέγραψε τη νόσο, δεν αναφέρθη-

κε σε κύστεις, είτε γιατί πραγµατικά δεν υπήρχαν, είτε γιατί δεν είχαν εντοπιστεί. 

Για αρκετές δεκαετίες µετά δηµοσιεύτηκαν αρκετές αναφορές για τη νόσο, µε 
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διάφορα ονόµατα, όπως κυστική µυελική νόσος, ουραιµική κυστική µυελική νό-

σος, οικογενής νεανική νεφρωνόφθιση, νεφρίτιδα µε απώλεια άλατος, ουραιµικός 

σπογγοειδής νεφρός κ.ά µε ποικίλες επισηµάνσεις για µυελικές κύστεις σε µικρούς 

συρρικνωµένους νεφρούς. Ο Kenneth Gardner [26] που µελέτησε και ασχολήθηκε 

ιδιαίτερα µε τη νόσο αυτή, αναφέρει αρκετές δηµοσιεύσεις για το σύµπλεγµα 

Νεφρωνόφθισης-Κυστικής Μυελικής νόσου χωρίς κύστεις. Πλείστες όσες αρχικές 

αναφορές περί κύστεων είχαν γίνει, στηρίχτηκαν σε αποτελέσµατα νεκροψίας του 

νεφρού. Οι Sworn and Eisinger το 1972 [134] πίστευαν πως οι κύστεις έχουν 

σχέση µε τη διάρκεια της νόσου, υποδηλώνοντας µεγαλύτερη συχνότητα σε προ-

χωρηµένα στάδια της νόσου, κάτι που αναφέρει και ο Neumann [53] σε µια 

αναφορά του το 1997. 

 

 Η µέθοδος διάγνωσης των κύστεων, πέραν της αυτοψίας των νεφρών, πέρασε από 

διάφορα στάδια όπως,  η ενδοφλέβια πυελογραφία, η νεφροτοµογραφία, η νεφρική 

αρτηριογραφία [6-8] οι υπέρηχοι και η αξονική τοµογραφία [135]. Η υπερηχογρα-

φία θεωρείται σήµερα η µέθοδος εκλογής στη διάγνωση των νεφρικών κύστεων 

λόγω της ασφάλειας της µεθόδου, του προσιτού κόστους, της επαναληψιµότητας 

αλλά και των διαγνωστικών της ικανοτήτων. Είναι όµως φυσικό κάποιες πολύ µι-

κρές κύστεις µεγέθους µικρότερου των 3 mm να διαφεύγουν της διαγνωστικής ικα-

νότητας των υπερήχων. 

 

Στις οικογένειες µε ΚΜΝ που έχουµε µελετήσει διαπιστώσαµε κύστεις διαφόρων 

µεγεθών και αριθµών στο 39.4% των φορέων της νόσου και στο 28.6% των µη-

φορέων (πίνακας 22, 23). Οι άνδρες φορείς παρουσίασαν κύστεις σε µεγαλύτερο 

ποσοστό (68 %) ενώ οι γυναίκες φορείς σε ποσοστό 32 %. Η διαφορά συχνότητας 

λόγω φύλου, δεν παρατηρήθηκε στους µη-φορείς. 
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Οι κύστεις  παρουσιάζονταν ως ποικίλου µεγέθους διαυγή µορφώµατα (χωρίς 

στοιχεία πέραν του υγρού) µε οµαλό περίγραµµα. Το µέγεθος κυµάνθηκε από µερι-

κά χιλιοστά (2-3) έως και µερικά εκατοστά. (5-6). Στην πλειοψηφία τους εντοπί-

στηκαν στα όρια φλοιώδους – µυελώδους µοίρας και σε µικρότερο ποσοστό στη 

µυελώδη ή την φλοιώδη µοίρα. Μερικές περιπτώσεις που αρχικά αναφέρθηκαν ως 

φλοιώδεις κύστεις, αποδείχτηκαν, µετά από προσεκτικότερη µελέτη να προέρχο-

νται από την φλοιο-µυελική περιοχή, αλλά λόγω µεγέθους να καταλαµβάνουν µε-

γάλο τµήµα της φλοιώδους µοίρας, δίνοντας την εντύπωση ότι επρόκειτο για φλοι-

ώδεις κύστεις. Στη διεθνή βιβλιογραφία απουσιάζουν οι αναφορές για ταξινόµηση 

των υπερηχογραφικών ευρηµάτων στην  ΚΜΝ. Μια τέτοια ταξινόµηση επιχειρή-

σαµε εµείς για πρώτη φορά, σε µια προσπάθεια να τονίσουµε και να παρουσιάσου-

µε τη µεγάλη φαινοτυπική ετερογένεια στα άτοµα µε τη νόσο. Η ταξινόµηση αντι-

στοιχεί στις 7 υπερηχογραφικές εικόνες που αναφέρονται στα αποτελέσµατα, µε 

ενδεικτικό το ποσοστό ασθενών που παρουσίασαν ανάλογη εικόνα. 

 

Από τα αποτελέσµατα του πίνακα 24, όπου παρουσιάζουµε το ποσοστό φορέων µε 

κύστεις σε σχέση µε τη νεφρική λειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης), φαίνεται ότι οι 

κύστεις παρουσιάζονται αργά σε αρκετούς ασθενείς. Κύστεις έχουν όµως εντοπι-

στεί και σε άτοµα των οικογενειών αυτών, που δεν είναι φορείς του υπεύθυνου 

απλότυπου, σ’ ένα σηµαντικό ποσοστό (28.6 %) (πίνακας 22). Το γεγονός αυτό, 

µαζί µε την απουσία κύστεων στην πλειοψηφία των φορέων, τουλάχιστο στα 

αρχικά στάδια, µειώνει σηµαντικά τη διαγνωστική σηµασία των κύστεων, οι οποίες 

αποδεικνύονται µη απαραίτητες για τη διάγνωση. Τίθεται όµως και σε αµφιβολία η 

σηµασία των κύστεων στην όλη παθογένεια της νόσου. ∆υστυχώς δεν έχουµε 

µελέτες στον Κυπριακό πληθυσµό, για τη συχνότητα των κύστεων γενικά, ιδίως 

των απλών µονήρων, ώστε να αξιολογήσουµε καλύτερα την παρατηρηθείσα 

συχνότητα των κύστεων ανάµεσα στους µη – φορείς. 
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7.3. Ιστοπαθολογία. 

Τα ευρήµατα από τη νεφρική βιοψία δεν είναι παθογνωµονικά για τη νόσο, µπο-

ρούν ωστόσο να βοηθήσουν, συµπληρώνοντας τις πληροφορίες από το οικογενει-

ακό ιστορικό και τα κλινικά ευρήµατα. Η υπεροχή των βλαβών από τα ουροφόρα 

σωληνάρια σε σχέση µε τα αγγειακά σπειράµατα είναι χαρακτηριστική.  

 

Η αναγνώριση της πάχυνσης της βασικής µεµβράνης των ουροφόρων σωληναρίων 

προκαλεί το ενδιαφέρο των ερευνητών, ενώ πολύ σηµαντικές θεωρούνται και οι 

παρατηρήσεις των Marie Gubler, Cohen και Hoyer [56,57] για την απουσία αντί-

δρασης των σωληναριακών βασικών µεµβρανών σε ασθενείς µε Νεφρωνόφθιση, 

µε αντισώµατα κατά της βασικής µεµβράνης. H πρώτη διαπίστωσε µειωµένη αντί-

δραση των σωληναρίων µε αντισώµατα κατά της λαµινίνης και του κολλαγόνου 

τύπου IV, παρατήρηση που δεν επιβεβαίωσαν οι άλλοι ερευνητές. Η παρατήρηση 

αυτή πιθανό να έχει ανοίξει το δρόµο στη µελέτη της παθογένειας της νόσου και 

στην ανάπτυξη ειδικών αντισωµάτων κατά της σωληναριακής βασικής µεµβράνης 

(κάτι ανάλογο µε το σύνδροµο Alport), ώστε η νεφρική βιοψία να παρέχει περισ-

σότερες και πιο παθογνωµονικές πληροφορίες.  

 

Γενετική της νόσου. 
 
 
Η νόσος κληρονοµείται µε τον αυτόσωµο επικρατούντα χαρακτήρα, όπως παρου-

σιάστηκε και στις δικές µας οικογένειες, χωρίς παρεκκλίσεις. ∆εν παρατηρήσαµε 

περιπτώσεις συνύπαρξης αυτόσωµης επικρατούσας και υπολειπόµενης κληρονο-

µικότητας, σε καµιά από τις οικογένειές µας. 

 

Όπως αναφέρθηκε και πιο πριν, παρατηρήσαµε την εµφάνιση της νόσου ενωρίτερα 

και ασφαλώς σε βαρύτερη µορφή στις µετέπειτα γενεές. Το φαινόµενο αυτό της 
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‘‘επίσπευσης’’ [124,136-139] έχει παρατηρηθεί και σε άλλες γενετικές και µη 

νόσους [124, 136, 140-145]. Σε κάποιες περιπτώσεις το φαινόµενο αυτό έχει σχέση 

µε το φύλο του γονέα, από τον οποίο ο ασθενής έχει κληρονοµήσει το παθολογικό 

γονίδιο, οπότε το φαινόµενο αποκαλείται ‘‘imprinting’’ (αποτύπωση) [124]. Τέ-

τοιες περιπτώσεις έχουν αναφερθεί στη συγγενή µορφή µυϊκής δυστροφίας όπου η 

νόσος εκδηλώνεται νωρίτερα και σε βαρύτερη µορφή όταν το γονίδιο έχει κληρο-

νοµηθεί από την µητέρα  και στη νόσο του Huntinghton όπου συµβαίνει το αντίθε-

το, βαρύτερη δηλαδή νόσος όταν το κληρονοµηθέν παθολογικό γονίδιο προέρχεται 

από τον πατέρα [124]. Το φαινόµενο αυτό δεν παρατηρήθηκε στις δικές µας 

οικογένειες. 

 

Αρκετοί γενετιστές  έχουν εκφράσει τις επιφυλάξεις τους για την ύπαρξη του 

φαινοµένου αυτού, άλλοι όµως το έχουν δεχτεί και έχουν δηµοσιεύσει αρκετές 

αναφορές, στις οποίες διαπιστώνουν την ύπαρξή του. Ενώ όµως ο ακριβής µηχανι-

σµός του γενετικού αυτού φαινοµένου δεν έχει ακόµα διευκρινιστεί, οι σχετικές 

παρατηρήσεις και αναφορές που έχουν γίνει, ενοχοποιούν ως αιτία µια αστάθεια 

του γενετικού υλικού (DNA), όπως ασταθείς µεταλλάξεις [124]. Σηµαντική είναι 

και η διαπίστωση του φαινοµένου σε περιπτώσεις ‘‘τριπλών επαναλήψεων’’ στο 

DNA [139]. Σε νόσους µε µεγάλη χρωµατοσωµιακή (locus) και γονιδιακή (allelic) 

ετερογένεια, το φαινόµενο αναµένεται σε µεγαλύτερο βαθµό. 

 

Οι διαφωνίες που παρατηρούνται στη βιβλιογραφία όσον αφορά στην ηλικία 

επέλευσης του τελικού σταδίου της νόσου, ίσως να οφείλονται σε σηµαντικό 

βαθµό στο φαινόµενο αυτό, αφού ο µέσος όρος είναι διαφορετικός σε κάθε γενεά. 

Οι Giangiacomo και συνεργάτες αναφέρουν περίπτωση ασθενούς ο οποίος   εκδή-

λωσε νεφρική ανεπάρκεια στην ηλικία των 10.5 ετών, ενώ οι πρόγονοί του σε 

µεγαλύτερη ηλικία (5η και 6η δεκαετία), µε σαφή αυτόσωµη επικρατούσα κληρο-
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νοµικότητα [44]. Ίσως το περιστατικό αυτό, για το οποίο οι συγγραφείς 

προβληµατίζονται αν πρόκειται για κυστική µυελική νόσο ή νεφρωνόφθιση, να µην 

είναι τίποτε άλλο παρά η απόδειξη του φαινοµένου της ‘‘επίσπευσης’’. 

 

Η ύπαρξη του φαινοµένου αυτού, εκτός από το επιστηµονικό παρουσιάζει και πρα-

κτικό ενδιαφέρον, αφού οι απόγονοι κάποιων ασθενών που έχουν κληρονοµήσει το 

γονίδιο κάποιας νόσου, προβλέπεται ότι θα νοσήσουν νωρίτερα και σε βαρύτερη 

µορφή. Στο φαινόµενο αυτό αποδίδουµε  και την περίπτωση του ασθενούς ΓΜ 

(οικογένεια 4903), ο οποίος οδηγήθηκε σε τελικό στάδιο ΧΝΑ σε ηλικία 48 ετών, 

ενώ η µητέρα του, από την οποία κληρονόµησε το παθολογικό γονίδιο, είναι 

ηλικίας 71 ετών και παρουσιάζει ΧΝΑ σε προχωρηµένο στάδιο (Κάθαρση Κρεα-

τινίνης 28 ml/min). Αυτό επισηµαίνει από τη µια την ανάγκη για έγκαιρο έλεγχο 

της νεφρικής λειτουργίας στους απογόνους και την εφαρµογή µέτρων για σταθε-

ροποίηση της νεφρικής λειτουργίας σε πρώϊµα στάδια και από την άλλη την 

ανάγκη για έλεγχο και των προγόνων,  προτού αποφανθούµε για την απουσία της 

νόσου σε αυτούς. 
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ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 
 
 

1. Η Κυστική Μυελική Νόσος είναι µια κληρονοµική νόσος, πολύ συχνή στην 

Κύπρο, που σε µερικές περιοχές παρουσιάζεται ως ενδηµική. 

 

2. Είναι αθόρυβη, κι αυτό δυσκολεύει πολύ τη διάγνωση, ώστε να πιστεύεται 

ότι αρκετές περιπτώσεις ακόµη παραµένουν αδιάγνωστες. 

 

3. Οι κύστεις δεν είναι σύνηθες εύρηµα ιδίως στα αρχικά στάδια της νόσου, 

ώστε η ονοµασία «Κυστική Μυελική Νόσος» να θεωρείται ατυχής όσο και 

προβληµατική, αφού εύλογα κανείς θα ανέµενε κύστεις για να θέσει τη διά-

γνωση. 

 

4. Η νόσος παρουσιάζεται σε µικρότερη ηλικία στις ακολουθούµενες γενεές 

(επίσπευση ή anticipation), χωρίς να είναι ακόµα γνωστοί οι ακριβείς λόγοι 

αυτού του φαινοµένου.  

 

5. Η σχέση της νόσου µε τις µεταβολικές διαταραχές του ουρικού οξέος, αν και 

σηµαντική, δε φαίνεται να είναι αιτιολογική. 

 

6. Η παθογένεια της νόσου δεν είναι ακόµα γνωστή, όµως οι ιστολογικές 

βλάβες συνηγορούν για πρωτοπαθή βλάβη στο νεφρικό σωληνάριο και ειδι-

κότερα στη βασική του µεµβράνη. 
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

 

Σκοπός της παρούσας διατριβής είναι η κλινική παρουσίαση της ΚΜΝ στις 

κυπριακές οικογένειες, για τις οποίες το υπεύθυνο γονίδιο έχει εντοπιστεί στο 

χρωµατόσωµα 1(1q21).  

 

Το υλικό µας απετέλεσαν 386 µέλη επτά µεγάλων οικογενειών από µια περιοχή 

της Πάφου (Κύπρος), όπου η νόσος έχει διαγνωστεί µε µεγάλη συχνότητα. Έγινε 

προσπάθεια ώστε να µελετηθεί ο µεγαλύτερος δυνατός αριθµός ατόµων που 

ανήκαν σε αυτές τις επτά µεγάλες οικογένειες. Η µελέτη περιελάµβανε λεπτοµερές 

ιστορικό, κλινική και εργαστηριακή εξέταση, καθώς επίσης εξέταση µε υπερήχους 

και βιοψία νεφρού όπου αυτή ήταν δυνατή. Ειδικότερα σε 213 άτοµα από αυτά  

εφαρµόστηκε η µέθοδος ανάλυσης – σύνδεσης του DNA. Πλήρης κλινικός και 

εργαστηριακός έλεγχος έγινε σε 86 άτοµα, σχεδόν πλήρης σε 81 άτοµα, ενώ 46 

άτοµα δεν προσήλθαν για εξετάσεις. 

 

Τα αποτελέσµατα έδειξαν ότι:  

1. H νόσος είναι αρκετά συχνή στη συγκεκριµένη περιοχή της Κύπρου, όπου 

αποτελεί την πιο συχνή αιτία (36.9%) που οδηγεί σε τελικό στάδιο χρόνιας 

νεφρικής ανεπάρκειας. 

2. Παρουσιάζει σηµαντικό εύρος στην ηλικία επέλευσης του τελικού σταδίου 

ΧΝΑ, µε µέσο όρο τα 57.5 έτη και µε έντονο το φαινόµενο της επίσπευσης 

(anticipation). 

3. Η νόσος προσβάλλει ισότιµα άνδρες και γυναίκες. 

4. Υπέρταση παρατηρήθηκε στο 53.3% των φορέων της νόσου και ήταν συχνό-

τερη στους άνδρες σε σχέση µε τις γυναίκες (ποσοστό 64.4 % έναντι 36.6%). 

Στα αρχικά στάδια της νόσου και µε φυσιολογική νεφρική λειτουργία η 
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υπέρταση παρατηρήθηκε σε χαµηλό ποσοστό (13.3%) ενώ κατά το τελικό 

στάδιο διαπιστώθηκε σε ποσοστό 80.8%. 

5. Παρατηρήθηκε αυξηµένη αποβολή νατρίου (FENa) στους φορείς σε σχέση 

µε τους µη-φορείς, η οποία ήταν συχνότερη στους άνδρες σε σχέση µε τις 

γυναίκες φορείς  και εντονότερη κατά το τελικό στάδιο της νόσου. 

6. Η υπερουριχαιµία ήταν πολύ συχνό εύρηµα στους φορείς της νόσου σε πο-

σοστό 47.8%, το οποίο ανέρχεται στο 86.4% κατά το ΤΣΧΝΑ. Η απουσία 

της όµως από ένα εξίσου σηµαντικό ποσοστό ασθενών, αποκλείει την άµεση 

αιτιολογική της σχέση µε τη νόσο. 

7. Τα ευρήµατα από τα ούρα σχεδόν απουσίαζαν παντελώς όπως αναµενόταν. 

8. Οι νεφρικές κύστεις απουσιάζουν από την πλειοψηφία των ασθενών στα 

αρχικά στάδια της νόσου, ενώ εµφανίζονται µε µεγάλη συχνότητα στο τελι-

κό της στάδιο. Μόνο στο 39.4% του συνόλου των εξετασθέντων φορέων 

παρατηρήθηκαν νεφρικές κύστεις, ποσοστό που ανήλθε στο 76.5% κατά το 

ΤΣΧΝΑ. Οι κύστεις ήταν φλοιο-µυελικές (48.1%), µυελικές (29.6%) ή 

φλοιϊκές (22.2%). Κύστεις παρατηρήθηκαν και σε ένα σηµαντικό ποσοστό 

(28.6%) στους µελετηθέντες µη-φορείς. 

9. ∆εν υπάρχουν παθογνωµονικά ιστοπαθολογικά ευρήµατα για τη νόσο, η 

οποία παρουσιάζεται σαν µια χρόνια διαµεσο-σωληναριακή νεφροπάθεια, µε 

ατροφία των ουροφόρων σωληναρίων, λεµφοκυτταρική διήθηση και διαφό-

ρου βαθµού διάµεση ίνωση. Χαρακτηριστική αλλά όχι παθογνωµονική είναι 

η πάχυνση της σωληναριακής βασικής µεµβράνης µε ‘’πεταλλιώδη’’ εµφάνι-

ση. Σε προχωρηµένα στάδια η νόσος προσβάλλει επίσης τα νεφρικά σπειρά-

µατα, τα οποία παρουσιάζουν περισπειραµατική ίνωση και σπειραµατοσκλή-

ρυνση. 

10.  Η νεφρική µεταµόσχευση αποτελεί ασφαλή µέθοδο υποκατάστασης της 

νεφρικής λειτουργίας στο τελικό στάδιο της νόσου, τα δε αποτελέσµατα 
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είναι εξίσου καλά όπως και στον υπόλοιπο πληθυσµό νεφροπαθών. Μέχρι 

τώρα δεν έχουν αναφερθεί περιπτώσεις επανεµφάνισης της νόσου στο 

νεφρικό µόσχευµα. 

 

Συµπερασµατικά θα λέγαµε πως η κυστική µυελική νόσος είναι µια συχνότερη 

νεφροπάθεια από ότι επιστεύτο µέχρι σήµερα, σε κάποιες δε περιοχές, όπως στη 

Πάφο της Κύπρου πολύ συχνή. Πρόκειται για µια ασυµπτωµατική – ολιγοσυµ-

πτωµατική νόσο, της οποίας η διάγνωση παρουσιάζει ακόµα αρκετές δυσκολίες. 

Η εφαρµογή των προσφάτων προόδων της γενετικής στη νόσο έχει κινήσει το 

ενδιαφέρον πολλών ερευνητών διεθνώς. Πιστεύουµε ότι η συστηµατική προ-

σπάθεια κλινικής και γενετικής µελέτης της νόσου θα προσφέρει περισσότερες 

γνώσεις για την παθογένειά της, θα καθορίσει σαφέστερα κλινικά ή άλλα 

διαγνωστικά κριτήρια και θα οδηγήσει σε αποτελεσµατικότερους τρόπους 

αντιµετώπισής της.  
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SUMMARY 
 
The aim of this study is the clinical presentation of Medullary Cystic Kidney 

Disease (MCKD) among the Cypriot families for which the responsible gene has 

recently been mapped on Chromosome 1 (1q21). 

 

Our material consisted of 386 individuals, belonging to seven large families from a 

region in Pafos (Cyprus) where this disease has been diagnosed in high frequency. 

An effort was made to study the largest possible number of individuals among 

these seven large families. The study included a detailed medical history, clinical 

examination and laboratory tests, as well as ultrasonography and kidney biopsy 

wherever possible. In particular, DNA linkage analysis was applied in 213 

individuals. Eighty-six (86) individuals had complete clinical and laboratory 

investigations, 81 individuals had almost complete investigations while 46 

individuals did not appear for the investigations. 

 

The results showed that: 

1. The disease is quite frequent in this particular region of Cyprus, where it is 

the single most common cause (36.9%), leading to end stage renal failure. 

2. There is a wide age range of end stage renal failure, with a mean of 57.5 

years and an impressive anticipation phenomenon. 

3. The disease affects men and women equally. 

4. Hypertension was observed in 53.3% of the carriers and it was commoner 

among men than women (64.4% and 36.6% respectively). At the early stages 

of the disease with intact renal function, hypertension was observed at a 

lower percentage (13.3%), while towards end stage renal failure it was 

commoner at a percentage of 80.8%. 
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5. There was increased sodium loss (FENa) among carriers than in non-carriers, 

commoner among men than women and worse towards end stage renal 

failure. 

6. Hyperuricemia was a very common finding among the carriers of the disease 

(47.8%), the incidence of which rose to 86.4% towards ESRF. Its absence 

however from a significant number of patients, excludes it from being 

directly and cause-effectively related to the disease. 

7. Urine findings are almost totally absent as expected. 

8. Renal cysts are absent in the majority of the patients at the early stages of the 

disease, while they are commonly present at its end stage. Renal cysts were 

observed in 39.4% among all examined carriers, while the incidence 

increased up to 76.5% towards ESRF. The cysts were cortico-medullary 

(48.1%), medullary (29.6%) or cortical (22.2%). Renal cysts have also been 

observed in a significant percentage (28.6%) among non-carriers. 

9. There are no pathognomonic histopathological findings for the disease, 

which presents as a chronic tubulo-interstitial nephropathy, with renal tubu-

lar atrophy, lymphocytic infiltration and variable degree of interstitial fibro-

sis. Tubular basement membrane thickening with lamellation is characteristic 

but not pathognomonic. In more advance stages there is also involvement of 

the glomeruli with periglomerular fibrosis and glomerular sclerosis. 

10. Renal transplantation remains a safe method of renal function replacement at 

ESRF. The results are as good as in transplantation from other causes. There 

are no reports about recurrence of the disease in the graft. 

 

In conclusion, we would like to stress that medullary cystic kidney disease is 

commoner than previously believed and in some areas, like Pafos in Cyprus, is very 

common. It is a silent disease with yet great diagnostic difficulties. The application 
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of the recent genetic advances of this disease has been in the interest of many 

researchers world - wide. We believe that the systemic effort of clinical and genetic 

study of this disease will offer more knowledge for its pathogenesis, will determine 

more clear clinical or other diagnostic criteria and will eventually lead to more 

effective means of treatment. 
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