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ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

 

Η Πολλαπλή Σκλήρυνση (ΠΣ) είναι µια αυτοάνοση, νευροεκφυλιστική, µη 

τραυµατική νόσος του εγκεφάλου, η οποία παρεµβαίνει µε πολλαπλούς τρόπους στην ζωή 

των πασχόντων. Η φαρµακοθεραπεία που ακολουθείται σήµερα είναι, κατά βάση, 

συντηρητική, µερικώς αποτελεσµατική και προκαλεί διάφορες ανεπιθύµητες ενέργειες, οι 

οποίες δεν είναι ανεκτές από τους ασθενείς. Πολλά ερευνητικά δεδοµένα, τα οποία ξεκίνησαν 

από ανέκδοτους ισχυρισµούς ασθενών µε ΠΣ που έκαναν ψυχαγωγική χρήση κάνναβης, 

υποδεικνύουν µια πιθανή θεραπευτική δράση τους στην νόσο, µε λιγότερες, ηπιότερες και πιο 

ανεκτές ανεπιθύµητες ενέργειες από τα φάρµακα που χρησιµοποιούνται σήµερα. 

Σήµερα, που η τεχνολογία και η έρευνα εξελίσσεται µε ταχύτατους ρυθµούς, 

γνωρίζουµε ότι µπορούµε να παρέµβουµε στην ΠΣ µε διάφορους τρόπους, βοηθώντας τους 

πάσχοντες να βελτιώσουν την ποιότητα ζωής τους. Ένας τέτοιος στόχος είναι πολύ 

σηµαντικός, αφού οι ασθενείς αυτοί βιώνουν µεγάλη δυσκολία στην προσωπική, κοινωνική 

και επαγγελµατική τους ζωή. Η πρόοδος, λοιπόν, που επιτυγχάνεται στον τοµέα της έρευνας 

κάνει πιο επίκαιρη από ποτέ την συζήτηση για την νόσο, τις θεραπευτικές προσεγγίσεις που 

χρησιµοποιούνται σήµερα, τις εναλλακτικές που έχουµε, τους περιορισµούς στην χρήση νέων 

σκευασµάτων, µε σκοπό την βελτίωση της κλινική εικόνας αλλά και της υποκειµενικής 

αίσθησης των ασθενών για την κατάστασή τους. 

 Κύριος στόχος της εργασίας αυτής είναι να αναδείξει την πιθανή θεραπευτική αξία 

της κάνναβης στην ΠΣ. Ο σκοπός είναι να γίνει µια κριτική αξιολόγηση των παρόντων 

θεραπευτικών προσεγγίσεων σε σύγκριση µε τα νέα φαρµακευτικά σκευάσµατα 

κανναβινοειδών σε διάφορα συµπτώµατα, πρωτογενή και δευτερογενή, της ΠΣ, αλλά και των 

ανεπιθύµητων ενέργειών 0τους. Οι ανεπιθύµητες ενέργειες πρέπει να ερευνηθούν διεξοδικά, 

καθότι µπορεί να προκαλέσουν σοβαρά προβλήµατα στην λειτουργικότητα των ασθενών. 

Για να επιτευχθεί αυτό, έγινε εκτενής µελέτη της βιβλιογραφίας και καταγραφή των 

ερευνητικών δεδοµένων πάνω στο ζήτηµα. Κύριο κοµµάτι της βιβλιογραφίας αποτελούν οι 

κλινικές και εργαστηριακές µελέτες για την ΠΣ, την κάνναβη, τα κανναβινοειδή, το σύστηµα 

ενδογενών κανναβινοειδών, και τις µεταξύ τους αλληλεπιδράσεις. Τα δεδοµένα 

χρησιµοποιήθηκαν µε κριτική άποψη, χωρίς, όµως, µεροληψία υπέρ κάποιας συγκεκριµένης 

τάσης ή άποψης, ούτως ώστε το συµπέρασµα που θα προκύψει να είναι, όσο το δυνατόν 

γίνεται, αντικειµενικό. 

Αρχικά, αναλύεται η φύση της νόσου, τα πιθανά αίτιά της, η συµπτωµατολογία, οι 

διάφοροι υπότυποι που συναντώνται και η φαρµακευτική θεραπεία που χορηγείται στις µέρες 

µας στους ασθενείς. Προχωρώντας στο κεφάλαιο της κάνναβης και των κανναβινοειδών, 

παρουσιάζεται η ιστορική διαδροµή της ψυχαγωγικής αλλά και της ιατρικής χρήσης του 

φυτού Cannabis sativa. Καταγράφονται τα κύρια ψυχοδραστικά συστατικά της κάνναβης και 
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ακολουθεί η εκτενής ανάλυση του συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών (υποδοχείς, 

φυσικά προσδέµατα). Αναλύονται οι επιδράσεις των ψυχοδραστικών συτατικών της 

κάνναβης στο Κεντρικό Νευρικό Σύστηµα, αλλά και σε περιφερικά οργανικά συστήµατα, 

καθώς και η πιθανότητα εξάρτησης, το σύνδροµο στέρησης και οι θεραπείες που 

χρησιµοποιούνται στην απεξάρτηση από κάνναβη. Έπειτα, αναλύεται η θεραπευτική δράση 

των κανναβινοειδών σε διάφορες νόσους και συµπτώµατα. Τέλος, επικεντρωνόµαστε στην 

χρήση κανναβινοειδών στην ΠΣ, τα εργαστηριακά δεδοµένα και τα αποτελέσµατα κλινικών 

δοκιµών, τα συµπτώµατα της ΠΣ στα οποία µπορούν να παρέµβουν θεραπευτικά, αλλά και 

στις ανεπιθύµητες ενέργειες που προκαλούν, στην βαρύνουσα σηµασία τους και στους 

περιορισµούς που τίθενται για την χρήση τους στην ιατρική πρακτική. 

Στην εργασία αυτή γίνεται προσπάθεια να αναλυθούν όσο το δυνατόν εκτενέστερα, 

όλες οι πτυχές της νόσου, της χρήσης και της δράσης των κανναβινοειδών, αλλά και η 

θεραπευτική αξία τους στην ΠΣ και σε άλλες δυσλειτουργίες. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΠΡΩΤΟ: ΠΟΛΛΑΠΛΗ ΣΚΛΗΡΥΝΣΗ 

 

1.1 Εισαγωγικά στοιχεία 

Η πολλαπλή σκλήρυνση (ΠΣ) ή σκλήρυνση κατά πλάκας είναι νόσος του κεντρικού 

νευρικού συστήµατος (ΚΝΣ) που επηρεάζει την λειτουργία του εγκεφάλου, της σπονδυλικής 

στήλης και των οπτικών νεύρων, χωρίς βέβαια να επηρεάζει άµεσα τα περιφερικά νεύρα. Η 

συνήθης ηλικία έναρξης της νόσου είναι µεταξύ 15-50 ετών, και αποτελεί την πιο συχνή 

νευρολογική δυσλειτουργία των νέων που δεν οφείλεται σε τραυµατισµό. Τα ποσοστά της 

ΠΣ φαίνεται να αυξάνονται τα τελευταία χρόνια, ενώ είναι πιο συχνή στις γυναίκες παρά 

στους άντρες (Hurwitz, 2009). Είναι η πιο συχνή φλεγµονώδης διαταραχή του ΚΝΣ και κύρια 

αιτία ανικανότητας στους νέους. Φαίνεται ότι είναι µια αυτοάνοση ασθένεια που επιτίθεται 

στη µυελίνη ή τα ολιγοδενδροκύτταρα του ΚΝΣ (Milo & Kahana, 2010). Οι λειτουργίες της 

µυελίνης στο νευρικό σύστηµα παρατίθενται αναλυτικά στο παράρτηµα. 

 

1.2 Συµπτωµατολογία 

Οι κύριες βλάβες/αλλοιώσεις στο ΚΝΣ που προκαλούνται από την ΠΣ είναι 

φλεγµονή, αποµυελίνωση και καταστροφή των νευραξόνων (Hurwitz, 2009), περιαγγειακή 

διήθηση µονοπυρηνικών φλεγµονωδών κυττάρων, αποµυελίνωση, γλοίωση (gliosis) στην 

λευκή ουσία, σχηµατισµός πολλαπλών πλακών στον εγκέφαλο και στην σπονδυλική στήλη 

(Milo R. & Kahana E., 2010). 

Η κλινική εικόνα έναρξης της νόσου είναι υποξεία (subacute) και εξελισσεται µέσα 

σε λίγες ώρες ή ηµέρες. Τα αρχικά συµπτώµατα και σηµάδια εξαρτώνται από την περιοχή 

των βλαβών και µπορεί να µην υποδεικνύουν καθαρά ΠΣ, αν και µπορεί να είναι 

χαρακτηριστικά συµπτώµατα όπως αµφόπλευρη ενδοπυρηνική οφθαλοπληγία (bilateral 

internuclear ophthalmoplegia), διπλωπία κ.ά. Αυτή η ανακριβής πρώτη εικόνα µπορεί να 

περιπλέξει την ικανότητα πρώιµης διάγνωσης της νόσου (Hurwitz, 2009). Συχνά 

παρουσιάζονται νευρολογικά συµπτώµατα εξαιτίας των βλαβών στην λευκή ουσία, οι οποίες 

είναι διασπαρµένες στο χρόνο και το χώρο. Αυτά µπορεί να συµβούν σε µία ξαφνική 

προσβολή ή σταδιακά και προοδευτικά. Οι ασθενείς συχνά παραπονιούνται για κάποια από 

τα ακόλουθα συµπτώµατα: παραισθησία, µούδιασµα, αδυναµία κίνησης, µονοφθαλµικές 

οπτικές αδυναµίες (οπτική νευρίτιδα), αταξία, διπλωπία, ζαλάδες, ίλιγγος, κούραση, 

συχνοουρία ή κατακράτηση ούρων, σεξουαλική δυσλειτουργία, κατάθλιψη, ελάχιστη έως 

καθόλου αντοχή στη ζέστη, πόνος, φαινόµενο του Lhermitte, γνωστική δυσλειτουργία, 

δυσκολία στον συγχρονισµό, σπαστικότητα, νυσταγµός κ.ά., τα οποία αποτελούν και τα πιο 

χαρακτηριστικά συµπτώµατα της ΠΣ (Milo & Kahana, 2010). 
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1.3 Η παθοφυσιολογία του νευρώνα και του εγκεφάλου 

Στην ΠΣ ο νευρώνας, σε µικροσκοπικό επίπεδο, αλλά και όλος ο εγκέφαλος, σε 

µακροσκοπικό, παρουσιάζουν µια παθολογική εικόνα, έχοντας ως αποτέλεσµα τα πολλαπλά 

συµπτώµατα της νόσου, θετικά και αρνητικά. Ξεκινώντας από το µικροσκοπικό επίπεδο θα 

περάσουµε στο µακροσκοπικό, για να εξηγήσουµε τους µηχανισµούς που βρίσκονται πίσω 

από την ΠΣ και προκαλούν αυτό το µεγάλο και εξατοµικευµένο σε κάθε ασθενή φάσµα 

συµπτωµάτων 

1.3.1 Παθοφυσιολογία του νευράξονα 

1.3.1.1 Αρνητικά συµπτώµατα 

(α) Αποτελέσµατα αποµυελίνωσης 

Πολύ συχνά συµπτώµατα στην ΠΣ αποτελούν η παράλυση, η τύφλωση, το 

µούδιασµα. Τα πειραµατικά δεδοµένα µας δείχνουν ότι αυτά τα συµπτώµατα είναι 

αποτέλεσµα της µειωµένης αγωγιµότητας των νευραξόνων, εξαιτίας της αποµυελίνωσης του 

νευράξονα στα ανάλογα νευρωνικά κυκλώµατα. Η διακοπή αγωγιµότητας του νευράξονα 

(conduction block) ήταν η πρώτη πειραµατικά αποδεδειγµένη συνέπεια της εκτεταµένης 

αποµυελίνωσης στο ΚΝΣ (Smith & McDonald, 1999). 

Η διακοπή αγωγιµότητας συνήθως συµβαίνει στο ακριβές σηµείο της 

αποµυελίνωσης, ενώ στα άλλα τµήµατα του νευράξονα, τα οποία παραµένουν ανέπαφα 

θεωρούνται ότι στερούνται βλάβης. Η πιθανότητα της διακοπής αγωγιµότητας εξαρτάται και 

από το µέγεθος της απώλειας µυελίνης αλλά και από τον χρόνο που έχει περάσει από την 

αποµυελίνωση. Για να αντιληφθούµε την έννοια του µεγέθους εδώ, αρκεί να πούµε ότι η 

απώλεια µυελίνης µεταξύ δύο κόµβων Ranvier είναι περισσότερη από επαρκής για να επέλθει 

διακοπή αγωγιµότητας (Smith & McDonald, 1999).. Σε ότι αφορά στον χρόνο τώρα, 

τουλάχιστον κατά τις πρώτες λίγες µέρες µετά την τµηµατική αποµυελίνωση, υφίσταται η 

απώλεια της αγωγιµότητας. Η περίοδος απόλυτης διακοπής της αγωγιµότητας προέρχεται 

από την αρχική ανεπάρκεια διαύλων νατρίου στο εκτιθέµενο αξονόληµµα κάτω από το 

έλυτρο µυελίνης (η πυκνότητα διαύλων νατρίου πλησιάζει <25µm⁻2 σε περιοχές όπου πριν 

καλύπτονταν από έλυτρο µυελίνης, κάνοντάς τις ανεπαρκείς για την διάδοση του δυναµικού 

ενεργείας) (Waxman & Ritchie, 1993). 

Η αγωγιµότητα αρχικά διακόπτεται µέχρι και λίγες µέρες µετά την αποµυελίνωση 

κεντρικών νευραξόνων, εάν έχουµε τµηµατική αφαίρεση π.χ. ενός ολόκληρου ενδοκοµβικού 

(internode) τµήµατος του ελύτρου. Θεωρητικά, όµως, είναι πιθανή η ύπαρξη αγωγιµότητας 

σε έναν µόλις αποµυελωµένο νευράξονα, ειδικά αν αυτός έχει µικρή διάµετρο και εάν το 

ενδοκοµβικό έλυτρο µυελίνης που προηγείται της αποµυελωµένης περιοχής είναι σχετικά 

µικρό (short) (Smith & McDonald, 1999). 

 Ακόµα και µία µέτρια διαπλάτυνση του κόµβου του Ranvier µπορεί να προκαλέσει 

διακοπή αγωγιµότητας. Έχει παρατηρηθεί σε πειραµατικά µοντέλα ότι είναι πολύ µεγαλύτερη 
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η επίδραση στην αγωγιµότητα αν αφαιρεθεί συγκεκριµένος όγκος µυελίνης από 

παρακοµβικές (paranodes) περιοχές απ’ ότι αν αφαιρούταν ανάλογα ισόποση µυελίνη από 

όλο το µήκος της περιοχής µεταξύ κόµβων. Αυτό υποστηρίζεται και από υπολογιστικά 

µοντέλα (Stephanova & Chobanova, 1997). Οι βασικές αιτίες είναι δύο: Α) η αύξηση της 

ηλεκτρικής χωρητικότητας πυκνωτή(capacitance) του κόµβου µειώνει τον παράγοντα 

προστασίας της αγωγιµότητας, επειδή αυξάνει το ρεύµα που χρειάζεται για να εκπολωθεί ο 

κόµβος µέχρι να φτάσει τον ουδό πυροδότησης, και Β) Τα τοπικά ρεύµατα που είναι 

υπεύθυνα για την εκπόλωση της µεµβράνης στην αγωγή κατ’ άλµατα δεν είναι πλέον στενά 

(1µm) στο κοµβικό κενό, αλλά διασκορπίζονται στην πλατύτερη κοµβική περιοχή, 

µειώνοντας επίσης τον παράγοντα προστασίας της αγωγιµότητας (Smith & McDonald, 1999).  

Τι είναι όµως ο παράγοντας προστασίας; Ο Rushton (1937) τον περιέγραψε ως το 

ρεύµα που είναι απαραίτητο για την εκπόλωση της µεµβράνης έως τον ουδό πυροδότησης δια 

την ποσότητα του ρεύµατος που χρειάζεται για να πραγµατοποιηθεί αυτό. Σε φυσιολογικούς 

νευράξονες αυτός ο αριθµός  είναι 3-5, σε αποµυελινοµένους νευράξονες αυτός ο 

παράγοντας είναι κοντά στην µονάδα. Το κρίσιµο επίπεδο (critical level), λοιπόν, είναι η 

µονάδα, πράγµα το οποίο σηµαίνει ότι νευράξονας µε παράγοντα προστασίας  1,1 θα 

διαδώσει το δυναµικό ενεργείας, ενώ σε έναν νευράξονα µε παράγοντα προστασίας 0,9 θα 

διακοπεί η αγωγιµότητα. Σε πειραµατικά µοντέλα όπου ο παράγοντας προστασίας είναι 1, οι 

περιβαλλοντικές συνθήκες, όπως η θερµοκρασία, έχουν τεράστια επίδραση στην εµφάνιση 

και έκφραση συµπτωµάτων (Smith & McDonald, 1999).  

Παρόλο που η αγωγιµότητα µπορεί να επανέλθει, ο νευράξονας είναι «ανασφαλής» 

και επιρρεπής στην αποτυχία. Η επιτυχής διάδοση του ηλεκτρικού σήµατος και η µη διακοπή 

της αγωγιµότητας εξαρτάται από διάφορους παράγοντες όπως η τοπική φλεγµονή, η αύξηση 

της θερµοκρασίας του σώµατος, πρόσφατο ιστορικό αγωγής πολλών ώσεων. Αυτοί οι 

παράγοντες φαίνεται ότι δρουν ανασταλτικά ως προς την διάδοση των ώσεων. Παράγοντες 

που επιτρέπουν την αγωγιµότητα είναι η µεγάλη διάµετρος νευράξονα, υποβέλτιστη µοριακή 

προσαρµογή του αποµυελωµένου αξονολήµµατος (η διευθέτηση και η πυκνότητα των 

διαύλων νατρίου, των διαύλων ιόντων), ή πιθανώς η µικρή ποσότητα αστροκυτταρικών 

ελύτρων στην αποµυελινοµένη περιοχή. Ένα µεγάλο ενδοκοµβικό µειώνει την ικανότητα του 

κόµβου να εκπολώσει την αποµυελωµένη περιοχή, επειδή επιτρέπει την απώλεια ηλεκτρικού 

ρεύµατος µέσω της αντίστασης και της αποφόρτισης του ενδοκοµβικού πυκνωτή, πριν φτάσει 

στο στόχο του (Smith & McDonald, 1999). Έχει φανεί µέσω υπολογιστικών µοντέλων ότι η 

παρουσία ενός µικρού ενδοκοµβικού δρα ευεργετικά ως προς τη διάδοση των µηνυµάτων 

(Shrager & Rubinstein, 1990). 

(β) Αποτελέσµατα φλεγµονής 

Ένα βασικό σύµπτωµα της ΠΣ, η οπτική νευρίτιδα, αποκάλυψε την συµµετοχή της 

φλεγµονής στην παθοφυσιολογία των νευρώνων στην νόσο. Φαίνεται ότι κάποιες  κυτοκίνες 
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παίζουν ρόλο στην διακοπή αγωγιµότητας του νευράξονα. Έχουν ταυτοποιηθεί για την 

συµµετοχή τους οι προ-φλεγµονώδεις κυτοκίνες  παράγοντας νέκρωσης καρκινικού όγκου α 

(tumor necrosis factor-α TNFα) και η ιντερφερόνη γ (interferon-γ IFN-γ). Οι κυτοκίνες 

επηρεάζουν έµµεσα την νευρωνική λειτουργία και άµεσα τους διαύλους ιόντων. ∆εν φαίνεται 

να επηρεάζουν άµεσα την νευραξονική αγωγιµότητα. Αυτές οι δύο επηρεάζουν την µορφή 

του ενζύµου συνθάση του οξειδίου του αζώτου (nitric oxide synthase – i NOS), το οποίο 

δηµιουργεί το οξείδιο του αζώτου σε υψηλές, διατηρήσιµες συγκεντρώσεις, φαινόµενο το 

οποίο παρατηρείται και στην περίπτωση της ΠΣ (Cross et al., 1998). Μικροµοριακές 

συγκεντρώσεις νιτρικού οξειδίου διακόπτουν την αγωγιµότητα του νευράξονα ιδιαίτερα σε 

αποµυελωµένους νευράξονες. Ακόµα και αν εκτεθούν οι νευρώνες για λίγα µόνο λεπτά, 

φαίνεται η επίδραση του οξειδίου του αζώτου στην αγωγιµότητα και για ώρες µετά, αν 

συνεχιστεί η έκθεση. Η αγωγιµότητα επανέρχεται αφού αφαιρεθεί το οξείδιο του αζώτου. 

Μάλλον, το νιτρικό οξείδιο επηρεάζει τους διαύλους νατρίου ή και τη µιτοχονδριακή 

παραγωγή ενέργειας (Smith & McDonald, 1999). Η ιντερφερόνη β (INF-β) χρησιµοποιείται 

ως θεραπεία (Gootikin, 1998), και η βασική της λειτουργία είναι να εµποδίζει την παραγωγή i 

NOS (Guthikonda et al., 1998). 

Η φλεγµονή µπορεί να εµπλέκεται στα διάφορα νευρολογικά συµπτώµατα µέσω της 

επιρροής της στα νευρογλοιακά κύτταρα, ειδικά τα αστροκύτταρα -τα οποία φέρονται να 

ρυθµίζουν την συγκέντρωση διαύλων καλίου, και αποτελούν τµήµατα των κόµβων Ranvier- 

και τα µικρογλοιακά κύτταρα (Smith & McDonald, 1999). 

∆εν γίνεται συχνά λόγος για την πιθανή εµπλοκή της νευρωνικής διαβίβασης στην 

ΠΣ, αλλά τα δεδοµένα δείχνουν ότι σίγουρα παίζει κάποιο ρόλο. Η φλεγµονή στην νόσο δεν 

ανευρίσκεται µόνο στην λευκή ουσία του εγκεφάλου, αλλά και σε περιοχές µε υψηλή 

συναπτική πυκνότητα, όπως ο µετωπιαίος φλοιός. ∆ιάφοροι παράγοντες, όπως οι: 

ιντερλευκίνη-1, ιντερλευκίνη-2, TNF-α, INF, οξείδιο του αζώτου, επηρεάζουν την συναπτική 

διαβίβαση σε φυσιολογικούς νευρώνες. ∆εν αποκλείεται να παίζουν ρόλο και στην ΠΣ, 

καθώς η χρήση 4αµινοπυριδίνης (4-AP), φαίνεται ότι λειτουργεί ως συµπτωµατική θεραπεία, 

βοηθώντας την νευρωνική διαβίβαση (Smith & McDonald, 1999). 

(γ) Παράγοντες νευροηλεκτρικής διακοπής 

Η πιθανότητα εµπλοκής τέτοιων παραγόντων έχει φανεί από διάφορες έρευνες σε 

ζώα και ασθενείς µε ΠΣ. Σε αυτές φάνηκε ότι ο ορός του αίµατος, που συλλέχθηκε από ζώα 

µε πειραµατική αυτοάνοση εγκεφαλοµυελίτιδα, κατά τη διάρκεια οξείας επιδείνωσης 

συµπτωµάτων (acute exacerbation) σε καλλιεργηµένο ιστό ΚΝΣ, διέκοψε τη λειτουργία των 

αντανακλαστικών. Η διακοπή αγωγιµότητας φαίνεται να δηµιουργείται σε τµήµατα του ορού 

που περιέχουν IgG. Αν εµπλέκονται αντισώµατα µάλλον δεν δρουν µέσω της 

αποµυελίνωσης, καθώς τα αποτελέσµατα διακοπής είναι αναστρέψιµα και άµεσα, 

υποδεικνύοντας την εµπλοκή άλλων παραγόντων (Smith & McDonald, 1999). 
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Οι παράγοντες νευροηλεκτρικής διακοπής φαίνεται ότι επηρεάζουν την νευρωνική 

διαβίβαση και όχι την ηλεκτρική αγωγιµότητα του νευράξονα. Βέβαια, εφόσον στην ΠΣ ο 

αιµοατοεγκεφαλικός φραγµός έχει υποστεί βλάβη, είναι πιθανό οι παράγοντες αυτοί που 

εντοπίζονται στον ορό του αίµατος να εισέρχονται και να επηρεάζουν εγκεφαλικές περιοχές 

ευπαθείς ή ήδη επηρεασµένες από την νόσο. Επίσης, φαίνεται ότι τέτοιοι παράγοντες είναι 

παρόντες στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό ασθενών µε ΠΣ και επηρεάζουν άµεσα την 

λειτουργικότητα των διαύλων νατρίου (Koller et al., 1996). Παρόλα αυτά η ταυτότητά τους 

παραµένει άγνωστη (Smith & McDonald, 1999). 

 

1.3.1.2 Ανάκαµψη λειτουργικότητας 

(α) Αποκατάσταση αγωγιµότητας σε αποµυελωµένους νευράξονες 

Κλινικές παρατηρήσεις δείχνουν µια ύφεση στην διακοπή αγωγιµότητας σε 

αποµυελωµένους νευράξονες, αν και δεν έχουµε σαφή πειραµατικά δεδοµένα για αυτό. 

Παρόλο που η αγωγιµότητα κατά τα φαινόµενα έχει οριστικά διακοπεί σε κεντρικούς 

νευράξονες µε πρόσφατη τµηµατική αποµυελίνωση, µπορεί να αποκατασταθεί µέσα σε 2-3 

εβδοµάδες, ακόµα και όταν πολλαπλά ενδοκοµβικά έχουν αποµυελινωθεί, ή ακόµη και 

απουσία επαναµυελίνωσης, επαναφέροντας τα κλινικά συµπτώµατα σε κατάσταση 

φυσιολογική. Άρα, η επαναφορά της αγωγιµότητας προϋποθέτει και την λειτουργία διαύλων 

νατρίου στο αποµυελωµένο αξονόληµµα, και την προσαρµογή σε µία πιο οµαλή διάδοση του 

σήµατος (µικρό- αλµατώδη αγωγή) (Smith & McDonald, 1999). Ανοσοϊστοχηµική εξέταση 

βλαβών ΠΣ αναδεικνύουν αυξηµένη πυκνότητα πρόσδεσης σαξιτοξίνης (saxitoxine), σε 

τέτοιες περιοχές. Η σαξιτοξίνη είναι ένα πρόσδεµα (ligand) για διαύλους νατρίου, αλλά σε 

αυτή τη µελέτη τα αποτελέσµατα δεν ήταν επαρκή σε σχέση µε την πρόσδεση στους 

νευράξονες ή σε κύτταρα της γλοίας (Moll et al., 1991). Σε έρευνα µε 

ανοσοκυταρροϊστολογικές τεχνικές βρέθηκε αυξηµένη συσσώρευση διαύλων νατρίου (όπως 

συµβαίνει στους κόµβους) σε περιοχές του αξονολήµµατος. Οι συσσωρεύσεις ήταν παρούσες 

σε νευράξονες που είχαν αποκτήσει ξανά την αγωγιµότητά τους, και µπορεί να αποτελούν 

κοµβικά στοιχεία στην ανάκτηση της λειτουργικότητας (Felts et al., 1998). 

Ευνοείται η αποκατάσταση της αγωγιµότητας σε νευράξονες µικρού διαµετρήµατος, 

όπου προηγείται της αποµυελωµένης περιοχής µικρό ενδοκοµβικό. Αυτά τα χαρακτηριστικά 

υπάρχουν στο οπτικό νεύρο και εξηγούν την άριστη αποκατάσταση της όρασης µετά από 

οπτική νευρίτιδα. Παρόλα αυτά, πειραµατικά έχει επανέλθει η αγωγιµότητα σε νευρώνες 

µέχρι και 5,5 µm (Felts et al., 1997), και σε ιδανικές συνθήκες αυτό σηµαίνει ότι µπορεί να 

συµβεί και στον ανθρώπινο εγκέφαλο, καθώς οι κεντρικοί νευράξονές του δεν ξεπερνούν τα 

5,3 µm. Τα µικρά ενδοκοµβικά αποτελούν χαρακτηριστικό της επαναµυελίνωσης 

προτείνοντας ότι αυτή µπορεί να συµβάλει στην επαναφορά της αγωγιµότητας, ακόµα και αν 

µιλάµε για τις άκρες µια αποµυελωµένης βλάβης (Smith & McDonald, 1999). 
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Σηµαντικό ρόλο φαίνεται να κατέχει και η έκφραση της κύριας ιστοσυµβατότητας 

τάξης Ι (major histocompatibility class I) στον προστατευτικό µηχανισµό της αγωγιµότητας, 

σε αποµυελωµένους νευράξονες (Smith & McDonald, 1999). Σε knock-out ποντίκια για το 

γονίδιο της τάξης Ι µε εκτεταµένη αποµυελίνωση φάνηκε ότι υπήρχε φυσιολογική 

λειτουργικότητα, χωρίς να γνωρίζουµε τον ακριβή προστατευτικό µηχανισµό, αλλά 

υποθέτοντας ότι αυξήθηκε η έκφραση διαύλων νατρίου (Rivera-Quinones et al., 1998). 

(β) ∆ιάλυση της φλεγµονής 

Φαίνεται ότι όταν υποχωρεί η φλεγµονή στους νευρώνες επανέρχεται η αγωγιµότητα 

και η κλινική εικόνα του ασθενούς σε φυσιολογικά επίπεδα (Smith & McDonald, 1999). 

(γ) Ο ρόλος των νευρογλοιακών κυττάρων 

Σε διάφορες έρευνες έχει βρεθεί µεµβρανική δόµηση που οµοιάζει αυτής των 

κόµβων, σε περιοχές που βρίσκονται κάτω από την µυελινική επικάλυψη, ειδικά όταν 

βρίσκονται σε άµεση επαφή µε αστρογλοιακές αποφύσεις (astroglial processes). Έχει βρεθεί 

και σε εντελώς αποµυελωµένες περιοχές συσσώρευση τέτοιων λειτουργιών στο αξονόληµµα. 

Η αγωγιµότητα µπορεί να λαµβάνει χώρα ακόµη και σε αποµυελωµένες περιοχές κυττάρων,  

ακόµη και µε αραιή πυκνότητα κυττάρων της γλοίας, επηρεάζοντας τις ηλεκτρικές ιδιότητες 

του νευράξονα (Smith & McDonald, 1999). 

(δ) Χαρακτηριστικά αποκαταστηµένης αγωγιµότητας 

Καθυστέρηση αγωγιµότητας 

Η αγωγιµότητα σε αποκαταστηµένους νευρώνες δεν είναι ούτε τόσο γρήγορη όσο 

στους φυσιολογικούς, ούτε τόσο ασφαλής. Η ταχύτητα (αν και δεν έχει µετρηθεί ακριβώς στο 

ΚΝΣ) προσεγγίζει την κλίµακα του ΠΝΣ 0,5-2,5 ms-1. Αν και η µείωση της ταχύτητας 

αφορά µόνο στο αποµυελωµένο τµήµα του νευράξονα, επηρεάζει τόσο πολύ ολόκληρο τον 

νευρώνα που η λανθάνουσα περίοδος ερεθισµού αυξάνεται πολύ και συµµετέχει πιθανώς 

στην κατάργηση του δυναµικού ενεργείας. Η αύξηση της λανθάνουσας περιόδου ερεθισµού 

σε συνδυασµό µε την πιθανή διακοπή αγωγιµότητας σε άλλους νευρώνες δίνει µια κλινική 

εικόνα σε οπτικά, σωµαταισθητικά, και ακουστικά (ελεγχόµενα από το στέλεχος) προκλητά 

δυναµικά. Υπό συγκεκριµένες συνθήκες όµως φαίνεται ότι η καθυστέρηση του σήµατος έχει 

ουσιαστικό αποτέλεσµα στην κλινική εικόνα, και σε οπτικά και ακουστικά και 

σωµαταισθητικά ερεθίσµατα (ευαισθησία δόνησης) (Smith & McDonald, 1999). 

Αγωγιµότητα ζευγών ώσεων 

Παρόλη την επαναφορά της αγωγιµότητας, ο νευρώνας παραµένει ανασφαλής. Ένα 

µέτρο ελέγχου της προστασίας και ασφάλειας του νευρώνα είναι η ανερέθιστη περίοδος 

διαβίβασης (refractory period of transmission –RPT). Αυτό αποτελεί την µεγαλύτερη 

περίοδο µεταξύ δύο υπερανώτερων (supramaximal) ερεθισµάτων κατά το οποίο το δυναµικό 

ενεργείας που προέρχεται από το δεύτερο ερέθισµα δεν διαδίδεται διαµέσου µίας βλάβης. Σε 

έναν φυσιολογικό νευρώνα αυτή η περίοδος είναι ίση σε τιµή µε την απόλυτη ανερέθιστη 
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περίοδο, αλλά σε έναν νευρώνα µε εστιακή βλάβη η περίοδος αυτή επιµηκύνεται. Η 

επιµήκυνση αυτή υποδεικνύει την έλλειψη ασφάλειας/προστασίας (Smith & McDonald, 

1999). 

Αγωγιµότητα αλληλουχίας ώσεων 

∆εν µπορούµε να µετρήσουµε την συχνότητα πυροδότησης από το RPT, διότι αυτό 

για την τρίτη ή τις επόµενες ώσεις είναι τυπικά πιο µακροχρόνιο απ’ ότι στη δεύτερη, αφού η 

δεύτερη ώση διαδίδεται κατά την ανερέθιστη περίοδο της πρώτης ώσης άρα διαδίδεται πιο 

αργά. Αποµυελωµένοι νευράξονες δεν έχουν τη δυνατότητα να διαδώσουν αλληλουχίες 

ώσεων, εξαιτίας της σταδιακής σώρευσης ανερέθιστων περιόδων, έχοντας ως αποτέλεσµα 

την δραµατική µείωση της ανώτατης συχνότητας διαβίβασης. Στο ΠΝΣ αποµυελωµένων 

νευραξόνων έχει φανεί ότι η συχνότητα αυτή φτάνει µόλις το 1Hz, µε αποτέλεσµα κινητικά 

και αισθητικά προβλήµατα, αδυναµία κ.λπ. Στην ΠΣ αυτή η αλλαγή στη συχνότητα 

επηρεάζει πολύ κινητικά και αισθητικά συστήµατα, καθώς επίσης µειώνει το κατώφλι 

αντίληψης κίνησης (flicker fusion). Παρόλο που η συνεχής ενεργοποίηση των νευρώνων και 

η αλληλουχία ώσεων δεν ευνοεί την διάδοση των µηνυµάτων, σε µερικές περιπτώσεις 

βλέπουµε να δηµιουργεί καλύτερες συνθήκες για τη διάδοση ώσεων στο ΠΝΣ (Smith & 

McDonald, 1999).  

Σε µία συνεχόµενη αλληλουχία ώσεων θα αναπτυχθούν ασυνεχείς περίοδοι απόλυτης 

διακοπής αγωγιµότητας του νευρώνα, οι οποίες συνήθως διαρκούν η καθεµιά 0,2-2 

δευτερόλεπτα. Οι αποµυελωµένες περιοχές δρουν ως διακόπτης, πυροδοτώντας σε πολύ 

υψηλή συχνότητα και ξαφνικά κλείνουν για ένα διάστηµα. Αυτό οφείλεται στην υπερπόλωση 

της µεµβράνης εξαιτίας της αλληλουχίας ώσεων, η οποία µειώνει τον παράγοντα προστασίας, 

εν µέρει επειδή µετακινεί το δυναµικό της µεµβράνης µακριά από τον ουδό. Μετά από την 

υπερπόλωση ακολουθεί η επαναπόλωση της µεµβράνης και η αγωγιµότητα επιστρέφει στα 

φυσιολογικά επίπεδα για συνθήκες ΠΣ (Smith & McDonald, 1999). Φάρµακα που 

«διακόπτουν» τη λειτουργία της αντλίας νατρίου-καλίου φαίνεται ότι βελτιώνουν την 

αγωγιµότητα και στο ΚΝΣ και στο ΠΝΣ (Kaji & Samner, 1989; Shrager, 1993). 

Επίσης έχει φανεί να ευθύνονται για τη διακοπή αγωγιµότητας σε περιπτώσεις µε 

αλληλουχία ώσεων τα ενδοκυττάρια ιόντα νατρίου καθώς και τα εξωκυττάρια ιόντα καλίου 

(Smith & McDonald, 1999). 

Επιπτώσεις θερµοκρασίας 

Έχουν παρατηρηθεί φοβερές επιδράσεις της θερµοκρασίας, είτε προς το θετικό είτε 

προς το αρνητικό, ως προς τα συµπτώµατα της ΠΣ: π.χ. βελτίωση όρασης µε πόση κρύου 

νερού, ή χειροτέρευση όρασης κατά τη διάρκεια ενός ζεστού ντους, ηλιοθεραπείας, χρήσης 

στεγνωτικού (πιστολάκι). Επίσης µπορεί να επηρεάσει αυτή  την λειτουργία η κιρκαδιανή 

ρύθµιση της θερµοκρασίας κάποιους ασθενείς. Αν και οι επιδράσεις της αλλαγής της 

θερµοκρασίας είναι πλήρως αναστρέψιµες, υπάρχουν περιπτώσεις ασθενών που το µοιραίο 
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επήλθε. Σε περιφερικούς αποµυελωµένους νευρώνες έχει παρατηρηθεί διακοπή της 

αγωγιµότητας µε την αύξηση της θερµοκρασίας και επαναφορά έως και βελτίωση της 

αγωγιµότητας µε την µείωση της θερµοκρασίας, µε αποτέλεσµα να χρησιµοποιείται για 

συµπτωµατική θεραπεία µπουφάν µε παγοκύστες, ή φάρµακα που ρίχνουν την θερµοκρασία 

του σώµατος, µε µερική επιτυχία (Smith & McDonald, 1999). 

Ο µηχανισµός αυτός λειτουργεί ως εξής: µείωση της θερµοκρασίας προκαλεί 

επιµήκυνση της διάρκειας του δυναµικού ενεργείας, δίνοντας τη δυνατότητα στο 

απογυµνωµένο αξονόληµµα να εκπολωθεί, εξαιτίας της µεγαλύτερης διάρκειας δράσης των 

τοπικών δυναµικών. Για τη µίµηση αυτής της λειτουργίας πειραµατικά χρησιµοποιήθηκαν 

φάρµακα που είτε να µπλοκάρουν τους διαύλους καλίου είτε να καθυστερούν την 

απενεργοποίηση των διαύλων νατρίου. Ασθενείς που, τυχαία, δαγκώθηκαν από σκορπιό, του 

οποίου το δηλητήριο επιµηκύνει τη διάρκεια ενεργοποίησης των ιόντων νατρίου είχαν θετικά 

αποτελέσµατα (Smith & McDonald, 1999). Επίσης, η χρήση του 4-ΑΡ που µπλοκάρει τους 

διαύλους καλίου φάνηκε ευεργετική σε κάποιες περιπτώσεις (Bowe et al., 1987). ∆εν γίνεται 

ευρεία χρήση αυτών των φαρµάκων καθώς έχουν µέτρια επίδραση στα συµπτώµατα και 

προκαλούν και σπασµούς (Smith & McDonald, 1999). 

(ε) Επαναφορά αγωγιµότητας µέσω επαναµυελίνωσης 

Είναι γνωστό ότι µέρος της ανάκαµψης στη ΠΣ οφείλεται στην επαναµυελίνωση των 

νευρώνων (Prineas et al., 1993). Βέβαια τα νέα ενδοκοµβικά είναι µικρότερα και λεπτότερα, 

οπότε οι νέοι κόµβοι δηµιουργούνται σε περιοχές που πριν υπήρχε µυελίνη, άρα ούτε µεγάλη 

πυκνότητα διαύλων νατρίου, άρα η µεµβράνη µπορεί να µην ανταποκρίνεται στον ερεθισµό. 

Παρόλα αυτά σε πειραµατικές διαδικασίες (Smith et al., 1981) βρέθηκε ότι νευρώνες που 

αποµυελινώνονται και επαναµυελινώνονται µπορούν να µεταφέρουν µηνύµατα, ανεξάρτητα 

αν προηγουµένως αυτό επιτυγχανόταν από ολιγοδενδροκύτταρα, κύτταρα του Schwann ή 

µεταµοσχευµένα κύτταρα οσφρητικού περιβλήµατος. Στο ΠΝΣ (και πρόσφατα στο ΚΝΣ) 

παρατηρήθηκε ότι στους νέους κόµβους υπάρχουν συσσωρευµένοι δίαυλοι νατρίου µε 

ανοσοαντίδραση, και επίσης ο παράγοντας προστασίας καθώς και το RPT επανέρχονται στο 

φυσιολογικό. Η επαναµυελίνωση ουσιαστικά δίνει την εικόνα της ύφεσης στην κλινική 

εικόνα. Τα κύτταρα του Schwann δεν επηρεάζονται από την ΠΣ, και αφού φαίνεται να είναι 

εξίσου αποδοτικά µε τα ολιγοδενδροκύτταρα έχουν γίνει πιθανός θεραπευτικός στόχος µε 

µεταµόσχευση (Smith & McDonald, 1999). 

 

1.3.1.3 Θετικά συµπτώµατα 

(α) Επίµονη παραισθησία 

Πειραµατικά αποµυελωµένοι νευράξονες αποκτούν την ιδιότητα (συνήθως µετά από 

µια βδοµάδα) της αυθόρµητης δηµιουργίας αλληλουχιών ψευδών (spurious) ώσεων και 

διάδοσης δυναµικού ενεργείας και προς τις δύο κατευθύνσεις. Έχουµε δύο τύπους 
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δραστηριότητας: α)ώσεις σε ίσα διαστήµατα σε συχνότητες 10-50 Hz, και β) ριπές (bursts) 

ώσεων που διαρκούν σε έναν νευρώνα από 0,1-5 δευτ. µε διαλλείµατα 0,1-100 δευτ. Αυτοί οι 

τύποι δραστηριότητας µπορεί να λαµβάνουν χώρα διαρκώς για ώρες, απουσία ερεθισµάτων. 

Όταν αυτό συµβαίνει σε εκατοντάδες νευρώνες, τότε ο εγκέφαλος µεταφράζει αυτήν την 

δραστηριότητα ως αίσθηµα φαγούρας/µουδιάσµατος (tingling sensation) σε διάφορα µέρη 

του σώµατος. Αυτή η άποψη επιβεβαιώνεται από µικρονευρογραφία σε ασθενείς (Nordin et 

al., 1984). Ο πρώτος τύπος µπορεί να ενεργοποιείται από την αργή είσοδο εξωκυττάριων 

ιόντων νατρίου, ενώ ο δεύτερος από την παρατεταµένη είσοδο εξωκυττάριων ιόντων καλίου, 

εξαιτίας της σώρευσης διαύλων καλίου σε ένα τµήµα του νευράξονα(Smith & McDonald, 

1999) . 

Η εµπλοκή των ιόντων νατρίου φαίνεται ότι είναι µια ασφαλής υπόθεση, αφού η 

χρήση φαρµάκων που αποκλείουν τους διαύλους αυτούς επιδρούν θετικά σε συµπτώµατα 

παραισθησίας, ή και παροξυσµικού πόνου στην ΠΣ (αν και δρουν διαφορετικά στον πόνο που 

οφείλεται στην νευραλγία των προσωπικών νεύρων). Ο ρόλος των διαύλων καλίου είναι 

ακόµα ασαφής (Smith & McDonald, 1999). 

Οι αυθόρµητες ριπές ώσεων µπορεί να οφείλονται µερικές φορές και σε ερεθισµό σε 

φυσιολογικές συχνότητες. Οι παραισθησίες είναι πιο συχνές σε ασθενείς µε ΠΣ απ’ ότι οι 

αντίστοιχες κινητικές δυσλειτουργίες. Τα θετικά συµπτώµατα συχνά διευκολύνονται από 

υπεραερισµό, ο οποίος αυξάνει την ευερεθιστότητα της µεµβράνης µέσω της µείωσης της 

συγκέντρωσης εξωκυττάριων ιόντων ασβεστίου (Smith & McDonald, 1999). 

(β) Εφαπτική µετάδοση µεταξύ νευραξόνων 

Μερικοί ασθενείς εµφανίζουν συγχρονισµένη εκφόρτιση σε νευράξονες (κάτι που 

αντικρούει το προηγούµενο), και επίσης κάποια παροξυσµικά φαινόµενα εξηγούνται 

καλύτερα µε την πλευρική διάδοση ερεθισµού σε διαφορετικές αλλά ανατοµικά γειτονικές 

νωτιαίες περιοχές (εφαπτική µετάδοση). Αν και δεν έχει αποδειχτεί ποτέ κάτι τέτοιο 

πειραµατικά σε εµµύελους νευράξονες, παρά µόνο σε αµύελους (στο µεταλλαγµένο 

δυστροφικό ποντίκι), σε συνδυασµό µε τη γνώση ότι οι αποµυελωµένοι νευράξονες πολλές 

φορές ενεργοποιούνται απουσία εξωτερικού ερεθίσµατος φτάνοντας τον ουδό ερεθισµού, 

µπορεί να υποτεθεί ότι επηρεάζουν γειτονικούς νευρώνες εφαπτόµενος µε αυτούς. Έχει 

παρατηρηθεί σε ζώα µε πειραµατική αποµυελίνωση η µαζική συγχρονισµένη πυροδότηση 

νευρώνων από την σπονδυλική στήλη (Rasminsky, 1987). Αν αυτό συµβαίνει στην φαιά 

ουσία, τότε µπορεί να υποδεικνύει παρόµοιους µηχανισµούς µε την επιληψία, η οποία είναι 

συχνότερη ως σύµπτωµα στους ασθενείς µε ΠΣ απ’ ότι στο γενικό πληθυσµό (Smith & 

McDonald, 1999). 

(γ) Προκλητά (triggered) αισθήµατα 

Μερικά θετικά συµπτώµατα εξαρτώνται από τη διάδοση φυσιολογικής ώσης που 

περνά από αποµυελωµένη περιοχή, η οποία δηµιουργεί παρατεταµένη διάδοση ριπών ώσεων. 
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Σε κεντρικούς νευράξονες αυτό µπορεί να προκληθεί από προηγούµενο ερεθισµό σε υψηλή 

συχνότητα. Πιθανός µηχανισµός -όχι µοναδικός όµως- είναι η αύξηση της συγκέντρωσης  

εξωκυττάριων ιόντων καλίου. 

Σε µερικούς αποµυελωµένους νευράξονες η ώση µπορεί να «ανακλάται» (reflected), 

δηλαδή, να προκαλεί στην αποµυελωµένη περιοχή µια νέα ώση µε αντίθετη κατεύθυνση, το 

οποίο συµβαίνει εξαιτίας της παρατεταµένης διάρκειας του δυναµικού ενεργείας στις 

αποµυελωµένες περιοχές, που µπορεί να ξεπεράσει σε διάρκεια την ανερέθιστη περίοδο του 

προηγούµενου φυσιολογικού κόµβου, άρα να τον ευαισθητοποιήσει και να τον πυροδοτήσει. 

Σε ένα ζεύγος ανακλώµενων περιοχών µπορεί να δηµιουργηθεί ένα δυναµικό ενεργείας που 

πηγαινοέρχεται µπρος-πίσω, δηµιουργώντας µια αλληλουχία αδερφών ώσεων, ή µια έκρηξη 

ώσεων σε απάντηση της διάδοσης µιας µονής ώσης, αν η ανάκλαση εξασθενήσει. Μία 

προκλητή αίσθηση στην ΠΣ που µπορεί να εξηγηθεί µε τον παραπάνω µηχανισµό είναι ο 

παροξυσµικός κνησµός (paroxysmal itching) (Smith & McDonald, 1999). 

(δ) Αισθήµατα προκαλούµενα από κινήσεις (movement-induced sensations) 

Ασθενείς µε ΠΣ συχνά αναφέρουν αισθήµατα κατά τη διάρκεια κινήσεων, που 

αφορούν εγκεφαλικές περιοχές µε αποµυελωµένους νευρώνες. Π.χ. κατά τη διάρκεια κάµψης 

του σβέρκου/λαιµού δηµιουργείται η αίσθηση ηλεκτρικού σοκ ή 

γαργαλήµατος/µουδιάσµατος που φτάνει ως τα άκρα, κατά την κίνηση των µατιών 

παρουσιάζονται λάµψεις (flashes),µε αποµυελίνωση σε αντίστοιχες εγκεφαλικές περιοχές. 

Αυτό το φαινόµενο υποδεικνύει µια µηχανική ευαισθησία των αποµυελωµένων νευρώνων, 

γεγονός που έχει αποδειχθεί από µικρονευρογραφίες και διάφορες πειραµατικές διαδικασίες. 

Το χαρακτηριστικό αυτό των αποµυελωµένων νευραξόνων οµοιάζει των λειτουργιών των 

µηχανικών υποδοχέων αφής, πράγµα που δείχνει ότι ίσως έχουν ιοντικούς διαύλους 

παρόµοιους µε αυτούς των αµύελων υποδοχέων (Smith & McDonald, 1999). 

(ε) Πόνος 

Ο πόνος είναι ένα γενικό σύµπτωµα στην ΠΣ το οποίο οφείλεται σε πληθώρα 

παραγόντων. Όσον αφορά στην παθοφυσιολογία του νευρώνα εντοπίζεται στην έκτοπη 

(ectopic) πυροδότηση νευρώνων σε ίνες που κωδικεύουν τον πόνο. Η αντιµετώπιση γίνεται 

και µε ενέσεις λιγνοκαΐνης (lignocaine), που υποδεικνύει έναν µηχανισµό διαύλων νατρίου. 

Αφού οι συγκεντρώσεις TNF-α είναι υψηλές στην ΠΣ, οι µειωµένες συγκεντρώσεις της σε 

φυσιολογικούς περιφερικούς νευρώνες προκαλούν αυξηµένη δραστηριότητα σε Αδ εµµύελες 

και C αµύελες ίνες, που διαµεσολαβούν στον µηχανισµό του πόνου. Ακόµα και µικρή 

πυροδότηση αυτών των ινών προκαλεί αισθήµατα πόνου. Η εξωγενής χορήγηση TNFα και 

ιντερλευκίνης-1α προκαλούν αναλγησία, αλλά η δοσολογία περιπλέκει την σύγκριση των 

δεδοµένων καθώς η TNF σε µεγάλες δόσεις προκαλεί την µείωση της πυροδότησης των 

νευρώνων πόνου. Η TNFα µπορεί να διαµεσολαβεί στον πόνο µέσω της επίδρασής της στην 
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ιντερλευκίνη-1β και τον παράγοντα ανάπτυξης νεύρων (nerve growth factor) (Smith & 

McDonald, 1999). 

 

1.3.2 Πορεία της νόσου 

Κλινικά είναι πιο συνήθης η εµφάνιση νέων βλαβών στον εγκέφαλο παρά η 

παρουσία νέων κλινικών υποτροπών, αν και οι νέες βλάβες παραµένουν σιωπηλές 

(Thompson et al., 1991). Αυτό συµβαίνει εξαιτίας δύο κυρίως παραγόντων: την τοποθεσία 

της βλάβης και την λειτουργική κατάσταση των νευρικών ινών που επηρεάζονται από την 

βλάβη. Από MRI φαίνεται ότι οι περισσότερες νέες βλάβες που δηµιουργούνται γίνονται 

στην περικοιλιακή λευκή ουσία, γεγονός που ευνοεί την απουσία συµπτωµάτων, παρά µόνο 

εάν είναι πολύ µεγάλη η βλάβη. Επίσης, εξαρτάται και από το µήκος των βλαβών στην οµάδα 

των νευρικών ινών που υποβοηθούν µια δεδοµένη λειτουργία και πλήττονται από 

αποµυελίνωση. Καθώς η επαναµυελίνωση των νευραξόνων συµβαίνει από τις άκρες προς την 

µέση γίνεται κατανοητό ότι µία εκτεταµένη βλάβη θα είναι πιο δύσκολο να επιδιορθωθεί. Η 

λειτουργική κατάσταση των νευρικών ινών εξαρτάται όχι µόνο από την έκταση της 

αποµυελίνωσης αλλά και από την έκταση του νευραξονικού εκφυλισµού. Εξίσου σηµαντικός 

παράγοντας είναι και η παρουσία ή απουσία φλεγµονής (Smith & McDonald, 1999). 

Όταν µία οξεία (acute) βλάβη επηρεάζει τις νευρικές ίνες που υποβοηθούν σε µία 

συγκεκριµένη λειτουργία, τότε αυτή η λειτουργία επιδεινώνεται ή χάνεται εντελώς. Νωρίς 

στην πορεία της ΠΣ οι αντισταθµιστικοί µηχανισµοί λειτουργούν µε τέτοιο τρόπο ούτως 

ώστε να φαίνεται µια κλινική εικόνα ανάρρωσης/ανάκαµψης (recovery), παρόλο που στο 

MRI υπάρχουν εµφανείς βλάβες (Smith & McDonald, 1999). 

(α) Μηχανισµοί υποτροπής και ύφεσης συµπτωµατολογίας 

Στις περισσότερες περιπτώσεις το πρώτο σύµπτωµα που παρατηρούµε µε το MRI 

είναι βλάβη στον αιµατοεγκεφαλικό φραγµό, η οποία σηµατοδοτεί την παρουσία φλεγµονής. 

Το µέγεθος της βλάβης αυξάνεται σε διάστηµα περίπου ενός µήνα, και στη συνέχεια 

µειώνεται εξαιτίας της υποχώρησης του οιδήµατος, αφήνοντας µικρότερη παραµένουσα 

περιοχή ανωµαλίας. Η αποµυελίνωση φαίνεται ότι λαµβάνει χώρα κατά την ενεργή φάση της 

φλεγµονής (Smith & McDonald, 1999). 

Στην οπτική νευρίτιδα παρατηρείται µείωση στο πλάτος των προκλητών δυναµικών, 

υποδεικνύοντας διακοπή της αγωγιµότητας, πιθανώς εξαιτίας της έξαρσης της φλεγµονής. 

Ένα µήνα µετά παρατηρείται επαναφορά του πλάτους των προκλητών δυναµικών, µείωση 

της φλεγµονής και επαναφορά της όρασης. Αυτά κυρίως αφορούν τις νέες βλάβες(Smith & 

McDonald, 1999) . 

(β) Μηχανισµοί µη αναρρωτικών ελλειµµάτων (irrecoverable deficit) 

Τα µη αναρρωτικά ελλείµµατα φαίνεται ότι λαµβάνουν χώρα σε επόµενα στάδια της 

ΠΣ και όχι στα αρχικά όπως είδαµε πριν (Smith & McDonald, 1999). 
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Απώλεια νευραξόνων 

Ένα προεξάρχον χαρακτηριστικό της ΠΣ είναι ο νευραξονικός εκφυλισµός και η 

απώλεια νευραξόνων. Συµµετέχει όµως αυτό στα µη αναρρωτικά ελλείµµατα; Τα 

περισσότερα στοιχεία από πειραµατικές µελέτες και κλινικές παρατηρήσεις δείχνουν ότι 

όντως συµβαίνει αυτό (Smith & McDonald, 1999). Με µετρήσεις στα επίπεδα Ν-ακετυλο-

ασπαρτάτη (N-acetylo aspartate), η οποία συµµετέχει στην νευρωνική ανάπτυξη, φάνηκε ότι 

υπήρχαν µειωµένα επίπεδα σε περιοχές που είχαν υποστεί βλάβες, είτε λόγω  εγκεφαλικού, 

είτε λόγω κληρονοµικής παρεγκεφαλιδικής εκφύλισης, στην οποία είναι γνωστό ότι η 

ατροφία βασίζεται στην απώλεια νευραξόνων (Davie et al. 1995). 

Σε διάφορες µελέτες φάνηκε µια εξέλιξη στην ανικανότητα σε συνδυασµό µε µια 

αύξηση στην Τ1 υπο-έντασης (hypointensity), µε µεταθανάτιες αναφορές εκτεταµένης 

απώλειας νευραξόνων (Van Walderveen et al., 1998; Mottershead et al., 1999). Αυτά τα δύο 

µαζί φαίνεται ότι παίζουν πάρα πολύ σηµαντικό ρόλο στα ελλείµµατα που δηµιουργούνται 

στην ΠΣ ειδικά προς το τέλος της ασθένειας. 

Το τι οδηγεί στην ατροφία και στην απώλεια νευραξόνων είναι ένας τοµέας έρευνας 

πολύ µεγάλης σηµασίας και ενεργητικότητας. Φαίνεται ότι η παρουσία φλεγµονής παίζει 

έναν από τους σηµαντικότερους ρόλους στην πορεία εκφυλισµού των νευρώνων, παρόλο που 

δεν είναι πολλά στοιχεία των φλεγµονών γνωστά για την πρόκληση εκφυλισµού. Ένας 

πιθανός υποψήφιος παράγοντας είναι το οξείδιο του αζώτου, του οποίου η παραγωγή 

βρίσκεται σε αφθονία στην ΠΣ, και η έκθεση των νευρώνων σε αυτό προκαλεί παύση της 

αγωγιµότητας καθώς και ζηµίες στην µορφολογία των νευραξόνων (Smith & McDonald, 

1999). Αν και δεν είναι πλήρως γνωστός ο µηχανισµός δράσης, υπάρχει µια πιθανή εικασία: 

οι φλεγµονώδεις συγκεντρώσεις του οξειδίου του αζώτου εµποδίζουν την παραγωγή 

ενέργειας από τα µιτοχόνδρια, ενώ σε ένα νευράξονα µε συνεχή δραστηριότητα ώσεων 

επιβάλλεται η χρήση ενέργειας (Brown et al., 1995). Επειδή σε αυτήν την περίπτωση οι 

απαιτήσεις ξεπερνούν το απόθεµα ενέργειας, πιθανώς προκαλείται απώλεια ιοντικής 

οµοιόστασης και ζηµίας στον νευράξονα. 

Επίµονη (persistent) διακοπή αγωγιµότητας 

Είναι γνωστό ότι αυτό το φαινόµενο λαµβάνει χώρα στην χρόνια αποµυελινωτική 

περιφερική νευροπάθεια. Παρόλα αυτά δεν έχουµε δεδοµένα, παρά µόνο ενδείξεις ότι 

συµβαίνει σε ασθένειες του ΚΝΣ (βλ. παράγοντας ασφάλειας κάτω από τη µονάδα). Ένας 

πιθανός λόγος να συµβαίνει αυτό είναι ένα µακρύ ενδοκοµβικό να προηγείται της 

αποµυελωµένης περιοχής. Μία άλλη εικασία είναι οι περιβαλλοντικοί παράγοντες στην 

περιοχή µε τη βλάβη: πιθανώς προωθούν την µείωση του παράγοντα ασφαλείας υπό της µίας 

µονάδας (π.χ. τάση για υποξία ή ανισορροπία στην οµοιόσταση καλίου κ.λπ.). Μία άλλη 

«λύση» σε αυτό το θέµα είναι η γενετική προδιάθεση σε κάποιους ασθενείς, για µειωµένη 

επιδιόρθωση των βλαβών, ίσως εξαιτίας µιας ανεπάρκειας σε νευρογλοιακά πρόδροµα 
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κύτταρα (glial progenitor cells). Όλα αυτά βέβαια αποτελούν απλά εικασίες (Smith & 

McDonald, 1999). 

 

1.3.3 Εγκεφαλικός φλοιός στην ΠΣ 

∆εν έχει δοθεί ιδιαίτερη σηµασία στον εγκεφαλικό φλοιό καθότι δεν φαίνονταν 

κλινικά συµπτώµατα που να συνδέονται µε την λειτουργία ή τη δοµή του, αν και τα 

τελευταία χρόνια έχει φανεί ότι είναι συνήθεις οι πλάκες και σε αυτό το µέρος του 

εγκεφάλου. Πιθανή επίδραση έχει η απώλεια νευρώνων και στην οργάνωση του φλοιού και 

τις συνδέσεις µε άλλες περιοχές. Αυτό συµβαίνει πιθανότατα στον οπτικό φλοιό, δεδοµένης 

της µεγάλης συχνότητας συµµετοχής των οπτικών µονοπατιών στην ΠΣ και την κλίση για 

εκφυλισµό στο οπτικό σύστηµα, (ή και στον αµφιβληστροειδή) (Smith & McDonald, 1999) . 

Στα εγκεφαλικά συµβαίνουν προσαρµόσιµες αλλαγές για την λειτουργική ανάκαµψη 

του εγκεφάλου, και την φλοιική ενεργοποίηση. Μένει να µελετηθεί κατά πόσο αυτό 

συµβαίνει και στην ΠΣ, καθώς έχουµε λίγα δεδοµένα τα οποία υποδεικνύουν ότι αυτό 

συµβαίνει στην ΠΣ, αλλά στο οπτικό σύστηµα (Werring et al, 1999). Επίσης δεν γνωρίζουµε 

εάν αυτός ο µηχανισµός βοηθάει στην ύφεση µετά την υποτροπή ή ακόµη και στην 

καθυστέρηση της επισώρευσης ελλειµµάτων στην συνεχώς εξελισσόµενη φάση της 

ασθένειας (Smith & McDonald, 1999). 

 

1.4 Επιδηµιολογικά στοιχεία 

Η νόσος αυτή παρατηρείται 2 φορές συχνότερα σε γυναίκες απ’ ότι σε άντρες. 

«Χτυπάει» κυρίως νεαρούς ενήλικες µεταξύ 20-50, µε κορύφωση εµφάνισης κοντά στα 30 

έτη (Milo & Kahana, 2010). Ιδιαίτερο ενδιαφέρον έχει η κατανοµή της νόσου γεωγραφικά, 

όπως αναλύεται παρακάτω. 

 

1.4.1 Γεωγραφία της Πολλαπλής Σκλήρυνσης 

Παγκοσµίως τα άτοµα που πάσχουν από ΠΣ είναι περίπου 2-2,5 εκατοµµύρια, µε 

άνιση κατανοµή στο χάρτη. Στις τροπικές περιοχές και την Ασία φτάνουν περίπου τις  <5 

περιπτώσεις ανά 100.000 κατοίκους. Από την άλλη µεριά, οι περιπτώσεις κυµαίνονται µεταξύ 

>100-200  ανά 100.000 στις εύκρατες περιοχές και κυρίως στους πληθυσµούς που 

προέρχονται από την βόρεια Ευρώπη (Η.Π.Α., Καναδάς, Νέα Ζηλανδία και κάποιες περιοχές 

της Αυστραλίας). Μια διαδεδοµένη άποψη είναι ότι η ΠΣ αυξάνεται όσο αυξάνεται και το 

γεωγραφικό πλάτος σε ένα ατελές µοντέλο κατανοµής. Παρόλα αυτά υπάρχουν αρκετές 

εξαιρέσεις (π.χ. αυξηµένη συχνότητα πασχόντων από ΠΣ σε θερµές περιοχές όπως η 

Σαρδηνία και χαµηλή συχνότητα σε κρύες περιοχές, όπως στον βόρειο Καναδά) απ’ ότι θα 

προβλεπόταν σε ένα µοντέλο θερµοκρασίας/γεωγραφικού πλάτους κατανοµής της ΠΣ. Η 

ανοµοιογένεια της γεωγραφικής και εθνικής κατανοµής έχει ελκύσει το ενδιαφέρον των 
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ερευνητών, παρόλο που ακόµα δεν έχουν ξεκαθαριστεί οι αιτίες του φαινοµένου. Σε 

µικροσκοπικό επίπεδο, εντός των ορίων ενός κράτους, η κατανοµή δεν φαίνεται να 

ακολουθεί αυτό το µοντέλο, και ίσως παίζουν ρόλο γενετικοί και περιβαλλοντικοί 

παράγοντες. Στη διάρκεια των χρόνων υπάρχει εµφανής αύξηση του ποσοστού των 

πασχόντων  από ΠΣ (Milo & Kahana, 2010). 

Σχήµα 1 

Η κατανοµή των ατόµων που πάσχουν από ΠΣ ανά τον κόσµο. 

 

Milo R., Kahana E. (2010) Multiple Sclerosis: Geoepidimiology, genetics and the 

environment. Autoimmune Reviews, 9, 387-394. 

 

 

1.5 Αίτια Πολλαπλής Σκλήρυνσης 

1.5.1 Γενετικά αίτια 

Μια εξήγηση που υποστηρίζεται από πολλούς, και στηρίζει και το µοντέλο του 

γεωγραφικού πλάτους, είναι η κατανοµή των φυλών, κυρίως των καυκάσιων (λευκών) 

σκανδιναβών, στην Ευρώπη και την Αµερική, οι οποίοι (µαζί µε τους σκωτσέζους) έχει 

παρατηρηθεί ότι είναι πιο ευπαθείς στην ΠΣ απ’ ότι π.χ. στους µογγόλους, ιάπωνες, κινέζους, 

εσκιµώους και αµερικανούς ινδιάνους. Επίσης λιγότερο συχνή φαίνεται να είναι στους 

µαύρους αφρικανούς, Αβοριγίνες, νορβηγούς, λάπωνες και γύφτους (Milo & Kahana, 2010). 

Μελέτες διδύµων έχουν δείξει γενετική βάση, αφού έχουµε αυξηµένη συµφωνία σε 

ποσοστό 25-30% και δείκτη κληρονοµικότητας 0,25-0,76 σε µονοζυγωτικούς διδύµους 

(Hawkes & Macgregor, 2009). Το ποσοστό συµφωνίας σε µονοζυγωτικούς διδύµους φτάνει 

το 25-34%, σε διζυγωτικούς το 2-5% και στο γενικό πληθυσµό, όπου δεν έχουµε γενετική 
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συγγένεια έχουµε πιθανότητα εµφάνισης 0,1-0,2% (Zuvich et al., 2009). Περίπου το 20% των 

ασθενών µε ΠΣ έχει έναν συγγενή που πάσχει επίσης. Υπάρχει αυξηµένη πιθανότητα 

εµφάνισης ΠΣ σε άτοµα µε πρώτου βαθµού συγγένειας ασθενείς, σε µελέτες υιοθεσιών και 

ετεροθαλών αδερφών, παιδιών των οποίων και οι δύο γονείς πάσχουν από ΠΣ, γεγονός που 

υποδεικνύει γενετική βάση, όχι τόσο µεντελικής κληρονοµικότητας αλλά γενετικής 

ευπάθειας (Milo & Kahana, 2010). 

Γενετικές µελέτες υποδεικνύουν διάφορες πιθανές περιοχές επίδρασης: το 

αλληλόµορφο HLA-DRB1*1501 (το οποίο ευθύνεται για λιγότερο από το 50% της 

ασθένειας), ιντερλευκίνη-2 
α, ιντερλευκίνη-7 

α, CLEC16A, CD6, CD58, IRF8, IL12A, Olig3-

TNFAIP3, PTGER4, RGS1, TNFRSF1A (Milo & Kahana, 2010). 

Βασισµένοι στο µοντέλο της αυτοάνοσης νόσου, οι ερευνητές εστίασαν στο 

Σύµπλοκο Κύριας Ιστοσυµβατότητας (Major Histocompatibility Complex) και συνέδεσαν το 

αλληλόµορφο HLA-DRB1*1501 µε την ΠΣ. Βέβαια, αυτό εξηγεί µόνο το 25-35% της 

γενετικής συµµετοχής στην εµφάνιση της νόσου (Sawcer, 2008). Σε µελέτες συσχέτισης 

ευρέως γονιδιώµατος (genome-wide association studies), ταυτοποιήθηκαν διάφορα γονίδια ή 

περιοχές (loci) γονιδίων που συνδέονται µε την ΠΣ. Κάποια από αυτά είναι το γονίδιο που 

κωδικεύει τους ιντερλευκίνη-7 υποδοχείς α (IL7RA), ιντερλευκίνη-2 υποδοχείς α (IL2RA), 

CLEC16A. Βέβαια, από ό,τι φάνηκε η συµµετοχή τους είναι πολύ µικρή σε σχέση µε την 

συµµετοχή του MHC, στην εµφάνιση της νόσου. Οι νέες κατευθύνσεις προωθούν την 

αναγνώριση αθροιστικής σχέσης µεταξύ γονιδιακών πολυµορφισµών σε αυτά τα στελέχη, ή 

ακόµη και πιθανή αλληλεπίδραση γονιδιακών-περιβαλλοντικών παραγόντων που οδηγούν 

στην εµφάνιση ΠΣ, καθώς και την καταγραφή της διεισδυτικότητας των γονιδίων που 

εµπλέκονται σε αυτή (Zuvich et al., 2009). 

 

1.5.2 Μελέτες µετανάστευσης 

Λόγω της αδυναµίας των γενετικών µελετών να εξηγήσουν την εµφάνιση ΠΣ σε 

µετανάστες σε µικρό χρονικό διάστηµα (µία γενιά) οι επιστήµονες στράφηκαν στις µελέτες 

µετανάστευσης και στην επιρροή από περιβαλλοντικούς παράγοντες. Φαίνεται ότι 

µετανάστες που γενετικά δεν έχουν µεγάλη πιθανότητα εµφάνισης ΠΣ όταν µετακοµίζουν σε 

χώρες όπου υπάρχει µεγαλύτερη εµφάνιση της ασθένειας κινδυνεύουν να νοσήσουν και 

αυτοί. Η µελέτη των Gale & Martyn (Gale et al., 1995) έδειξε δύο κύρια µοτίβα: α) 

µετανάστες από περιοχές µε µεγάλο κίνδυνο εµφάνισης ΠΣ που µετακόµισαν σε περιοχές µε 

µικρή πιθανότητα, δεν εµφάνισαν την ασθένεια, β) µετανάστες από χώρες µε µικρό ποσοστό 

ΠΣ που µετακόµισαν σε χώρες µε µεγάλο ΠΣ εµφάνισαν την ασθένεια. Φαίνεται, επίσης, ότι 

βασικό ρόλο παίζει και η ηλικία µετανάστευσης: όσο µικρότερη η ηλικία τόσο πιθανότερο τα 

άτοµα να οµοιάζουν στην εµφάνιση ΠΣ µε τα χαρακτηριστικά της χώρας στην οποία 

µετανάστευσαν (κυρίως στις δύο πρώτες δεκαετίες της ζωής), πράγµα το οποίο υποδεικνύει 
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ότι περιβαλλοντικά χαρακτηριστικά επιδρούν περισσότερο σε αυτήν την περίοδο ανάπτυξης 

σε ότι αφορά την εµφάνιση ΠΣ. Παρόλα αυτά άλλη µελέτη (Hammond et al., 2000) δείχνει 

ότι η ηλικία σε µεταναστευτικούς πληθυσµούς και σε γηγενείς της Αυστραλίας (εκτός των 

αβοριγίνων) δεν παίζει ρόλο στην εµφάνιση ΠΣ, αλλά ίσως η χρονικότητα της έκθεσης σε 

κάποιους περιβαλλοντικούς παράγοντες, ανεξάρτητα από το αναπτυξιακό επίπεδο των 

ατόµων. Σε τέτοιου είδους έρευνες υπάρχουν πολλά προβλήµατα τα οποία εµποδίζουν την 

εξαγωγή ασφαλών συµπερασµάτων: συνήθως οι µικροί σε ηλικία µετανάστες έχουν και το 

µεγαλύτερο διάστηµα έκθεσης σε περιβαλλοντικούς παράγοντες που µπορεί να επηρεάζουν 

την εµφάνιση ασθενειών σε σχέση µε τους µεγαλύτερους σε ηλικία (Milo & Kahana, 2010). 

Υπάρχουν ενδείξεις ότι όσο περισσότερο καιρό πριν τη γέννηση του απογόνου είχαν 

οι µετανάστες περάσει σε χώρα µε υψηλό ποσοστό εµφάνισης ΠΣ, τόσο µεγαλύτερες ήταν οι 

πιθανότητες το παιδί να πάσχει, ενισχύοντας την υπόθεση των περιβαλλοντικών παραγόντων 

(Kahana et al., 2008). 

 

1.5.3 Περιβαλλοντικοί παράγοντες 

1.5.3.1 Ηλιακό φως και υπεριώδης ακτινοβολία 

Ένας παράγοντας που συνδέεται µε το γεωγραφικό πλάτος (δηλαδή την γεωγραφική 

κατανοµή των περιστατικών ΠΣ) είναι το ηλιακό φως και η υπεριώδης ακτινοβολία, τα οποία 

φαίνεται να επηρεάζουν έµµεσα την εµφάνιση ΠΣ (Ascherio et al., 2007). Σε διάφορες 

έρευνες φαίνεται ότι η έκθεση στην ηλιακή ακτινοβολία είναι προστατευτικός παράγοντας 

στην εµφάνιση ΠΣ, αν και υπάρχουν και εδώ περιορισµοί στην έρευνα: πολλοί πάσχοντες 

από ΠΣ προτιµούν να δουλεύουν σε εσωτερικούς χώρους και να µην κινούνται πολύ 

εξωτερικά, εξαιτίας της απουσίας αντοχής στην ζέστη και των συνοδών συµπτωµάτων που 

προκαλεί. Ένας πιθανός µηχανισµός δράσης της ακτινοβολίας που έχει προταθεί από ζωικά 

µοντέλα έρευνας δείχνει τα εξής: η έκθεση σε υπεριώδη ακτινοβολία εξασθενεί τις 

ανοσολογικές αντιδράσεις που µεσολαβούνται από την Th-1 και η βιταµίνη D3 στο δέρµα 

από έκθεση σε υπεριώδη ακτινοβολία εξασθενεί την εξέλιξη της πειραµατικής αυτοάνοσης 

εγκεφαλοµυελίτιδας (ζωικό µοντέλο για την ΠΣ) (Milo & Kahana, 2010) . 

Όλα αυτά βέβαια, αντικρούονται από έρευνες που έχουν γίνει στο Ισραήλ, µια χώρα 

µε µεγάλη ποικιλότητα εθνικών και φυλετικών πληθυσµών, όπου φαίνεται ότι η έκθεση στην 

ηλιακή και υπεριώδη ακτινοβολία δεν µπορεί να εξηγήσει τα υψηλά σχετικά ποσοστά 

εµφάνισης ΠΣ (Goldacre et al., 2004). Άρα δεν µπορούµε να θεωρήσουµε ότι η έκθεση  στην 

ακτινοβολία είναι ο µοναδικός παράγοντας επίδρασης στην ΠΣ. 

 

1.5.3.2 Βιταµίνη D 

Η έκθεση στον ήλιο είναι η βασική πηγή παραγωγής βιταµίνης D στον οργανισµό, 

βιταµίνης που παίζει βασικό ρόλο σε πολλές λειτουργίες του ανθρώπου. Η υπεριώδης 
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ακτινοβολία µετατρέπει την δερµατική 7-δεϋδροχολιστερόλη σε προβιταµίνη D3 η οποία 

ταυτόχρονα µετατρέπεται σε D3 και κυκλοφορεί στο αίµα ως 25(OH)D3 και µετατρέπεται 

στην ενεργή µορφή της 1,25(OH)2D3 (Milo & Kahana, 2010). Σε πρόσφατη έρευνα φάνηκε 

ότι η ποσότητα της βιταµίνης D που προέρχεται από την ηλιακή ακτινοβολία έχει 

αντιστρόφως ανάλογη σχέση µε την πιθανότητα ΠΣ. Αντιθέτως δεν βρέθηκε κάποια σχέση µε 

την βιταµίνη D που προέρχεται από την πρόσληψη τροφών πλούσιων σε αυτό το συστατικό 

(ψάρι, γαλακτοκοµικά, δηµητριακά κ.ά.) (Ascherio et al., 2007) Εξακριβωµένο και από άλλες 

έρευνες που δείχνουν ότι µεγαλύτερη ποσότητα 25(OH)D3 στον ορό του αίµατος είναι 

προβλεπτικός παράγοντας για την πιθανότητα µη εµφάνισης ΠΣ, υποδεικνύει ότι η 

ακτινοβολία (υπεριώδης ή ηλιακή) κατά πάσα πιθανότητα επηρεάζει την εµφάνιση ΠΣ µέσω 

της δράσης της σε αυτή τη βιταµίνη και όχι άµεσα, ως παράγοντας επιρροής. Αυτό µπορεί να 

εξηγήσει και την γεωγραφική κατανοµή της νόσου, καθώς οι πιο βόρειοι λαοί, ιδίως τους 

χειµερινούς µήνες, έχουν µικρότερα ποσοστά της βιταµίνης σε σχέση µε πληθυσµούς σε 

µικρότερο γεωγραφικό πλάτος. Άλλες παρατηρήσεις δείχνουν ότι πληθυσµοί που ζουν σε 

παραλιακά µέρη της Νορβηγίας ή της Γροιλανδίας έχουν µικρότερα ποσοστά ΠΣ απ’ ότι 

αυτοί που ζουν στα ηπειρωτικά, γεγονός που έκανε τους ερευνητές να υποθέσουν ότι η 

διατροφή των παραλιακών πληθυσµών ίσως παίζει κάποιο ρόλο σε αυτό, αφού είναι 

πλουσιότερη σε βιταµίνη D. Ίσως ο µηχανισµός της βιταµίνης D ως προστατευτικός 

παράγοντας στην ΠΣ µπορεί να εξηγηθεί από την λειτουργία της βιταµίνης στην αναστολή 

των φλεγµονωδών κυτοκινών από ενεργοποιηµένα µακροφάγα, όπως επίσης αυξηµένη 

παραγωγή αντιφλεγµονωδών κυτοκινών και µείωση του IL2 mRNA στο περιφερικό αίµα, 

εµπλουτίζοντας την ικανότητα ανοσολογικής αυτό-αντοχής (immunological self tolerance). Η 

βιταµίνη D µεταβολίζεται σε καλσιτριόλη (calcitrole),που µε τη σειρά της ρυθµίζει το 

αιµατοποιητικό σύστηµα, άρα και το ανοσολογικό. Σε µελέτες µε ζώα η ενέσιµη χορήγηση 

1,25(OH)2D3 καταστέλλει την πειραµατική αυτοάνοση εγκεφαλοµυελίτιδα και δρα 

προληπτικά ως προς την εµφάνιση συµπτωµάτων της νόσου (Milo & Kahana, 2010). 

Γενετικοί πολυµορφισµοί στα γονίδια που ελέγχουν τους υποδοχείς της βιταµίνης D 

συνδέονται µε την ευπάθεια ΠΣ και τον µεταβολισµό της βιταµίνης (Smolders et al., 2009). 

Η µελέτη της εµπλοκής της βιταµίνης D στην εµφάνιση ΠΣ είναι ένας θελκτικός 

στόχος έρευνας, καθώς µπορεί να εξηγήσει µεγάλο µέρος της γεωγραφικής κατανοµής της 

νόσου, αλλά και εξαιτίας της εµπλοκής της στο ανοσολογικό σύστηµα. Παρόλα αυτά δεν 

φαίνεται να εξηγεί πλήρως το φαινόµενο ΠΣ (Milo & Kahana, 2010) . 

 

1.5.3.3 Epstein-Barr και άλλοι ιοί 

Έχει προταθεί ότι η επαφή ή µόλυνση µε το αιτιώδες µέσο κατά την παιδική ηλικία 

λειτουργεί προστατευτικά ως προς την εµφάνιση ΠΣ, ενώ η επαφή σε µεγαλύτερη ηλικία µε 

το ίδιο µέσο προκαλεί την ασθένεια (υπόθεση της πολυοµελίτιδας-υγιεινής). Από την άλλη 
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µεριά, η υπόθεση της διάδοσης αξιώνει ότι η ΠΣ δηµιουργείται από ένα παθογόνο 

διαδεδοµένο σε περιοχές µε υψηλή συχνότητα εµφάνισης της ασθένειας. Πολλοί ιοί έχουν 

ενοχοποιηθεί ως υπεύθυνοι για την ΠΣ, όπως ο ιός της ιλαράς, ο ιός Canine Distemper 

(προκαλεί την µόρβα του σκύλου). Αργότερα προτάθηκε η πιθανή συµµετοχή του ιού Epstein 

Barr (ΙΕΒ). O ιός προκαλεί επίµονη ασυµπτωµατική µόλυνση και είναι ευρέως διαδεδοµένος. 

Στην βρεφική και πρώτη παιδική ηλικία ο ιός µεταφέρεται µέσω των στοµατικών εκκρίσεων 

από παιδί σε παιδί, λόγω συχνής ανταλλαγής παιχνιδιών αφού τα έχουν επεξεργαστεί 

στοµατικά και είναι ασυµπτωµατικός. Κατά την εφηβεία, όπου η µεταφορά σάλιου είναι 

άµεση παρουσιάζεται ως λοιµώδης µονοπυρήνωση. Φαίνεται ότι ο κίνδυνος εµφάνισης ΠΣ 

συνδέεται µε την λοιµώδη µονοπυρήνωση: και οι δύο ασθένειες παρουσιάζουν παρόµοια 

κατανοµή µε βάση το γεωγραφικό πλάτος, δηλαδή, σε περιοχές µε υψηλή συχνότητα 

εµφάνισης ΠΣ έχουµε µικρό αριθµό οροθετικότητας για ΙΕΒ και σε περιοχές µε χαµηλή 

συχνότητα ΠΣ το αντίθετο, για άτοµα κατά τη διάρκεια της εφηβείας, ενώ κατά την ενήλικη 

ζωή τα ποσοστά του ΙΕΒ φτάνουν το 90%. Αυτό υποδεικνύει ότι πιθανή µόλυνση του ιού 

Epstein Barr σε µικρή ηλικία ίσως αποτελεί προστατευτικό παράγοντα ως προς την εµφάνιση 

ΠΣ (Milo & Kahana, 2010) . 

Ο ιός αυτός φαίνεται ότι µπορεί να επιδρά στην ΠΣ, µέσω των επιδράσεών του στο 

ανοσοποιητικό σύστηµα. Έκθεση στον ΙΕΒ δηµιουργεί συνεχή µόλυνση στα αναπαυόµενα 

(resting) κύτταρα Β, προκαλώντας τους ενεργοποίηση και ραγδαία ανάπτυξη. Τα ραγδαίως 

αναπτυσσόµενα κύτταρα Β εξαλείφονται από ειδικά κυτταροτοξικά Τ κύτταρα για τον ΙΕΒ, 

αλλά τα λανθάνοντα µολυσµένα µη-αναπτυσσόµενα (non-proliferating) κύτταρα Β 

επιµένουν. Τα Τ κύτταρα επιβλέπουν τους µολυσµένους κλώνους των Β κυττάρων. Μια 

πενταπεπτιδική ακολουθία αντιγόνου του πυρήνα ΙΕΒ είναι οµόλογη µε µία βασική πρωτεΐνη 

της µυελίνης. Ο ΙΕΒ επίσης προκαλεί την έκφραση στην επιφάνεια των κυττάρων Β της 

άλφα-Β κρυσταλλίνης, κύριο αυτοαντιγόνο. Η άλφα-Β κρυσταλλίνη έχει παρατηρηθεί σε µη 

φυσιολογικά επίπεδα στον εγκέφαλο ασθενών µε ΠΣ. Αυτή η δράση του ΙΕΒ στο 

ανοσοποιητικό σύστηµα υποδεικνύει µια πιθανή δράση του ως προς την έκλυση αυτοάνοσης 

αντίδρασης χαρακτηριολογικής της ΠΣ. Σε συνδυασµό µε τα παραπάνω, η βιταµίνη D ίσως 

µεταβάλλει κρίσιµα στάδια στην δράση του ανοσοποιητικού ενάντια στον ΙΕΒ, αν και αυτό 

δεν έχει αποδειχθεί ακόµη (Milo & Kahana, 2010). 

Σε πρόσφατη µελέτη µε παιδιατρική ΠΣ και αντίστοιχες οµάδες ελέγχου φάνηκε ότι 

τα παιδιά που έπασχαν από ΠΣ είχαν πολύ µεγαλύτερες πιθανότητες να έχουν νοσήσει στο 

παρελθόν ή στην παρούσα φάση από ΙΕΒ σε σχέση µε τις άλλες οµάδες, αν και αυτό δεν 

σηµαίνει απαραίτητα ότι ο ΙΕΒ έπαιξε άµεσο ρόλο στην εµφάνιση ΠΣ. Μπορεί όντως ο ΙΕΒ 

να εµπλέκεται έµµεσα στην ΠΣ ή να επιβαρύνει και να ευαισθητοποιεί µια ήδη ευπαθή 

κατάσταση, χωρίς όµως αυτό να σηµαίνει ότι είναι ο µοναδικός λόγος εµφάνισης της νόσου. 

Στην µελέτη αυτή παρατηρήθηκε, επίσης, ότι οι ασθενείς µε ΠΣ είχαν πολύ χαµηλότερα 
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ποσοστά προσβολής από τον ιό απλού έρπητα (Herpes Simplex Virus), που προκαλεί τον 

έρπητα των γεννητικών οργάνων, σε σχέση µε τις αντίστοιχες οµάδες ελέγχου. Αυτό το 

δεδοµένο, ίσως, υποδεικνύει έναν προστατευτικό µηχανισµό ενάντια στην ΠΣ, ο οποίος 

ελέγχεται από τον HSV, και θα µπορούσε να αποτελέσει νέο στοιχείο για περαιτέρω έρευνα 

(Milo & Kahana, 2010). 

 

1.5.3.4 Άλλοι λοιµώδεις παράγοντες (infective agents) 

Πέρα από τον ΙΕΒ, έχει µελετηθεί η εµπλοκή διαφόρων άλλων λοιµωδών 

παραγόντων στην εµφάνιση ΠΣ. Μέσω της παρατήρησης  παρουσίας συννοσηρότητας (ή 

απουσία αυτής) σε ασθενείς µε ΠΣ έχουν προταθεί διάφορα µέσα ως πιθανά αίτια ή 

συµµετέχουσες «δυνάµεις» στην νόσο: το acinetobacter baumannii και το pseudomonas 

aeruginosa εµφανίζονται µε αυξηµένη συχνότητα στη νόσο, και τα αντίστοιχα αντιγόνα 

αντιδρούν µε πεπτίδια βασικών πρωτεϊνών της µυελίνης (Hughes et al., 2003)·  το Chlamydia 

pneumonia φαίνεται να εµπλέκεται σε διάφορες νευρολογικές νόσους, και στην ΠΣ επίσης, 

αφού σε κάποιες έρευνες έχει βρεθεί αυξηµένο ποσοστό ασθενών που έχουν προσβληθεί από 

αυτό (Marrie, 2004). Βέβαια, ο πιθανότερος ρόλος που παίζει στην ΠΣ δεν είναι άµεσος, 

αλλά µέσω της επίδρασής του στο ανοσοποιητικό σύστηµα. Έχει προταθεί και ο ιός του 

έρπητα HΗV-6, καθώς διάφοροι δείκτες του ιού έχουν βρεθεί στις πλάκες, στον ορό του 

αίµατος ή και στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό (Ascherio et al., 2007). Πέρα από τους ιούς, έχουν 

κατηγορηθεί για την συµµετοχή τους στην νόσο και διάφορα παράσιτα και µυκοβακτηρίδια 

(Sewell et al., 2003). Υπάρχει η γενική πεποίθηση ότι η ΠΣ είναι νόσος εξαρτώµενη από την 

ηλικία. ∆ηλαδή, η έκθεση σε κάποιον ιό ή βακτήριο κατά την παιδική ηλικία, µπορεί να 

αποφανεί προστατευτική απέναντι στην έναρξη της νόσου, αν και αυτό δεν αποδεικνύεται 

από πειραµατικές µελέτες ή άλλες έρευνες. Επίσης, πρέπει να σηµειώσουµε ότι κανένα 

µολυσµατικό µέσο από αυτά που παρατίθενται δεν είναι σίγουρο ότι πυροδοτεί την έναρξη 

της νόσου. Μπορεί απλά να αποτελούν συννοσηρές καταστάσεις που ευνοούνται από την 

δυσλειτουργία του ανοσοποιητικού συστήµατος στην ΠΣ ή ακόµα και παράγοντες που 

επιδεινώνουν την κλινική εικόνα του ασθενούς, χωρίς, όµως, εµφανείς αποδείξεις για την 

άµεση συµµετοχή τους στην πορεία της ΠΣ (Milo & Kahana, 2010). 

 

1.5.3.5 Άλλοι µη-µολυσµατικοί παράγοντες 

∆ιάφοροι άλλοι περιβαλλοντικοί παράγοντες φαίνεται ότι συµµετέχουν στην ΠΣ, 

υποβοηθώντας ή ακόµα αποτρέποντας την πιθανότητα κινδύνου για νόσηση. Έχει φανεί ότι 

πιθανώς συµµετέχουν οι ακόλουθοι παράγοντες, αυξάνοντας τον κίνδυνο εµφάνισης ΠΣ: 

οργανικοί διαλύτες, το κάπνισµα, οδοντικά αµαλγάµατα, φυσικό τραύµα, ψυχολογικό στρες, 

διαιτητικό λίπος ή αντιοξειδωτικά, ανώτατη εκπαίδευση κ.ά. Στον αντίποδα αυτών, φαίνεται 

ότι προστατεύουν το αντιτετανικό εµβόλιο, χρήση αντιβιοτικών και αντιισταµινικών, 
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αυξηµένα επίπεδα ουρικού οξέος στο αίµα. Ο ρόλος όλων αυτών στην ΠΣ, βέβαια, δεν έχει 

αποκαλυφθεί (Ascherio et al., 2007). 

Αν και οι πιο δηµοφιλείς θεωρίες για τα αίτια της ΠΣ  είναι πολύ διαφορετικές 

µεταξύ τους (ΠΣ ως αυτοάνοσο νόσηµα, ΠΣ ως µολυσµατικό-ιικό νόσηµα, ΠΣ ως 

νευροεκφυλιστικό νόσηµα), δεν πρέπει να αφήνουµε στην άκρη το ενδεχόµενο η νόσος να 

είναι πολυπαραγοντική και να εµπερικλείει τµήµατα από όλες αυτές τις θεωρίες µαζί. Τα 

δεδοµένα µέχρι σήµερα υποδεικνύουν ότι η εµφάνιση ΠΣ έχει πολυγονιδιακή βάση, 

επηρεάζεται από πολλούς περιβαλλοντικούς παράγοντες και είναι –αν µη τι άλλο- ανεύθυνο 

να περιορίζουµε την επιστηµονική σκέψη µας στα όρια µίας µόνο θεωρίας, όταν όλες οι 

έρευνες δείχνουν προς µια ολιστική κατεύθυνση που εγκλείει στους κόλπους της και τις τρεις 

αυτές θεωρίες (Milo & Kahana, 2010). 

 

1.6 ∆ιάγνωση Πολλαπλής Σκλήρυνσης 

Η πλειοψηφία των ασθενών (περίπου 85%) εµφανίζεται µε υποξέα συµπτώµατα που 

υποδεικνύουν εµπλοκή του ΚΝΣ, ενώ µόνο το 15% έχει σταδιακή εµφάνιση συµπτωµάτων. 

Το πρώτο επεισόδιο ακολουθείται από περίοδο ύφεσης ή επαναφοράς στο φυσιολογικό 

επίπεδο λειτουργικότητας. Μετά από αυτήν την περίοδο ακολουθεί νέο επεισόδιο υποτροπής, 

συνήθως υποδεικνύοντας διαφορετική περιοχή βλάβης στο ΚΝΣ (Ebers 2001). 

Με βάση τα κριτήρια του Shumacher (1965) για την διάγνωση πολλαπλής 

σκλήρυνσης απαιτείται αντικειµενική απόδειξη δύο ξεχωριστών βλαβών στο ΚΝΣ, συµβατές 

µε την νόσο, οι οποίες προέκυψαν σε διαφορετική εγκεφαλική περιοχή και σε διαφορετικό 

χρόνο. Πρέπει να αποκλειστεί οποιοσδήποτε άλλος λόγος βλάβης του ΚΝΣ. Παρόλα αυτά, 

αργότερα προστέθηκαν ως προαπαιτούµενο για την διάγνωση της νόσου διάφορες άλλες 

παρακλινικές ενδείξεις, µέσω εργαστηριακών εξετάσεων, οι οποίες θα βεβαίωναν την 

ασθένεια (Poser et al., 1983). Τα νέα διαγνωστικά κριτήρια που προτάθηκαν από τους 

McDonald et al. (2005) και χρησιµοποιούνται σήµερα βοηθούν στην έγκαιρη και ακριβή 

διάγνωση, χρησιµοποιώντας σύγχρονες µεθόδους, όπως µαγνητική τοµογραφία, προκλητά 

δυναµικά, ανοσολογικές εξετάσεις εγκεφαλονωτιαίου υγρού. Με αυτές τις µεθόδους είναι 

ευκολότερο να εκπληρωθούν οι προϋποθέσεις για την διασπορά στην περιοχή βλαβών και 

στον χρόνο (Hurwitz, 2009). Στον πίνακα 1 παρατίθενται τα κριτήρια McDonald, 

συνδυάζοντας την κλινική εικόνα και τα επιπλέον εργαστηριακά δεδοµένα. Στους πίνακες 2 

και 3 αναφέρονται τα ευρήµατα MRI που υποδεικνύουν διασπορά των βλαβών στο χώρο και 

τον χρόνο αντίστοιχα. 
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Πίνακας 1 

∆ιάγνωση Πολλαπλής Σκλήρυνσης: Κριτήρια McDonald, 2005 

Κλινική Εικόνα Πρόσθετα δεδοµένα για την διάγνωση ΠΣ 

∆ύο ή περισσότερες προσβολές/επεισόδια 

Αντικειµενική κλινική απόδειξη δύο ή 

περισσότερων βλαβών 

 

Κανένα 

∆ύο ή περισσότερες  προσβολές/επεισόδια 

Αντικειµενική κλινική απόδειξη µίας βλάβης 

∆ιασπορά στις περιοχές, αποδεδειγµένη από: 

-MRI ή 

-∆ύο ή περισσότερες βλάβες σε MRI που 

υποδεικνύουν συµπτώµατα ΠΣ συν θετικό 

εγκεφαλονωτιαίο υγρό ή 

-Νέα κλινική προσβολή σε άλλο σηµείο 

αργότερα 

Μία προσβολή/επεισόδιο 

Αντικειµενική κλινική απόδειξη δύο ή 

περισσότερων βλαβών 

∆ιασπορά στον χρόνο, αποδεδειγµένη από: 

-MRI ή 

-∆εύτερη κλινική προσβολή 

Μία προσβολή/επεισόδιο 

Αντικειµενική κλινική απόδειξη µίας βλάβης 

(µονοσυµπτωµατική εικόνα, κλινικά 

αποµονωµένο σύνδροµο) 

∆ιασπορά στο χώρο, αποδεδειγµένη από: 

-MRI ή 

-∆ύο ή περισσότερες βλάβες σε MRI που 

υποδεικνύουν συµπτώµατα ΠΣ συν θετικό 

εγκεφαλονωτιαίο υγρό και 

∆ιασπορά στον χρόνο, αποδεδειγµένη από: 

-MRI ή 

-∆εύτερη κλινική προσβολή 

Ύπουλη (insidious) νευρολογική εξέλιξη 

ενδεικτική ΠΣ 

Εξέλιξη νόσου 1 έτους (αναδροµικά ή 

prospectively αντικειµενικά καθορισµένη) 

και δύο από τα παρακάτω: 

-Θετική MRI εγκεφάλου (εννιά Τ2 βλάβες ή 

4 και περισσότερες Τ2 βλάβες µε θετικά 

οπτικά προκλητά δυναµικά) 

-Θετική MRI σπονδυλικής στήλης (δύο 

εστιακές Τ2 βλάβες) 

-Θετικό εγκεφαλονωτιαίο υγρό 
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Πίνακας 2 

Ευρήµατα MRI που υποδεικνύουν διασπορά στο χώρο: Κριτήρια McDonald, 2005 

Οποιαδήποτε 3 από τα ακόλουθα: 

1) ≥1 βλάβες διευκολυνόµενες από γαδολίνιο (συστατικό σκιαγραφικών)του εγκεφάλου ή της 

σπονδυλικής στήλης Ή εννιά Τ2 υπέρ-έντονες (hyperintense) βλάβες στον εγκέφαλο ή την 

σπονδυλική στήλη εάν δεν υπάρχουν ενδείξεις από γαδολίνιο 

2) ≥1 υπό-εγκάρσιες βλάβες ή στην σπονδυλική στήλη 

3) ≥1βλάβες κοντά στον φλοιό (juxtacortical) 

4) ≥3 περικοιλιακές βλάβες 

Hurwitz B.J. (2009). The diagnosis of multiple sclerosis and the clinical subtypes. Annals of 

Indian Academy of Neurology, 12, 4, 226-230. 

Πίνακας 3 

Ευρήµατα MRI που υποδεικνύουν διασπορά στον χρόνο: Κριτήρια McDonald, 2005I 

Συγχρονισµός 

≥3 µήνες µετά από το αρχικό επεισόδιο Ή 

Οποιαδήποτε στιγµή µετά από τοµογραφία 

αναφοράς (baseline), ≥30 µέρες µετά από το 

αρχικό επεισόδιο 

Τύπος Βλάβης 

Νέα Τ1 βλάβη 

από γαδολίνιο 

Περιοχή Βλάβης 

Ξεχωριστή από την 

περιοχή βλάβης του 

αρχικού επεισοδίου 

 

Hurwitz B.J. (2009). The diagnosis of multiple sclerosis and the clinical subtypes. Annals of 

Indian Academy of Neurology, 12, 4, 226-230. 

 

1.7 ∆ιαφορική διάγνωση 

Η διαφορική διάγνωση στην ΠΣ διαφέρει σε κάθε κλινική περίπτωση και για να 

µπορέσει να γίνει απαιτούνται τα εξής: 1) λεπτοµερές ιατρικό ιστορικό του ασθενούς, 2) 

γενικές ιατρικές εξετάσεις, και 3) πλήρης νευρολογική εξέταση (αφού οι βλάβες του ΚΝΣ 

αποτελούν προαπαιτούµενο για την διάγνωση ΠΣ). Με αυτήν την διαδικασία µπορεί να 

βρεθούν παρελθοντικά συµπτώµατα που υποδεικνύουν ΠΣ, όπως είναι η µονόπλευρη 

απώλεια όρασης, θολή όραση ή διπλωπία, σηµείο Lhermitte (ένα στιγµιαίο αίσθηµα 

ηλεκτρικού ρεύµατος που τρέχει την πλάτη ως τα άκρα και είναι χαρακτηριστικό παράπονο 

από ασθενείς που πάσχουν από ΠΣ), κινητική ή αισθητική δυσλειτουργία, κ.ά. Αυτά τα 

συµπτώµατα βοηθούν στο να διαγνωστεί ΠΣ ή αν δεν υποδεικνύεται κάτι τέτοιο να γίνει 

διαφοροδιάγνωση ως προς κάποια άλλη νευρολογική πάθηση(Polman et al, 2005). Ακολουθεί 

πίνακας µε τη διαφορική διάγνωση ΠΣ από άλλες νόσους του ΚΝΣ. 

Αν στην κλινική εξέταση αποκαλυφθεί ότι ο ασθενής πάσχει από ΠΣ τότε 

προχωράµε σε µαγνητική τοµογραφία εγκεφάλου (MRI). Αυτή η απεικονιστική µέθοδος 
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βοηθάει στον εντοπισµό της περιοχής, του µεγέθους και του προσανατολισµού των βλαβών 

στο ΚΝΣ, και µαζί µε την κλινική εικόνα ΠΣ µας δίνουν την διάγνωση. ∆εν µπορούν οι 

εγκεφαλικές βλάβες να θεωρηθούν ως το µοναδικό απαραίτητο και ικανό κριτήριο διάγνωσης 

της νόσου, χωρίς τα συνοδά κλινικά συµπτώµατα, καθώς µπορεί να έχουν προκληθεί από 

άλλη αιτία και όχι την ΠΣ (Carmosino et. al). Αν τα αποτελέσµατα των εξετάσεων δεν είναι 

και τόσο ξεκάθαρα µπορεί ο ασθενής να υποβληθεί σε εξέταση οπτικών προκλητών 

δυναµικών (visual evoked potentials –VEP), ή ανοσοϊστοχηµική εξέταση εγκεφαλονωτιαίου 

υγρού. Αυξηµένα επίπεδα ανοσοσφαιρίνης G (IgG), βασικό αντίσωµα που ευρίσκεται στα 

φαγοκύτταρα, και εµπλέκεται σε µια σειρά ανοσολογικών αντιδράσεων καθώς επίσης 

µεταβιβάζεται από τη µητέρα στο βρέφος µέσω του πλακούντα, είναι ενδεικτικό σύµπτωµα 

της ΠΣ. Βέβαια, είναι απαραίτητη η διαφοροδιάγνωση γιατί τέτοια φαινόµενα στο 

εγκεφαλονωτιαίο υγρό είναι παρόντα και σε άλλες νόσους, όπως η ιογενής εγκεφαλίτιδα, η 

σύφιλη, η διάχυτη εγκεφαλοµυελίτιδα. Σε κάθε περίπτωση, είναι απαραίτητο να αξιολογηθεί 

η κλινική εικόνα σε συνδυασµό µε τις εξετάσεις για να καθοριστεί η τελική διάγνωση 

(Hurwitz, 2009). 

 

Πίνακας 5 

Η διαφορική διάγνωση της ΠΣ 

Φλεγµονώδης/Αυτοάνοση Νόσος Αποµυελινωτική Νόσος 

Συστηµατικός ερυθηµατώδης λύκος 

Σαρκοείδωση 

Σύνδροµο Sjogren 

Κοκκιωµάτωση Wegener 

Σύνδροµο Susac 

Σύνδροµο Behcet 

Λοιµώδεις 

Προοδευτική πολυεστιακή 

λευκοεγκεφαλοπάθεια 

Ασθένειες σχετιζόµενες µε HIV 

HTLV-1 

Γενετικές/Κληρονοµικές 

Αδρενοµυελονευροπάθεια 

Κληρονοµική σπαστική παραπάρεση 

Σύνδροµο CADASIL 

Οπτική νευροµυελίτιδα 

Ιδιοπαθής εγκάρσια µυελίτιδα 

Οξεία (acute) διάχυτη εγκεφαλοµυελίτιδα 

Νόσος του Schilder 

Νεοπλασίες του ΚΝΣ 

Λέµφωµα του ΚΝΣ 

∆ιαταραχές εξαιτίας θρεπτικών 

συστατικών 

Ανεπάρκεια βιταµίνης Β12 

Εγκεφαλοαγγειακή νόσος 

Υπερτονικότητα 

Αγγειίτιδα 

Αθηροσκλήρωση 

Ηµικρανίες 
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1.8 Υπότυποι Πολλαπλής Σκλήρυνσης 

Για να µπορέσουµε να µελετήσουµε και να αντιµετωπίσουµε καλύτερα και εις βάθος 

την ΠΣ, καθώς επίσης και λόγω της ποικιλοµορφίας στα συµπτώµατα και την πορεία της 

νόσου από ασθενή σε ασθενή, έχουν καταγραφεί διάφοροι τύποι ΠΣ, µε διαφορετικά 

χαρακτηριστικά ο καθένας. 

Κλινικά αποµονωµένο σύνδροµο (Clinically isolated syndrome): Αποτελεί το πρώτο 

συµπτωµατικό επεισόδιο το οποίο ακολουθείται από ύφεση ή επαναφορά στο φυσιολογικό, 

και θεωρείται η απαρχή της κλινικής εικόνας της νόσου. Για να θεωρηθεί τέτοιο ένα 

επεισόδιο πρέπει να διαρκέσει για τουλάχιστον 24 ώρες και να επιβεβαιωθούν νευρολογικές 

ανωµαλίες σε εξέταση. Συµπτώµατα πιθανά κατά το κλινικά αποµονωµένο σύνδροµο είναι: 

οπτική νευρίτιδα (συνήθως µονόπλευρη και επίµονη), µερικό σύνδροµο προµήκη µυελού, 

ενδοπυρηνική οφθαλµοπληγία (µονόπλευρη ή αµφίπλευρη), µερικό παρεγκεφαλιδικό 

σύνδροµο, κάποια κινητικά ή αισθητικά ελλείµµατα, ατελής ή/και ασύµµετρη εγκάρσια 

µυελίτιδα (Hurwitz, 2009). Αν το επεισόδιο είναι µονοεστιακό τότε πρέπει να επιβεβαιωθεί 

διάχυση στο χώρο µέσω ενδεδειγµένων εξετάσεων, όπως µαγνητική τοµογραφία ή οπτικά 

προκλητά δυναµικά (Brex et al., 2002). Είναι απαραίτητο να γίνεται πάντα διαφοροδιάγνωση 

και στην περίπτωση του ΚΑΣ, καθώς διάφορες νόσοι µιµούνται αυτά τα συµπτώµατα του 

αρχικού σταδίου της ΠΣ. Αν διαγνωσθεί ότι ο ασθενής πάσχει από ΚΑΣ µπορεί να 

εφαρµοστεί πρώιµη ανοσοπροσαρµοστική (immunomodulatory) θεραπεία, ούτως ώστε να 

επιτευχθεί όσο το δυνατόν µεγαλύτερη επιµήκυνση χρόνου µέχρι το επόµενο επεισόδιο, 

καθυστέρηση στην εµφάνιση/πρόοδο δυσκινησίας και ανικανότητας, αλλά επίσης και των 

γνωστικών ελλειµµάτων που παρατηρούνται στην πορεία της νόσου (Hurwitz, 2009). Σε 

κάποιες περιπτώσεις εµφανίζονται άτοµα µε συµπτώµατα κούρασης, διακύµανσης 

αισθητικών λειτουργιών, κατάθλιψη, ήπια γνωστική έκπτωση χωρίς όµως αντικειµενική 

απόδειξη ανωµαλιών στο ΚΝΣ. Αυτά τα άτοµα δεν εµπίπτουν στην κατηγορία ΚΑΣ, αν και 

σε κάποιες περιπτώσεις αναπτύσσουν αργότερα ΚΑΣ. Αυτός ο τύπος κλινικής εικόνας 

ονοµάζεται ριαδιολογικά αποµονωµένο σύνδροµο (radiologically isolated syndromes) και 

στη συνέχεια µπορεί να εξελιχθεί σε ΠΣ (Okuda et al., 2009). 

Υποτροπιάζουσα-διαλείπουσα Πολλαπλή Σκλήρυνση (Relapsing and Remitting 

Multiple Sclerosis-RRMS): Η Υ∆ΠΣ χαρακτηρίζεται από περιοδικές προσβολές ή υποτροπές 

µε ποικίλη συχνότητα ή σοβαρότητα των επεισοδίων, που µεσολαβούνται από σταθερά 

διαστήµατα ύφεσης συµπτωµάτων ή και επαναφοράς στο φυσιολογικό. Σε αρκετές 

περιπτώσεις κάποια υποτροπή µπορεί να µην επανέλθει πλήρως, και να χαρακτηριστεί ως 

µόνιµη βλάβη. Τα κριτήρια McDonald επιτρέπουν ακριβέστερη και πιο έγκαιρη διάγνωση 

της Υ∆ΠΣ από τα κριτήρια Poser (Hurwitz, 2009). Ο Swanton και οι συνεργάτες του (2006) 

πρότειναν απλοποιηµένα κριτήρια για τον προσδιορισµό της διασποράς στο χώρο και τον 

χρόνο των βλαβών για την διάγνωση Υ∆ΠΣ, σε σχέση µε τα κριτήρια McDonald. Αυτά ήταν 



32 

 

η µονόπλευρη οπτική νευρίτιδα, αµφίπλευρη ενδοπυρηνική οφθαλµοπληγία και µερική 

µυελίτιδα κατά τη διάρκεια του ΚΑΣ, καθώς αυτά αποτελούν από τα πιο χαρακτηριστικά και 

ενδεικτικά συµπτώµατα της ΠΣ. Βέβαια, και τα δύο σετ κριτηρίων φάνηκε ότι είχαν 

αντίστοιχη και σχεδόν όµοια ακρίβεια ως προς την πρόγνωση εµφάνισης Υ∆ΠΣ. 

Ήπια/Καλοήθης Πολλαπλή Σκλήρυνση (Benign Multiple Sclerosis): Σε αυτόν τον 

τύπο ΠΣ τα άτοµα έχουν µια χρόνια κλινική εικόνα µικρής ανικανότητας, µε γενικά καλή 

λειτουργικότητα. Συνήθως προσβάλει γυναίκες, µε νεαρή ηλικία κατά την έναρξη της νόσου, 

και το αρχικό επεισόδιο είναι οπτική νευρίτιδα ή αισθητική δυσλειτουργία (Hurwitz B.J., 

2009). 

∆ευτεροπαθής προϊούσα Πολλαπλή Σκλήρυνση (Secondary progressive Multiple 

Sclerosis-SPMS): Στην ∆ΠΠΣ οι πάσχοντες παρουσιάζουν τουλάχιστον µία υποτροπή που 

ακολουθείται από προοδευτική κλινική επιδείνωση. Η πρόοδος της ασθένειας είναι συνήθως 

αργή µετά από ένα πλήρες ΚΑΣ. Το πλήρες ΚΑΣ αποτελεί την ελάχιστη προϋπόθεση για τη 

διάγνωση. Η πορεία αυτού του υπότυπου ΠΣ είναι προοδευτική µε ασυνεχείς υποτροπές, και 

ενδιάµεσες περιόδους σχετικής σταθερότητας. Η ∆ΠΠΣ παρατηρείται συνήθως 3 ή 

περισσότερα χρόνια µετά από την αρχική διάγνωση Υ∆ΠΣ, αν και περίπου το 90% των 

ασθενών εµφανίζεται µε αυτόν τον τύπο ΠΣ  µετά από 25 χρόνια (Hurwitz B.J., 2009). 

Πρωτοπαθής προϊούσα Πολλαπλή Σκλήρυνση (Primary progressive Multiple 

Sclerosis-PPMS): Είναι µια ασυνήθιστη µορφή ΠΣ και παρουσιάζεται µόνο στο 15% των 

ασθενών. Η κλινική εικόνα των ασθενών µε ΠΠΠΣ χαρακτηρίζεται από αργή προοδευτική 

ανικανότητα, προοδευτική µυελοπάθεια ή παρεγκεφαλιδική δυσλειτουργία. Η οριστική 

διάγνωση του τύπου αυτού είναι πολύ δύσκολη, αν και τα κριτήρια McDonald επιτρέπουν 

µια πιο ασφαλή διάγνωση· απαιτείται τουλάχιστον ένας χρόνος προοδευτικής νόσησης, µε 

τουλάχιστον δύο από τα ακόλουθα: θετικό MRI εγκεφάλου, θετικό MRI σπονδυλικής 

στήλης, θετικά ευρήµατα στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό. Κάποιοι πάσχοντες από ΠΠΠΣ µετά 

από µικρό χρονικό διάστηµα σταθεροποιούνται (plateau) αλλά οι περισσότεροι 

επιδεινώνονται επίµονα. Εµφανίζεται συχνότερα σε άντρες και σε µεγαλύτερης ηλικίας 

ασθενείς (Hurwitz B.J., 2009). 

Προοδευτική υποτροπιάζουσα Πολλαπλή Σκλήρυνση (Progressive relapsing Multiple 

Sclerosis-PRMS): Είναι µια σπάνια περίπτωση ΠΣ, µε σταδιακή προοδευτική πορεία νόσου, 

που χαρακτηρίζεται από διακοπές µίας ή περισσότερων υποτροπών (Hurwitz B.J., 2009). 

 

1.9 Θεραπευτικές προσεγγίσεις 

1.9.1 Παραδοσιακές θεραπείες 

Παραδοσιακά οι άµεσες βίαιες αυξήσεις βλαβών στην ΠΣ αντιµετωπίζονται  µε 

ενδοφλέβια χορήγηση µεθυλπρεδνισολόνης σε διάστηµα 3-7 ηµερών, και η φλεγµονή στον 

νευρικό ιστό µε εκ του στόµατος ή ενδοφλέβια χορήγηση κορτικοστεροειδών, πράγµα το 
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οποίο µειώνει τη διάρκεια των προσβολών. Βραχύχρονα υπάρχει και η πιθανότητα 

χορήγησης γλυκοκορτικοειδών, αλλά αποφεύγεται λόγω των πιθανών ανεπιθύµητων 

ενεργειών τους, όπως γαστρεντερικές διαταραχές, αλλαγή νοητικής κατάστασης, ή ακόµη και 

η αύξηση της πιθανότητας καταγµάτων µετά από χρόνια χορήγηση. Ιστορικά, οι θεραπείες 

προορίζονται στο να χτυπήσουν τα συµπτώµατα της ΠΣ (Barten et al., 2010). 

Ιντερφερόνη β (INF-β)/Γλατιραµέρη οξεϊκή: Η χρήση της ιντερφερόνης β-1a και 1b, 

καθώς και της οξεϊκής γκλατιραµέρης, είναι η πρώτη διαδεδοµένη θεραπεία για την ΠΣ. 

Είχαν µέτρια αποδοτικότητα στην ΠΣ, µε ποσοστά µείωσης των υποτροπών στο επίπεδο του 

29-37%, καθώς και παρατηρούµενες µειώσεις εγκεφαλικών βλαβών σε MRIs. Παρόλα αυτά, 

δεν αντιστρέφουν τις ήδη παρούσες βλάβες στο ΚΝΣ, ούτε αλλάζουν την πορεία των 

µόνιµων βλαβών. Αν και αρχικά υποστηρίχθηκε ότι µεσολαβούσε στα Τ κύτταρα και την 

ενεργοποίησή τους, πλέον θεωρείται ότι συµµετέχουν στην εξουδετέρωση των αντισωµάτων 

(Barten et al., 2010). 

Ναταλιζουµάµπη: Εγκρίθηκε το 2004 µετά από κλινικές δοκιµές στην φάση 3 και 

χρησιµοποιείται κυρίως για την Υ∆ΠΣ. ∆ρα εµποδίζοντας την λευκοκυτταρική διακίνηση 

(trafficking) στον αιµατοεγκεφαλικό φραγµό, και φαίνεται ότι µειώνει τις υποτροπές κατά 

64% στον πρώτο χρόνο χορήγησης, µειώνει κατά 42% σε 2 χρόνια την µόνιµη βλάβη, καθώς 

επίσης και τις βλάβες στο MRI. ∆εν χρησιµοποιείται ευρέως, ακόµη, καθώς δεν έχουν 

επιβεβαιωθεί περιστατικά χρήσης της άνω των 36 µηνών, και οι πιθανές ανεπιθύµητες 

ενέργειες που µπορεί να έχει (Barten et al., 2010). 

Μιτοξαντρόνη: Χρησιµοποιείται για την Υ∆ΠΣ και την ∆ΠΠΣ, αν και δεν προτιµάται 

ιδιαίτερα, εξαιτίας των επιδράσεών της σε καρδιοµυοπάθειες, λευχαιµία, λευκοπενία και 

φλεγµονή (Barten et al., 2010). Συνήθως δεν χορηγείται πάνω από 11 φορές και καθόλη τη 

διάρκεια της θεραπείας ο ασθενής ελέγχεται για καρδιοµυοπάθειες, αφού είναι ιδιαίτερα 

επιβαρυντικός παράγοντας (Coyle, 2009). 

Για την ΠΠΠΣ έχουν προταθεί και δοκιµαστεί διάφορες από τις παραπάνω 

θεραπείες, χωρίς όµως ενθαρρυντικά αποτελέσµατα. Η µόνη θεραπεία που φαίνεται να έχει 

µερικώς κάποιο αποτέλεσµα είναι η θεραπεία µε εµβρυϊκά βλαστοκύτταρα, αλλά δεν υπάρχει 

ακόµη η δυνατότητα ευρείας χρήσης αυτής της τεχνικής, καθώς είναι αµφισβητήσιµη και έχει 

δηµιουργήσει ιδιαίτερα ηθικά ζητήµατα (Barten et al., 2010). 

 

1.9.2 ∆εδοµένα από δοκιµές στην φάση 3 

Φιγκολιµόδη: Είναι τροποποιητής του υποδοχέα S1P1 των λεµφοκυττάρων, και στα 

ζωικό µοντέλο της πειραµατικής αυτοάνοσης εγκεφαλοµυελίτιδας, φάνηκε ότι εµπόδισε την 

ανάπτυξη της νόσου και βελτίωσε την πορεία των νευρολογικών ελλειµµάτων (Fujino et al., 

2003). Στην φάση 2 των δοκιµών σε ανθρώπους, φάνηκαν µειώσεις στον αριθµό των 

υποτροπών µετά από χορήγηση 1 έτους, και µείωση στις εγκεφαλικές βλάβες, αν και υπήρχαν 
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ανεπιθύµητες ενέργειες όπως βραδυκαρδία, δερµατικό οίδηµα, αυξηµένη δραστηριότητα του 

ήπατος (O’Connor et al., 2009). Στην φάση 3, οι ασθενείς παρουσιάστηκαν µε µειωµένες 

υποτροπές, αυξηµένο χρόνο εµφάνισης της υποτροπής, αν και δεν έλειπαν οι ανεπιθύµητες 

ενέργειες (βραδυκαρδία, αρτηριοκοιλιακό έµφραγµα πρώτου και δευτέρου βαθµού, 

νεοπλασµίες, λεµφοκυτοπενία, δερµατικό οίδηµα, ιικές µολύνσεις) σε συχνότερο βαθµό από 

τις άλλες οµάδες. Παρόλα αυτά, φαίνεται να αποτελεί πιθανό θεραπευτικό στόχο σε 

συγκεκριµένες οµάδες ασθενών (Barten et al., 2010). 

Κλαδριβίνη: Το φάρµακο αυτό δρα µέσω της αναστολής σύνθεσης του DNA 

παράγοντας 2-χλωροδεοξυαδενοσίνη φωσφάτη. Η κλαδριβίνη και οι µεταβολίτες του 

µειώνουν τις κυτοκίνες, τις χηµοκίνες και την κυτταρική µετανάστευση. Στο τέλος της 

κλινικής δοκιµής φάνηκε µείωση στον αριθµό των υποτροπών, αυξηµένα ποσοστά ασθενών 

χωρίς καµία υποτροπή, και οι ανεπιθύµητες ενέργειες που αφορούσαν µολύνσεις ήταν ήπιου 

ή µετρίου βαθµού. Βέβαια, εµφανίστηκαν περισσότεροι ασθενείς µε λεµφοπενία και 

θροµβοκυτοπενία (Barten et al., 2010). 

Ριτουξιµάµπη: Στην κλινική δοκιµή συµµετείχαν ασθενείς µε ΠΠΠΣ και δεν φάνηκε 

ιδιαίτερα ευνοϊκή θεραπεία, αν και παρατηρήθηκαν µειωµένες Τ2 βλάβες στον εγκέφαλο, 

µικρότερη µείωση του εγκεφαλικού όγκου και σχετική καθυστέρηση της προόδου της νόσου 

σε ασθενείς µικρότερους των 50 ετών (Barten et al., 2010). 

 

1.9.3 ∆εδοµένα από δοκιµές στην φάση 2 

Λακουινιµόδη: Φάνηκε ότι µετά την χορήγησή της υπήρχαν λιγότερες σωρευτικές 

βλάβες Τ2 και Τ1 στις µαγνητικές τοµογραφίες στους ασθενείς που λάµβαναν τη δόση των 

0,6 mg/ηµέρα, αν και υπήρχαν ανεπιθύµητες ενέργειες (αύξηση των ηπατικών ενζύµων, 

εµφάνιση γλαυκώµατος που προϋπήρχε, εµµηνοµητρορραγία) (Barten et al., 2010). 

Αλεµπτουζουµάµπη: Είναι µονόκλωνο αντίσωµα που στοχεύει στην πρωτεΐνη CD52 

που εκφράζεται σε υψηλές συγκεντρώσεις στα µονοκύτταρα και στα λεµφοκύτταρα, 

µειώνοντας τα Τ κύτταρα. Τα αποτελέσµατα της κλινικής δοκιµής έδειξαν µείωση της 

σώρευσης γενικής ανικανότητας και λιγότερες υποτροπές, από αυτές στην οµάδα που 

χορηγούταν ιντερφερόνη β-1a. Επίσης, φάνηκε βελτίωση και µείωση βλαβών στις µαγνητικές 

τοµογραφίες. Οι ανεπιθύµητες ενέργειες που παρουσιάστηκαν ήταν αύξηση των λειτουργιών 

του ήπατος, υπέρ- ή υπό-θυρεοειδισµός, λοιµώξεις στο ανώτερο και κατώτερο αναπνευστικό 

σύστηµα, στοµατίτιδα και εξάνθηµα, αλλά η δοκιµή σταµάτησε γιατί ένας εκ των ασθενών 

απεβίωσε εξαιτίας θροµβοκυτοπενιακό εξάνθηµα (immune thrombocytopenic purpura) 

(Barten et al., 2010). 

∆ακλιζουµάµπη: Σε πρόσφατη κλινική δοκιµή αυτό το σκεύασµα, που αποτελεί αντί-

CD25 αντίσωµα και διεγείρει την παραγωγή και δράση των CD56 κυττάρων δολοφόνων 

(killer cells), φάνηκε ότι οι ασθενείς είχαν µείωση των εγκεφαλικών βλαβών κατά 72% και 



35 

 

γενική πρόοδο της κλινικής εικόνας τους. Οι ανεπιθύµητες ενέργειες που σηµειώθηκαν ήταν 

λεµφοπενία και γενικευµένη λεµφοαδενοπάθεια, προκαλώντας την απόσυρση των πασχόντων 

από τη δοκιµή (Barten et al., 2010). 

Ριτουξιµάµπη: Στοχεύοντας στα Β κύτταρα, που συµµετέχουν στην πρόοδο της 

νόσου, το παρόν σκεύασµα ελέγχθηκε σε κλινική δοκιµή, όπου οι ασθενείς φάνηκε ότι είχαν 

µειωµένες συνολικές και νέες εγκεφαλικές βλάβες, µειωµένο ποσοστό υποτροπών και η 

κατάσταση διατηρήθηκε για 48 εβδοµάδες. Τα παράπλευρα συµπτώµατα δεν έλειψαν, 

βέβαια, µε προεξάρχουσες τις λοιµώξεις του ουροποιητικού συστήµατος (Barten et al., 2010). 

Εστέρας φουµαρικού οξέος: Έχει φανεί σε πρότερη µελέτη ότι το συγκεκριµένο 

φάρµακο προστατεύει τους νευρώνες από φλεγµονές και µειώνει το οξειδωτικό στρες 

(Kappos et al., 2008). Στην κλινική δοκιµή του φαρµάκου για την ΠΣ φάνηκε ότι µειώθηκαν 

κατά 69% οι εγκεφαλικές βλάβες για την δόση 240mg τρείς φορές ηµερισίως, οι Τ1 και Τ2 

βλάβες, και οι υποτροπές κατά 32%. Οι ανεπιθύµητες ενέργειες συµπεριλάµβαναν έξαψη 

(flushing), κοιλιακό πόνο, κεφαλαλγία και κούραση (Barten et al., 2010). 

Τεριφλουναµίδη: Αυτό το σκεύασµα εµποδίζει την ενεργοποίηση των Τ κυττάρων, 

εµποδίζοντας την αλληλεπίδραση των αντιγόνων µε τα παρόντα κύτταρα-εισβολείς, 

µπλοκάροντας τα µεσολαβητικά φλεγµονώδη διαλύµατα, όπως την κινάση της τυροσίνης 

(Tallantyre et al., 2008). Σε αυτήν την κλινική δοκιµή, όπου συµµετείχαν ασθενείς µε ∆ΠΠΣ 

και Υ∆ΠΣ, φάνηκε ότι υπήρχε µείωση των ενεργών βλαβών, και αναµένεται ολοκλήρωσή 

τους µε την φάση 3 της κλινικής δοκιµής (Barten et al., 2010). 

Οιστρογόνα: Σε έρευνα µε γυναίκες που έπασχα από Υ∆ΠΣ φάνηκε ότι υπέφεραν 

από λιγότερες υποτροπές κατά το 3ο τρίµηνο της εγκυµοσύνης, και επανέρχονταν στις 

συχνότερες υποτροπές στην περίοδο της λοχείας (Salemi et al., 2004). Αν και έχει 

παρατηρηθεί ότι όσο περισσότερες υποτροπές έχουν οι γυναίκες κατά τη διάρκεια της 

εγκυµοσύνης, τόσο αυξηµένες θα είναι και στο πρώτο τρίµηνο της λοχείας, δεν έχει βρεθεί 

κάποιο συγκεκριµένο µοτίβο εµφάνισης υποτροπών, καθώς µετά το 1ο τρίµηνο η κατάσταση 

επιστρέφει στην πρότερη φάση της (Vukusic et al., 2004). Σε µία µελέτη των Sicotte et al. 

(2002) όπου τα επίπεδα οιστριόλης είχαν αυξηθεί στις συµµετέχουσες –πάσχουσες από 

Υ∆ΠΣ και ∆ΠΠΣ- σε επίπεδα εγκυµονούσης έξι µηνών, φάνηκε βελτιωµένη εικόνα στις 

εγκεφαλικές βλάβες, µε µειωµένο αριθµό, φτάνοντας το επίπεδο προ θεραπείας, κυρίως όµως 

στην κατηγορία των Υ∆ΠΣ. Σε άλλη µελέτη βρέθηκε µείωση στον αριθµό των Τ κυττάρων 

CD4+ και CD8+, αύξηση στων αριθµό των Β κυττάρων CD19+, µε παράλληλη αύξηση των 

ενδοκυττάριων επιπέδων IL-5 και IL-10, ενώ αντίθετα παρατηρήθηκε µείωση στα 

ενδοκυττάρια επίπεδα του TNF-α (Soldan et al., 2003). 

Μεταµόσχευση εµβρυϊκών βλαστοκυττάρων: Σε επίπεδο –τουλάχιστον- θεωρητικό, η 

µεταµόσχευση αιµοποιητικών εµβρυϊκών βλαστοκυττάρων φαίνεται η πιο πρόσφορη και 

ελπιδοφόρα θεραπεία για τους ασθενείς µε αυτοάνοσα νοσήµατα, και κυρίως για την ΠΣ. Η 
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βασική πρόταση είναι ότι τα βλαστοκύτταρα θα µπορούσαν να αποκαταστήσουν την 

λειτουργία των κυττάρων του ανοσοποιητικού συστήµατος, αφού έχουν αφαιρεθεί τα 

δυσλειτουργικά κύτταρα µε χηµειοθεραπεία ή ακτινοβολία. Η προέλευσή τους είναι είτε 

αυτόλογη (από τον ίδιο τον ασθενή), και είναι συνήθης σε ασθένειες που δεν εξελίσσονται 

ραγδαία και δεν είναι θανατηφόρες, είτε allogenic (από άλλο άτοµο, που δεν πάσχει από την 

ασθένεια), και συνηθίζεται σε ραγδαία εξελισσόµενες θανατηφόρες νόσους. Τα αυτόλογα 

βλαστοκύτταρα έχουν την πιθανότητα να αφήσουν «υπολείµµατα» δυσλειτουργικών 

κυττάρων, ενώ τα allogenic να προκαλέσουν αντίδραση του ανοσοποιητικού, λόγω 

αντίληψης από τον οργανισµό ως ξένο «εχθρικό» σώµα (Barten et al., 2010). 

Σε κλινικές δοκιµές φάνηκε ότι µειώθηκε η πρόοδος της ασθένειας στο 30-70% των 

ασθενών, µε µεγάλα όµως ποσοστά θνησιµότητας και ανεπιθύµητων ενεργειών. Σε 

επαναληπτική κλινική δοκιµή µε ασθενείς που έπασχαν από πιο ήπια µορφή ΠΣ, 

εµφανίστηκαν εξίσου υψηλά ποσοστά επιτυχίας, ως προς την πρόοδο της νόσου, καθώς 

επίσης και µειωµένα ποσοστά θνησιµότητας, δίνοντας το πράσινο φως για κλινικές δοκιµές 

φάσης 3 (Barten et al., 2010). 

 

1.9.4 Θεραπεία συνδυασµού (combination therapy) 

Επειδή φαίνεται ότι τα διάφορα φάρµακα που χρησιµοποιούνται στην ΠΣ έχουν 

συνήθως µερική επιτυχία, και λαµβάνοντας υπόψη τα διαφορετικά υπό-συστήµατα που 

συµµετέχουν στην εµφάνιση της νόσου, έχουν προταθεί και χρησιµοποιούνται συνδυαστικές 

θεραπείες, που χτυπούν πολλαπλούς στόχους (Barten et al., 2010). 

Κλινικές δοκιµές µε συνδυαστική θεραπεία βασιζόµενη σε στεροειδή: Συνδυασµός της 

INF β-1a µε στεροειδή σε κλινικές δοκιµές έδειξε ότι µειώθηκαν οι υποτροπές, χωρίς όµως 

να επηρεάζει την προοδευτική πορεία της νόσου στον χρόνο. Επίσης, οι ασθενείς βίωσαν 

ιδιαίτερα έντονες ανεπιθύµητες ενέργειες (Barten et al., 2010). 

Κλινικές δοκιµές µε συνδυαστική θεραπεία ναταλιζουµάµπης: Σε αυτές τις κλινικές 

δοκιµές συνδυάστηκαν τα σκευάσµατα INF β-1a ή οξεϊκή γκλατιραµέρη µε τη 

ναταλιζουµάµπη, αποφέροντας χαµηλότερο ρυθµό υποτροπών και λιγότερες 

νέες/εκτεταµένες βλάβες στον εγκέφαλο. Στην οµάδα όπου συνδυάστηκαν τα σκευάσµατα 

οξεϊκής γκλατιραµέρης και ναταλιζουµάµπης παρατηρήθηκαν αυξηµένα επίπεδα 

αντισωµάτων (Barten et al., 2010). 

Σε άλλες κλινικές δοκιµές, που περιελάµβαναν INF β σε συνδυασµό µε 

κυκλοφωσφαµίδη και µιτοξανδρόνη σε συνδυασµό µε είτε INF β είτε οξεϊκή γκλατιραµέρη, 

φάνηκε µια ελπιδοφόρα συνδυαστική θεραπεία (Barten et al., 2010). 

 

 

 



37 

 

1.9.5 Συµπτωµατικές θεραπείες της ΠΣ 

Οι παραπάνω ανοσοκατασταλτικές/ανοσοπροσαρµοστικές θεραπείες δεν 

ενδείκνυνται για την καταπολέµηση όλων των συµπτωµάτων που βιώνουν οι ασθενείς µε ΠΣ. 

Αυτό συµβαίνει διότι κάποιες από τις βλάβες είναι µόνιµες και επειδή οι θεραπείες αυτές 

προορίζονται κυρίως για την τροποποίηση της εξέλιξης/πορείας της νόσου. Βασικός στόχος 

των συµπτωµατικών θεραπειών είναι να εξαλείψουν ή να βελτιώσουν τα επίµονα πρωτογενή 

ή δευτερογενή συµπτώµατα, επηρεάζοντας την λειτουργικότητα και την ποιότητα ζωής των 

ασθενών. Βασική προϋπόθεση για την συµπτωµατική θεραπεία είναι η ταξινόµηση των 

συµπτωµάτων, για να αντιµετωπιστούν ανάλογα µε τα χαρακτηριστικά τους (Henze, 

Rieckmann & Toyka, 2006). Παρακάτω παρατίθενται συµπτώµατα που βιώνουν οι ασθενείς 

µε πολλαπλή σκλήρυνση και οι πιθανές θεραπείες που συνίστανται. 

Σπαστικότητα (Spasticity): ∆ηµιουργείται από εκφυλισµό ή δυσλειτουργία των 

νευραξόνων σε συνδυασµό µε αποµυελωµένες πλάκες σε συγκεκριµένες απαγωγούς ίνες του 

νωτιαίου µυελού (descending spinal tracts). Ως αποτέλεσµα έχει την αδυναµία των 

καµπτήρων µυών, αυξηµένο «σπαστικό» µυϊκό τόνο, και µειωµένη δεξιότητα των µυών, 

καθώς επίσης µπορεί να επηρεάσει και την ουροδόχο κύστη, µέσω της επίδρασης στους 

σφιγκτήρες µύες. Οι στόχοι της θεραπείας είναι βελτίωση της κινητικότητας, µείωση του 

πόνου, αποφυγή επιπλοκών όπως οι συσπάσεις ή τα έλκη λόγω πίεσης (Henze, Rieckmann & 

Toyka, 2006). Ως θεραπεία ενδείκνυται η φυσιοθεραπεία, η οποία φαίνεται ότι σε γενικές 

γραµµές έχει θετικά αποτελέσµατα (Wiles et al., 2001; Paci, 2003), η φαρµακοθεραπεία µε 

αντισπασµωδικά φάρµακα ή βενζοδιαζεπίνες (σπανιότερα, εξαιτίας των ανεπιθύµητων 

ενεργειών της υπναγωγού δράσης τους), έχοντας όµως σε γενικές γραµµές περιορισµένη 

αποδοχή και αρκετές ανεπιθύµητες ενέργειες, λόγω της εξατοµικευµένης εικόνας των 

ασθενών που νοσούν από ΠΣ (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

Κόπωση: Πάνω από το 75% των ασθενών υποφέρουν κάποια στιγµή κατά τη 

διάρκεια της ασθένειάς τους από φυσική ή/και νοητική κόπωση, η οποία διογκώνεται κατά τη 

διάρκεια της µέρας, µειώνοντας την κοινωνική και επαγγελµατική λειτουργικότητά τους. 

Ιδιαίτερα επιβαρυντικός παράγοντας είναι η ζέστη. Πρέπει να διαφοροδιαγνωστεί από την 

κατάθλιψη, η οποία πολλές φορές εµφανίζεται µε σηµάδια κόπωσης. Στόχος της θεραπείας 

είναι η διευκόλυνση της καθηµερινότητας και η βελτίωση του επιπέδου ζωής των πασχόντων 

(Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). Ως θεραπευτική βάση έχει προταθεί η χρήση ειδικών 

ψυκτικών ενδυµάτων/συσκευών (Flensner & Lindencrona, 2002), η πολυδιάστατη 

αποκατάσταση (multimodal rehabilitation), που εµπεριέχει συνεδρίες ψυχοθεραπείας µε το 

επαγγελµατικό ή προσωπικό περιβάλλον, φυσιοθεραπείες κ.ά. (Patti, 2002;  Di Fabio et al., 

1998), καθώς και διάφορα φαρµακευτικά σκευάσµατα, ανάµεσά τους και τα 

ανοσοκατασταλτικά, τα οποία όµως έχουν διάφορες ανεπιθύµητες ενέργειες που µπορεί να 
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επιβαρύνουν µε διαφορετικό τρόπο τον οργανισµό των ασθενών (Henze, Rieckmann & 

Toyka, 2006). 

Σύνδροµα πόνου που σχετίζονται µε την ΠΣ: Η συχνότητα συνδρόµων πόνου στην ΠΣ 

κυµαίνεται µεταξύ 29 και 86% των ασθενών και µπορούν να διαχωριστούν στις παρακάτω 

κατηγορίες: 

(α) Άµεσα σχετιζόµενος µε ΠΣ πόνος 

Είναι ο πόνος ο οποίος οφείλεται στην αποµυελίνωση και τις εγκεφαλικές βλάβες, 

όπως η οπτική νευρίτιδα, παροξυσµικά σύνδροµα πόνου, χρόνιες παραισθησίες πόνου, 

θαλαµικός πόνος, νευροπαθητικοί πόνοι κ.ά. Η θεραπεία εξαρτάται από το είδος του πόνου. 

Π.χ,, στην οπτική νευρίτιδα ενδείκνυται η χρήση κορτικοστεροειδών, στα αισθήµατα 

καψίµατος στα άκρα, που χαρακτηρίζει τον χρόνιο πόνο, χρησιµοποιούνται τρικυκλικά 

αντικαταθλιπτικά και αντιεπιλιπτικά (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

(β) Πόνος ως έµµεση συνέχεια άλλων συµπτωµάτων της ΠΣ 

Κυρίως αφορά πόνους στις αρθρώσεις και στους µύες εξαιτίας µακροχρόνιας 

λανθασµένης στάσης σώµατος, συσπάσεις, έλκη λόγω πίεσης, σπλαχνικός πόνος, πόνος λόγω 

βλάβης περιφερικών νεύρων. Συνήθως αντιµετωπίζονται µε φυσιοθεραπεία, ειδικές ασκήσεις 

ή χειροπρακτική (µασάζ) στην σπονδυλική στήλη, µηχανικά βοηθήµατα, και αναλγητικά 

φάρµακα ειδικευµένα σε κάθε είδους πόνο (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

(γ) Πόνος λόγω φαρµακοθεραπείας 

Αφορά κυρίως λήπτες ιντερφερόνης β. Ο τοπικός πόνος εξαιτίας της ενέσιµης 

µορφής στην οποία χορηγείται η ιντερφερόνη β, µπορεί να αντιµετωπιστεί µε χρήση 

παγοκυστών τοπικά πριν και µετά την χορήγηση. Τα συµπτώµατα µυϊκού πόνου που οµοιάζει 

στη γρίπη συνήθως αντιµετωπίζονται µε φάρµακα ευρείας χρήσης (π.χ. παρακεταµόλη, 

ακεταµινοφαίνη), µη στεροειδή αντιφλεγµονώδη φάρµακα, ή χαµηλής περιεκτικότητας 

κορτικοστεροειδή (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

(δ) Πόνος ανεξάρτητος της ΠΣ 

Κυρίως εµπερικλείει πόνους οστεοπόρωσης, πρωτογενή κεφαλαλγία, ή χρόνιο πόνο 

της µέσης. Το τελευταίο σύµπτωµα αφορά σχεδόν το 40% των ασθενών µε ΠΣ και εξαρτάται 

από διάφορους παράγοντες (π.χ. ακινησία, µυϊκή ένταση, σπασµωδικότητα µυών, 

οστεοπόρωση). Οι φυσιοθεραπείες, όπως επίσης και ο βελονισµός, και το µασάζ (Furlan et 

al., 2002) έχουν αποδειχτεί ευεργετικές στην αντιµετώπιση τέτοιων πόνων. Επίσης, 

χρησιµοποιούνται διάφορες φαρµακευτικές αγωγές, και σε περιπτώσεις που κρίνεται 

απαραίτητο ακόµη και χειρουργικές επεµβάσεις (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

Συµπτώµατα ουροδόχου κύστης: Η νευρογενής δυσλειτουργία του κατώτερου 

ουροποιητικού συστήµατος (neurogenic bladder dysfunction) ταλανίζει περίπου το 80% των 

ασθενών µε ΠΣ κάποια στιγµή κατά τη διάρκεια της νόσου. Οι πιο συνήθεις τύποι αυτής της 

δυσλειτουργίας είναι η υπερδραστηριότητα αποβολής, η περιορισµένη ικανότητα 
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αποθήκευσης, αυξηµένη συχνότητα ούρησης και η ακράτεια, και µπορεί να προκαλέσει 

λοιµώξεις του ουροποιητικού συστήµατος, κοιλιακό πόνο και σπαστικότητα. Πρέπει να 

γίνουν κατάλληλες οργανικές εξετάσεις για να εξακριβωθεί η κατηγορία της δυσλειτουργίας. 

Στόχοι της θεραπείας είναι η βελτίωση της αποθηκευτικής ικανότητας της κύστης, 

ολοκληρωµένη αποβολή, µείωση της συχνότητας ούρησης, προστασία δευτερευόντων 

συµπτωµάτων (π.χ. λοιµώξεις) (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). Συνήθως, πέρα από τη 

χορήγηση  ειδικών φαρµάκων, βοηθάει η εκπαίδευση των ασθενών στη διατήρηση 

«ηµερολογίου ούρησης», η πόση πολλών υγρών (όχι την νύχτα), η άµεση ούρηση σε 

περίπτωση ανάγκης, η επανεκπαίδευση χρήσης τουαλέτας και κύστης (Subak et al., 2002; 

Eustice, Roe & Paterson, 2000), µέθοδοι βιοανάδρασης, η επιδαπέδια εκπαίδευση λεκάνης 

(pelvic floor training), που αποτελεί τύπο φυσιοθεραπείας. Σε περιπτώσεις όπου η 

αντιµετώπισή τους είναι ιδιαιτέρως δύσκολη ενδείκνυται χρήση καθετήρων ή ακόµη και 

χειρουργική επέµβαση (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

Νευρογενής δυσλειτουργία εντέρου (neurogenic bowel dysfunction): Αποτελεί συχνό 

φαινόµενο σε ασθενείς µε ΠΣ, αλλά και στον γενικό πληθυσµό, και απαιτούνται ειδικές 

ιατρικές εξετάσεις για να γίνει η διάγνωση. Εµφανίζεται συνήθως ως δυσκοιλιότητα ή 

ακράτεια κοπράνων. Στόχος είναι να κανονικοποιηθεί η συχνότητα κένωσης, να επιτευχθεί 

εγκράτεια, και να προληφθεί κάποια δευτερογενής νόσος (π.χ. ειλεός, έλκη λόγω πίεσης). Ως 

θεραπεία προτείνονται φαρµακευτικά σκευάσµατα που απευθύνονται στην δυσλειτουργία 

που παρουσιάζεται, και σε λιγότερο καταπονηµένους ασθενείς προτείνονται και τεχνικές 

βιοανάδρασης (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

Σεξουαλικές δυσλειτουργίες: Αποτελεί συχνό πρόβληµα, κυρίως των ανδρών (75% -

ενώ στις γυναίκες το ποσοστό που αντιµετωπίζει τέτοιου είδους προβλήµατα φτάνει το 50%), 

και επηρεάζει και τις σχέσεις των ασθενών µε τους συντρόφους τους. Συνήθως γίνεται 

αισθητό ως απουσία λίµπιντο, απουσία οργασµών, δυσπαρευνία στις γυναίκες, και στους 

άντρες ως στυτική δυσλειτουργία ή πρόωρη εκσπερµάτιση. Μπορεί να αποτελούν άµεσο 

σύµπτωµα λόγω βλαβών σε αποµυελωµένες περιοχές, ή έµµεσο λόγω συµπτωµάτων της ΠΣ 

(π.χ. προβλήµατα ουροποιητικού συστήµατος, πόνο κ.λπ.) ή ακόµη και αποτέλεσµα 

ψυχολογικών προβληµάτων. Στα πρώτα χρόνια της νόσησης οι ασθενείς δεν αντιµετωπίζουν 

σεξουαλικές δυσλειτουργίες, και αυτές συνήθως εµφανίζονται αργότερα στην πορεία της 

νόσου. Στόχος των θεραπειών είναι η επαναφορά της σεξουαλικής ζωής των ασθενών. Καλό 

είναι να υπάρχει ένα ιστορικό σεξουαλικής δραστηριότητας, καθώς και γνώση των 

φαρµάκων που παίρνει ο ασθενής, τα οποία µπορεί να προκαλούν την σεξουαλική 

δυσλειτουργία, όπως επίσης και η σχέση µε τον/την σύντροφο. Στις θεραπείες 

χρησιµοποιούνται φάρµακα που βοηθούν την στύση στους άντρες, αλλά λόγω ανεπιθύµητων 

ενεργειών από το καρδιαγγειακό θα πρέπει να χορηγούνται µε προσοχή. Στην περίπτωση των 

γυναικών, γενικά αποδεκτή είναι η χρήση λιπαντικών, αλοιφών που περιέχουν οιστρογόνα 
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και τιβολόνη (tibolone), ούτως ώστε να αποφεύγεται ο πόνος στην δυσπαρευνία (Henze, 

Rieckmann & Toyka, 2006). 

Αταξία και τρόµος: Γύρω στο 80% των πασχόντων από ΠΣ βιώνουν κάποια στιγµή 

κατά την πορεία της νόσου συµπτώµατα παρεγκεφαλιδικής, σπονδυλικής ή αισθητικής 

αταξίας, µε ένα από τα προεξάρχοντα και πιο επιβαρυντικά συµπτώµατα αταξία άνω άκρων 

σε συνδυασµό µε τρόµο. Ο βαθµός των αταξικών συµπτωµάτων εξαρτάται και από τη φυσική 

αλλά και από την ψυχολογική κατάσταση του ασθενούς. Στόχος της θεραπείας είναι η 

βελτίωση της αταξίας, ειδικά όταν αυτή παρεµβαίνει στην καθηµερινή ρουτίνα του 

πάσχοντος. Συνήθως η φαρµακοθεραπεία µπορεί να προσφέρει µόνο σε περίπτωση τρόµου, 

µειώνοντάς τον, χωρίς όµως να µπορεί να συνεισφέρει στην αταξία, πράγµα που την κάνει µη 

θελκτική θεραπεία. Τα φάρµακα που προτιµούνται στις περιπτώσεις τρόµου είναι τα 

αντιεπιληπτικά. Συνήθως, τα άτοµα ωθούνται στην φυσιοθεραπεία, για µυϊκή τόνωση, 

ρύθµιση της µυϊκής κίνησης, εκπαίδευση αισθητικών ικανοτήτων, χρήση βαρών στον καρπό 

κ.ά. Σε περιπτώσεις µη αντιµετωπίσιµες µε τους παραπάνω τρόπους υπάρχει η πιθανότητα 

στερεοταξικής χειρουργικής, κατά την οποία µέσω θαλαµοτοµής ή σε βάθος διέγερση του 

εγκεφάλου, µπορεί να βοηθηθεί η µείωση του τρόµου (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

Γνωστική ∆υσλειτουργία: Μέχρι και το 70% των ασθενών θα επηρεαστεί από 

κάποιου είδους γνωστική δυσλειτουργία κατά τη διάρκεια της ασθένειας, ειδικά στους τοµείς 

µνήµη, επιτελικές λειτουργίες (κυρίως σε πολλαπλές ικανότητες –multitasking skills) και οι 

ικανότητες οπτικής δόµησης (constructive visual skills). Στόχος της θεραπείας είναι να 

διαφυλαχθούν µέσω εξάσκησης οι ανέπαφες γνωστικές ικανότητες και να χρησιµοποιούνται 

τεχνικές που µπορούν να αντισταθµίσουν τις «απώλειες». Σε ασθενείς µε ελαφριές 

δυσλειτουργίες της µνήµης µπορούν να διδαχθούν τεχνικές µνήµης, σε άλλους όµως, µε 

µεγαλύτερες δυσκολίες, χρησιµεύουν τα οπτικά βοηθήµατα (π.χ. σηµειωµατάρια, 

φωτογραφίες). Συνηθίζεται την ίδια περίοδο που ο ασθενής διδάσκεται τεχνικές 

αποµνηµόνευσης και διατήρησης στη µνήµη, να παρακολουθεί ψυχοθεραπευτικές συνεδρίες 

και να εκπαιδεύεται σε τεχνικές χαλάρωσης. Τα ανοσοτροποποιητικά µπορούν να 

επιδράσουν θετικά στην µνήµη. Βέβαια, αν και έχουν µελετηθεί και άλλα φάρµακα, δεν έχει 

βρεθεί κάτι το οποίο να φέρνει φοβερά αποτελέσµατα, οπότε δεν χρησιµοποιούνται στην 

κλινική πρακτική (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

Κατάθλιψη: Περίπου το 50% των ασθενών εκδηλώνει κατάθλιψη κατά τη διάρκεια 

της νόσου. Σε περίπτωση σηµαδιών κατάθλιψης πρέπει να γίνει διαφοροδιάγνωση και 

προσδιορισµός του τύπου της κατάθλιψης. Στόχος είναι η βελτίωση της διάθεσης και η 

αποφυγή πιθανής απόπειρας αυτοκτονίας. Ως θεραπεία χρησιµοποιείται η φαρµακοθεραπεία 

µε αντικαταθλιπτικά (τρικυκλικά, SSRIs, άτυπα), και η ψυχοθεραπεία (Henze, Rieckmann & 

Toyka, 2006). 
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Παροξυσµικά συµπτώµατα: Περίπου το 10-20% των ασθενών βιώνουν παροξυσµικά 

συµπτώµατα, όπως νευραλγία προσωπικών νεύρων, και διάφορα άλλα επώδυνα αισθητικά 

και –σπανιότερα- κινητικά συµπτώµατα (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). Στην 

νευραλγία προσωπικών νεύρων αντιµετωπίζουµε το σύµπτωµα µε φαρµακοθεραπεία (κυρίως 

καρµπαµαζεπίνη) ή άλλα σκευάσµατα (Wiffen et al., 2000). Σε περιπτώσεις στις οποίες η 

φαρµακοθεραπεία δεν φαίνεται να βοηθά, τότε στρέφεται η θεραπεία σε χειρουργικές 

επεµβάσεις, οι οποίες έχει φανεί ότι βοηθούν (Kondziolka, Lunsford & Flickinger, 2002). Σε 

παροξυσµικές παραισθησίες, ή παροξυσµικό πόνο (µπορεί να προκληθεί από κίνηση σε 

κάποιο µέλος ενός άκρου) η καρµπαµαζεπίνη φαίνεται να είναι επίσης το πιο αποτελεσµατικό 

φάρµακο, ενώ σε κάποια συµπτώµατα χρησιµοποιούνται και παγοκύστες για µείωση της 

θερµοκρασίας (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

Οφθαλµοκινητικά συµπτώµατα: Παρουσιάζεται σε περίπου 30-50% των ασθενών, 

ενώ σε περίπου 13% αποτελεί βασικό σύµπτωµα της πρώτης προσβολής. Τα πιο βασικά 

συµπτώµατα είναι η ενδοπυρηνική οφθαλµοπληγία, διάφοροι τύποι νυσταγµού, που 

προκαλούν φαινοµενική κίνηση της οπτικής σκηνής (oscillopsia) και θολή όραση. Τέτοια 

συµπτώµατα αντιµετωπίζονται µε ενδοφλέβια χορήγηση υψηλής δόσης 

µεθυλοπρεδνισολόνης, και χρήση καλύπτρας µατιού για την αποφυγή διπλωπίας (Henze, 

Rieckmann & Toyka, 2006). 

∆υσαρθρία και δυσφωνία: Αποτελούν, το πρώτο δυσλειτουργία των αρθρώσεων και 

το δεύτερο δυσλειτουργία της φωνής. Συνδυαζόµενες αυτές οι δυσλειτουργίες ονοµάζονται 

δυσαρθροφωνία, δηλαδή την έλλειψη συνεργασίας της γλώσσας, της γλωττίδας, του λάρυγγα 

και των µυών του αναπνευστικού συστήµατος. Πιο συχνά σε ασθενείς µε ΠΣ παρατηρείται η 

σπαστική και αταξική δυσαρθρία, και συσχετίζεται µε την διάρκεια και την έκταση των 

νευρολογικών βλαβών. Η δυσφωνία επιδεινώνεται από την κόπωση και προκαλεί δυσκολία 

στις συνοµιλίες, επηρεάζοντας την ποιότητα και την ένταση της φωνής, την ικανότητα 

έµφασης, την σιελόρροια και τον έλεγχο βάθους της φωνής. Ο στόχος της θεραπείας είναι να 

επανέλθει η ικανότητα οµιλίας, ούτως ώστε να αποφευχθούν συνοδά ψυχολογικά 

προβλήµατα που απορρέουν από την ανικανότητα κοινωνικών δεξιοτήτων. Συνήθως οι 

θεραπείες ακολουθούν συµπεριφοριστικές µεθόδους, όπως δοκιµασίες οµιλίας (speech tasks), 

βιοανάδραση, εκµάθηση δεξιοτήτων ελέγχου της φωνής κ.ά. Επίσης, χρησιµοποιούνται 

διάφορα προσθετικά ή τεχνικά βοηθήµατα, όπως µετρονόµος για την ταχύτητα, λευκός 

θόρυβος για την ένταση της φωνής κ.ά. Σε περιπτώσεις σύσφιξης της γλωττίδας ή πάρεσης 

των φωνητικών χορδών υπάρχει και η πιθανότητα χειρουργικών επεµβάσεων (Henze, 

Rieckmann & Toyka, 2006). 

∆υσφαγία: Τα ποσοστά των ατόµων µε ΠΣ που εµφανίζουν αυτό το σύµπτωµα 

κυµαίνονται µεταξύ 24-55%. Η ανικανότητα κατάποσης και η υπερβολική έκκριση σάλιου 

προκαλεί βήχα και αναπνευστικά προβλήµατα, γεγονός που ίσως οδηγεί στην µειωµένη 
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απόλαυση πόσης και σίτισης, καθώς επίσης και εµφάνισης αφυδάτωσης, υποσιτισµού ακόµη 

και αναρρόφηση υγρών/τροφής. Συνήθως η θεραπεία είναι συνδυαστική και 

συµπεριλαµβάνει: τη λειτουργική θεραπεία (functional treatment), µε εκµάθηση κατάποσης 

µέσω ειδικών τεχνικών (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006), η οποία φαίνεται ότι έχει θετικά 

αποτελέσµατα σε ασθενείς µε ΠΣ όταν βιώνουν ήπια δυσφαγία (Calcagno et al., 2002), τις 

επεµβατικές/χειρουργικές θεραπείες στις σοβαρότερες περιπτώσεις, όπου η κατανάλωση 

τροφίµων και υγρών είναι αδύνατη, και τη φαρµακευτική θεραπεία για την µείωση της 

σιελόρροιας (Henze, Rieckmann & Toyka, 2006). 

Επιληπτικές κρίσεις: Τα ποσοστά των ασθενών µε ΠΣ που βιώνουν επιληπτικές 

κρίσεις κυµαίνονται µεταξύ 0,9 και 7,5%, όταν στον γενικό πληθυσµό το αντίστοιχο ποσοστό 

είναι 1%. Οι κρίσεις µπορεί να συµβούν κατά τη διάρκεια υποτροπής, ως δευτερογενές 

σύµπτωµα, αλλά µπορεί να αποτελεί και πρωτογενές σύµπτωµα της πορείας της νόσου. Η 

αντιµετώπιση των επιληπτικών κρίσεων έχει φαρµακευτική κατεύθυνση, µε τη χρήση 

αντιεπιληπτικών. Πρέπει να γίνουν εκτεταµένες εξετάσεις και να  διαφοροποιηθεί η αγωγή σε 

περίπτωση πρωτογενούς ή δευτερογενούς συµπτώµατος της ΠΣ (Henze, Rieckmann & 

Toyka, 2006). 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ∆ΕΥΤΕΡΟ: ΚΑΝΝΑΒΙΝΟΕΙ∆Η. 

 

2.1 Κάνναβη-Ιστορική Αναδροµή 

«Με ύφος γενναίο βούλιαξε στη στυφή µυρωδιά των µικρών παπαγάλων 

και στην ιδιαίτερη ευωδιά των παππούδων µου, µείγµα ναφθαλίνης και χασίς. 

Προσπέρασε µε κόπο το φορτωµένο βιβλία γραφείο του παππού µου και τη 

συλλογή του από δίσκους µε ρεµπέτικα.» 

Τζέφρυ Ευγενίδης 

«Middlesex, Ανάµεσα στα δύο φύλα» 

 

2.1.1 Αρχαιότητα έως πρώτη Χριστιανική Εποχή 

Το φυτό cannabis sativa αναπτύσσεται και καλλιεργείται εύκολα σε τροπικές και 

υποτροπικές περιοχές. Πιθανώς, στην αρχή καλλιεργήθηκε από τους πρώτους οργανωµένους 

οικισµούς µε σκοπό την κατασκευή υφασµάτων και σχοινιών, λόγω των ιδιαίτερα 

ανθεκτικών και µακριών ινών της. Η χρήση της χρονολογείται από το 8500 π.Χ. σε κείµενα 

κινέζων και σύρων (Μαρσέλος, 1997, 139), ενώ γύρω στο 2000 π.Χ. αναφέρεται η χρήση της 

σε λατρευτικές/θρησκευτικές τελετές ως ήπια µεθυστική ουσία, µε ηπιότερη δράση από την 

αλκοόλη (Julien, 2003, 339). Στην Κίνα η χρήση των καρπών της κάνναβης ως τροφή ήταν 

συνήθης µέχρι την πρώτη Χριστιανική εποχή (γύρω στα 200 µ.Χ.), αν και µετά άρχισε να 

εκλείπει. Στο πρώτο γνωστό βιβλίο φαρµακοποιίας, το κινέζικο  pen-ts'ao ching, η κάνναβη 

ενδεικνυόταν για χρήση σε ρευµατικούς πόνους, δυσκοιλιότητα, δυσλειτουργία γυναικείου 

αναπαραγωγικού συστήµατος, µαλάριας και άλλων ασθενειών (Zuardi, 2006). Γνωστή είναι 

η χρήση της σε τελετουργικά στην Ινδία, όπου και αναγνωρίζονται κάποιες από τις 

θεραπευτικές της ιδιότητες (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Στο βιβλίο Atharva Veda, 

συλλογή ινδικών ιερών κειµένων, η κάνναβη συµπεριλαµβάνεται στα πέντε ιερά φυτά, καθώς 

θεωρείται πηγή χαράς, δωρητής ευθυµίας και παράγων ελευθερίας. Στην Ινδία, παράλληλα µε 

την ψυχαγωγική του χρήση, ξεκινά και η χρήση του στην ιατρική πρακτική για αναρίθµητες 

ασθένειες (π.χ. ως αντισπασµωδικό, αντιβιοτικό, αντιπαρασιτικό, αναισθητικό κ.ά.). Γνωστό 

ήταν το φυτό και χρησιµοποιούταν και από τους Θιβετιανούς, τους Ασσυρίους και τους 

Πέρσες (Zuardi, 2006). Σε αρχαία ελληνικά κείµενα υπάρχουν αναφορές στην κάνναβη. 

Πρώτος ανέφερε τη χρήση του φυτού ο Ηρόδοτος το 450 π.Χ., περιγράφοντας τις συνήθειες 

των Σκυθών, ενός νοµαδικού λαού που µετακινούταν µεταξύ της Ασίας και της Ευρώπης και 

χρησιµοποιούσαν το φυτό για την κατασκευή υφασµάτων, αλλά και εισπνέοντας τις 

αναθυµιάσεις από τα σπέρµατα του φυτού που καίγανε (Μαρσέλος, 1997, 139-140). 

Πιθανώς, οι Σκύθες ήταν ο λαός που µετέφερε στην Ευρώπη την κάνναβη, πράγµα το οποίο 
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αποδεικνύεται µερικώς και από αρχαιολογικές ανασκαφές στην Γερµανία και την Σιβηρία 

(Zuardi, 2006). Αργότερα, γίνεται αναφορά των φαρµακολογικών ενεργειών της κάνναβης 

από τον ∆ιοσκουρίδη, τον Πλούταρχο και τον Γαληνό. 

 

Το φυτό cannabis sativa 

2.1.2 Πρώτη Χριστιανική Εποχή έως 18ος αιώνας µ.Χ. 

Σε αυτήν την περίοδο η χρήση των παραγώγων της κάνναβης παραµένει εξαπλωµένη 

στην Ινδία και τη Μέση Ανατολή. Οι Άραβες την µεταφέρουν στην Αφρική περί τον 15ο 

αιώνα, µέσω της ιδιότητάς τους ως έµποροι, όπου οι ιθαγενείς την µαθαίνουν και την  

χρησιµοποιούν σε διάφορες οργανικές διαταραχές, όπως δάγκωµα φιδιού, µαλάρια, πυρετός, 

διευκόλυνση της γέννας, άσθµα και δυσεντερία (Zuardi, 2006). 

Στην Λατινική Αµερική φαίνεται ότι µεταφέρεται τον 16ο αιώνα, µέσω της 

µεταφοράς σκλάβων από την Αφρική, κυρίως από την Ανγκόλα. Εκεί χρησιµοποιείται σε 

διάφορα τελετουργικά και στην ιατρική πρακτική, αρχικά από τους σκλάβους και έπειτα 

εξαπλώνεται και στους γηγενείς πληθυσµούς (Zuardi, 2006). 

Η λέξη «χασίς» είναι αραβική και σηµαίνει ξερόχορτο. Η χρήση του χασίς διαδόθηκε 

στην Ευρώπη µε τις Σταυροφορίες, και έπειτα µε τις εκστρατείες στην Αίγυπτο επί 

Ναπολέοντα (Μαρσέλος, 1997, 139-140). Κατά την περίοδο αυτή συνηθίζεται η καλλιέργεια 

του φυτού στην γηραιά ήπειρο, αποκλειστικά για τις φυτικές του ίνες, µε σκοπό τη 

κατασκευή υφασµάτων και χάρτου (Zuardi, 2006). 

2.1.3 19ος και 20ος αιώνας 

Η κάνναβη είναι σχετικά νέα ουσία ψυχαγωγικής χρήσης στις ∆υτικές κοινωνίες, και 

πιθανώς άρχισε να εµφανίζεται για αυτόν τον σκοπό στη δεκαετία του 1850 (Julien, 2003, 

339). Εκείνο το διάστηµα, η χρήση περιοριζόταν σε συγκεκριµένες υποοµάδες µε δικούς τους 



45 

 

ηθικούς και πολιτιστικούς κανόνες. Είναι γνωστό ότι περί το 1840-1860 στο Παρίσι υπήρχε η 

«λέσχη των χασισοποτών» («Le Club de Hachichins»), αποτελούµενη από γάλλους διανοητές 

και καλλιτέχνες, όπως ο Balzac, ο Baudelaire, ο Dumas, ο Delacroix, που έκαναν χρήση, 

πιστεύοντας ότι βοηθούσε στην επαύξηση της δηµιουργικότητας και των 

ψυχοσυναισθηµατικών ικανοτήτων του ατόµου. Η οµάδα αυτή είχε περισσότερο ελιτίστικα 

χαρακτηριστικά παρά περιθωριακά, πράγµα που έκανε ανεκτή από κοινωνικής πλευράς την 

χρήση χασίς από τα µέλη της (Μαρσέλος, 1997, 158-159). Στην κοινωνική ανεκτικότητα 

συνέβαλαν και οι εργασίες των William B. O’ Shaughnessy και Jacques-Joseph Moreau, οι 

οποίοι µελέτησαν την θεραπευτική της αξία σε διάφορες ασθένειες. Ο πρώτος µελέτησε και 

περιέγραψε τις ιδιότητες του φυτού, καταγράφοντας τις θετικές επιδράσεις του σε 

ρευµατισµούς, κρίσεις και µυϊκές συσπάσεις που προκαλούνταν από τέτανο και λύσσα. Από 

την άλλη, ο Moreau ως θεραπευτής στο ψυχιατρικό άσυλο Charenton, µελέτησε τις 

ψυχοδραστικές ιδιότητες του χασίς. Από τις µελέτες των δύο αυτών ιατρών διαδόθηκε σε όλη 

την Ευρώπη και στην Βόρεια Αµερική µια νέα τάση στην έρευνα: η πιθανή θεραπευτική 

χρήση της κάνναβης (Zuardi, 2006). 

Στην Ελλάδα, η χρήση της κάνναβης διαδόθηκε στην αρχή του 20ου αιώνα, κυρίως ως 

αποτέλεσµα των πολιτικοκοινωνικών µεταβολών µετά την Μικρασιατική καταστροφή και 

την µετακίνηση των πληθυσµών. Εκτεταµένη διάδοση παρατηρείται στην Ερµούπολη της 

Σύρου και στον Πειραιά, που αποτελούσαν βασικούς σταθµούς µετανάστευσης, όπου και 

συνηθίζεται η χρήση εντός υπόγειων καταστηµάτων (Μαρσέλος, 1997, 140-142). Η χρήση 

κάνναβης µεταφέρεται στον ελλαδικό χώρο ως πολιτιστικό στοιχείο της ρεµπέτικης 

κουλτούρας. Και εδώ δηλαδή παρατηρείται η χρήση ως ιδιαίτερο χαρακτηριστικό µιας 

πολιτιστικής οµάδας µε δικούς της κώδικες και ηθική. Βέβαια, η άρχουσα τάξη δεν 

αποδέχεται την ρεµπέτικη κουλτούρα, καθώς δεν πληροί τα κριτήρια της αισθητικής της, µε 

αποτέλεσµα την περιθωριοποίηση και τον παραγκωνισµό των εκφραστών της. Μαζί µε 

αυτούς περιθωριοποιείται και η χρήση χασίς (Μαρσέλος, 1997, 159-160). 

Στις Η.Π.Α. περίπου την ίδια περίοδο, παρατηρείται χρήση παραγώγων της 

κάνναβης, κυρίως από περιθωριοποιηµένες οµάδες· εδώ µιλάµε κυρίως για γκέτο φτωχών 

µειονοτήτων, έγχρωµων και µεταναστών που είχαν στιγµατιστεί όχι µόνο από την κοινωνία 

αλλά και από την κρατική νοµοθεσία. Πιθανός αρωγός στην διάδοση της χρήσης στην 

Αµερική υπήρξε η περίοδος της ποτοαπαγόρευσης, που έκανε πολλούς να στρέψουν το 

ενδιαφέρον τους σε άλλες ψυχοδραστικές ουσίες (Μαρσέλος, 1997, 160). 

Από τις αρχές του ’20 ξεκινά µια καµπάνια ενάντια στην χρήση κάνναβης, κυρίως 

στις Η.Π.Α. Τη ίδια δεκαετία ψηφίζεται νόµος που ορίζει παράνοµη τη χρήση της. Η ουσία 

θεωρείται διαβολική και υπεύθυνη για την διάπραξη εγκληµάτων, τον εθισµό από ηρωίνη και 

αποτελεί την κύρια πληγή της κοινωνικής συνοχής. Γύρω στα µέσα του ’30 η µαριχουάνα 

αντιµετωπίζεται ως επικίνδυνο «ναρκωτικό», που προκαλεί βίαιη συµπεριφορά και αύξηση 
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της εγκληµατικότητας. Η καµπάνια αυτή συνεχίζεται –τηρουµένων των αναλογιών- ακόµη 

και σήµερα (Julien, 2003, 339-340). 

Η ψυχαγωγική χρήση της κάνναβης είναι γνωστή από τα αρχαία χρόνια, ενώ 

συνεχίζεται µέχρι σήµερα, µε αυξηµένα ποσοστά χρηστών τα τελευταία χρόνια. Βέβαια, πέρα 

από την ψυχαγωγική χρήση της, στην αρχαιότητα χρησιµοποιούταν και ως φάρµακο για 

διάφορες ασθένειες όπως η ελονοσία, η επιληψία, η δυσκοιλιότητα, ακόµη και ως 

αναισθητικό σε χειρουργικές επεµβάσεις, αναµεµειγµένο µε αλκοόλ. Το ενδιαφέρον του 

δυτικού κόσµου για τις πιθανές θεραπευτικές χρήσεις της κάνναβης, αρχίζει να λαµβάνει 

αυξηµένη έκταση κατά τα µέσα του 19ου αιώνα, όταν οι γιατροί επικεντρώνονται στις 

αναλγητικές, αντιεµετικές, αντιεπιληπτικές και µυοχαλαρωτικές δράσεις της (Παναγής & 

Καστελλάκης, 2006). Αυτό, όµως το ενδιαφέρον φαίνεται να κοπάζει για ένα διάστηµα, στις 

αρχές του 20ου αιώνα, λόγω διαφόρων παραγόντων: οι ασθένειες στις οποίες 

χρησιµοποιούταν η κάνναβη ως θεραπεία, πλέον αποκτούν άλλες µεθόδους αντιµετώπισης 

(εµβόλια, αντιβιοτικά κ.ά.)· το κύριο ψυχοδραστικό συστατικό της δεν έχει αποµονωθεί, µε 

αποτέλεσµα οι διάφορες ποικιλίες να του φυτού να προκαλούν προβλήµατα στην 

αντικειµενική έρευνα (εξαιτίας των διαφορετικών περιεκτικοτήτων, άρα και επιδράσεων στον 

οργανισµό)· επιπλέον, το Οµοσπονδιακό Γραφείο Ναρκωτικών (Federal Bureau of Narcotics) 

επιβάλει την νοµοθετική πράξη φορολόγησης της µαριχουάνας (marijuana tax act), σε 

συνδυασµό µε µια καµπάνια εναντίον της κάνναβης, ξεκινώντας ένα «κυνήγι µαγισσών» µε 

αβάσιµα στοιχεία, µέσω του βασικού εκφραστή της Harry Anslinger (Zuardi, 2006). 

 

Harry Anslinger και απόδειξη ειδικού φόρου µαριχουάνας 
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Εικόνες από περιοδικά της εποχής που προωθούν την προπαγάνδα του F.B.N. 

Μέχρι τα µέσα του αιώνα η χρήση της κάνναβης ήταν συνήθης µόνο στις χαµηλές 

κοινωνικοοικονοµικές οµάδες των µεταναστών (κυρίως αφρικανοί και λατινοαµερικάνοι). 

Ωστόσο, περί το 1950 η χρήση αρχίζει να εξαπλώνεται µε ραγδαίους ρυθµούς σε όλα τα 

στρώµατα της κοινωνίας. Αυτό το φαινόµενο, σε συνδυασµό µε την αναγνώριση και 

αποµόνωση του βασικού ψυχοδραστικού συστατικού της κάνναβης, της ∆
9-

Τετραϋδροκανναβινόλης (∆9 THC) το 1964, προκάλεσε µια έκρηξη στο ρυθµό των ερευνών 

σε σχέση µε την ουσία (Zuardi, 2006). Όλη αυτή η κινητικότητα στην έρευνα καταλάγιασε 

για περίπου δύο δεκαετίες, και επνήλθε στο προσκήνιο όταν στις αρχές της δεκαετίας του ’90 

ταυτοποιήθηκαν και κλωνοποιήθηκαν οι υποδοχείς των κανναβινοειδών στον εγκέφαλο, και 

επιτεύχθηκε η αποµόνωση του ανανταµιδίου, του βασικού ενδογενούς κανναβινοειδούς. Όλα 

αυτά συντέλεσαν στην ραγδαία ανάπτυξη του κλάδου σε ό,τι αφορά στην κάνναβη. Μαζί µε 

την γενική µελέτη των επιπτώσεων και της κατάχρησης εµφανίστηκε και η έρευνα για την 

ουσία ως πιθανή θεραπευτική προσέγγιση σε διάφορες νόσους (Zuardi, 2006). Οι 

θεραπευτικές της χρήσεις δεν θεωρούνται ακόµη εφαρµόσιµες και καθολικά αποδεκτές, 

καθώς η αποτελεσµατικότητά της σε διάφορες νόσους κρίνεται αµφιλεγόµενη και 

αµφισβητήσιµη. Παρόλα αυτά, το 1996 ψηφίστηκε σε διάφορες πολιτείες των Η.Π.Α. η 

ιατρική χρήση της κάνναβης για διάφορες ασθένειες (Julien, 2003, 340). Ακολουθεί το Σχήµα 
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2 στο οποίο εµφανίζεται η εξέλιξη της έρευνας στον τοµέα των κανναβινοειδών ανά τα 

χρόνια. 

Σχήµα 2: Ο αριθµός των δηµοσιεύσεων που σχετίζονται µε την κάνναβη τα τελευταία 

50 χρόνια. 

 

Zuardi A.W. (2006). History of cannabis as a medicine: a review. Revista Brazeleira 

de Psyquiatria, 28: 2, 153-157. 

Παρόλο που η έρευνα δείχνει την πιθανή θεραπευτική χρήση της κάνναβης, η 

κρατική άποψη συνεχίζει να είναι εναντίον της. Η νοµοθετική καταστολή ενάντια στην 

κάνναβη στηρίζεται σε διάφορους πυλώνες. Αν και οι δοξασίες για τις ιδιότητες του φυτού 

έχουν εκλείψει εδώ και αρκετά χρόνια, συνεχίζεται ο πόλεµος µεταξύ των «αντίπαλων 

στρατοπέδων» σε σχέση µε το ζήτηµα. Το πιο βασικό επιχείρηµα που χρησιµοποιείται από 

τις αρχές για την ποινικοποίηση της χρήσης κάνναβης, είναι ότι αποτελεί προθάλαµο για την 

χρήση διαφόρων άλλων ουσιών (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Αυτό είναι και το βασικό 

δόγµα της θεωρίας της κλιµάκωσης, ιδιαίτερα δηµοφιλούς θεωρίας στους νοµικούς κύκλους, 

αν και υπάρχουν πολλές αντίθετες φωνές που υποστηρίζουν ότι ακριβώς αυτός ο τρόπος 

αντιµετώπισης της ουσίας (είναι παράνοµη, όπως π.χ. και η ηρωίνη) είναι που οδηγεί το 

άτοµο στην χρήση και άλλων ουσιών. Αν δοκιµάσει κάποιος χασίς και παρατηρήσει ότι δεν 

είναι τόσο επικίνδυνο όσο του έχουν πει, µπορεί να θεωρήσει το ίδιο και για τα οπιούχα ή τα 

ψυχοδιεγερτικά. Τα αίτια της µετάβασης από τη µία ουσία κατάχρησης στην άλλη δεν 

ακολουθούν απαραίτητα τις φαρµακολογικές ιδιότητες της ουσίας, αλλά τα κοινωνικά 

πρότυπα και αντιλήψεις που επικρατούν σε σχέση µε αυτή (Μαρσέλος, 1997, 162). Στο 

παρακάτω σχήµα (Σχήµα 3) φαίνεται η χρήση της κάνναβης διαχρονικά ως θεραπευτικό µέσο 

σε διάφορες ασθένειες. 
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Σχήµα 3: Η χρήση της κάνναβης ως φάρµακο διαχρονικά 

 

Zuardi A.W. (2006). History of cannabis as a medicine: a review. Revista Brazeleira 

de Psyquiatria, 28: 2, 153-157. 

Στην ελληνική νοµοθεσία, η κατοχή για προσωπική χρήση κάνναβης τιµωρείται µε 

έως ένα χρόνο φυλάκισης (ελάχιστη φυλάκιση ένας µήνας), όσο ισχύει και για άλλες ουσίες 

όπως η ηρωίνη και η κοκαΐνη. Η ποσότητα που θεωρείται ότι προορίζεται για προσωπική 

χρήση είναι είτε 50 γραµµάρια ακατέργαστης κάνναβης είτε 5 γραµµάρια κατεργασµένης. Το 

αδίκηµα δεν καταγράφεται στο ποινικό µητρώο αν δεν επαναληφθεί στα επόµενα 5 χρόνια 

από την έκδοση της απόφασης. Αν από την ποσότητα αυτή, διαθέτει µέρος της σε άλλο 

άτοµο για προσωπική του χρήση, τότε το ελάχιστο της ποινής ανεβαίνει στους 6 µήνες. 

Ειδική µεταχείριση δέχονται οι εξαρτηµένοι από την εκάστοτε ουσία, µε ελάφρυνση της 

ποινής. Βέβαια, επειδή στην περίπτωση της κάνναβης η εξάρτηση είναι ήπια έως απούσα 

(Julien, 2003, 363), µε ιατρικούς όρους, αυτό δρα επιβαρυντικά στους χρήστες της σε σχέση 

µε χρήστες ηρωίνης ή άλλων ουσιών. Σε περίπτωση κατοχής µεγαλύτερης ποσότητας, 

λαµβάνονται υπόψη άλλες διατάξεις του νόµου, µε πιο επιβαρυντικές ποινές, ανεξαρτήτως 

του είδος της ουσίας. 

Βλέπουµε, λοιπόν, ότι και στην ελληνική νοµοθεσία, οι διατάξεις που αφορούν τη 

χρήση κάνναβης, οµαδοποιούν την ουσία µε άλλες –δυνητικά πιο επικίνδυνες- ουσίες, όπως 

συµβαίνει σε πολλές χώρες του κόσµου. Η νοµοθετική καταστολή, λοιπόν, ακολουθεί και 

εδώ µια κατεύθυνση µακριά από τις σύγχρονες µελέτες του επιστηµονικού κόσµου, µε 

πολλές επιπτώσεις για τον χρήστη, αν αναλογιστεί κανείς το σύστηµα ποινικής δικαιοσύνης 

(δικαστήριο, φυλακή), και τις συνθήκες κράτησης στα σωφρονιστικά ιδρύµατα. 
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2.2 Η χρήση της κάνναβης 

Το φυτό της κάνναβης είναι ένας µικρός ευθυτενής θάµνος που χαρακτηρίζεται και 

ως «δενδρύλλιο». Παρουσιάζει, δε, φυλετικό διµορφισµό, και εκτεταµένες φυτείες του 

βρίσκονται σε χώρες της Μεσογείου και της Κεντρικής Αµερικής, µε σκοπό την παραϊατρική 

ή παράνοµη χρήση. Τα δραστικά συστατικά βρίσκονται σε πληθώρα στα βράκτια φύλλα του 

θηλυκού φυτού που περιβάλλουν τα άνθη. Οι αδένες που υπάρχουν εκεί εκκρίνουν την 

ρητίνη της κάνναβης, που είναι πλούσια σε ψυχοδραστικά συστατικά, αν και αυτά απαντούν 

και σε άλλα µέρη του φυτού. Οι διάφορες ονοµασίες των παραγώγων του φυτού προέρχονται 

από τις διαφορετικές επεξεργασίες που υφίσταται. Ονοµάζουµε «φούντα» το ακροτελεύτιο 

τµήµα του ανθοφόρου στελέχους. Αν τα βράκτια φύλλα συµπιεστούν µε θερµότητα, 

σχηµατίζουν σκουρόχρωµες πλάκες, τις οποίες ονοµάζουµε «χασίς». Από το χρώµα του χασίς 

προέρχονται και οι ονοµασίες «µαύρο» ή «µαύρη», καθώς επίσης και «σοκολάτα». Όλα τα 

µέρη του φυτού (άνθη, στελέχη, φύλλα) που αποξηραίνονται και κόβονται όπως ο καπνός του 

τσιγάρου ονοµάζονται «µαριχουάνα». Εξαιτίας του πράσινου χρώµατός της είναι γνωστή και 

ως «χόρτο». Με ειδική επεξεργασία εκχύλισης των βρακτίων φύλλων µε αιθυλική αλκοόλη ή 

άλλους οργανικούς διαλύτες, οι οποίοι στην συνέχεια 5αποβάλλονται µε εξάτµιση, παράγεται 

το χασισέλαιο. Έχει κολλώδη και παχύρευστη υφή και είναι το πλουσιότερο σε δραστικά 

συστατικά (Μαρσέλος, 1997, 142-143). 

Τα κανναβινοειδή συνήθως λαµβάνονται µε κάπνισµα, αν και πιθανή είναι η και η 

κατανάλωση από του στόµατος. Το κάπνισµα επιτρέπει έλεγχο στην κατανάλωση της ουσίας, 

µέσω διαφορετικών εισπνοών (πιο βαθιές ή πιο ρηχές). Η δεύτερη οδός χορήγησης έχει ως 

αποτέλεσµα την καθυστερηµένη έναρξη δράσης, αλλά επιτρέπει την κατανάλωση 

µεγαλύτερων ποσοτήτων και δόσεων. Από του στόµατος χορήγηση γίνεται µέσω βρώσιµων 

υλικών, που είναι πλούσια σε λίπη, ή διαλυµένη σε φαρµακευτικό έλαιο (Iversen, 2003). Το 

δια βίου ποσοστό κατάχρησης ή εξάρτησης είναι 5%. Συχνότερη χρήση, βέβαια, 

παρατηρείται στις ηλικίες 18-21 ετών, αν και όλες οι ηλικιακές οµάδες προσβάλλονται. Η 

χρήση είναι µεγαλύτερη στους λευκούς σε σύγκριση µε άλλες εθνικές οµάδες (Sadock & 

Sadock, 2007, 143). 

Τα τελευταία χρόνια η χρήση κάνναβης έχει διαδοθεί, µε τα ποσοστά να φτάνουν έως 

60% για τουλάχιστον µία φορά χρήσης. Σε έρευνα που διεξήχθη σε πανεπιστήµιο της 

Μεγάλης Βρετανίας σε φοιτητές, περίπου 25% έχει δοκιµάσει κάνναβη πάνω από µία φορά, 

ενώ οι µόνιµοι χρήστες άγγιζαν το 20%. Η χρήση φαίνεται να ξεκινάει κατά την περίοδο της 

εφηβείας, και τα ποσοστά χρηστών µειώνονται µε την αύξηση της ηλικίας (Ashton, 2001). 
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2.3 Τα κύρια ψυχοδραστικά συστατικά της κάνναβης 

Έχουν βρεθεί στην κάνναβη περίπου 480 συστατικά, 66 εκ των οποίων είναι 

κανναβινοειδή (Tomida, Petrwee & Azuara-Blanco, 2004). Παρακάτω αναλύονται ξεχωριστά 

τα κυριότερα ψυχοδραστικά κανναβινοειδή του φυτού. 

Το κύριο ψυχοδραστικό συστατικό της κάνναβης είναι η ∆9-Τετραϋδροκανναβινόλη 

(∆9-THC), και αποµονώθηκε πρώτη φορά από τη µαριχουάνα το 1964. Είναι µη 

υδατοδιαλυτή και κολλώδης ουσία, που βρίσκεται σε αφθονία στην ρητίνη της κάνναβης. 

∆ρα στους υποδοχείς κανναβινοειδών CB1 του ΚΝΣ και µερικώς στους υποδοχείς CB2 στο 

ΠΝΣ (Iversen, 2003). Βρίσκεται σε περιεκτικότητες 10-20% στο χασίς, 2-5% στη 

µαριχουάνα, και 8% στα αποξηραµένα άνθη του φυτού (Julien, 2003, 338). Οι κύριες 

επιδράσεις που βιώνουν οι χρήστες µαριχουάνας οφείλονται κατά βάση στην ∆9-THC 

(Wachtel et al., 2002). Μετά την απορρόφηση η ουσία διανέµεται σε όλο τον οργανισµό και 

συσσωρεύεται στο λίπος. Αν και η ίδια η ουσία µεταβολίζεται γρήγορα, οι ενεργοί 

µεταβολίτες της αποβάλλονται πολύ αργά. Στις εξετάσεις ούρων για ανίχνευση χρήσης 

κάνναβης, δεν ανιχνεύεται η ∆9-THC αλλά ο µη ενεργός µεταβολίτης THC-9-COOH 

(Elkashef et al., 2008). Παλαιότερα η ονοµασία του συστατικού απαντιόταν ως ∆1-THC και 

∆
6- THC. Η ∆6- THC αποτελεί προϊόν οξείδωσης της ∆1-THC, και οι φαρµακολογικές της 

ιδιότητες ήταν παρόµοιες αλλά ασθενέστερες από την ∆1-THC (Μαρσέλος, 1997, 143-145). 

 

Η χηµική δοµή της ∆9-THC 

Μετά την αποµόνωση της ∆9-THC, έχουν παραχθεί συνθετικά κανναβινοειδή που 

δρουν είτε ως αγωνιστές είτε ως ανταγωνιστές των CB1 και CB2 υποδοχέων, τα οποία 

χρησιµοποιούνται ευρύτατα σε πειραµατικές µελέτες (Iversen, 2003). Και οι δύο τύποι 

υποδοχέων είναι συζευγµένοι µε πρωτεΐνη G που αναστέλλει την αδενυλική κυκλάση, και 

βρίσκονται στις προσυναπτικές απολήξει  νευρώνων, αναστέλλοντας την εισροή ιόντων 

ασβεστίου και ενισχύοντας τη δραστηριότητα διαύλων καλίου (Julien, 2003, 341). Αν και 

γενικά η ενεργοποίηση των CB1 υποδοχέων προκαλεί αναστολή της νευροδιαβίβασης, έχει 

βρεθεί σε πειραµατικά µοντέλα ότι µπορεί να προκληθεί και η αντίστροφη λειτουργία. 

Παραδείγµατος χάριν, έχει βρεθεί ότι χορήγηση ∆9-THC προκαλεί αύξηση της έκκρισης 

ακετυλοχολίνης στον ιππόκαµπο επίµυων (Pertwee, 2008), ακετυλοχολίνης, ντοπαµίνης 

(Pisanu et al., 2006) και γλουταµινικού οξέος (Pistis et al., 2002) στον προµετωπιαίο φλοιό 

επίµυων, και ντοπαµίνης στον επικλινή πυρήνα σε επίµυες και µύες (Nagai et al., 2006). 



52 

 

Πιθανώς αυτή η αύξηση οφείλεται στην άµεση ή έµµεση ανασταλτική επίδραση που έχει η 

∆
9-THC σε κάποιο ανασταλτικό νευροδιαβιβαστή στους χολινεργικούς, γλουταµινικούς ή 

ντοπαµινεργικούς νευρώνες (Pertwee, 2008). 

Τα διφορούµενα αυτά αποτελέσµατα, που προτείνουν διπλή δράση για την ∆9-THC, 

ανασταλτική και διεγερτική, έχουν προωθήσει τη σκέψη των ερευνητών ένα βήµα παρακάτω. 

Λόγω της χαµηλής συγγένειας των υποδοχέων µε τη χηµική δοµή της ∆9-THC, η κλασική 

φαρµακολογία υποθέτει ότι η ικανότητα της ουσίας να ενεργοποιήσει τους υποδοχείς 

εξαρτάται από την πυκνότητα και την αποτελεσµατικότητα σύζευξής τους (coupling 

efficiency) (Pertwee, 2008). Αυτά τα χαρακτηριστικά των υποδοχέων ποικίλουν σε µεγάλο 

βαθµό στον εγκέφαλο των διαφόρων ειδών. Στους ανθρώπους οι CB1 υποδοχείς βρίσκονται 

σε µεγαλύτερη αφθονία στον εγκεφαλικό φλοιό και στην αµυγδαλή, σε σχέση µε τους 

επίµυες, και λιγότερο στην παρεγκεφαλίδα, γεγονός που µπορεί να εξηγήσει και την 

µεγαλύτερη επίδραση των αντίστοιχων αγωνιστών στην κινητική λειτουργικότητα στους 

επίµυες απ’ ότι στους ανθρώπους (Herkenham et al., 1990). Η διττή αυτή λειτουργία της ∆9-

THC δεν έχει ακόµη εξηγηθεί πλήρως, και οι περισσότεροι ισχυρισµοί βρίσκονται ακόµη στα 

όρια των εικασιών (Pertwee, 2008). 

 

 

Η κατανοµή των CB1 υποδοχέων στους εγκεφάλους των επίµυων, µαϊµούδων ρέζους και του 

ανθρώπου 

Η κατανάλωση –ειδικά η επαναλαµβανόµενη- ∆9-THC έχει την ιδιότητα 

µειορρύθµισης της έκφρασης και λειτουργίας των υποδοχέων των κανναβινοειδών, ιδιαίτερα 

σε συγκεκριµένες περιοχές του εγκεφάλου (π.χ. ιππόκαµπος), απ’ ότι σε άλλες (π.χ. βασικά 

γάγγλια). Επίσης, τείνει να µειώνει την πυκνότητα και την αποδοτικότητα σύζευξης των CB1 

υποδοχέων αλλά όχι τον αριθµό τους στην επιφάνεια των κυττάρων (Sim Selley & Martin, 

2002). 
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Τα ∆9-Τετραϋδροκανναβινολικά οξέα Α και Β, αποτελούν ασθενείς ενώσεις, οι οποίες 

είναι αδρανείς, αλλά µετατρέπονται σε ∆9-THC µε πυρόλυση. Βρίσκονται σε αφθονία στα 

χλωρά, φρέσκα φύλλα της κάνναβης, αλλά η ποσότητά τους µειώνεται µετά την αποξήρανση 

και αποθήκευση (Μαρσέλος, 1997, 144). 

loOl

 

Η χηµική δοµή των ∆9-Τετραϋδροκανναβινολικών οξέων Α και Β 

Η ∆8-Τετραϋδροκανναβινόλη (∆8-THC) έχει σχεδόν πανοµοιότυπη δοµή µε την  ∆9-

THC αλλά είναι σαφώς λιγότερο δραστική (Ashton, 2008). 

 

Η χηµική δοµή της ∆8-Τετραϋδροκανναβινόλης 

Η κανναβινόλη (CBN) παράγεται από την οξείδωση της ∆9-THC, είτε µετά από 

παραµονή σε ελεύθερο αέρα είτε από τα οξειδωτικά ένζυµα του ήπατος. Η φαρµακολογική 

της ενέργεια είναι παρόµοια αλλά ασθενέστερη της µητρικής ένωσης (Μαρσέλος, 1997, 144-

145). 

 

Η χηµική δοµή της κανναβινόλης 
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Η κανναβιδιόλη (CBD) είναι το κύριο µη ψυχοδραστικό συστατικό της κάνναβης, το 

οποίο διαθέτει χαµηλή χηµική συγγένεια µε τους υποδοχείς κανναβινοειδών (Pertwee, 2008). 

Παρόλο που η συγγένεια είναι χαµηλή, η CBD αλληλεπιδρά µε τους υποδοχείς σε πολύ 

χαµηλές συγκεντρώσεις, και ανταγωνίζεται άλλους αγωνιστές υψηλότερου βαθµού 

συγγένειας µε τους υποδοχείς αυτούς (Thomas et al., 2007). Φαίνεται ότι η CBD δρα 

υποβοηθώντας την ∆9-THC: αναστέλλοντας τη λειτουργία των ηπατικών ενζύµων, βοηθά την 

∆
9-THC να αυξήσει τα επίπεδά της στον εγκέφαλο, όταν έχει χορηγηθεί πριν από την 

τελευταία. Βέβαια, όταν χορηγούνται ταυτόχρονα, δεν φαίνεται αύξηση των επιπέδων της ∆9-

THC στο αίµα, πράγµα που έχει οδηγήσει στην σκέψη ότι η φαρµακοδυναµική δράση των 

δύο συστατικών διαφέρει. Έχει αντιεπιληπτικές, αγχολυτικές, αντιφλεγµονώδεις, 

αντιψυχωσικές και νευροπροστατευτικές δράσεις (Zuardi, 2008). Έχει παρατηρηθεί ότι 

µπορεί  να αµβλύνει κάποια ανεπιθύµητα ψυχολογικά συµπτώµατα που προκαλούνται από 

την ∆9-THC (Ashton, 2001). Αρωµατοποιηµένο παράγωγο της κανναβιδιόλης είναι η 

κανναβινοδιόλη (ElShohly & Slade, 2005). 

 

Η χηµική δοµή της κανναβιδιόλης 

Η κανναβιχρωµένη (cannabichromene- CBC) αποτελεί φυσικό συστατικό της 

κάνναβης, το οποίο δεν αλληλεπιδρά µε τους υποδοχείς κανναβινοειδών. Είναι 

χαρακτηριστικό ότι δεν έχει ψυχοτρόπες δράσεις παρόµοιες µε αυτές της ∆9-THC, αλλά 

µπορεί να υποβοηθήσει κάποιες από τις δράσεις της (Ashton, 2001). 

 

Η χηµική δοµή της κανναβιχρωµένης 

Η ∆
9-Τετραϋδροκανναβιβαρίνη (∆9-Tetrahydrocannabivarin, ∆9-THCV), έχει 

παρόµοια δοµή µε την ∆9-THC, και παρόµοιες δράσεις, όµως, έως και 5 φορές λιγότερο από 

την δεύτερη. Προσδένεται και στους CB1 και στους CB2 υποδοχείς. (Pertwee, 2008). 
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Προκαλεί συµπεριφορά καταληψίας σε πειράµατα µε ποντίκια (Gill, Paton & Pertwee, 1970), 

αλλά και αναστολή των αλγογόνων (nociceptive) αισθηµάτων (Pertwee, 2007).  

 

Η χηµική δοµή της ∆9-Τετραϋδροκανναβιβαρίνης 

Η κανναβιγερόλη (cannabigerol- CBG) είναι ένα κανναβινοειδές που στερείται 

ψυχοτρόπων δράσεων και δρα ως αγωνιστής των α2 αδρενεργικών υποδοχέων, ανταγωνιστής 

των 5ΗΤ1Α υποδοχέων, και έχει συγγένεια µε τους υποδοχείς CB1 των ποντικών και CB2 των 

ανθρώπων (Cascio et al., 2009). 

 

Η χηµική δοµή της κανναβιγερόλης 

Εκτός των παραπάνω συστατικών, στην κάνναβη βρίσκονται τα συστατικά 

κανναβιτριόλη (cannabitriol, CBT), κανναβιελσοΐνη (cannabielsoin, CBE), 

δεϋδροκανναβιφουράνη (dehydrocannabifuran, DCBF-C5), κανναβιφουράνη (cannabifuran, 

CBF-C5), κανναβιχρωµανόνη (cannabichromanone, CBCN (ElSohly & Slade, 2005). 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΤΡΙΤΟ: ΤΟ ΕΝ∆ΟΓΕΝΕΣ ΣΥΣΤΗΜΑ ΚΑΝΝΑΒΙΝΟΕΙ∆ΩΝ. 

 

3.1 Οι υποδοχείς κανναβινοειδών 

Το 1990, ο Matsuda et al. αποµόνωσαν και κλωνοποίησαν τον υποδοχέα CB1 των 

κανναβινοειδών στο ΚΝΣ. Ενώ µέχρι τότε πίστευαν ότι τα κανναβινοειδή δρουν όπως και τα 

αναισθητικά, δηλαδή απλά διαχέονται µέσω των κυτταρικών µεµβρανών και αλλάζουν την 

ρευστότητα των µεµβρανών, λόγω της λιποφιλικής τους φύσης, αποδείχθηκε ότι αυτό δεν 

ίσχυε. Φάνηκε ότι δρουν σε εξειδικευµένους υποδοχείς, που είναι συζευγµένοι µε G 

πρωτεΐνες, αναστέλλοντας την αδενυλική κυκλάση. Οι υποδοχείς αυτοί είναι πιο ευαίσθητοι 

σε ψυχοδραστικά παρά σε µη ψυχοδραστικά συστατικά της κάνναβης (Matsuda et al., 1990). 

Βρίσκονται κατά βάση, στις προσυναπτικές απολήξεις νευρώνων, αναστέλλοντας την εισροή 

ιόντων ασβεστίου και ενισχύοντας τη δραστηριότητα των διαύλων καλίου. Η ικανότητα της 

διέγερσης των υποδοχέων να αναστείλουν την απελευθέρωση νευροδιαβιβαστών θεωρείται 

ότι είναι υπεύθυνη για τις ψυχοτρόπους δράσεις των κανναβινοειδών (Παναγής & 

Καστελλάκςη,2006; Julien, 2003, 341). Η δυνατότητα αυτή του ενδογενούς συστήµατος 

κανναβινοειδών να προκαλεί αναστολή διάδοσης σήµατος στους νευρώνες, ονοµάζεται 

καταστολή της διέγερσης (ή της αναστολής) προκαλούµενη από εκπόλωση (depolarization-

induced suppression of excitation/inhibition- DSE/DSI) (McPartland, 2008). Το 1993, 

αποµονώθηκε και κλωνοποιήθηκε ο υποδοχέας CB2 σε µακροφάγα κύτταρα του σπλήνα. 

Είναι και αυτός υποδοχέας συζευγµένος µε πρωτεΐνη G, και αναστέλλει την αδενυλική 

κυκλάση (Munro, Thomas & Abu-Shaar, 1993). 

Οι διαφορές στους δύο υποδοχείς έγγυνται κυρίως στην αλληλουχία των αµινοξέων, 

στους µηχανισµούς σηµατοδότησης, και στην κατανοµή τους στους διάφορους οργανικούς 

ιστούς (Howlett et al., 2002). 

 

3.1.1. Οι CB1 υποδοχείς 

Οι υποδοχείς CB1 βρίσκονται κυρίως στα βασικά γάγγλια, την παρεγκεφαλίδα, τον 

ιππόκαµπο, τον µετωπιαίο φλοιό και στις ραχιαίες ρίζες του νωτιαίου µυελού (Pertwee, 2008; 

Παναγής & Καστελλάκης, 2006; De Fonseca, 2004; Julien, 2003, 346; Herkenham et al., 

1990). Αυτή η κατανοµή των υποδοχέων στον εγκέφαλο µπορεί να εξηγήσει τα συµπτώµατα 

µετά από την χορήγηση κανναβινοειδών. Η απουσία τους από το εγκεφαλικό στέλεχος 

υποδεικνύει ότι οι βασικές οργανικές λειτουργίες, όπως η αναπνοή παραµένουν ανέπαφες 

(Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Julien, 2003, 346; Howlett et al., 2002). Επίσης, βρίσκεται 

στο ΠΝΣ, σε ενδοκρινείς αδένες, στον σπλήνα, στην καρδιά, στα αναπαραγωγικά όργανα και 

στα λευκά αιµοσφαίρια, όχι σε τόσο µεγάλη πυκνότητα, όµως, όσο στο ΚΝΣ (Turu & 

Huyady, 2010; Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Galiegue et al., 1995). Οι υποδοχείς των 

κανναβινοειδών αποτελούνται από µια αλυσίδα 473 αµινοξέων µε επτά υδρόφοβες 
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διαµεµβρανικές περιοχές, κάθε µία από τις οποίες αποτελείται από µία υδρόφοβη οµάδα. 

Όταν προσδεθεί στους υποδοχείς η αντίστοιχη χηµική ένωση, ενεργοποιούνται οι πρωτεΐνες 

G, δρώντας σε διάφορους τελεστές, όπως η αδενυλική κυκλάση, οι δίαυλοι ασβεστίου και 

καλίου (Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Julien, 2003, 342).  

 

∆ισδιάστατη απεικόνιση του υποδοχέα των κανναβινοειδών CB1 

Χαρακτηριστική είναι η διατήρησή τους στην εξελικτική αλυσίδα: παρατηρείται 97-

99% οµολογία στην αλληλουχία αµινοξέων του υποδοχέα ανάµεσα σε ανθρώπους, επίµυες 

και ποντίκια (De Fonseca, 2004; Howlett et al., 2002), γεγονός που µπορεί να υποδείξει την 

σηµασία των υποδοχέων στην νευρωνική διαβίβαση και επικοινωνία. Οι υποδοχείς CB1 

έχουν ιδιαίτερη µορφολογία, αφού παρουσιάζουν 10-50πλάσιες πυκνότητες από τους 

κλασικούς υποδοχείς των οπιοειδών και της ντοπαµίνης (De Fonseca, 2004).  

Η µεταβίβαση του σήµατος µετά την ενεργοποίηση των CB1 υποδοχέων έχει 

ποικίλους µηχανισµούς. Αφού ενεργοποιούνται οι πρωτεΐνες G, υπάρχει η πιθανότητα 

αναστολής της παραγωγής cAMP (κυκλική µονοφωσφορική αδενοσίνη), διέγερση της 

παραγωγής αδενυλικής κυκλάσης (όπως φάνηκε σε κάποιες έρευνες), ενεργοποίηση 

εξειδικευµένων G πρωτεϊνών που διαµεσολαβούν στην λειτουργία των διαύλων ασβεστίου ή 

καλίου και τασεοευαίσθητων διαύλων, ευόδωση στη δράση της πρωτεΐνης κινάσης που 

ενεργοποιείται από µιτογόνα (Turu & Huyady, 2010; De Fonseca, 2004; Julien, 2003, 342-

343). Οι υποδοχείς βρίσκονται σε πληθώρα στο τελικό κοµβίο και τους νευράξονες των 

νευρικών κυττάρων, ενώ απουσιάζουν από το σώµα και τους δενδρίτες. Η προσυναπτική 

θέση των CB1 υποδοχέων στο ΚΝΣ υποδεικνύει τη συµµετοχή τους στην ρύθµιση της 

νευροδιαβίβασης, ελέγχοντας κυρίως τους νευροδιαβιβαστές γλουταµινικό οξύ, ντοπαµίνη, 

σεροτονίνη, GABA, νοραδρεναλίνη και ακετυλοχολίνη. Η βασική τους λειτουργία είναι η 

αναστολή απελευθέρωσης των νευροδιαβιβαστών (Iversen, 2003). 

Το 1995 οι Shire et al. αποµόνωσαν τον υπότυπο CB1A του υποδοχέα, ο οποίος 

φαίνεται ότι καταλαµβάνει αντίστοιχα τµήµατα στον οργανισµό µε τον «µητρικό» υποδοχέα, 

δηλαδή και στο ΚΝΣ και στο ΠΝΣ. 

 

 



58 

 

3.1.2 Οι CB2 υποδοχείς 

Οι υποδοχείς CB2, όπως αναφέρεται νωρίτερα, βρέθηκαν σε µακροφάγα κύτταρα του 

σπλήνα. Βρίσκονται, κυρίως, στο λεµφικό σύστηµα (λευκοκύτταρα, αµυγδαλές, σπλήνας) 

(Poso & Huffman, 2008; Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Julien, 2003, 347; Howlett et al., 

2002), στα Β (κυρίως) και Τ λεµφοκύτταρα (Galiegue et al., 1995), στον αµφιβληστροειδή 

χιτώνα (Julien, 2003, 347), και σε άλλα όργανα, όπως η καρδιά, οι πνεύµονες, ο θυρεοειδής 

και ο θύµος αδένας, οι νεφροί το ήπαρ, οι ωοθήκες, σε χαµηλή, όµως, πυκνότητα (Julien, 

2003, 347; Galiegue et al., 1995). Η ύπαρξη των υποδοχέων αυτών στους συγκεκριµένους 

ιστούς του ΠΝΣ µπορεί να εξηγήσει την πιθανή συµµετοχή του ενδογενούς συστήµατος 

κανναβινοειδών στην ανοσοκαταστολή, και παρέχει κάποιες εξηγήσεις για την ευεργετική 

δράση της µαριχουάνας σε νόσους του ανοσοποιητικού (Παναγής & Καστελλάκης, 2006; 

Galiegue et al., 1995). Πρόσφατα βρέθηκε ότι οι CB2 υποδοχείς βρίσκονται και στο ΚΝΣ, σε 

µικρότερη όµως πυκνότητα από τους CB1 (Gong et al., 2006; Morgan, Stanford & Woodhall, 

2009). 

Είναι υποδοχέας που συζευγνύεται µε πρωτεΐνες G και αναστέλλει την αδενυλική 

κυκλάση, και έχει 7 διαµεµβρανικές υδρόφοβες περιοχές, όπως δηλαδή και ο CB1 (Παναγής 

& Καστελλάκης, 2006). Φαίνεται ότι ρυθµίζουν την απελευθέρωση των κυτοκινών και των 

νευροδιαβιβαστών, καθώς επίσης και την µετανάστευση των κυττάρων του ανοσοποιητικού 

συστήµατος (Pertwee, 2005). Παρουσιάζει 42% οµολογία µε τον CB1 υποδοχέα, ενώ ο CB2 

του ποντικού έχει 82% οµολογία ως προς την ακολουθία των αµινοξέων µε τον αντίστοιχο 

του ανθρώπου (Howlett et al., 2002). 

 

3.1.3 Άλλοι πιθανοί στόχοι για τα κανναβινοειδή 

Φαίνεται ότι αυτοί οι δύο υποδοχείς δεν είναι οι µόνοι στόχοι των κανναβινοειδών 

στον ανθρώπινο οργανισµό. Έχει φανεί ότι ίσως, παίζουν κάποιο ρόλο οι υποδοχείς 

βανιλλοειδών τύπου 1 (VR1), οι οποίοι ευρίσκονται κυρίως σε αισθητικά νεύρα, στις C 

αµύελες ίνες και Αδ εµµύελες ίνες, και ενεργοποιούνται από βανιλλοϊκά συστατικά, την 

καψαϊκίνη (Julius & Basbaum, 2001) αλλά και το ανανταµίδιο (ενδογενές κανναβινοειδές), 

σε διάφορες λειτουργίες του ΠΝΣ (Wang et al., 2005). Σε άλλη έρευνα, φαίνεται ότι για την 

ενεργοποίηση των C αµύελων ινών από το ανανταµίδιο είναι απαραίτητη η παρουσία VR1 

υποδοχέων, γεγονός που ενισχύει την άποψη ότι µπορεί να δρουν και εκεί τα κανναβινοειδή 

(Kollarik & Undem, 2004). Παρόλα αυτά δεν φαίνεται να διαµεσολαβείται η λειτουργία 

αυτών των υποδοχέων από την κανναβιδιόλη (McQueen et al., 2004).  

Ένας νέος στόχος από τους ερευνητές µπορεί να είναι και ο ορφανός υποδοχέας 

GPR55, ο οποίος φαίνεται ότι αποτελεί στόχο των εξωγενών και ενδογενών κανναβινοειδών. 

Φαίνεται ότι η ∆9-THC καθώς και κάποια ενδογενή κανναβινοειδή παρουσιάζουν αυξηµένη 

συγγένεια µε αυτόν τον υποδοχέα σε σχέση µε τους CB1 και CB2 υποδοχείς. Βέβαια, 
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παρατηρούνται διαφορές στο φαρµακολογικό προφίλ του GPR55 και των άλλων δύο 

γνωστών υποδοχέων (Pertwee, 2007). Από τα ενδογενή κανναβινοειδή φαίνεται ότι 

προσδένονται στον υποδοχέα το ανανταµίδιο και βιροδαµίνη, καθώς και τα εξωγενή 

κανναβιδιόλη και ανώµαλη κανναβιδιόλη (abnormal CBD), τα οποία δεν παρουσίαζαν 

συγγένεια µε τους γνωστούς υποδοχείς CB1 και CB2 (Ryberg et al., 2007). 

Σε έρευνα των Breivogel et al. (2000) φάνηκε ότι ένας άλλος τύπος υποδοχέα που 

συζεύγνυται µε πρωτεΐνη G ανταποκρίνεται στο ανανταµίδιο, αλλά όχι σε εξωγενώς 

χορηγούµενους αγωνιστές των CB1 υποδοχέων, όπως η ∆
9-THC, αφήνοντας ανοιχτό το 

ενδεχόµενο για ένα «CB3» υποδοχέα, χωρίς όµως αυτό να έχει αποδειχθεί. Γενικά, έχει 

υποστηριχθεί από διάφορες µελέτες η ύπαρξη άλλων υποδοχέων, ή ενδιάµεσων µηχανισµών 

δράσης των κανναβινοειδών, χωρίς όµως αυτό να έχει αποδειχθεί ακόµη (Παναγής & 

Καστελλάκης, 2006). 

 

3.2 Τα ενδογενή κανναβινοειδή 

Από τη στιγµή που αποµονώθηκαν οι υποδοχείς των κανναβινοειδών, και φάνηκε ότι 

οι ουσίες δεν δρούσαν σε ήδη γνωστούς υποδοχείς, εντατικοποιήθηκαν οι έρευνες για την 

αναγνώριση των ουσιών που παράγει ο ίδιος ο εγκέφαλος για τους υποδοχείς αυτούς και για 

τις λειτουργίες τους. Μέχρι στιγµής έχουν βρεθεί πέντε λιποδιαλυτά προσδέµατα των 

υποδοχέων κανναβινοειδών, τα οποία καλούνται ενδογενή κανναβινοειδή. 

 Το 1992, οι Devane et al. ανακάλυψαν ένα φυσικό ενδογενές πρόσδεµα των 

υποδοχέων των κανναβινοειδών, το ανανταµίδιο.  Πήρε το όνοµά του από το σανσκριτικό 

“anada” που σηµαίνει εσωτερική ευτυχία (Freund, Katona & Piomelli, 2003). Το ανανταµίδιο 

αποτελεί παράγωγο του αραχιδονικού οξέος, και δεσµεύεται στους υποδοχείς προκαλώντας 

παρόµοιες φαρµακολογικές δράσεις µε αυτές των εξωγενώς χορηγούµενων κανναβινοειδών 

(Freund, Katona & Piomelli, 2003; Julien, 2003, 342).  

 

Η χηµική δοµή του ανανταµιδίου 

Η βιοσύνθεση του ανανταµιδίου προκύπτει από συµπύκνωση αραχιδονικού οξέος µε 

αιθανολαµίνη, αν και πολλά µονοπάτια σχηµατισµού του µορίου έχουν προταθεί και φαίνεται 

ότι ισχύουν (De Fonseca et al., 2005; Freund, Katona & Piomelli, 2003). Η σύνθεσή της 

γίνεται ως απάντηση σε εκπόλωση και στα αυξηµένα επίπεδα ασβεστίου, και µετά την χρήση 

της στην σύναψη καταλύεται από διάφορα ένζυµα, κυρίως την υδρολάση του αµιδίου των 

λιπαρών οξέων (fatty acid amide hydrolase- FAAH) (McPartland, 2008; Παναγής & 

Καστελλάκης, 2006). Σε πρόσφατες µελέτες γίνεται προσπάθεια να χρησιµοποιηθούν 

σκευάσµατα τα οποία δρουν απενεργοποιώντας αυτά τα ένζυµα, κυρίως το FAAH, για τον 



60 

 

έλεγχο της επίδρασης των ενδογενών κανναβινοειδών σε διάφορες συνθήκες, µε σκοπό την 

δηµιουργία αντίστοιχων SSRIs για τα κανναβινοειδή (McPartland, 2008). ∆ρα ως µερικός 

αγωνιστής των CB1 και CB2 υποδοχέων, αν και έχει µεγαλύτερη συγγένεια µε τον CB1. Από 

τη βασική δοµή του ανανταµιδίου έχουν παραχθεί συνθετικοί αγωνιστές των υποδοχέων 

κανναβινοειδών (Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Howlett et al., 2002). Πιθανή είναι και η 

δράση του στους VR1 υποδοχείς (Venance, Maldonado & Manzoni, 2004). Το ανανταµίδιο 

προσδένεται και σε άλλους υποδοχείς πέρα των CB1 και CB2, ενώ κάποιοι µεταβολίτες του 

έχουν ενεργό φαρµακολογική δράση (Petrwee & Ross, 2002). Η κατανοµή του ανανταµιδίου 

στο ΚΝΣ φαίνεται ότι συνάδει µε την κατανοµή των CB1 υποδοχέων, καθώς φάνηκε 

αυξηµένη ποσότητα στον κινητικό και σωµαταισθητικό φλοιό, στο ραβδωτό και σε 

µεταιχµιακές περιοχές του φλοιού, στον ιππόκαµπο, την αµυγδαλή, τον θάλαµο, τον 

υποθάλαµο και τη µέλαινα ουσία (Giuffrida, Beltramo & Piomelli, 2001).  

Το 1995, οι Mechoulam et al., αποµόνωσαν ένα άλλο ενδογενές κανναβινοειδές, την 

2-αραχιδονυλογλυκερίνη (2-arachidonyl-glycerol -2AG). Αποτελεί και αυτή παράγωγο του 

αραχιδονικού οξέος, έχει λιποδιαλυτή φύση, και συντίθεται µε παρόµοιο τρόπο µε το 

ανανταµίδιο, υπό τις ίδιες συνθήκες (εκπόλωση, αύξηση του ενδοκυτταρικού ασβεστίου). Η 

διαφορά τους έγκειται κυρίως σε δύο σηµεία: 1) η  2-AG µεταβολίζεται όχι µόνο από το 

FAAH, αλλά και από άλλες υδρολάσες, κυρίως την MAGL (Dinh et al., 2002; Khanolkar & 

Makriyiannis, 1999), και 2) αποτελεί πλήρη αγωνιστή των CB1 και CB2 υποδοχέων 

(McPartland, 2008; Παναγής & Καστελλάκης, 2006; De Fonseca et al., 2005; Freund, Katona 

& Piomelli, 2003; Howlett et al., 2002). Παρουσιάζει µεγαλύτερη συγγένεια µε τους CB1 

παρά µε τους CB2 υποδοχείς, και αντίθετα µε το ανανταµίδιο δεν έχουν συντεθεί πολλά 

χηµικά ανάλογα της 2-AG (Howlett et al., 2002). Οι συγκεντρώσεις της στον εγκέφαλο είναι 

170-200πλάσιες σχεδόν από αυτές του ανανταµιδίου (Freund, Katona & Piomelli, 2003). ∆ρα 

και αυτή αναστέλλοντας την έκκριση διεγερτικών ή ανασταλτικών νευροδιαβιβαστών 

(Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Howlett et al., 2002). Η δραστικότητα της 2-AG αυξάνεται 

παρουσία σχετικών 2-ακυλγλυκερολών (2-acyl-glygerols) (Mahadevan & Razdan, 2005). 

 

Η χηµική δοµή της 2-αραχιδονυλογλυκερίνης 

Και τα δύο αυτά συστατικά δρουν ως νευροδιαβιβαστές, ή νευροτροποποιητές 

(Venance, Maldonado & Manzoni, 2004), έχουν λιποδιαλυτή φύση και μοιράζονται κοινούς 

μηχανισμούς σύνθεσης, δράσης και αποσύνθεσης. Αποτελούν τα δύο καλύτερα μελετημένα 
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ενδογενή κανναβινοειδή, και η εξελικτική σημασία τους για τον οργανισμό κρίνεται 

ιδιαιτέρως σημαντική. 

Άλλα μόρια που έχει βρεθεί ότι δρουν στους υποδοχείς κανναβινοειδών είναι ο 

νολαδιναιθέρας (ή 2-αραχιδονυλογλυκερινικός αιθέρας), η Ν-αραχιδονυλντοπαμίνη 

(NADA), και η βιροδαμίνη (Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Venance, Maldonado & Manzoni, 

2004; Howlett et al., 2002). Ο νολαδιναιθέρας φαίνεται ότι δρα ως αγωνιστής των CΒ1 (Njie 

et al., 2006; Mahadevan & Razdan, 2005), αλλά και ως πλήρης αγωνιστής των CB2 

υποδοχέων (Shoemaker et al., 2005). Σε πρόσφατη µελέτη φάνηκε ότι µπορεί να δράσει και 

σε άλλους υποδοχείς (σε knockout ποντίκια ως προς τους CB1 και CB2), χωρίς όµως να έχει 

προσδιοριστεί ο τύπος των υποδοχέων αυτών, παρά µόνο ότι είναι συζευγµένοι µε πρωτεΐνη 

G (Duncan et al., 2004). Η NADA φαίνεται ότι είναι εκλεκτικός αγωνιστής των CB1 

υποδοχέων, ενώ δρα και στους VR1 υποδοχείς (Mahadevan & Razdan, 2005).  Συντίθεται 

µέσω συµπύκνωσης αραχιδονικού οξέος και ντοπαµίνης (Hu et al., 2009), και φαίνεται ότι 

δρα έµµεσα στους ντοπαµινεργικούς νευρώνες (Marinelli et al., 2007). Επίσης, φαίνεται ότι η 

NADA σε συνδυασµό µε το ανανταµίδιο ρυθµίζει τα επίπεδα ασβεστίου σε κύτταρα του 

ιππόκαµπου, και µέσω αυτού και την νευροδιαβίβαση (Kofalvi et al., 2007). Η βιροδαµίνη 

είναι ανταγωνιστής των CB1 και µερικός αγωνιστής των CB2 υποδοχέων (Mahadevan & 

Razdan, 2005), ενώ φαίνεται ότι οι συγκεντρώσεις της στο ΠΝΣ είναι έως και 7πλάσιες του 

ανανταµιδίου (Porter et al., 2002) ρυθµίζοντας την παραγωγή c AMP και την απελευθέρωση 

ιντερλευκίνης-8, υποδεικνύοντας ένα ρόλο στην αντιφλεγµονώδη δράση των κανναβινοειδών 

(Gkoumassi et al., 2007).  

Καθώς η µελέτη των ενδογενών κανναβινοειδών δεν υπερβαίνει ούτε την 20ετία, 

µένει να δούµε τα νέα δεδοµένα που θα προκύψουν σε σχέση µε τον µηχανισµό των 

κανναβινοειδών τα επόµενα χρόνια. Η πρόοδος της τεχνολογίας αποτελεί ελπιδοφόρο µήνυµα 

για τους ερευνητές, και αρωγό στα νέα επιτεύγµατα που θα ακολουθήσουν. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΤΕΤΑΡΤΟ: ΤΑ ΚΑΝΝΑΒΙΝΟΕΙ∆Η ΚΑΙ ΟΙ 

ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ ΤΟΥΣ ΕΠΙ∆ΡΑΣΕΙΣ 

ΣΤΟΝ ΟΡΓΑΝΙΣΜΟ. 

 

4.1 Φαρµακοκινητική 

Οι επιδράσεις της κάνναβης στον οργανισµό εξαρτώνται σε πολύ σηµαντικό βαθµό 

από την οδό χορήγησης. Οι δύο συνήθεις οδοί χορήγησης είναι το κάπνισµα, κατά κύριο 

λόγο, και δευτερευόντως, από του στόµατος χορήγηση, µέσω λιπαρών τροφών (Julien, 2003, 

348; Μαρσέλος, 1997, 145). 

Η µαριχουάνα που κυκλοφορεί στις Η.Π.Α. έχει κατά µέσο όρο 6-8% περιεκτικότητα 

σε ∆9-THC, και κατά µέσο όρο ένα στριφτό τσιγάρο µαριχουάνας περιέχει 50mg της 

δραστικής ουσίας. Βέβαια, στην πραγµατικότητα η ποσότητα της ∆9-THC που περιέχεται στο 

τσιγάρο και είναι διαθέσιµη δεν υπερβαίνει το ½, και πρακτικά απορροφάται στην αιµατική 

κυκλοφορία µόνο το 50% αυτής, δηλαδή περίπου 10mg (Julien, 2003, 348; Ashton, 2001). Ο 

λόγος για τον οποίο η απορρόφηση δεν είναι πλήρης από τον οργανισµό αφορά στην φύση 

της ουσίας: η ∆9-THC είναι ιδιαίτερα λιποδιαλυτή, µε αποτέλεσµα να οδηγούνται σε σηµεία 

καθήλωσης, όπως το ήπαρ, οι λιπώδεις ιστοί, οι νεφροί και οι πνεύµονες. Ένα άλλο µέρος 

των κανναβινοειδών συνδέεται µε λιποπρωτεΐνες και λευκωµατίνες του πλάσµατος. Αν και η 

τάση αυτή των κανναβινοειδών οδηγεί στην παρατεταµένη φαρµακολογική τους δράση, 

εξαιτίας της παραµονής τους στον οργανισµό, τελικά περίπου το 0,6% της αρχικής ουσίας 

περνά τον αιµατοεγκεφαλικό φραγµό και εισέρχεται στον εγκεφαλικό ιστό (Μαρσέλος, 1997, 

145-146). Αφού απορροφηθούν από τον οργανισµό τα κανναβινοειδή διανέµονται ταχεία 

µέσω της αιµατικής ροής σε πολλούς οργανικούς ιστούς, εντός δευτερολέπτων, ενώ οι 

συµπεριφορικές τους επιδράσεις επέρχονται άµεσα (Julien, 2003, 348; Asthon, 2001). Εκτός 

από τους λιπώδεις ιστούς, η ∆9-THC διαπερνά εύκολα και τον πλακούντα φτάνοντας στο 

έµβρυο (Julien, 2003, 350). Αν δεν καπνιστεί άλλο τσιγάρο, οι επιδράσεις επιµένουν για 

περίπου 3-4 ώρες, ενώ τα ανώτατα επίπεδα ∆9-THC στο αίµα επιτυγχάνονται εντός 10 

λεπτών (Julien, 2003, 348). Αν συνεχίσει η χορήγηση µε επιπλέον τσιγάρα κάνναβης, τα 

επίπεδα των κανναβινοειδών στους διάφορους ιστούς συσσωρεύονται και συνεχίζουν να 

περνούν στο ΚΝΣ (Asthon, 2001). Η χρήση της µαριχουάνας γίνεται συχνά µε µίξη καπνού 

νικοτίνης, ή µε αποβολή του καπνού από το τσιγαρόχαρτο και τοποθέτηση εντός του 

µαριχουάνας (blunt), γεγονός που εντείνει την φαρµακολογική δράση των κανναβινοειδών 

και διαφοροποιεί τις δράσεις στο σύστηµα ανταµοιβής του εγκεφάλου, προκαλώντας 

αυξηµένη πιθανότητα συνέχισης της χρήσης (Cooper & Haney, 2009; Valjent et al., 2002). 

Επίσης, η χρόνια χρήση κάνναβης προκαλεί σώρευση των δραστικών συστατικών της στο 

πλάσµα, για µικρότερη χρονική περίοδο από ότι στην άµεση (acute) χορήγηση (Schwilke et 
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al., 2009), γεγονός που µπορεί να οφείλεται στην ευαισθητοποίηση του συστήµατος 

µεταβολισµού της ουσίας (Μάρσελος, 1997, 146). 

Η από του στόµατος χορήγηση είναι επίσης συνήθης, αν και η απορρόφηση είναι 

βραδεία και ατελής (Julien, 2002, 348). Τα επίπεδα της ∆9-THC φτάνουν περίπου το 25-30% 

των αντίστοιχων επιπέδων µετά το κάπνισµα µαριχουάνας, και η έναρξη των επιδράσεων 

είναι καθυστερηµένη (περίπου µισή έως και 2 ώρες από την χορήγηση), αλλά ιδιαιτέρως 

παρατεταµένη (Ashton, 2001). Η αυξηµένη διάρκεια των επιδράσεων είναι ιδιαίτερα εµφανής 

σε νέους χρήστες (André et al., 2006). 

 

Τα επίπεδα κατανοµής της ∆9-THC σε διάφορους οργανικούς ιστούς ανά τον χρόνο 

Η ∆9-THC µεταβολίζεται από ηπατικά ένζυµα του κυτοχρώµατος Ρ450 στον ενεργό 

µεταβολίτη 11-υδροξυ- ∆9-τετραϋδροκανναβινόλη, ο οποίος στην συνέχεια µεταβολίζεται 

στον ανενεργό µεταβολίτη 11-νορ-9-κορβοξυ-∆9-τετραϋδροκανναβινόλη ή THC-COOH, που 

απεκκρίνεται από τον οργανισµό. Ο χρόνος ηµιζωής της ∆9-THC είναι περίπου 30 ώρες και ο 

µεταβολισµός της αρκετά βραδύς και µπορεί να ανιχνευθεί µέχρι και 2 εβδοµάδες µετά. Αυτό 

καθιστά την επανάληψη της χρήσης µέσα σε αυτόν τον χρόνο, εντονότερη ως προς τα 

αποτελέσµατά της, αφού ενισχύεται η δράση της από τα ήδη υπάρχοντα χαµηλά επίπεδα της 

ουσίας στον οργανισµό (Julien, 2003, 350). Ο ενεργός µεταβολίτης της µαριχουάνας 

θεωρείται πιο δραστικός από την ∆9-THC. Έχουν ταυτοποιηθεί περίπου 20 µεταβολίτες, 

κάποιοι εκ των οποίων είναι ιδιαίτερα ψυχοδραστικοί (Ashton, 2001). Πολύ µικρές 

ποσότητες της ∆9-THC απεκκρίνονται στα ούρα, µε αποτέλεσµα η εξέταση τοξίκωσης από 

µαριχουάνα να αφορά στον προσδιορισµό των µεταβολιτών της, αν και αυτό δεν σηµαίνει ότι 

η χρήση έγινε πρόσφατα, αφού ο χρόνος ηµιζωής των µεταβολιτών είναι αρκετά µεγάλος 

(Julien, 2003, 350). Οι µεταβολίτες απεκκρίνονται µερικώς στα ούρα (25%), ενώ ένα µεγάλο 

ποσοστό τους (περίπου 65%) ακολουθεί την γαστρική οδό, όπου και απορροφούνται εκ νέου 

στην αιµατική κυκλοφορία (Ashton, 2001). 
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4.2 Επιδράσεις που σχετίζονται µε την δράση στο Κ.Ν.Σ. 

Η δράση των παραγώγων της κάνναβης στον Κ.Ν.Σ. και η επίδρασή τους στην 

νευροδιαβίβαση προκαλεί διάφορες αλλοιώσεις σε ψυχολογικές και νευροψυχολογικές 

λειτουργίες, οι οποίες βέβαια, εξαρτώνται σε µεγάλο βαθµό από την ποσότητα της ουσίας, 

την οδό χορήγησης, την προηγούµενη εµπειρία χρήσης και διάφορους περιβαλλοντικούς 

παράγοντες (Julien, 2003, 352). 

Η γενική εικόνα ενός ατόµου που έχει κάνει χρήση κανναβινοειδών είναι ένα 

αίσθηµα χαλάρωσης και ευφορίας, ανακούφιση από το άγχος, ευεξία (Jullien, 2003, 352), 

φλυαρία, αυξηµένο αίσθηµα επικοινωνίας, υποθερµία, ιλαρότητα, ληθαργικότητα και βαθύς 

ύπνος (Μαρσέλος, 1997, 147-148). Σε υψηλότερες δόσεις παρατηρείται επίταση των 

συναισθηµατικών αντιδράσεων, πιθανώς οξείες καταθλιπτικές αντιδράσεις, πανικός ή ακόµη 

και ήπια παράνοια, αίσθηµα απώλειας ελέγχου και αγχώδεις εµπειρίες. Σε τοξικές δόσεις 

µόνο, έχουν παρατηρηθεί φαινόµενα αποπροσωποποίησης, παραληρητικές ιδέες, παράνοια, 

ψευδαισθήσεις, σύγχυση, απώλεια διορατικότητας, αν και γενικά δεν είναι συνηθισµένα και 

έχουν µικρή διάρκεια. Πιθανώς παίζουν ρόλο και γενετικοί ή προδιαθεσιακοί παράγοντες 

στην εµφάνιση αυτών των συµπτωµάτων (Jullien, 2003, 352). 

Στο πως θα βιώσει ένας χρήστης την εµπειρία υπό την επήρεια κάνναβης εξαρτάται 

από πολλούς παράγοντες, όπως η προσωπικότητα, το κοινωνικό περιβάλλον, η εµπειρία της 

χρήσης κ.ά. Αυτό µπορεί να εξηγήσει γιατί συνήθως στην πρώτη φορά που κάποιος κάνει 

χρήση βιώνει υποκειµενικά αισθήµατα δυσφορίας και πανικού, καθώς το άγχος της 

παράνοµης πράξης επιβαρύνει την κατάσταση. Αντίστοιχα φαινόµενα παρατηρούνται στους 

µοναχικούς χρήστες, που λείπει η συντροφικότητα και ικανότητα επικοινωνίας (Μαρσέλος, 

1997, 147-149). 

 

4.2.1 Ψυχοκινητικές λειτουργίες 

Τα κανναβινοειδή επιδεικνύουν ιδιαίτερη επίδραση στις ψυχοκινητικές λειτουργίες, 

γεγονός καθόλου παράξενο, αφού οι υποδοχείς CB1 βρίσκονται σε µεγάλη πυκνότητα στα 

βασικά γάγγλια και στην παρεγκεφαλίδα, περιοχές που ελέγχουν την κίνηση. Στους 

ανθρώπους φαίνεται ότι µετά την χρήση κάνναβης επέρχεται αδυναµία ολοκλήρωσης 

κινητικών προγραµµάτων που απαιτούν λεπτούς χειρισµούς (Iversen, 2003), και αδυναµία 

ισορροπίας (Greenberg et al., 1994). Συνήθη συµπτώµατα είναι και η αύξηση του χρόνου 

αντίδρασης, η έλλειψη κινητικού συγχρονισµού, ακόµη και έπειτα από µικρή δόση, ή ακόµη 

και σε έµπειρους χρήστες. Πολύ συχνή είναι και η µειωµένη ικανότητα οδήγησης, γεγονός 

που έχει προκαλέσει πολλά οδικά ατυχήµατα, ακόµη και θανατηφόρα (Ashton, 2001). 

Επίσης, παρατηρείται αταξία και επίταση των τενόντιων αντανακλαστικών (Μαρσέλος, 1997, 

149). Στα ζωικά πειραµατικά µοντέλα έχουν βρεθεί επιδράσεις στην κινητική λειτουργία µε 

χαρακτηριστικά πρότυπα κινήσεων (Adams & Martin, 1996; Compton et al., 1996). Φαίνεται 
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ότι αυτές οι επιδράσεις προκύπτουν από τη ρύθµιση των GABAεργικών και 

γλουταµινεργικών νευρώνων των βασικών γαγγλίων µέσω της διέγερσης των υποδοχέων CB1 

(Iversen, 2003). 

 

4.2.2 Επιδράσεις στην µνήµη και την µάθηση 

Έχει πλέον αποδειχθεί ότι µία από τις βασικές επιδράσεις της λήψης κάνναβης είναι 

η επίδραση στην µνήµη, ειδικά την βραχύχρονη, µε ιδιαίτερη βαρύτητα σε δοκιµασίες που 

απαιτούν αυξηµένη συγκέντρωση και προσοχή. Τέτοια ευρήµατα έχουν παρουσιαστεί και σε 

µελέτες µε πειραµατόζωα για την οπτικοχωρική µνήµη (Iversen, 2003). Αντίστοιχα ευρήµατα 

ισχύουν και για την διαδικασία µάθησης, κάτι το οποίο είναι λογικό, αν αναλογιστεί κανείς 

την συµµετοχή της µνήµης και της προσοχής σε αυτήν (Venance, Maldonado & Manzoni, 

2004). Φαίνεται ότι αυτή η δράση των κανναβινοειδών, που αποτελεί και το πιο επιβαρυντικό 

σύµπτωµα στην χρήση, διαµεσολαβείται από την δράση των CB1 υποδοχέων στον 

ιππόκαµπο, όπου βρίσκονται σε αφθονία και ελέγχουν την δράση GABAεργικών και 

γλουταµινεργικών νευρώνων, µέσω των οποίων ρυθµίζουν την LTP, µια γνωστή διαδικασία 

που εµπλέκεται στους µηχανισµούς της µνήµης (Venance, Maldonado & Manzoni, 2004; 

Iversen, 2003). Φαίνεται ότι knockout ποντίκια ως προς του υποδοχείς CB1, εµφανίζουν 

αυξηµένη ικανότητα µάθησης, αλλά και ολοκλήρωσης της διαδικασίας LTP (Bohme et al., 

2000; Reibaud et al., 1999), πράγµα το οποίο υποδεικνύει µια σχέση µεταξύ κανναβινοειδών 

και ιππόκαµπου σε αυτές τις λειτουργίες. 

Εξίσου σηµαντική φαίνεται να είναι η επίδραση της κάνναβης σε λειτουργίες που 

εµπλέκονται στην µάθηση και την µνήµη, όπως η προσοχή, ο νοητικός συγχρονισµός, η 

συγκέντρωση και η επεξεργασία περίπλοκων πληροφοριών (Iversen, 2003), ειδικά αν η 

χρήση έχει ξεκινήσει κατά την πρώιµη εφηβεία, γεγονός που µπορεί να προκαλέσει και 

µόνιµες αλλαγές στην ενήλικη ζωή (Julien, 2003, 353-354). 

 

4.2.3. Επιδράσεις στην αντίληψη 

Πολύ χαρακτηριστική είναι η επίδραση της κάνναβης στην αντίληψη. Φαίνεται ότι µε 

την χρήση της επιτείνονται οι αισθητικές λειτουργίες, που οµοιάζουν µε ήπιες αισθητηριακές 

στρεβλώσεις και µερικές φορές (συνήθως έπειτα από υψηλές δόσεις) ήπιες ακουστικές και 

οπτικές ψευδαισθήσεις (Julien, 2003, 352; Μαρσέλος, 1997, 148). Συνήθως η αλλοίωση της 

οπτικής εικόνας έχει να κάνει µε επίταση των χρωµάτων και των περιγραµµάτων, ενώ για την 

ακοή αναφέρεται ότι αυξάνεται η πιστότητα του ήχου και η διάστασή του στον χώρο. 

Αντίστοιχα λειτουργεί και στις άλλες αισθήσεις, αν και η πειραµατική απόδειξη αυτών των 

επιδράσεων είναι δύσκολη, και οι γνώσεις µας βασίζονται στην αυτοαναφορά των χρηστών 

(Μαρσέλος, 1997, 148). Έχουν γίνει διάφορες έρευνες που επιχειρούσαν να αποδείξουν την 

αλλοίωση των αισθήσεων, χωρίς όµως αποτελέσµατα (Iversen, 2003). Αποδεδειγµένη είναι η 
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αλλοίωση στην αίσθηση του χρόνου (Julien, 2003, 352; Μαρσέλος, 1997, 148). Αντίστοιχο 

φαινόµενο έχει παρατηρηθεί και σε πειραµατική διάταξη µε ζώα (Han & Robinson, 2001). 

Φαίνεται ότι αυτή η λειτουργία της κάνναβης διαµεσολαβείται από την επίδρασή της στον 

νεοφλοιό, όπου οι CB1 υποδοχείς βρίσκονται σε αφθονία (Iversen, 2003). 

 

4.2.4 Επιδράσεις στην όρεξη-λήψη τροφής 

Γνωστή µας είναι επίσης και η ορεξιογόνος δράση της κάνναβης, κυρίως για γλυκά 

τρόφιµα, ακόµη και σε άτοµα που έχουν πρόσφατα σιτιστεί (Iversen, 2003; Μαρσέλος, 1997, 

149). Έχει παρατηρηθεί ότι προτιµούνται σιροπιαστά γλυκά, ως απόρροια της ξηροστοµίας 

που προκαλείται. Η ορεξιογόνος δράση της κάνναβης είναι αποτέλεσµα ακόµη και πολύ 

µικρής δοσολογίας (Μαρσέλος, 1997, 149). Εξαιτίας αυτού ακριβώς του χαρακτηριστικού 

της έχει χρησιµοποιηθεί σε άτοµα που πάσχουν από AIDS και παρουσιάζουν διαταραχές της 

λήψης τροφής (Beal et al., 1995). Αυτή η επίδραση των κανναβινοειδών έχει φανεί και σε 

διάφορες µελέτες µε ζώα, όπου έχει βεβαιωθεί η προτίµηση για τροφές υψηλής 

περιεκτικότητας σε λίπη (Koch, 2001), αλλά και η συµµετοχή των CB1 υποδοχέων στην 

λήψη τροφής. Με χρήση εκλεκτικών αγωνιστών αυτών των υποδοχέων αυξήθηκε η λήψη 

τροφής (Williams & Kirkham, 1999), ενώ η χρήση ανταγωνιστών φέρνει τα αντίθετα 

αποτελέσµατα (Colombo et al., 1998). Φαίνεται ότι τα κανναβινοειδή δρουν στην λειτουργία 

της όρεξης µέσω της υποθαλαµικής ρύθµισης της λεπτίνης, µιας ορµόνης που δρα 

κατασταλτικά ως προς την όρεξη (Iversen, 2003). Αυτή η δράση των ενδοκανναβινοειδών 

είναι κριτικής σηµασίας στην ανάπτυξη, καθώς σε πείραµα όπου χορηγήθηκε ανταγωνιστής 

των CB1 υποδοχέων σε νεογέννητα ποντίκια, αυτά µείωσαν την λήψη γάλακτος σε σηµείο 

που επήλθε θάνατος µετά από µερικές µέρες (Fride et al., 2001). 

 

4.2.5 Αντιεµετική δράση της κάνναβης 

Έχει φανεί εδώ και πολλά χρόνια ότι η κάνναβη επιδρά µε θετικό τρόπο στην ναυτία 

και την τάση για εµετό, γεγονός που έχει παρατηρηθεί όχι µόνο στα πειραµατόζωα αλλά και 

στους ανθρώπους. Αυτός είναι ο λόγος που χρησιµοποιείται στην Αµερική ως σκεύασµα για 

να αποφευχθούν οι ναυτίες και οι έµετοι που ακολουθούν την χηµειοθεραπεία. Βέβαια, 

εξαιτίας των επιδράσεών της κυρίως στις γνωστικές λειτουργίες, αµφισβητείται η 

θεραπευτική της αξία (Iversen, 2003). Φαίνεται ότι η αντιεµετική δράση του πηγάζει από 

τους CB1 υποδοχείς (Darmani, 2002), και η χρήση ανταγωνιστών σε συγκεκριµένα ευάλωτα 

είδη µπορεί να προκαλέσει εµετό (Darmani, 2001). 

 

4.2.6 Πόνος 

Έχει αποδειχθεί ότι τα παράγωγα της κάνναβης προκαλούν στους χρήστες ήπια 

αναλγησία, ειδικά όταν η προσοχή τους δεν είναι  στραµµένη στο επώδυνο ερέθισµα 
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(Μαρσέλος, 1997, 149). Αυτή η παρατήρηση µετράει αιώνες ζωής, αφού παλαιότερα 

χρησιµοποιούταν ως αναλγητικό φάρµακο (Zuardi, 2006). 

Το σύστηµα των κανναβινοειδών δρα σε διάφορα επίπεδα στις οδούς του πόνου, από 

τους περιφερικούς αισθητικούς νευρώνες, στην σπονδυλική στήλη, στο υπερνωτιαίο επίπεδο 

(supraspinal level), παράλληλα µε το σύστηµα των ενδογενών οπιοειδών (Iversen, 2003). 

Έχει φανεί µε πειράµατα ότι οι υποδοχείς κανναβινοειδών συντίθενται στην οπίσθια 

ρίζα των γαγγλιακών κυττάρων (dorsal root of ganglial cells-DRG), που αποτελούν την πηγή 

των πρωταρχικών απαγωγών ινών του ΠΝΣ. Έχει αποδειχθεί ότι αµέσως µετά από 

νευροπάθεια η παραγωγή υποδοχέων κανναβινοειδών και των ενδογενών προσδεµάτων τους 

αυξάνεται στην DRG, από όπου και µεταφέρονται στις απολήξεις των απαγωγών αισθητικών 

ινών (Guindon & Hohmann, 2009; Hosking & Zajicek, 2008). Επίσης έχει βρεθεί αυξηµένη 

δραστηριότητα ενδογενών κανναβινοειδών σε περιοχές που έχουν υποστεί φλεγµονή 

(Calignano et al., 1998), καθώς και υπεραλγησία σε δοκιµασίες πόνου, η οποία µπορεί να 

αντιστραφεί µε χορήγηση ανταγωνιστή των CB1 υποδοχέων (Richardson, Kilo & Hargreaves, 

1998). Αυτή η δράση στο περιφερικό σύστηµα καθιστά τα κανναβινοειδή κατάλληλα για την 

ίαση του πόνου, µε θετικό στοιχείο την απουσία συµπτωµάτων που οφείλονται στην δράση 

τους στο ΚΝΣ (Guindon & Hohmann, 2009; Hosking & Zajicek, 2008). 

Στο επίπεδο της σπονδυλικής στήλης φαίνεται ότι οι καταστολή του πόνου 

µεσολαβείται από την δραστηριότητα των CB1 υποδοχέων, όπως δείχτηκε από 

ηλεκτροφυσιολογικές και νευροχηµικές µελέτες (Guindon & Hohmann, 2009) . Επίσης 

καταστέλλουν την λειτουργία των C αµύελων ινών που µεταφέρουν µηνύµατα πόνου στην 

οπίσθια ρίζα των γαγγλίων (Elmes et al., 2004). Έχει βρεθεί ότι έπειτα από τραυµατισµό 

νευρών υπάρχει αυξορύθµιση των υποδοχέων κανναβινοειδών στην σπονδυλική στήλη 

(Guindon & Hohmann, 2009; Hosking & Zajicek, 2008). Η πλειοψηφεία των CB1 υποδοχέων 

βρίσκεται µετασυναπτικά στις µεµβράνες των εγγενών σπονδυλικών ενδονευρώνων (intrinsic 

spinal interneurons) (Hosking & Zajicek, 2008). Φαίνεται ότι έπειτα από έκθεση σε 

περιβαλλοντικούς στρεσογόνους παράγοντες αυξάνεται η παραγωγή και δράση της 2-AG 

στην οσφυϊκή σπονδυλική στήλη, ως απάντηση στον πόνο που προκαλείται από στρέσορες 

(Suplita et al., 2006). Υπάρχει αντίστοιχη µείωση στην παραγωγή FAAH και άλλων 

ενζυµικών καταλυτών των ενδογενών κανναβινοειδών σε περιπτώσεις νευροπάθειας και 

φλεγµονής, που οδηγεί στην παρατεταµένη δράση των ενδογενών κανναβινοειδών, άρα και 

την ρύθµιση του πόνου (Garcia-Ovejero et al., 2009). 

Στο ανώτερο επίπεδο της σπονδυλικής στήλης και στον εγκέφαλο φαίνεται ξεκάθαρα 

η συµµετοχή του ενδογενούς συστήµατος κανναβινοειδών στις οδούς του πόνου. Έχει βρεθεί 

η συµµετοχή διαφόρων περιοχών του ΚΝΣ στην αναλγησία που µεσολαβείται από την δράση 

των κανναβινοειδών (Guindon & Hohmann, 2009). Βασική δοµή είναι η περιυδραγωγός φαιά 

ουσία (ΠΦΟ), η ενεργοποίηση της οποίας προκαλεί αίσθηµα άµυνας και αναλγησία. Το 



68 

 

ραχιαίο και έξω τµήµα της ΠΦΟ φαίνεται ότι ρυθµίζεται από το ενδογενές σύστηµα των 

κανναβινοειδών (Walker et al., 1999a), προκαλώντας αναλγησία η οποία αναστρέφεται µε τη 

χορήγηση ανταγωνιστή των CB1 υποδοχέων, ακόµα και στον πόνο που προκαλείται από 

στρεσογόνους παράγοντες (Hohmann et al., 2005). Φαίνεται ότι τα κανναβινοειδή δρουν και 

µέσω των TRVR1βανιλλοϊκών υποδοχέων στην ενεργοποίηση της ΠΦΟ και την µεταφορά 

των µηνυµάτων σε άλλες περιοχές του εγκεφάλου σε ό,τι αφορά στα επώδυνα αισθήµατα. Τα 

κανναβινοειδή δεν δρουν άµεσα µετασυναπτικά στους νευρώνες της ΠΦΟ (Hohmann & 

Suplita, 2006). Ίσως µεσολαβεί η δράση τους σε γλουταµινεργικούς NMDA υποδοχείς, αφού 

σε πειράµατα έχει φανεί πως η χορήγηση ανταγωνιστών των συγκεκριµένων υποδοχέων 

προκαλεί εµποδίζει την αναλγητική δράση των εξωγενώς χορηγούµενων κανναβινοειδών 

(Palazzo et al., 2003). 

Μία άλλη κρίσιµη περιοχή σε ό,τι αφορά στην αίσθηση του πόνου και τις δράσεις 

των κανναβινοειδών είναι ο ρυγχαίος κοιλιακός έσω προµήκης µυελός (rostral ventromedial 

medulla-RVA) (Guindon & Hohmann, 2009; Hohmann & Suplita, 2006). Φαίνεται ότι ο 

RVA διαµεσολαβεί στην αναλγητική δράση των κανναβινοειδών, αφού τα τελευταία 

ενεργοποιούν τα on- και off- κύτταρα της περιοχής. Τα on-  κύτταρα της περιοχής αυτής 

διακρίνονται από τις ριπές (bursts) διάδοσης σηµάτων στο ΠΝΣ που αφορούν επώδυνα 

αισθήµατα, ενώ τα off- κύτταρα καταστέλλουν την διάδοση αυτών των σηµάτων. Τα 

εξωγενώς χορηγούµενα κανναβινοειδή σκευάσµατα φάνηκε ότι κατέστειλαν την λειτουργία 

των on- κυττάρων και προώθησαν την λειτουργία των off-, προκαλώντας αναλγησία (Meng 

et al., 1998). Όταν απενεργοποιείται φαρµακευτικά  ο RVA έχει παρατηρηθεί καταστολή της 

αναλγητικής δράσης τους, σε µοντέλα µελέτης πόνου που προέρχεται από στρεσογόνα 

ερεθίσµατα (Suplita et al., 2005). 

Έχουν βρεθεί και άλλες εγκεφαλικές περιοχές που συµµετέχουν στην αναλγητική 

δράση των κανναβινοειδών, όπως ο θάλαµος και η αµυγδαλή (Guindon & Hohmann, 2009). 

Τα κανναβινοειδή φαίνεται πως δρουν στην αµυγδαλή µε διάφορους τρόπους, µειώνοντας τη 

µεταφορά µηνυµάτων πόνου σε περιπτώσεις περιβαλλοντικού στρες, καθώς επίσης και 

τροποποιώντας την δηµιουργία µνηµών που αφορούν συναισθήµατα αποστροφής (Hohmann 

& Suplita, 2006). 

Γνωστή µας είναι επίσης και η συνεργική δράση κανναβινοειδών και οπιοειδών: 

φαίνεται ότι η µία οµάδα ενισχύει την δράση της άλλης, παρόλο που οι φαρµακολογικές 

ιδιότητες των δύο συστηµάτων είναι ευκρινώς ξεχωριστές (Iversen, 2003). Η πιθανότητα 

συνεργικής τους δράσης ενισχύεται από πειράµατα όπου ανταγωνιστές της µιας οµάδας 

µπορούσαν να µπλοκάρουν την δράση της άλλης σε ό,τι αφορά στην διάδοση µηνυµάτων 

πόνου (Fuentes et al., 1999). 
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4.3 Επιδράσεις στο καρδιαγγειακό σύστηµα 

Οι πιο συχνές επιδράσεις της χρήσης κάνναβης στο καρδιαγγειακό σύστηµα είναι η 

αύξηση του καρδιακού ρυθµού και της αρτηριακής πίεσης (Julien, 2003, 357; Μαρσέλος, 

1997, 150). Ο καρδιακός ρυθµός µπορεί να φτάσει µέχρι και 160 παλµούς το λεπτό, ενώ σε 

χρόνιους χρήστες αυτό το σύµπτωµα υποχωρεί (Ashton, 2001). Σε µεγαλύτερες δοσολογίες 

µπορεί  να παρατηρηθεί το ακριβώς αντίθετο φαινόµενο, δηλαδή, βραδυκαρδία και πτώση 

της αρτηριακής πίεσης (Μαρσέλος, 1997, 150). Χαρακτηριστικό της επίδρασης της κάνναβης 

στο σύστηµα αυτό είναι η αγγειοδιαστολή και το ερύθηµα του επιπεφυκότος του µατιού, 

χαρακτηριστική εικόνα των χρηστών κάνναβης που συνήθως έχουν κόκκινα µάτια (Julien, 

2003, 357; Ashton, 2001; Μαρσέλος, 1997, 150). Οι ταχύ- ή βραδυκαρδίες που 

παρατηρούνται δεν είναι ιδιαίτερα επικίνδυνες για τη ζωή των χρηστών. Σε ασθενείς µε 

ισχαιµική καρδιοπάθεια η χρήση κάνναβης επιτείνει τα συµπτώµατα στηθάγχης µετά από 

ελαφριά άσκηση, εξαιτίας της αυξηµένης ανάγκης για οξυγόνο που πηγάζει από τους 

αυξηµένους παλµούς. Σε άτοµα που δεν πάσχουν από κάποια καρδιακή νόσο, τα συµπτώµατα 

αυτά συνήθως δεν προκαλούν προβλήµατα, εκτός αν γίνεται ταυτόχρονη χρήση και άλλων 

φαρµάκων (π.χ. κοκαΐνη, αµφεταµίνες), όπου τα συµπτώµατα στο καρδιαγγειακό είναι 

σωρευτικά (Ghuran & Nolan, 2000). Ενδιαφέρον δεδοµένο είναι ότι οι CB2 υποδοχείς που 

βρίσκονται στην καρδιά λειτουργούν ως άµυνα απέναντι σε ισχαιµικά επεισόδια, γεγονός που 

ανοίγει ένα νέο πεδίο ερευνών για την ιατρική χρήση της κάνναβης (Julien, 2003, 357). 

 

4.4 Επιδράσεις στο αναπνευστικό σύστηµα 

Στον καπνό της µαριχουάνας περιέχονται συστατικά που υπάρχουν και στον καπνό 

του τσιγάρου, εκτός της νικοτίνης. Η κάνναβη περιέχει περισσότερη πίσσα και καρκινογόνα 

στοιχεία απ’ ότι ο καπνός της νικοτίνης, και έχει µεγαλύτερη περιεκτικότητα σε 

βενζανθρακένια και βενζοπυρένια από το τσιγάρο (Julien, 2003, 357-359; Ashton, 2001). Τα 

συστατικά αυτά είναι καρκινογόνα, και γενικά ο καπνός της κάνναβης είναι πιο 

επιβαρυντικός για το αναπνευστικό σύστηµα. Η επιβάρυνση οφείλεται κατά κύριο λόγο στον 

τρόπο καπνίσµατος του τσιγάρου µαριχουάνας: οι χρήστες συνηθίζεται να εισπνέουν βαθιά 

τον καπνό και να µην τον απελευθερώνουν για αρκετά δευτερόλεπτα, χωρίς να 

χρησιµοποιείται φίλτρο (Ashton, 2001; Μαρσέλος, 1997, 150). Η χρόνια χρήση κάνναβης 

συνδέεται µε τη βρογχίτιδα και το εµφύσηµα, καθώς επίσης και µε άλλες ασθένειες του 

αναπνευστικού (Ashton, 2001; Μαρσέλος, 1997, 150). ∆εν υπάρχουν στοιχεία που να 

υποδεικνύουν άµεση σχέση µε τον καρκίνο των πνευµόνων (Julien, 2003, 359), αν και 

υπάρχουν κάποια στοιχεία που υποδεικνύουν ότι το κάπνισµα κάνναβης µπορεί να 

εµπλέκεται στην εµφάνιση καρκίνου στους βρόγχους και στον λάρυγγα (Ashton, 2001). 
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4.5 Επιδράσεις στο ανοσοποιητικό σύστηµα 

Έχει φανεί ότι η κάνναβη επιδρά ανοσοκατασταλτικά στον οργανισµό, µε 

αποτέλεσµα να µειώνει την ικανότητα αντιµετώπισης εισβολέων από το αµυντικό σύστηµα 

του οργανισµού. Αυτό δυνητικά µπορεί να κάνει τον χρήστη ευπαθή σε κάποιες πιθανές 

λοιµώξεις ή ασθένειες, χωρίς όµως να υπάρχουν δεδοµένα που να υποστηρίζουν αυτήν την 

πρόταση (Julien, 2003, 359-340). Βέβαια, η ανοσοκτασταλτική δράση των κανναβινοειδών, 

και ειδικά η δράση τους στο ΠΝΣ, στο λεµφικό σύστηµα και τα αντίστοιχα κύτταρα του 

ανοσοποιητικού θα µπορούσαν να είναι ευεργετική σε περιπτώσεις αυτοάνοσων ασθενειών, 

αν και τα δεδοµένα που έχουµε µέχρι στιγµής είναι αµφιλεγόµενα (Μαρσέλος, 1997, 152). 

 

4.6 Επιδράσεις στο αναπαραγωγικό σύστηµα 

Η µακροχρόνια χρήση κάνναβης επηρεάζει το αναπαραγωγικό σύστηµα, µειώνοντας 

την παραγωγή σπερµατοζωαρίων και τα επίπεδα τεστοστερόνης στους άντρες, ενώ φαίνεται 

ότι µειώνει τα επίπεδα της ωοθυλακιοτρόπου και ωχρινοτρόπου ορµόνης στις γυναίκες, µε 

αποτέλεσµα την διατάραξη του έµµηνου κύκλου, επιδράσεις που φαίνεται ότι είναι 

αναστρέψιµες µε την διακοπή χρήσης. Εξίσου σηµαντική φαίνεται πως είναι η µείωση της 

σεξουαλικής επιθυµίας, που µάλλον συνδέεται µε τη µείωση στα επίπεδα των ορµονών 

(Julien, 2003, 360; Μαρσέλος, 1997, 151). Τα δραστικά συστατικά της κάνναβης διέρχονται 

µε ευκολία τον πλακούντα και ίσως η χρήση της κατά τη διάρκεια της εγκυµοσύνης να είναι 

επιβαρυντική για το έµβρυο. Έχει φανεί ότι τα παιδιά τα οποία ως έµβρυα δέχονταν µέσω του 

πλακούντα κανναβινοειδή, είχαν µια σχετική καθυστέρηση σε δεξιότητες κατανόησης λόγου, 

οπτικής αντίληψης, προσοχής και µνήµης (Fried, 1995). Βέβαια, αυτό που είναι ιδιαίτερα 

ανησυχητικό για την περίοδο της κύησης είναι η χρήση πολλών διαφορετικών σκευασµάτων, 

καθώς οι περισσότεροι χρήστες παράνοµων ουσιών δεν περιορίζονται µόνο στην µαριχουάνα 

(Julien, 2003, 360-361). 

 

4.7 Επιδράσεις στο ενδοκρινικό σύστηµα 

Εκτός από το αναπαραγωγικό, η κάνναβη επιδρά και σε άλλα κυκλώµατα που 

ελέγχονται από το ενδοκρινικό συστήµα. Έχει βρεθεί ότι η κάνναβη επιδρά στην αναστολή 

της έκλυσης της αντιδιουρητικής ορµόνης, οδηγώντας κατ’ αυτόν τον τρόπο σε συχνοουρία, 

όπως συµβαίνει και µε τη χρήση αλκοόλ (Μαρσέλος, 1997, 151). Επίσης, χαρακτηριστική 

είναι η επίδρασή της στην παραγωγή της ορµόνης απελευθέρωσης της κορτικοτροπίνης 

(corticotropin releasing hormone-CRH), στην διέγερση ενεργοποίησης των κυττάρων που 

παράγουν την ορµόνη αδρενοκορτικοτροπίνη, στην ενεργοποίηση της σωµατοστατίνης, η 

ανασταλτική δράση της στην έκκριση των Τ3 και Τ4 ορµονών στον θυρεοειδή αδένα, και 

επίδραση στα κύτταρα που παράγουν προλακτίνη (Pagotto et al., 2006). 
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Από τα παραπάνω γίνεται σαφές ότι οι επιδράσεις της κάνναβης έχουν πολλαπλούς 

οργανικούς στόχους. Πέρα από τις επιπτώσεις που έχει, όµως, στους υγιείς ανθρώπους κατά 

τη διάρκεια της χρήσης της, διαφαίνεται ότι οι δράσεις της µπορούν να χρησιµεύσουν στην 

ιατρική πρακτική σε διάφορες νόσους. Είναι, όµως, ασφαλής η χρήση της ή µπορεί να γίνει 

αντικείµενο κατάχρησης, και να επιφέρει εθισµό; 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΠΕΜΠΤΟ: ΑΝΤΟΧΗ, ΕΘΙΣΜΟΣ, ΣΥΝ∆ΡΟΜΟ ΣΤΕΡΗΣΗΣ 

ΚΑΙ ΚΑΝΝΑΒΙΝΟΕΙ∆Η. 

 

5.1 Ενισχυτικές ιδιότητες κανναβινοειδών 

Η ενίσχυση είναι µία λειτουργία που διαµεσολαβείται από το µεσοµεταιχµιακό 

ντοπαµινεργικό σύστηµα ανταµοιβής του εγκεφάλου. Σε ό,τι αφορά στην χρήση κάνναβης, 

τα αποτελέσµατα που έχουµε από διάφορες πειραµατικές µελέτες σε ζώα είναι διφορούµενα 

και αµφιλεγόµενα. Με το πρότυπο του ενδοκρανιακού αυτοερεθισµού έχει δειχτεί ότι η κύρια 

ψυχοδραστική ουσία της κάνναβης έχει ενισχυτικές ιδιότητες κατά προτίµηση σε επίµυες 

Lewis, µέσω της ενεργοποίησης του εν λόγω συστήµατος (Lepore et al., 1996). Τα ευρήµατα 

αυτά δεν έχουν επιβεβαιωθεί σε επίµυες Sprague-Dawley από άλλες µελέτες, όπου µάλιστα η 

∆
9-THC βρέθηκε να έχει ανηδονικές δράσεις (Vlachou et al., 2007). Στον ενδοκρανιακό 

αυτοερεθισµό, ένα ερέθισµα που έχει ενισχυτικές ιδιότητες µειώνει τον ουδό ερεθισµού, ενώ 

αντιθέτως ένα ανηδονικό ερέθισµα τον αυξάνει (Cooper & Haney, 2008). Επιπλέον, σε άλλη 

έρευνα που χρησιµοποιούσε το ίδιο ερευνητικό πρότυπο, φάνηκε αύξηση του ουδού 

ερεθισµού, άρα και ανηδονικό αποτέλεσµα των κανναβινοειδών, µόνο στη µεγαλύτερη δόση, 

και τα αποτελέσµατα αυτά αναστρέφονταν µε την χρήση εκλεκτικών ανταγωνιστών των CB1 

υποδοχέων. Οι µικρότερες δόσεις δεν είχαν κάποια επίδραση στον ουδό (Vlachou, Nomikos 

& Panagis, 2005). Αντίστοιχα αποτελέσµατα έχουν προκύψει και έπειτα από χρόνια 

χορήγηση κανναβινοειδών (Mavrikaki et al., 2010), καθώς και µε την χορήγηση αναστολέων 

των ενζυµικών καταλυτών των ενδογενών κανναβινοειδών (Vlachou, Nomikos & Panagis, 

2006). Τα δεδοµένα που έχουµε, λοιπόν, από αυτήν την ερευνητική διαδικασία, αν και 

διφορούµενα, υποδεικνύουν την σχέση των CB1 υποδοχέων µε το σύστηµα ανταµοιβής του 

εγκεφάλου. 

Στο ερευνητικό πρότυπο της εξαρτηµένης προτίµησης θέσης ή εξαρτηµένης 

αποστροφής θέσης, το ζώο συνδέει ένα συγκεκριµένο χώρο µε το φάρµακο το οποίο του 

χορηγείται, ενώ ο άλλος χώρος συνδέεται µε χορήγηση εκδόχου. Οι δύο χώροι έχουν 

διακριτές διαφορές (π.χ. υφή πατώµατος, χρώµα ή σχέδια, οσµή), ούτως ώστε να ξεχωρίζουν. 

Μετράµε το χρόνο τον οποίο περνάει το πειραµατόζωο σε κάθε χώρο. Το ζώο θα περάσει 

περισσότερο χρόνο στον χώρο όπου του έγινε χορήγηση εθιστικού φαρµάκου, παρά στον 

χώρο που του χορηγήθηκε έκδοχο (εξαρτηµένη προτίµηση θέσης-ΕΠΘ). Αντίστοιχα, το ζώο 

θα προτιµήσει να περάσει περισσότερο χρόνο στον χώρο που είναι ουδέτερος και δεν έχει 

συνδεθεί µε κανένα ερέθισµα, παρά στον χώρο όπου του χορηγήθηκε ερέθισµα ανηδονικό ή 

επώδυνο (εξαρτηµένη αποστροφή θέσης-ΕΑΘ) (Cooper & Haney, 2008). Χρησιµοποιώντας 

αυτό το πρότυπο µελέτης για τα κανναβινοειδή, έχει βρεθεί ότι σε υψηλές δόσεις, 

παρατηρείται ΕΑΘ (Cheer, Kendall & Marsden 2000; Chaperon et al. 1998).  Παρόλα αυτά, 

σε χαµηλές δόσεις και υπό συγκεκριµένες πειραµατικές συνθήκες έχει διαπιστωθεί ότι 
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προκαλείται ΕΠΘ (Braida et al. 2001, 2004; Bortolato et al. 2006). Άλλη έρευνα έδειξε ότι 

δεν εµφανίστηκε ούτε ΕΠΘ ούτε ΕΑΘ, σε ποντίκια που τους χορηγήθηκαν εξωγενώς 

κανναβινοειδή (Vlachou et al., 2007). Οι φαρµακολογικές δράσεις των κανναβινοειδών σε 

αυτό το ερευνητικό πρότυπο φαίνεται ότι είναι δοσοεξαρτώµενες (Cooper & Haney, 2008), 

και συµφωνούν µε αναφορές χρηστών, που βιώνουν µε διαφορετικό τρόπο την χρήση (π.χ. 

κάποιοι χαλαρώνουν και κάποιοι άλλοι βιώνουν αγχωτικά αισθήµατα). Τα αποτελέσµατα 

αυτά των κανναβινοειδών αναστρέφονται µε την χορήγηση ανταγωνιστή των CB1 υποδοχέων 

(Cooper & Haney, 2009). 

Σε µελέτες µε ανθρώπους φάνηκε ότι τα υποκειµενικά βιώµατα µετά τη χρήση 

µαριχουάνας ήταν θετικά και δοσοεξαρτώµενα, ενώ φαίνεται ότι προκαλούσαν θετικότερη 

ανταπόκριση τα σκευάσµατα που καπνίζονταν παρά τα από του στόµατος χορηγούµενα, αν 

και είχαν ίδια περιεκτικότητα σε ∆9-THC (Cooper & Haney, 2009). Φαίνεται ότι οι 

επιπτώσεις αυτές αναστρέφονται µε τη χορήγηση ανταγωνιστών για 8 ηµέρες, αν και έπειτα 

από χρόνια χορήγηση (15 ηµέρες), οι ιδιότητες των κανναβινοειδών επανέρχονται (Huestis et 

al., 2007). Η χρόνια χρήση µαριχουάνας προκαλεί αντοχή και απευαισθητοποίηση, 

µειώνοντας τα υποκειµενικά θετικά αισθήµατα έπειτα από την χρήση (Hart et al., 2002). Η 

αντοχή που δηµιουργείται από την χρόνια χρήση έχει φυσιολογικό υπόβαθρο (Benowitz & 

Jones, 1981), και στηρίζεται στην µειορύθµιση και απευαισθητοποίηση των CB1 υποδοχέων, 

φαινόµενο που µπορεί να εξαλειφθεί λίγες µέρες µετά την διακοπή χρήσης (Julien, 2003, 

361-362). 

Στο πρότυπο αυτοχορήγησης, όπου ένα ζώο µπορεί να χορηγήσει την ποσότητα του 

φαρµάκου που θέλει και να ρυθµίσει τη συχνότητα µόνο του, τα δεδοµένα είναι 

αντικρουόµενα (Cooper & Haney, 2009). Φαίνεται ότι τα θηλυκά αυτοχορηγούν µε 

γρηγορότερους ρυθµούς και µεγαλύτερες ποσότητες κανναβινοειδών σε σχέση µε άλλα 

θηλυκά που έχουν υποστεί εκτοµή των ωοθηκών και αρσενικά, γεγονός που υποδηλώνει την 

αλληλεπίδραση των θηλυκών ορµονών µε τα κανναβινοειδή (Fattore et al, 2007). Μελέτες 

έχουν δείξει ότι οι ενισχυτικές ιδιότητες της κάνναβης σχετίζονται µε δοµές του µεταιχµιακού 

ντοπαµινεργικού συστήµατος, όπως την κοιλιακή καλυπτρική περιοχή και το κέλυφος του 

επικλινή πυρήνα του διαφράγµατος, µέσω συνδέσεων των CB1 υποδοχέων µε αυτές τις 

περιοχές (Zangen et al., 2006). Σε γενικές γραµµές, πολλές είναι οι µελέτες στα 

πειραµατόζωα που δεν µπορούν να επιβεβαιώσουν την αυτοχορήγηση κανναβινοειδών, κάτι 

το οποίο φαίνεται να ισχύει µε άλλες ουσίες (π.χ. κοκαΐνη, ηρωίνη), και χαρακτηρίζει την 

χρήση από ανθρώπους (Cooper & Haney, 2009).  Επίσης, πρέπει να σηµειωθεί ότι στην 

πλειοψηφία των µελετών που έδειξαν ότι τα κανναβινοειδή αυτοχορηγούνται, τα ζώα 

στερούνταν πρόσβασης σε νερό και τροφή (ισχυροί ενισχυτές), γεγονός που δεν ισχύει σε 

πειράµατα µε άλλες ουσίες κατάχρησης (Cooper & Haney, 2008). Πρόσφατα µία µελέτη 

έδειξε ότι  µπορεί να υπάρξει αυτοχορήγηση, αν και τα αποτελέσµατά της οφείλονται κυρίως 
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στις δόσεις και στον ρυθµό έγχυσης των κανναβινοειδών που χρησιµοποιήθηκαν από τους 

ερευνητές (Justinova et al., 2003). Όλα τα παραπάνω αποτελέσµατα αναιρούνται στην 

πειραµατική διαδικασία µε χορήγηση ανταγωνιστών των CB1 υποδοχέων, γεγονός που 

αποδεικνύει ότι οι θετικές ενισχυτικές δράσεις των κανναβινοειδών επιτυγχάνονται µέσω 

αυτής της οδού (Cooper & Haney, 2009; Cooper & Haney, 2008). 

Έρευνες σε ανθρώπους που αφορούσαν στην αυτοχορήγηση κανναβινοειδών έχουν 

δείξει ενισχυτικές επιδράσεις και προτίµηση σκευασµάτων που διαθέτουν υψηλότερη 

περιεκτικότητα σε ∆9-THC σε σχέση µε σκευάσµατα placebo ή άλλα σκευάσµατα µε χαµηλή 

περιεκτικότητα. Οι µελέτες αυτές υποστηρίζουν την άποψη ότι η κάνναβη έχει ηδονικές 

επιδράσεις στους ανθρώπους. Βέβαια, δεν έχουν γίνει µελέτες µε χορήγηση ανταγωνιστών, 

µε αποτέλεσµα να µην γνωρίζουµε αν στον άνθρωπο παίζει ρόλο και κάποιο άλλο σύστηµα, 

πέραν του συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών, στην ενισχυτική δράση της µαριχουάνας 

(Cooper & Haney, 2009). 

Σε πρότυπα µελέτης αλληλεπίδρασης κανναβινοειδών µε άλλες ουσίες, έχει φανεί ότι 

τα πρώτα µπορεί να διευκολύνουν την ενισχυτική δράση ουσιών όπως το αλκοόλ (Colombo 

et al., 2002), η ηρωίνη (Solinas & Goldberg, 2005), και η νικοτίνη (Valjent et al., 2002). 

Πάντως, σε ό,τι αφορά στα ψυχοδιεγερτικά, έχει βρεθεί ότι τα κανναβινοειδή αναστέλλουν 

τις ενισχυτικές δράσεις της κοκαΐνης και στον ενδοκρανιακό αυτοερεθισµό, την 

αυτοχορήγησή της (Fattore et al., 1999), αλλά και τις ψυχοδιεγερτικές δράσεις της στην 

κινητική δραστηριότητα (Vlachou et al., 2008). Αυτή τους η δράση στα ψυχοδιεγερτικά 

µπορεί να υποδεικνύει έναν νέο στόχο για την θεραπεία απεξάρτησης από τέτοιες ουσίες. 

Τα κανναβινοειδή επιδρούν και στην ενισχυτική δράση της σίτισης και της τροφής, 

ειδικά όταν πρόκειται για γλυκά τρόφιµα, προκαλούν εξασθένιση στην δυσφορία που 

δηµιουργείται από πικρά τρόφιµα και γενικά αυξάνουν την ποσότητα τροφής, σε ζωικά 

µοντέλα, επιβεβαιώνοντας τις αυτοαναφορές χρηστών για αυξηµένη όρεξη (Solinas, 

Goldberg & Piomelli, 2008). 

 

5.2 Εξάρτηση και Σύνδροµο Στέρησης από κανναβινοειδή 

Η εξάρτηση από ουσίες χαρακτηρίζεται από τρία βασικά σηµεία: 

1) Ενασχόληση για την απόκτηση της ουσίας, 

2) Καταναγκαστική χρήση της ουσίας, και 

3) Υποτροπή ή επανειληµµένη χρήση της ουσίας. 

Μέχρι στιγµής δεν φαίνεται οι παρούσες προϋποθέσεις να καλύπτονται για την 

χρήση µαριχουάνας, εκτός λίγων περιπτώσεων, που τις περισσότερες φορές χαρακτηρίζονται 

από χρήση πολλαπλών ουσιών (Julien, 2003, 363). Η εξάρτηση που δηµιουργείται είναι 

απόρροια της αντοχής, και της τροποποίησης λειτουργίας των υποδοχέων κανναβινοειδών. 

Παρατηρείται µετά την απόσυρση από την χρήση της µαριχουάνας (Cooper & Haney, 2009). 
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Σε ζωικά πειραµατικά µοντέλα φάνηκε ότι µετά την χρόνια χορήγηση 

κανναβινοειδών και πρόκληση οξέος συνδρόµου στέρησης, µέσω χορήγησης ανταγωνιστών 

των CB1 υποδοχέων, τα ζώα παρουσίασαν συµπτώµατα όπως: επιθετικότητα, έντονη και 

επίµονη όσφρηση (sniffing), ακράτεια, τρόµο στα µπροστινά πόδια, αταξία, διάρροια, στύση 

κ.ά. Παρόλα αυτά, δεν υπάρχουν εκτεταµένες αναφορές για το µη φαρµακευτικό σύνδροµο 

στέρησης που βιώνουν τα πειραµατόζωα, παρά µόνο από πολύ παλιές µελέτες, όπου ως 

χαρακτηριστικά του συνδρόµου αναφέρονται η ευερεθιστότητα, η επιθετικότητα, η 

κοινωνική απόσυρση και η ανορεξία. Όλα αυτά τα συµπτώµατα µπορούσαν να 

αντιµετωπιστούν µε εκ νέου χορήγηση κανναβινοειδών (Cooper & Haney, 2009). 

Στους ανθρώπους, το σύνδροµο στέρησης από κανναβινοειδή χαρακτηρίζεται από: 

ανησυχία, ευερεθιστότητα, άγχος, διέγερση, ήπια κατάθλιψη, ανορεξία, αϋπνία, ναυτία, θυµό, 

απώλεια βάρους. Τα συµπτώµατα παρουσιάζονται περίπου 24 ώρες µετά τη τελευταία 

χορήγηση κάνναβης, φτάνουν στο υψηλότερο σηµείο τους µετά από 2-4 ηµέρες, και 

διαρκούν το πολύ 3 εβδοµάδες (Cooper & Haney, 2009; Julien, 2003, 362). 

Ανησυχητικό φαινόµενο το οποίο συνδέεται µε την χρήση µαριχουάνας είναι η 

µειωµένη πιθανότητα αποφοίτησης, ο κίνδυνος εµφάνισης παραβατικών συµπεριφορών 

προβληµάτων συµπεριφοράς καθώς επίσης σύνδροµο έλλειψης κινήτρων. ∆εν έχουν 

επιβεβαιωθεί αιτιώδεις σχέσεις µεταξύ αυτών των φαινοµένων και της χρήσης 

κανναβινοειδών. Πολύ πιθανό είναι µια ήδη υπάρχουσα αποκλίνουσα 

κατάσταση/προσωπικότητα να οδηγηθεί στην χρήση κάνναβης, πράγµα το οποίο θα σήµαινε 

ότι η κάνναβη δεν είναι απαραίτητα προθάλαµος για εµφάνιση µεταγενέστερων 

προβληµάτων (Julien, 2003, 362-363). 

 

5.3 Θεραπείες απεξάρτησης 

Η πιο συχνή θεραπευτική παρέµβαση στην περίπτωση εξάρτησης από κάνναβη είναι 

η ψυχοθεραπεία (Elkashef et al., 2008; Julien, 2003, 363). Φαίνεται ότι πιο αποτελεσµατική 

είναι η συµπεριφοριστική ψυχοθεραπεία, αλλά και η θεραπεία διευκόλυνσης κινητοποίησης 

(motivational enhancement therapy-MET). Πολλές φορές οι δύο αυτές ψυχοθεραπευτικές 

τεχνικές συνδυάζονται, και τα αποτελέσµατά τους φαίνεται να είναι καλύτερα (Elkashef et 

al., 2008). 

Έχουν χρησιµοποιηθεί και φαρµακευτικά σκευάσµατα κατά το σύνδροµο στέρησης, 

όπως βουπροπριόνη, σταθεροποιητικά της διάθεσης και αγχολυτικά, χωρίς όµως να έχει 

αποδειχθεί ότι βοηθούν σε όλα τα συµπτώµατα ή προλαµβάνουν τις υποτροπές. Για τις 

υποτροπές έχει φανεί χρήσιµη η χορήγηση από του στόµατος ∆9-THC, σε χαµηλές δόσεις 

(Elkashef et al., 2008). 

Η αποφυγή των υποτροπών είναι βασικό κοµµάτι της διαδικασίας απεξάρτησης και 

πρέπει να γίνουν περαιτέρω έρευνες για να διαλευκανθεί το τοπίο. Οι ψυχοθεραπευτικές 
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παρεµβάσεις απαιτούν χρόνο, προσπάθεια και πολλή θέληση, και για αυτό µπορεί να µην τα 

καταφέρνουν όλοι. Ίσως ένας συνδυασµός φαρµακοθεραπείας και ψυχοθεραπείας να είχε 

καλύτερα και πιο άµεσα αποτελέσµατα. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΕΚΤΟ: Η «ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΗ» ΚΑΝΝΑΒΗ 

 

Η χρήση της κάνναβης ως θεραπευτικό µέσο σε διάφορες νόσους είναι γνωστή από 

αρχαιοτάτων χρόνων. Έχει χρησιµοποιηθεί για την αντιµετώπιση διαφόρων παθήσεων όπως, 

ο πόνος, η σπαστική κολίτιδα, η µαλάρια, τα δηλητηριώδη δαγκώµατα (π.χ. σκορπιών), η 

επιληψία, ο τέτανος, οι ρευµατισµοί, οι τοπικές µολύνσεις, οι διαταραχές διάθεσης, η αϋπνία 

κ.ά. (για ανασκόπηση βλ.: Zuardi, 2006). Τα τελευταία 40 χρόνια, έχει επανέλθει η έρευνα 

στον τοµέα αυτό, έπειτα και από την ταυτοποίηση των ψυχοδραστικών συστατικών της 

κάνναβης, των ενδογενών κανναβινοειδών και των υποδοχέων στους οποίους δρουν. Σε ποιες 

νόσους, όµως, µπορεί να χρησιµοποιηθεί µε ασφάλεια και τα αποτελέσµατα που επιφέρει να 

είναι καλύτερα από άλλα φαρµακευτικά σκευάσµατα; 

 

6.1 Ο τρόπος επίδρασης των κανναβινοειδών στις διάφορες νόσους 

Οι στόχοι της κάνναβης χαρακτηρίζονται από τις περιοχές δράσης της στον 

οργανισµό, ή τις επιπτώσεις που έχει µετά την κατανάλωσή της στα διάφορα συστήµατα. 

Έχει φανεί ότι σε διάφορες νόσους το ενδογενές σύστηµα κανναβινοειδών ρυθµίζεται σε 

διαφορετικά επίπεδα, είτε σε ό,τι αφορά στους υποδοχείς είτε στα φυσικά προσδέµατα ή 

στους µεταβολίτες τους. Η ρύθµιση αυτή, λοιπόν, µπορεί να υποδεικνύει µια πιθανή 

θεραπευτική παρέµβαση στη νόσο µε τη χρήση κανναβινοειδών (Pertwee, 2005). Ένα 

παράδειγµα είναι η χορεία του Huntington, στην οποία φαίνεται ότι υπάρχει απώλεια CB1 

υποδοχέων στην ωχρά σφαίρα, στην µέλαινα ουσία και στο κέλυφος, καθώς και µειωµένα 

επίπεδα στην 2-AG στο ραβδωτό, υποδεικνύοντας άµεση εµπλοκή του ενδογενούς 

συστήµατος κανναβινοειδών στα συµπτώµατα της νόσου, που αφορούν κυρίως κινητικά 

προβλήµατα (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Σε πειραµατικό µοντέλο της νόσου φάνηκε 

ότι η χορήγηση αναστολέα επαναπρόσληψης της 2-AG µείωσε τα συµπτώµατα, 

υποδεικνύοντας ότι όντως τα ενδοκανναβινοειδή παίζουν σηµαντικό ρόλο στην εµφάνιση της 

νόσου (Lastres-Becker et al., 2002). Επίδραση φαίνεται να έχει και στην νόσο Parkinson, 

αλλά και άλλες κινητικές διαταραχές που εδράζουν στο σύστηµα των βασικών γαγγλίων, 

µέσω των συνδέσεων του ενδογενούς συστήµατος κανναβινοειδών µε το ντοπαµινεργικό 

σύστηµα, αναδεικνύοντας έναν νέο στόχο στην θεραπεία αυτών των διαταραχών (Παναγής & 

Καστελλάκης, 2006). 

Είναι εµφανές λοιπόν, ότι οι στόχοι των εξωγενώς χορηγούµενων κανναβινοειδών 

είναι το ενδογενές τους σύστηµα, και οι συνδέσεις τους. Πολύς λόγος, όµως, γίνεται σε σχέση 

µε τις επιβλαβείς επιπτώσεις των κανναβινοειδών στις γνωστικές λειτουργίες ή ακόµη και την 

πιθανότητα εξάρτησης του ασθενή. Ακόµη και µε τη χρήση συνθετικών αναλόγων της THC, 
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δεν φαίνεται να εξαλείφονται τέτοιες πιθανές επιδράσεις. Έχουν προταθεί, λοιπόν, οι µερικοί 

αγωνιστές των υποδοχέων, οι ανταγωνιστές (σε περιπτώσεις υπερλειτουργίας ή 

αυξορύθµισης), οι αντίστροφοι αγωνιστές, ακόµη και εκλεκτικοί αγωνιστές των CB2 

υποδοχέων που δεν επιδρούν στον εγκέφαλο, ως πιθανή θεραπεία σε διάφορες νόσους 

(Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Στόχος των ερευνητών έχουν γίνει πλέον οι µεταβολίτες ή 

οι καταλύτες του µεταβολισµού των ενδογενών κανναβινοειδών. Ρυθµίζοντας την λειτουργία 

των µεταβολιτών υπάρχει η δυνατότητα να ρυθµίζεται όλο το σύστηµα των ενδογενών 

κανναβινοειδών, από τους υποδοχείς έως τα φυσικά τους προσδέµατα. Αυτή η τάση 

λειτουργεί µε βάση το πρότυπο των SSRIs, ή των αναστολέων ΜΑΟ, που χρησιµοποιούνται 

στην κατάθλιψη, και ουσιαστικά επεµβαίνουν στο επίπεδο του µεταβολισµού, όχι της 

συναπτικής διαβίβασης (Kathuria et al., 2003; Calignano et al., 1997). Με όλα αυτά τα 

συνθετικά ανάλογα των φυσικών προσδεµάτων και των ουσιών που επιδρούν στα στάδια του 

µεταβολισµού τους µπορούµε να επέµβουµε στο ενδογενές σύστηµα κανναβινοειδών 

ρυθµίζοντάς το µε τέτοιο τρόπο, που να ανταποκρίνεται σε διαφορετικές καταστάσεις 

ανάλογα µε το επιθυµητό αποτέλεσµα. 

 

6.2 Οι «διαταραχές-στόχοι» των κανναβινοειδών 

Όπως φαίνεται από την έρευνα, πολλές νόσοι, ακόµη και µεµονωµένα συµπτώµατα 

(πρωτογενή ή δευτερογενή) διάφορων διαταραχών µπορούν να αντιµετωπιστούν µε την 

χρήση κανναβινοειδών. Παρόλο που οι διάφορες νοµικές, ηθικές και γραφειοκρατικές 

δυσκολίες δεν ευνοούσαν το κλίµα για κλινικές έρευνες σε ανθρώπους, η έρευνα στον τοµέα 

αυτό έχει εξελιχθεί τα τελευταία χρόνια, δίνοντάς µας µια καθαρή εικόνα για την πιθανή 

χρήση συνθετικών ή φυσικών παραγώγων της κάνναβης στην ιατρική πρακτική (Hirst, 

Lamberd & Notcutt, 1998). Παρακάτω, γίνεται εκτενής αναφορά στα συµπτώµατα στα οποία 

φαίνεται ότι επιδρά θετικά η χρήση κανναβινοειδών. 

 

6.2.1 Πόνος 

Υπάρχει πληθώρα ερευνών που υποδεικνύει άµεση σχέση του συστήµατος 

ενδογενών κανναβινοειδών µε την αναλγησία. Μετά από αυτοαναφορές και ανέκδοτους 

ισχυρισµούς χρηστών για την αναλγητική δράση της κάνναβης, διεξήχθησαν πειράµατα που 

µελετούσαν τις αναλγητικές ιδιότητες των παραγώγων της. Φαίνεται ότι τα ενδογενή 

κανναβινοειδή δρουν ως αναλγητικά, πράγµα το οποίο έχει φανεί σε πολλά µοντέλα πόνου σε 

εργαστηριακά ζώα (Hohmann & Suplita, 2006; Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Petrwee, 

2005): σε οξείς πόνους, αλλά και χρόνιους, νευροπαθητικούς πόνους (Rahn & Hohmann, 

2009; Cravatt & Lichtmann, 2004; Walker & Huang, 2002), στο µοντέλο µελέτης πόνου µε 

ένεση φορµαλίνης εντός του πέλµατος που προκαλεί επίµονο φλεγµονώδη πόνο (Huang et 

al., 2001; Walker et al., 1999), στην δοκιµασία της θερµής πλάκας, στην δοκιµασία βύθισης 
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της ουράς (tail-immersion test) (Kathuria et al., 2003, Burstein et al., 2001). Όχι µόνο 

φαίνεται ότι στα παραπάνω µοντέλα συµµετέχουν ενεργά τα ενδογενή κανναβινοειδή στην 

ρύθµιση του πόνου και στην αναλγησία µε την αυξηµένη απελευθέρωση των 

νευροδιαβιβαστών (Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Pertwee, 2005), αλλά και οι αναστολείς 

επαναπρόσληψης των νευροδιαβιβαστών αυτών, ρυθµίζοντας τους µεταβολίτες τους, άρα και 

τον χρόνο δράσης των ενδογενών κανναβινοειδών (Lichtman et al., 2004). Εξάλλου, είναι 

γνωστό ότι οι υποδοχείς των κανναβινοειδών βρίσκονται σε πληθώρα σε περιοχές που 

ελέγχουν τον πόνο, από τα υπερνωτιαία κέντρα µέχρι τον νωτιαίο µυελό και τις νευρικές 

απολήξεις (Iversen, 2003). 

Έχει δειχθεί σε πειράµατα ότι τα εξωγενώς χορηγούµενα κανναβινοειδή µπορούν να 

έχουν αναλγητικές επιδράσεις σε διάφορες δοκιµασίες πόνου, οι οποίες αντιστρέφονται µε 

την χρήση ανταγωνιστών των CB1 υποδοχέων (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Παρόλα 

αυτά, φαίνεται ότι η αναλγητική δράση των κανναβινοειδών συνεχίζει να επικρατεί ακόµη 

και σε knock out ποντίκια για τον υποδοχέα CB1 (Di Marzo et al., 2000; Valverde et al., 

2000), ίσως µέσω κάποιου άλλου υποδοχέα ή και µέσω του ενδογενούς συστήµατος 

οπιοειδών, µε το οποίο φαίνεται ότι έχει συνεργική δράση στην αναλγησία (Naef et al., 

2003). Σε πείραµα µε συγχορήγηση ∆9-THC και µορφίνης, φάνηκε ότι η οµάδα στην οποία 

χορηγήθηκε ο συνδυασµός των δύο ουσιών δεν παρουσίασε νευροπροσαρµοστικές 

µειορρυθµίσεις στον αριθµό των υποδοχέων οπιοειδών, ανοίγοντας ένα νέο πεδίο έρευνας σε 

σχέση µε την αναλγησία (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). 

Επίσης, η χρήση σκευασµάτων που στοχεύουν στους περιφερικούς υποδοχείς CB1 

και CB2, µπορεί να βοηθήσει στην αντιµετώπιση του πόνου µέσω τοπικής χορήγησης, χωρίς 

τις ανεπιθύµητες ενέργειες που έχουν τα κανναβινοειδή όταν φτάνουν στο ΚΝΣ. Φαίνεται ότι 

στην αναλγητική ιδιότητα των κανναβινοειδών συµµετέχουν και οι υποδοχείς CB2, µε 

αναστρέψιµα αποτελέσµατα µετά την χορήγηση εκλεκτικού ανταγωνιστή των υποδοχέων 

αυτών (Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Pertwee, 2005). 

Πλέον, έχει αρχίσει και γίνεται εκτεταµένη έρευνα ως προς του µεταβολίτες των 

φυσικών προσδεµάτων των υποδοχέων κανναβινοειδών, κυρίως του FAAH, µε σκοπό την 

ενίσχυση του συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών σε περιπτώσεις πόνου, χωρίς να 

επέρχονται οι επιδράσεις που έχουν τα εξωγενώς χορηγούµενα κανναβινοειδή (Παναγής & 

Καστελλάκης, 2006; Pertwee, 2005). Φαίνεται ότι τέτοιου είδους σκευάσµατα είναι ιδιαίτερα 

αποτελεσµατικά σε περιπτώσεις χρόνιου φλεγµονώδους πόνου (Schlosburg, Kinsey & 

Lichtman, 2009). 

Τα κανναβινοειδή, λοιπόν, δρουν ως αναλγητικά, µε αντίστοιχα αποτελέσµατα όπως 

αυτά της κωδεΐνης (Campbell et al., 2001; Noyes et al., 1975), και της µορφίνης (Walker et 

al., 1999b). Η σύγχρονη έρευνα έχει στραφεί πλέον στην παρασκευή σκευασµάτων που 
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δρουν στο ενδογενές σύστηµα κανναβινοειδών, µε σκοπό την αναλγησία, εφόσον φαίνεται 

ότι τα αποτελέσµατα των ερευνών τείνουν να συγκλίνουν ως προς την ιδιότητα αυτή 

(Παναγής & Καστελλάκης, 2006). 

 

6.2.2 ∆ιέγερση της όρεξης 

Το ενδογενές σύστηµα κανναβινοειδών φαίνεται ότι έχει την ιδιότητα να συµµετέχει 

στην ρύθµιση της όρεξης. Οι έρευνες σε αυτόν τον τοµέα ξεκίνησαν έπειτα από πολλαπλές 

αναφορές σε σχέση µε την ορεξιογόνο δράση της κάνναβης, από χρήστες (Παναγής & 

Καστελλάκης, 2006). Αυτό έχει φανεί και από εργαστηριακές µελέτες, στις οποίες 

αποδείχτηκε η ορεξιογόνος δράση των κανναβινοειδών, ιδίως για τροφές πλούσιες σε λίπη 

(Iversen, 2003; Koch, 2001). Αυτή η δράση φαίνεται ότι εξαλείφεται µε την χορήγηση 

ανταγωνιστών των υποδοχέων των κανναβινοειδών, οι οποίοι φαίνεται ότι από µόνοι τους 

καταστέλλουν την όρεξη και την λήψη τροφής (Colombo et al., 1998). Η ρύθµιση της όρεξης 

από τα κανναβινοειδή φαίνεται να διαµεσολαβείται από τις εγκεφαλικές συνδέσεις του 

συστήµατος στον υποθάλαµο (Iversen, 2003). 

Το γεγονός ότι τα κανναβινοειδή µπορούν να βοηθήσουν στην διέγερση της όρεξης 

φαίνεται και από την συχνότητα αυτό-θεραπείας (self-medication) µέσω αυτοχορήγησης σε 

ασθενείς που πάσχουν από ασθένειες που πλήττουν την όρεξη και την λήψη τροφής µε 

αποτέλεσµα την καχεξία· συχνότερα παρατηρείται σε ασθενείς που πάσχουν από AIDS ή 

καρκίνο (Παναγής & Καστελλακης, 2006; Marmor, 1998). Η χρήση δροναβινόλης, ενός 

συνθετικού αναλόγου της ∆9-THC, έχει κυκλοφορήσει και επιτρέπεται η χρήση της σε 

ασθενείς µε AIDS µε σκοπό την διέγερση της όρεξης, µε αποτελέσµατα ιδιαίτερα ευεργετικά 

(Beal et al., 1995; Gorter, Seifried & Volberding 1992). 

 

6.2.3 Ναυτία και έµετος 

Ένα συχνό επακόλουθο των χηµειοθεραπειών σε καρκινοπαθείς είναι η ναυτία και η 

τάση για έµετο. Οι πρώτες µελέτες που εστίαζαν στην χρήση κανναβινοειδών ως πιθανά 

αντιεµετικά φάρµακα στηρίχθηκαν στις αυτοαναφορές καρκινοπαθών που βρίσκονταν σε 

χηµειοθεραπεία και έκαναν ψυχαγωγική χρήση της ουσίας, οι οποίοι υποστήριζαν ότι 

έβλεπαν βελτίωση σε σχέση µε αυτήν την ανεπιθύµητη ενέργεια των θεραπειών τους. Η 

αντιεµετική δράση των κανναβινοειδών φαίνεται να διαµεσολαβείται από τους υποδοχείς 

CB1, και η χρήση ανταγωνιστών αυτών των υποδοχέων  επιφέρει τα αντίστροφα 

αποτελέσµατα (δηλαδή, τάση για έµετο) (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Φαίνεται ότι οι 

δόσεις που είναι δυνατόν να επιφέρουν αντιεµετική δράση δεν απέχουν πολύ από αυτές που 

προκαλούν τις ανεπιθύµητες ψυχοδραστικές επιπτώσεις της κάνναβης, µε αποτέλεσµα να 

υπάρχει σχεδόν πάντα παράλληλη εµφάνιση και των δύο επιδράσεων (Παναγής & 

Καστελλάκης, 2006; Mechoulam & Hanus, 2001). Παρόλα αυτά, σκευάσµατα ανάλογα της 
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∆
9-THC, όπως η δροναβινόλη και η ναβινόλη χορηγούνται σε ασθενείς που υποβάλλονται σε 

χηµειοθεραπεία, έχοντας αποτελέσµατα ανάλογα και πολλές φορές καλύτερα από άλλα 

αντιεµετικά όπως η προχλωροπεραζίνη, ή από placebo (Martin & Wiley, 2004; Robson, 

2001). Κάποιες µελέτες έχουν δείξει ότι και το κάπνισµα µαριχουάνας επιφέρει ανάλογα 

αποτελέσµατα (Vinciguera, Moore & Brennan, 1988; Chang et al., 1979). Βέβαια, τα 

τελευταία χρόνια έχουν προταθεί άλλα σκευάσµατα ως πιθανά αντιεµετικά, τα οποία 

στερούνται των ψυχοδραστικών επιδράσεων των κανναβινοειδών: η νέα γενιά αντιεµετικών 

αντικατοπτρίζεται σε σκευάσµατα που δρουν ως ανταγωνιστές των 5-ΗΤ3 υποδοχέων της 

σεροτονίνης (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Πολλοί γιατροί θεωρούν, όµως, ότι τα 

κανναβινοειδή είναι πιο αποτελεσµατικά από τους ανταγωνιστές σεροτονίνης (Schwartz, 

Voth & Sheriddan, 1997), και αυτό για κάποια µερίδα ασθενών ισχύει, αφού φαίνεται να µην 

επιδρούν κατ’ αυτόν τον τρόπο (Italian Group for Antiemetic Research, 1995). 

 

6.2.4 Κινητικές δυσλειτουργίες 

Το σύστηµα ενδογενών κανναβινοειδών φαίνεται ότι παίζει σηµαντικό ρόλο στην 

κίνηση και µπορεί να χρησιµοποιηθεί ως θεραπευτικός στόχος κινητικών διαταραχών. Ήδη, 

προηγουµένως αναφέρθηκε ο ρόλος του συστήµατος στην χορεία του Huntington και στην 

νόσο Parkinson (βλ. ενότητα 6.1). Η πιο συχνή κινητική διαταραχή που αντιµετωπίζεται µε 

την χορήγηση κανναβινοειδών είναι η σπαστικότητα και οι νυχτερινοί σπασµοί, που βιώνουν 

κυρίως ασθενείς µε πολλαπλή σκλήρυνση ή µερικό τραυµατισµό της σπονδυλικής στήλης 

(Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Marmor, 1998). Ευρήµατα πειραµάτων σε ζώα 

υποδεικνύουν ότι τα κανναβινοειδή µπορούν όντως να εξοµαλύνουν την σπαστικότητα 

(Baker et al., 2000), µέσω της δράσης τους στους CB1 υποδοχείς. Παρόλο που µπορεί να 

βοηθήσουν σε ό,τι αφορά στους σπασµούς, φαίνεται ότι προκαλούν ανεπιθύµητες ενέργειες 

στην κίνηση, κυρίως στην ισορροπία και την στάση του σώµατος (Greenberg et al., 1994). 

Αντίστοιχα αποτελέσµατα µε αυτά των κανναβινοειδών στην σπαστικότητα έχουµε και µε 

την χορήγηση αναστολέων των µεταβολιτών των ενδογενών κανναβινοειδών ή αναστολέων 

επαναπρόσληψης (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Μία ακόµη δράση των κανναβινοειδών 

στην κίνηση φαίνεται να υπάρχει και στην νόσο Parkinson, στην οποία έχει δειχτεί µέσω 

πειραµάτων ότι η χρήση αγωνιστών των CB1 υποδοχέων µπορεί να βοηθήσει στην 

εξοµάλυνση των κινήσεων και του τρόµου, µέσω των συνδέσεων που έχει το σύστηµα στα 

βασικά γάγγλια (Pertwee, 2005). 

 

6.2.5 Γλαύκωµα 

Το γλαύκωµα είναι µία από τις κύριες αιτίες τύφλωσης παγκοσµίως, και προκαλείται 

από την αυξηµένη πίεση εντός του µατιού (ενδοφθάλµιος πίεση), και ακολούθως την βλάβη 

του οπτικού νεύρου (Tomida, Petwee & Azuara-Blanco, 2004). Έχει βρεθεί ότι το κάπνισµα 
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µαριχουάνας µειώνει την ενδοφθάλµια πίεση και διευκολύνει την όραση στους ασθενείς µε 

γλαύκωµα (Yazulla, 2009; Tomida, Petwee & Azuara-Blanco, 2004; Marmor, 1998). Ο 

µηχανισµός που εµπλέκεται σε αυτήν την λειτουργία φαίνεται να µην αφορά στο ενδογενές 

σύστηµα κανναβινοειδών του ΚΝΣ, αλλά τους υποδοχείς CB1 που βρίσκονται επί του 

οφθαλµού, επηρεάζοντας πιθανώς την παραγωγή και έκκριση του υδατοειδούς υγρού. Η 

δυσλειτουργική ροή και παραγωγή του υδατοειδούς υγρού προκαλεί αύξηση στην 

ενδοφθάλµιο πίεση, η οποία µειώνεται µε την ενεργοποίηση των CB1 υποδοχέων (Yazulla, 

2009; Tomida, Petwee & Azuara-Blanco, 2004). Έχει προταθεί η χρήση οφθαλµικών 

σταγόνων που περιέχουν αγωνιστές των CB1 υποδοχέων, ούτως ώστε να αποφευχθούν οι 

επιδράσεις της κάνναβης στο ΚΝΣ, αν και η λιποδιαλυτή φύση των κανναβινοειδών αποτελεί 

πρόβληµα για την κατασκευή τέτοιων φαρµάκων (Tomida, Petwee & Azuara-Blanco, 2004). 

Έχουν χρησιµοποιηθεί λιπώδη υγρά ως οφθαλµικές σταγόνες, µε µικρή αποτελεσµατικότητα 

όµως, και µε ανεπιθύµητες ενέργειες, όπως κοκκίνισµα και ερεθισµός του οφθαλµού (Jay & 

Green, 1983), αν και τελευταίες εξελίξεις στην τεχνολογία έχουν επιτρέψει την σύνθεση 

σκευασµάτων νέας γενιάς, τα οποία µε τοπική εφαρµογή επέφεραν µείωση στην ενδοφθάλµιο 

πίεση (Porcella, Maxia & Gessa, 2003; Laine et al., 2002; Naveh et al., 2000). 

 

6.2.6 Νευροπροστασία 

Πολλές πρόσφατες µελέτες έχουν ερευνήσει τον ρόλο του ενδογενούς συστήµατος 

κανναβινοειδών στην νευροπροστασία, έπειτα από έκθεση σε κυτταροτοξικούς παράγοντες, 

εγκεφαλικές βλάβες/τραυµατισµούς, ισχαιµικά επεισόδια και νευροεκφυλιστικές νόσους 

(Yazulla, 2009; Παναγής & Καστελλάκης, 2006; Pertwee, 2005). Φαίνεται ότι τα 

κανναβινοειδή παίζουν σηµαντικό ρόλο στην προστασία των νευρώνων, σε διάφορες 

νευροεκφυλιστικές νόσους, όπως στην χορεία του Huntington, στην άνοια Alzheimer,  στην 

νόσο Parkinson, όταν χορηγούνται εξωγενώς (Παναγής & Καστελλάκης, 2006), σε 

εγκεφαλικά τραύµατα, µειώνοντας το οίδηµα, και υποβοηθώντας την κλινική ανάκαµψη 

(Panikashvili et al., 2005; Panikashvili et al., 2001), σε ισχαιµικά επεισόδια, έκθεση σε 

νευροτοξικούς παράγοντες ή ακόµη και φλεγµονή (De Lago & Fernandez-Ruiz, 2007; 

Mechoulam & Shohami, 2007; Micale, Massola & Drago, 2007; van der Stelt & Di Marzo, 

2005). Ο µηχανισµός δράσης των κανναβινοειδών στην νευροπροστασία µπορεί να έγκειται 

στην αντιοξειδωτική τους δράση (Hampson et al., 1998b). Παρόλα αυτά έχει προταθεί ότι 

οφείλεται στην αναστολή της γλουταµινεργικής νευροδιαβίβασης, µέσω των NMDA 

υποδοχέων, που φαίνεται ότι συµµετέχει στην κυτταροτοξικότητα (Hampson et al., 1998a; 

Beal, 1995): έχει βρεθεί ότι ενεργοποίηση των NMDA υποδοχέων µε απελευθέρωση 

γλουταµινικού κατά τη διάρκεια ισχαιµικού επεισοδίου προκαλεί την επιτάχυνση του 

κυτταρικού θανάτου (Osborne et al., 2004). Τα κανναβινοειδή αναστέλλουν την 

ενεργοποίηση αυτών των υποδοχέων. Σε διάφορα πειραµατικά µοντέλα έχει φανεί ότι η 
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ενεργοποίηση των CB1 υποδοχέων αποτρέπει τον κυτταρικό θάνατο σε περιπτώσεις 

τοξίκωσης, ισχαιµίας (Gilbert et al, 2007; Sommer et al., 2006), γλαυκώµατος (Crandall et al., 

2007), φλεγµονής (Zhang & Chen, 2008). Αντίστοιχα αποτελέσµατα φαίνεται να έχουν και 

σκευάσµατα που αναστέλλουν την λειτουργία των µεταβολιτών των κανναβινοειδών, 

(Bortolato et al., 2007; Karanian et al., 2005), αλλά και το συνθετικό σκεύασµα HU-211 

(δεξαναβιλόνη), που δρα ως µη συναγωνιστικός ανταγωνιστής των NMDA υποδοχέων και ως 

ισχυρό αντιοξειδωτικό, προστατεύοντας αποτελεσµατικά τα νευρικά κύτταρα έπειτα από 

εγκεφαλικές κακώσεις (Knoller et al., 2002). Η νευροπροστατευτική λειτουργία των 

κανναβινοειδών στις διάφορες νευροεκφυλιστικές νόσους χρειάζεται περαιτέρω έρευνα, 

καθώς φαίνεται να έχει σηµαντική επίδραση στην εξέλιξη των νόσων, όσο διαφορετικές και 

αν είναι µεταξύ τους, βοηθώντας τους πάσχοντες να βελτιώσουν την λειτουργική τους 

κατάσταση και επιµηκύνοντας την διάρκεια ζωής του νευρικού ιστού. 

 

6.2.7 Άλλες διαταραχές 

Φαίνεται ότι η δράση των κανναβινοειδών έχει ένα ευρύ φάσµα στόχων σε ό,τι 

αφορά σε συµπτώµατα ή ακόµη και αυτούσια σε νόσους. Πολλές είναι, λοιπόν, οι 

καταστάσεις στις οποίες µπορεί να συνεισφέρει θετικά αποτελέσµατα, βελτιώνοντας την 

κλινική εικόνα αλλά και την υποκειµενική εικόνα του ασθενούς για την κατάστασή του. 

Πέρα από τις παραπάνω δυσλειτουργίες, που είναι οι πιο καλά µελετηµένες στον τοµέα 

έρευνας για την θεραπευτική χρήση των κανναβινοειδών, υπάρχουν και άλλες διαταραχές 

στις οποίες έχουµε κάποιες πρώτες ενδείξεις, που χρήζουν περαιτέρω έρευνας, για την 

εξαγωγή ασφαλών συµπερασµάτων, καθώς και την χρήση των αντίστοιχων σκευασµάτων 

στην ιατρική πρακτική. 

∆ιάφορες µελέτες υποδεικνύουν την πιθανή θεραπευτική αξία των κανναβινοειδών 

στον εθισµό. Φαίνεται ότι οι εξωγενώς χορηγούµενοι ανταγωνιστές των CB1 υποδοχέων, 

µπορούν να εµποδίσουν την δηµιουργία εξαρτηµένης προτίµησης θέσης από κοκαΐνη και 

νικοτίνη, να µειώσουν την αυτοχορήγηση αιθυλικής αλκοόλης, νικοτίνης και ηρωίνης, να 

αποτρέψουν την υποτροπή από κοκαΐνη, αλλά και να βοηθήσουν στην διακοπή του 

καπνίσµατος (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Παρόλα αυτά, φαίνεται ότι και χαµηλές 

ποσότητες αγωνιστών µπορούν να εµποδίσουν την µείωση του ουδού που προκαλείται από 

την κοκαΐνη στον ενδοκρανιακό αυτοερεθισµό (Vlachou, Nomikos & Panagis, 2003), αν και 

αυτή η παρατήρηση χρήζει περαιτέρω έρευνας για την εφαρµογή της στην ιατρική πρακτική. 

Η ∆9-THC και τα συνθετικά ανάλογά της (όπως η ναβιλόνη), καθώς επίσης και οι 

ρυθµιστές των µεταβολιτών τους, φαίνεται ότι έχουν αντιεπιληπτικές, αντιασθµατικές και 

αγχολυτικές δράσεις (Παναγής & Καστελλάκης, 2006). Η αγχολυτική δράση των 

κανναβινοειδών φαίνεται να είναι δοσοεξαρτώµενη, και εντοπίζεται κυρίως στις χαµηλές 

δόσεις (Porter & Felder, 2001), αν και σηµαντικό ρόλο παίζουν και οι περιβαλλοντικές 
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συνθήκες (Degroot & Nomikos, 2004). Η αγχόλυση προκαλούµενη από κανναβινοειδή 

διαµεσολαβείται από το σύστηµα ενδογενών κανναβινοειδών (Παναγής & Καστελλάκης, 

2006). 

Έχει προταθεί ότι τα κανναβινοειδή µπορεί να επιδρούν και σε διάφορες άλλες 

ψυχικές διαταραχές, πέρα των αγχωδών, µέσω της αγχολυτικής τους δράσης. Χαρακτηριστικά 

παραδείγµατα είναι η αντιψυχωσική δράση της κανναβιδιόλης σε διάφορα πειραµατικά 

µοντέλα (Zuardi et al., 2006), καθώς επίσης και η συµµετοχή των ενδογενών κανναβινοειδών 

µε «προστατευτικό ρόλο» ενάντια στην σχιζοφρένεια (Giuffrida et al., 2004). Σε πείραµα των 

Marsicano et al. (2002) φάνηκε ότι το ενδογενές σύστηµα κανναβινοειδών µπορεί να γίνει 

θεραπευτικός στόχος για ψυχικές νόσους που σχετίζονται µε τις απεχθείς µνήµες (aversive 

memories), όπως το µετά-τραυµατικό στρες ή φοβίες. Παρόλα αυτά, η βαριά χρήση 

κάνναβης έχει συνδεθεί µε την εµφάνιση ψυχωτικών επεισοδίων, ειδικά σε άτοµα µε 

κληρονοµικότητα ή γενετική τάση προς την ψύχωση, γεγονός που κάνει επίφοβη την 

εφαρµογή στην ιατρική πρακτική συνθετικών ή φυτικών κανναβινοειδών σε περιπτώσεις 

ψυχικών διαταραχών (Johns, 2001). Η εµφάνιση ψυχωτικών επεισοδίων προκαλούµενων από 

χρήση κάνναβης πιθανώς να οφείλεται στην απευαισθητοποίηση των CB1 υποδοχέων, και 

την ακόλουθη µείωση στην ενεργοποίηση του συστήµατος, το οποίο θεωρείται ότι 

προστατεύει από την εµφάνιση τέτοιου είδους επεισοδίων (Pertwee, 2005). 

Υπάρχουν αυξανόµενες ενδείξεις ότι τα κανναβινοειδή παίζουν σηµαντικό ρόλο και 

σε διάφορες µορφές νεοπλασιών: υπάρχει αυξηµένη έκφραση ανανταµιδίου και/ή 2-AG σε 

καρκινικά κύτταρα, τα οποία αναστέλλουν τον πολλαπλασιασµό και την µετάσταση, και 

µπορούν να χρησιµοποιηθούν σκευάσµατα που αναστέλλουν την δράση των µεταβολιτών 

των ενδογενών κανναβινοειδών, µε αποτέλεσµα την διευκόλυνση αυτών των λειτουργιών 

(Pertwee, 2005). Φαίνεται ότι τα αυξηµένα επίπεδα των ενδογενών κανναβινοειδών 

εµφανίζονται σε µεγαλύτερο βαθµό σε κύτταρα προκαρκινικού αδενωµατώδους πολύποδα, 

λιγότερο σε καρκινώµατα και σχεδόν καθόλου σε φυσιολογικό ιστό (Ligresti et al., 2003). Ο 

πολλαπλασιασµός των καρκινικών κυττάρων µπορεί να εµποδιστεί από το ανανταµίδιο, το 2-

AG, αναστολείς του FAAH, καθώς και από εξωγενώς χορηγούµενους αγωνιστές των CB1 

υποδοχέων, µε αντιστροφή της λειτουργίας αυτής µετά από χορήγηση ανταγωνιστών 

(Pertwee, 2005). Πολλά πειράµατα υποδεικνύουν ότι η αγωνιστική δράση σκευασµάτων 

στους CB1 υποδοχείς µειώνει τον πολλαπλασιασµό και την µετάσταση καρκινικών κυττάρων, 

όγκων, αγγειογένεσης σε µεθόδους in vitro και in vivo (Guzman, 2003; Portella et al., 2003). 

Υπάρχουν ενδείξεις ότι τα κανναβινοειδή επιδρούν θετικά, βελτιώνοντας την κλινική 

εικόνα σε ασθένειες του γαστρεντερικού σωλήνα, καθώς επίσης και ότι το σύστηµα ενδογενών 

κανναβινοειδών αυτορρυθµίζεται στις τοπικές φλεγµονές ή νόσους του γαστρεντερικού, 

περιορίζοντας τις φλεγµονές (Pertwee, 2005). 
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Τα εξωγενώς χορηγούµενα κανναβινοειδή, καθώς επίσης και το σύστηµα ενδογενών 

κανναβινοειδών φαίνεται ότι συµµετέχουν σε διαδικασίες φλεγµονής διαφόρων οργανικών 

ιστών, µεταξύ των οποίων και του νευρικού ιστού, µέσω της ρύθµισης των µεταβολιτών τους 

αλλά και των βανιλλοϊκών υποδοχέων, οδηγώντας σε αντιφλεγµονώδη αποτελέσµατα και 

µείωση του οιδήµατος (Burstein & Zurier, 2009; Schlosburg, Kinsey & Lichtman, 2009). 

∆ιάφορες µελέτες δείχνουν επίσης την ανοσοκατασταλτική δράση των κανναβινοειδών, 

υποδεικνύοντας ένα πιθανό θεραπευτικό στόχο σε αυτοάνοσες νόσους (Rieder et al., 2010; 

Dittel, 2008). 

 

Από τα παραπάνω, γίνεται σαφές ότι τα δραστικά συστατικά της κάνναβης παίζουν 

πολύ σηµαντικό ρόλο σε πολλαπλές λειτουργίες, και µπορούν να χρησιµοποιηθούν 

θεραπευτικά σε διάφορες διαταραχές. Τίθενται, βέβαια, πολλοί περιορισµοί στην χρήση της 

κάνναβης, καθώς πολλοί υποστηρίζουν ότι µπορεί να γίνει αντικείµενο κατάχρησης και 

εθισµού. Επίσης, πρέπει να σηµειωθεί ότι οι επιδράσεις των κανναβινοειδών στο ΚΝΣ σε ό,τι 

αφορά στις γνωστικές διεργασίες µπορεί να επιβαρύνει µια υπάρχουσα ελλειµµατική 

κατάσταση ή να προκαλέσει γνωστικά ελλείµµατα ακόµη και σε υγιείς ανθρώπους. Καλό 

είναι, λοιπόν, να γίνει περαιτέρω έρευνα, να χρησιµοποιηθούν τα νέα τεχνολογικά µέσα για 

την σύνθεση φαρµάκων που στοχεύουν στο σύστηµα χωρίς να προκαλούν τις γνωστές 

ανεπιθύµητες ενέργειες στο ΚΝΣ, και να εκτιµάται η κατάσταση του κάθε ασθενούς 

εξατοµικευµένα, για το αν πληροί τα κριτήρια χρήσης τέτοιων φαρµάκων. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΕΒ∆ΟΜΟ: Η ΧΡΗΣΗ ΚΑΝΝΑΒΙΝΟΕΙ∆ΩΝ ΣΤΗΝ ΠΟΛΛΑΠΛΗ 

ΣΚΛΗΡΥΝΣΗ 

 

Στο έκτο κεφάλαιο αναλύθηκε η χρήση των κανναβινοειδών σε διάφορες διαταραχές 

ή συµπτώµατα. Φαίνεται ότι τα κανναβινοειδή, µέσω της δράσης τους στο σύστηµα 

ενδογενών κανναβινοειδών, και των αλληλεπιδράσεών τους µε άλλα συστήµατα, µπορούν να 

επιφέρουν βελτίωση σε παθολογικές καταστάσεις. Παρακάτω, θα παρουσιάσουµε τι 

συµβαίνει στην περίπτωση της πολλαπλής σκλήρυνσης, και αν µπορούν να χρησιµοποιηθούν 

διάφορα σκευάσµατα ούτως ώστε να βελτιώσουν την κατάσταση των πασχόντων, να 

αντιµετωπίσουν δευτερογενή αλλά και πρωτογενή συµπτώµατα, και αν τα αποτελέσµατά 

τους υπερτερούν σε σχέση µε την υπάρχουσα φαρµακευτική αγωγή. 

 

 

 

7.1 Το σύστηµα ενδογενών κανναβινοειδών και τα κανναβινοειδή στα 

πρωτογενή συµπτώµατα της ΠΣ 

 

Πολλά δεδοµένα υποδεικνύουν την συµµετοχή του συστήµατος ενδογενών 

κανναβινοειδών σε νευροφλεγµονώδεις και νευροεκφυλιστικές νόσους. Σκευάσµατα που 

επηρεάζουν την λειτουργία των υποδοχέων κανναβινοειδών, αλλά ακόµη και τα ένζυµα που 

ελέγχουν την παραγωγή, µεταφορά και αποδόµησή τους έχουν φανεί ευεργετικά σε τέτοιες 

νόσους (Correa et al., 2005; Correa et al., 2009). 

Το ενδογενές σύστηµα κανναβινοειδών δρα ανασταλτικά στον εγκέφαλο, 

υποδεικνύοντας ένα πιθανό θεραπευτικό στόχο  στις ασθένειες του ΚΝΣ, όπως η ΠΣ, όπου η 

ανασταλτική σηµατοδότηση (inhibitory signaling) παίζει σηµαντικό ρόλο. Τα κανναβινοειδή 

αναστέλλουν την παραγωγή γλουταµινικού οξέος, που σε περιπτώσεις νόσων του εγκεφάλου 

δρουν τοξικά, και εξουδετερώνει την οξειδωτική ζηµία (oxidative damage) στους 

ντοπαµινεργικούς νευρώνες. Φαίνεται ότι έχουν ανασταλτική δράση και στον παράγοντα 

νέκρωσης όγκων, υποδεικνύοντας νευροπροστατευτικό ρόλο. Σε ζωικά µοντέλα έχει βρεθεί 

ότι η χρήση κανναβινοειδών επιδρά θετικά σε συµπτώµατα της ΠΣ, όπως η σπαστικότητα και 

ο τρόµος, αλλά φαίνεται επίσης ότι παίζουν και νευροπροστατευτικό ρόλο (Croxford, 2003). 

Πρόσφατες πειραµατικές εργασίες υποδεικνύουν έναν πολύ ουσιαστικό ρόλο των 

κανναβινοειδών στην νευροπροστασία, επαναµυελίνωση, ανοσοκαταστολή και 

αντιφλεγµονώδη λειτουργία στην ΠΣ, πολύ σηµαντικότερο από αυτόν που θεωρούσαµε 

παλιότερα ότι είχε (Zajicek & Apostu, 2011). 

Τα διάφορα µοντέλα που χρησιµοποιούνται σε ζώα εργαστηρίου για να 

προσοµοιωθεί η ΠΣ (πειραµατική αυτοάνοση εγκεφαλοµυελίτιδα, εγκεφαλοµυελίτιδα της 
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µουρίνης Theiler, προκαλούµενη από ιό εγκεφαλοµυελίτιδα), µας έχουν δείξει την λειτουργία 

διαφόρων εγκεφαλικών συστηµάτων στην νόσο. Έχει φανεί ότι το σύστηµα ενδογενών 

κανναβινοειδών παίζει πολύ σηµαντικό ρόλο στην εξέλιξη της ΠΣ (Cabral & Griffin-Thomas, 

2009). Οι συγκεντρώσεις του γλουταµινικού οξέος είναι αυξηµένες, αποτελώντας κατ’ αυτόν 

τον τρόπο νευροτοξικό παράγοντα που προκαλεί εκφυλισµό των νευρώνων, γεγονός που 

µπορεί να αντιστραφεί µε την χορήγηση αγωνιστών των CB1 υποδοχέων. Αυτό συµβαίνει 

καθότι το ενδογενές σύστηµα κανναβινοειδών επηρεάζει ανασταλτικά το γλουταµινεργικό 

σύστηµα (Petzold et al., 2003). Knock out ποντίκια, τα οποία δεν εκφράζουν τους CB1 

υποδοχείς, φαίνεται να εξελίσσουν µε γρηγορότερους ρυθµούς τη νόσο, να εµφανίζουν 

αυξηµένα επίπεδα γλουταµινικού οξέος (Pryce et al., 2003), αυξηµένο νευροεκφυλισµό 

(Petzold et al., 2003), και να παρουσιάζουν περισσότερες νευρολογικές διαταραχές (Jackson 

et al., 2004), υποδεικνύοντας έναν νευροπροστατευτικό ρόλο για τα κανναβινοειδή στην ΠΣ 

(Fujiwara & Egashira, 2004).  

Μία µελέτη περίπτωσης υποδεικνύει σχέση µεταξύ του συστήµατος ενδογενών 

κανναβινοειδών και ανάπτυξης ΠΣ. Η 46χρονη γυναίκα που αναφέρεται σε αυτήν την 

µελέτη, ανέπτυξε ΠΣ έπειτα από χρόνια (αρκετούς µήνες) χρήση ανταγωνιστών των CB1 

υποδοχέων, για την καταπολέµηση της παχυσαρκίας (van Oosten et al., 2004). Σε µελέτη in 

vivo σε ασθενείς µε ΠΣ, βρέθηκε ότι κατά τη διάρκεια της θεραπείας µε κανναβινοειδή 

υπήρχε µέτρια αύξηση της TNF-α, καθώς και µία µικρή αύξηση της IL-12p40 στην υπό-

οµάδα που εµφάνισε υψηλά ποσοστά ανεπιθύµητων ενεργειών, υποδεικνύοντας ένα ρόλο του 

συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών και των εξωγενώς χορηγούµενων κανναβινοειδών 

στην ΠΣ (Killestein et al., 2003). Η ανοσολογική απόκριση του οργανισµού, χαρακτηριστική 

των αυτοάνοσων νοσηµάτων, εµποδίζεται µέσω των CB1 και CB2 υποδοχέων (Sanchez et al., 

2006; Ni et al., 2004).  

Αυτά και άλλα δεδοµένα (που αναλύονται στις επόµενες ενότητες) υποδεικνύουν την 

συµµετοχή του ενδογενούς συστήµατος κανναβινοειδών και την δυνητική χρήση 

κανναβινοειδών στην αντιµετώπιση πρωτογενών συµπτωµάτων στην ΠΣ. 

 

7.1.1 Τα κανναβινοειδή στην φλεγµονή και την νευροπροστασία στην ΠΣ 

Η φλεγµονή που παρατηρείται στον νευρικό ιστό στην ΠΣ είναι ένα βασικό 

σύµπτωµα της νόσου, και αποτελεί κεντρικό στόχο των φαρµακοθεραπειών που 

χρησιµοποιούνται επί του παρόντος. Παρόλα αυτά, δεν έχουν φανεί ιδιαίτερα 

αποτελεσµατικά, καθώς αποτυγχάνουν στο να εµποδίσουν την εξέλιξη της νόσου και τον 

νευροεκφυλισµό (Lo, 2008). Επίσης, λόγω της αδυναµίας της παρούσας θεραπευτικής 

αγωγής στην ΠΣ να συνεισφέρει µακροχρόνια αποτελέσµατα στοχεύοντας το ανοσοποιητικό 

σύστηµα, η έρευνα έχει στραφεί πλέον, στην νευροπροστασία, ως πιο αποτελσµατικός 

(πιθανώς) θεραπευτικός στόχος. Υπάρχουν πλέον σωρευτικά δεδοµένα ερευνών σε ζώα αλλά 
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και από κλινικές µελέτες, ότι τα κανναβινοειδή δρουν νευροπροστατευτικά, επιβραδύνοντας 

τον νευροεκφυλισµό και την εξέλιξη της νόσου (Jackson et al., 2005). Πολλές µελέτες µε το 

πρότυπο της ΠΑΕ έχουν δείξει την εµπλοκή του ενδογενούς συστήµατος κανναβινοειδών 

στην εξέλιξη της νόσου. Φαίνεται ότι τα εξωγενώς χορηγούµενα κανναβινοειδή έχουν 

νευροπροστατευτικό ρόλο σε αυτό το πρότυπο µελέτης της ΠΣ, και αποτρέπουν τον 

νευροεκφυλισµό, τροποποιώντας την φλεγµονώδη αντίδρασης και τις έµφυτες ή 

προσαρµοστικές ανοσοποιητικές αποκρίσεις του οργανισµού (Kubajewska & Constantinescu, 

2010). 

Σε εργαστηριακά πειράµατα έχει φανεί ότι η χορήγηση ∆9-THC και ∆8-THC µείωσαν 

την φλεγµονή στο ΚΝΣ και τα νευρολογικά ελλείµµατα των πειραµατόζωων (Wirguin et al., 

1994; Lyman et al., 1989). Στην µελέτη, µάλιστα, των Lyman et al. (1989), η εκ των 

προτέρων χορήγηση ∆9-THC απέτρεψε την εµφάνιση πλήρους πειραµατικής αυτοάνοσης 

εγκεφαλοµυελίτιδας (βασικό πειραµατικό µοντέλο της ΠΣ). Η δεξαναβινόλη φαίνεται να έχει 

αντίστοιχη αντιφλεγµονώδη λειτουργία στο ΚΝΣ και στην σπονδυλική στήλη (Achiron, 

2000). Παρόλο που ο αριθµός των CB1 υποδοχέων φαίνεται να µειώνεται, η ικανότητα 

σύζευξης µε τις πρωτεΐνες G αυξάνεται, ως αντισταθµιστικός παράγοντας (Walter & Stella, 

2004). Οι υποδοχείς αυτοί φαίνεται ότι εµπλέκονται στην ανάκαµψη και βελτίωση των 

συµπτωµάτων που συνδέονται µε την φλεγµονή (Pryce et al., 2003). 

Τα ενδογενή και εξωγενή κανναβινοειδή δρουν νευροπροστατευτικά, 

προλαµβάνοντας την τοξική ζηµία στα νευρικά κύτταρα. Σκευάσµατα που δρουν 

τροποποιητικά ως προς τους υποδοχείς κανναβινοειδών ή την µεταβολική πορεία των 

φυσικών προσδεµάτων τους φαίνεται ότι µπορεί να λειτουργήσουν θετικά στην πορεία και 

εξέλιξη της ΠΣ (Rossi, Bernardi & Centonze, 2010). 

Οι CB2 υποδοχείς παίζουν βασικό ρόλο στην ρύθµιση της φλεγµονής του νευρικού 

ιστού στην ΠΣ (Benito et al., 2007; Maresz et al., 2007). Αυτοί οι υποδοχείς φαίνεται ότι 

µπορούν να δράσουν και σε επίπεδο νευροπροστασίας, µέσω των µικρογλοιακών και 

νευρικών πρόδροµων κυττάρων, χωρίς να προκαλούνται οι επιπτώσεις που υπάρχουν στην 

περίπτωση ενεργοποίησης των CB1 υποδοχέων. Η ενεργοποίηση των CB2 υποδοχέων 

φαίνεται ότι καταστέλλει τον πολλαπλασιασµό των µικρογλοιακών κυττάρων, προσδίδοντας 

στους αγωνιστές των υποδοχέων αυτών αντιφλεγµονώδεις ιδιότητες. Επίσης, η ενεργοποίησή 

τους προκαλεί αύξηση στον πολλαπλασιασµό και την µετανάστευση των νευρικών 

πρόδροµων κυττάρων, υποδεικνύοντας νευρογεννητική λειτουργία των αγωνιστών του 

(Rivers & Ashton, 2010). 

Σε πειραµατικό µοντέλο µελέτης της ΠΣ φάνηκε ότι η αυξορύθµιση των CB2 

υποδοχέων σχετίζεται µε την αύξηση των προφλεγµονόδων κυτοκινών, 60 ηµέρες µετά την 

πρόκληση της ασθένειας. Την ίδια χρονική στιγµή της µελέτης υπήρχαν αυξηµένα επίπεδα 

της 2-AG, της παλµιτοϋλεθανολαµίδης, χωρίς να σηµειωθούν αλλαγές στα επίπεδα του 
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ανανταµιδίου. Η εξωγενής χορήγηση παλµιτοϋλεθανολαµίδης βελτίωσε τις κινητικές 

δυσλειτουργίες των ζώων, και είχε αντιφλεγµονώδεις δράσεις (Loria et al., 2008). 

Η κανναβιδιόλη φαίνεται ότι µπορεί να επιδράσει θετικά, ως προς την φλεγµονή και 

τον νευροεκφυλισµό που παρατηρείται στην ΠΣ. Αυτό αποτελεί ένα πολύ θετικό γεγονός, 

καθώς το συγκεκριµένο συστατικό της κάνναβης στερείται ψυχοδραστικών λειτουργιών, άρα 

και πιθανών ανεπιθύµητων ενεργειών, που µπορεί να επιβαρύνουν την ήδη ευπαθή 

κατάσταση των ασθενών (Iuvone et al., 2009). Σε έρευνα που µελετούσε την δράση της 

κανναβιδιόλης στην κυτταρική φλεγµονή που προκαλείται από υψηλά επίπεδα γλυκόζης (σε 

µοντέλο προσοµοίωσης του διαβήτη), βρέθηκε ότι θεραπεία µε αυτό το µη ψυχοδραστικό 

συστατικό της κάνναβης πριν την εµφάνιση της νόσου έχει αντιφλεγµονώδη δράση (Rajesh et 

al., 2007). Αυτή η αντιφλεγµονώδης δράση της µπορεί να ανταποκρίνεται και στα νευρικά 

κύτταρα, και σε άλλες περιπτώσεις, όπως αυτήν της ΠΣ. 

Το κανναβινοειδές HU210 φαίνεται ότι βελτιώνει την νευραξονική βλάβη σε 

πειραµατικό µοντέλο της ΠΣ, σε επίµυες µε επινεφριδεκτοµή και θεραπεία µε αντικατάσταση 

κορτικοστερόνης (coricosterone replacement treatment). Αυτό επιτυγχάνεται µέσω της 

άµεσης δράσης του στην µείωση της βλάβης προκαλούµενης από περοξυνιτρίτη 

(peroxynitrite-induced axonal injury), και όχι µέσω της έµµεσης δράσης της στην διέγερση 

παραγωγής κορτικοστερόνης (Yang, Hader & Zhang, 2006). Ο αγωνιστής HU210 φάνηκε και 

σε άλλη µελέτη, ότι βελτίωσε την συµπτωµατολογία σε πειραµατική διάταξη που 

προσοµοίωνε την ΠΣ. Τα αποτελέσµατα του HU210 ήταν θετικά και ως προς τις 

νευραξονικές βλάβες. Μειώθηκε, επίσης, η τοξικότητα του παράγοντα AMPA µέσω της 

ενεργοποίησης των CB1 και CB2 υποδοχέων (Docagne et al., 2007). 

Οι Jackson et al. (2005) έλεγξαν την δράση του συστήµατος ενδογενών 

κανναβινοειδών στο πρότυπο µελέτης ΠΑΕ, σε knock out ποντίκια ως προς τον υποδοχέα 

CB1. Βρέθηκε ότι σε αυτήν την οµάδα υπήρχαν µειωµένα επίπεδα των βασικών πρωτεϊνών 

της µυελίνης καθώς και νευροϊνιδίων (neurofilaments) καθόλη την διάρκεια της εξέλιξης της 

νόσου. Επίσης, βρέθηκαν υψηλά επίπεδα ενεργού κασπάσης 3 (συνδέονται µε τον αυξηµένο 

νευροεκφυλισµό και τις νευραξονικές βλάβες) , τα οποία υπήρχαν και προ της πρόκλησης της 

νόσου στα knock out ποντίκια, υποδεικνύοντας τον άµεσο ρόλο του συστήµατος ενδογενών 

κανναβινοειδών στην εξέλιξη της νόσου. Αντίστοιχα δεδοµένα βρέθηκαν και σε άλλη µελέτη. 

Εκτός από τα υψηλά επίπεδα ενεργής κασπάσης 3 και µειωµένα επίπεδα νευρικών ινών, 

βρέθηκε ότι στα knock out ποντίκια ως προς τον υποδοχέα CB1 η αγωγή µε κυτοκίνες 

προκάλεσε σηµαντική απώλεια νευραξόνων, σε αντίθεση µε τα ποντίκια άγριου τύπου, όπου 

δεν σηµειώθηκε κάτι τέτοιο. Τα αποτελέσµατα αυτά υποδεικνύουν άµεση 

νευροπροστατευτική δράση του συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών και ειδικότερα του 

υποδοχέα CB1 (Jackson et al., 2004). 
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Μία πολύ σηµαντική λειτουργία, επίσης, φαίνεται να είναι και η εµπλοκή του 

συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών στην επαναµυελίνωση που ακολουθεί την καταστολή 

της φλεγµονής στο ΚΝΣ. ∆εν ξέρουµε ακριβώς τον µηχανισµό επαναµυελίνωσης, και πως 

µπορεί να εµπλέκεται το εν λόγω σύστηµα σε αυτόν, αλλά έχουν διατυπωθεί ορισµένες 

υποθέσεις: µπορεί να προωθείται η επαναµυελίνωση µέσω της ανοσοκαταστολής που 

προκαλείται από τα κανναβινοειδή (βλ. ενότητα 6.1.2), ή ακόµη και άµεσα, επηρεάζοντας τα 

προγεννητικά ολιγοδενδροκύτταρα, προωθώντας την παραγωγή µυελίνης (Arevalo-Martin et 

al., 2008). 

Όπως γίνεται εµφανές, όλο και περισσότερα δεδοµένα συνηγορούν υπέρ της 

νευροπροστατευτικής και αντιφλεγµονώδους δράσης των κανναβινοειδών, γεγονός που 

υποδεικνύει την σηµαντική θεραπευτική της αξία στην ΠΣ. Η νευροπροστατευτική 

λειτουργία των κανναβινοειδών και η εµπλοκή του συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών 

σε αυτήν αναλύεται γενικά στην ενότητα 5.2.6. 

 

7.1.2 Κανναβινοειδή και ανοσοκαταστολή στην ΠΣ 

Η ΠΣ, όπως προαναφέρθηκε στο πρώτο κεφάλαιο, είναι αυτοάνοσο νόσηµα. Το 

ανοσοποιητικό σύστηµα επιτίθεται στον ίδιο τον οργανισµό. Υπάρχουν δεδοµένα που 

υποδεικνύουν ότι τα κανναβινοειδή έχουν αποτελεσµατική εφαρµογή ως 

ανοσοκατασταλτικά, αποτελώντας κατ’ αυτόν τον τρόπο ένα στόχο για τη θεραπεία της ΠΣ. 

Στην ΠΣ οι φλεγµονώδεις βλάβες αποτελούνται κυρίως από Τ κύτταρα και µακροφάγα, 

γεγονός που ισχυροποιεί την αυτοάνοση φύση της νόσου (Dittel, 2008) 

Οι υποδοχείς κανναβινοειδών εκφράζονται σε κύτταρα του ανοσοποιητικού µε την 

εξής «ιεραρχία»: Β κύτταρα > Κύτταρα ∆ολοφόνοι > Μονοκύτταρα > Ουδετερόφιλα > CD8 

Λευκοκύτταρα > CD4 Λευκοκύτταρα. Το επίπεδο έκφρασης των υποδοχέων εξαρτάται από 

το ερέθισµα που ενεργοποιεί και το επίπεδο ενεργοποίησης των κυττάρων (Lee et al., 2001). 

Σε χαµηλές δόσεις η ∆9- THC, ενεργοποιεί τα κύτταρα ενώ σε υψηλότερες δόσεις 

καταστέλλει την ανοσοποιητική τους δράση (Klein et al., 1995). Φαίνεται ότι τα 

κανναβινοειδή λειτουργούν ανοσοκατασταλτικά µε τους εξής τρόπους: 1) προκαλώντας 

απόπτωση, 2) εµποδίζοντας τον πολλαπλασιασµό των κυττάρων, 3) εµποδίζοντας την 

παραγωγή κυττοκινών και χηµοκινών, 4) προκαλώντας την παραγωγή ρυθµιστικών Τ-

λεµφοκυττάρων, τα οποία αντιµετωπίζουν φλεγµονώδεις αντιδράσεις, ανοσοπαθολογικές 

καταστάσεις ή αυτοάνοσα νοσήµατα (Rieder et al., 2010). Τα κανναβινοειδή και τα ενδογενή 

κανναβινοειδή µπορούν να καταστείλουν την παραγωγή κυτοκινών που συνδέονται µε το 

παθογόνο Τ helper 1 (Th1), και να βοηθήσουν την παραγωγή κυτοκινών που συνδέονται µε 

το Τ helper 2 (Th2), που φαίνεται πως έχει προστατευτικό ρόλο απέναντι στην εξέλιξη της 

ΠΣ (Malfitano, Matarese & Bifulco, 2005). 
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Η δράση των κανναβινοειδών µέσω των CB1 υποδοχέων στο ανοσοποιητικό φαίνεται 

να γίνεται µέσω των συνδέσεων του συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών µε συστήµατα 

παραγωγής ορµονών, κυρίως κορτικοστεροϊδών, που είναι γνωστά για την 

ανοσοκατασταλτική τους δράση (Maccarrone & Wegner, 2005). Το σύστηµα ενδογενών 

κανναβινοειδών µπορεί να εµποδίζει την παραγωγή προφλεγµονοδών κυτοκινών (π.χ. 

ιντερλευκίνη-1, παράγοντας νέκρωσης όγκων α), την δραστηριότητα των Τ-λεµφοκυττάρων, 

την απόπτωση των αυτοαντιδραστικών κυττάρων, καταστέλλοντας την δράση του 

ανοσοποιητικού (Baker, Jackson & Pryce, 2007). 

Έχει βρεθεί ότι η κανναβιδιόλη εµποδίζει την παραγωγή αντισωµάτων και την 

λειτουργία των Β κυττάρων (Jan et al., 2007), και µεσολαβεί σε νευροπροστατευτικές 

λειτουργίες µέσω της αντιοξειδωτικής φύσης της και της παρεµπόδισης παραγωγής 

κυτοκινών (Baker, Jackson & Pryce, 2007). 

Στην έρευνα των Sanchez et al. (2006) φάνηκε ότι η αγωγή µε τον µη εκλεκτικό 

αγωνιστή των υποδοχέων κανναβινοειδών WIN55,212-2, προκάλεσε την απόπτωση των 

εγκεφαλιτογενικά (encephalitogenic) πληθυσµών Τ κυττάρων, µε δοσοεξαρτώµενο και 

χρονοεξαρτώµενο τρόπο. Η χορήγηση ανταγωνιστών των CB1 εµπόδισε µερικώς την 

απόπτωση, ενώ δεν φάνηκε αντίστοιχο αποτέλεσµα µε τον ανταγωνισµό των CB2 υποδοχέων, 

υποδεικνύοντας έναν ισχυρό στόχο στην θεραπεία των φλεγµονών των νεύρων. 

Στο πειραµατικό πρότυπο µελέτης της ΠΣ, ΠΑΕ, φαίνεται ότι ο συνθετικός 

αγωνιστής των CB1 υποδοχέων WIN55,212-2 επιδρά στο ανοσοποιητικό σύστηµα µέσω των 

συνδέσεών του µε τους toll-like υποδοχείς· αναστέλλει την ενεργοποίηση των TLR3 και 

TLR4 υποδοχέων, οι οποίοι ενεργοποιούν προφλεγµονώδεις αντιδράσεις του οργανισµού. 

Επίσης, µέσω του TLR3 αυξάνεται η παραγωγή του παράγοντα ρύθµισης της ιντερφερόνης 3 

(INF regulatory factor 3-IRF3), και την έκφραση ιντερφερόνης-β. Κατ’ αυτόν τον τρόπο, 

προστατεύεται ο οργανισµός από την εξέλιξη της ΠΑΕ, υποδεικνύοντας έναν νέο 

θεραπευτικό στόχο των κανναβινοειδών στις αυτοάνοσες νόσους (Downer et al., 2011). 

Σε µοντέλο µελέτης της ΠΣ προκαλούµενης από ιό σε ζώα εργαστηρίου 

χρησιµοποιήθηκε το σκεύασµα WIN55,212-2 µε σκοπό να φανεί η λειτουργία του 

συστήµατος κανναβινοειδών στην εξέλιξη της νόσου. Η χορήγηση του WIN55,212-2 έγινε 

αµέσως µετά της ένεση µε τον ιό, και παρατηρήθηκε καταστολή των µορίων προσκόλλησης 

µεταξύ των κυττάρων 1 (intercellular adhesion molecule 1-ICAM1) και των αγγειακών 

µορίων προσκόλλησης 1 (vascular adhesion molecule 1-VAM1), στο ενδοθήλιο του 

εγκεφάλου, παράλληλα µε µείωση των περιαγγειακών CD4+ Τ λεµφοκυττάρων και των 

µικρογλοιακών αποκρίσεων. Αυτά τα µόρια προσκόλλησης παίζουν πολύ βασικό ρόλο στην 

µετανάστευση λευκοκυττάρων µέσω του αιµατοεγκεφαλικού φραγµού στην ΠΣ. Φαίνεται ότι 

η καταστολή των VAM1 µετά την χορήγηση WIN55,212-2, επετεύχθη µέσω των υποδοχέων 

περιοξοσώµατος γ που ενεργοποιούνται από πολλαπλασιαστή (perixosome proliferator-



92 

 

activated receptor gamma-PPARgamma), υποδεικνύοντας έναν νέο θεραπευτικό στόχο στην 

ΠΣ (Mestre et al., 2009). 

Φαίνεται ότι περιφερικά οι CB2 υποδοχείς δρουν κατασταλτικά ως προς την 

παραγωγή προφλεγµονοδών κυτοκινών, την λειτουργία των Τ κυττάρων και την διαδικασία 

εξαγγείωσης (extravasation) των λεµφοκυττάρων· εάν τα Τ κύτταρα εισέλθουν στον 

εγκέφαλο, οι υποδοχείς CB2 διεγείρουν την παραγωγή ενδογενών κανναβινοειδών σε υψηλά 

επίπεδα, ούτως ώστε να αντιµετωπιστεί η «εισβολή» (Maresz et al., 2007). Σε knock out 

ποντίκια, ως προς τον υποδοχέα CB2, στο πρότυπο µελέτης πειραµατικής αυτοάνοσης 

εγκεφαλοµυελίτιδας, φάνηκε ότι τα συµπτώµατα που παρουσιάστηκαν ήταν σοβαρότερα και 

ισχυρότερα απ’ ό,τι σε ποντίκια άγριου τύπου (wild type), το ποσοστό θνησιµότητας 

αυξηµένο και η πιθανότητα ανάρρωσης ή βελτίωσης σχεδόν µηδενική. ∆είχθηκε, κατ’ αυτόν 

τον τρόπο, ότι η ρυθµιστική δράση των CB2 υποδοχέων στο ανοσοποιητικό σύστηµα παίζει 

πολύ βασικό ρόλο στην πορεία της νόσου και στα συµπτώµατα που εµφανίζονται. Επίσης, Τ 

κύτταρα στα οποία απετράπη η έκφραση των CB2 υποδοχέων είχαν αυξηµένη δράση στο 

ΚΝΣ, και προκαλούσαν αυξηµένη παραγωγή προφλεγµονοδών κυτοκινών, σε πειραµατόζωα 

µε ΠΑΕ (Dittel, 2008). 

Η ανοσοκατασταλτική αξία των κανναβινοειδών, ειδικά αυτών που δρουν 

περιφερικά, είναι πολύ σηµαντική για την αντιµετώπιση της ΠΣ. Χρειάζονται περαιτέρω 

µελέτες, ειδικά για τους CB2 υποδοχείς, οι οποίοι φαίνεται ότι δρουν άµεσα στο 

ανοσοποιητικό. Σίγουρα, από τα µέχρι τώρα δεδοµένα, δεν µπορεί να αµφισβητηθεί η δράση 

αυτή των κανναβινοειδών, και η πιθανή θεραπευτική τους αξία ως προς τα αυτοάνοσα 

νοσήµατα γενικά, και την ΠΣ ειδικότερα. 

Παρά την ύπαρξη δεδοµένων υπέρ της ανοσοκατασταλτικής δράσης των 

κανναβινοειδών, έχουµε και αντίθετες απόψεις στην ερευνητική κοινότητα, που στηρίζονται 

σε αντίθετα δεδοµένα. Σε ό,τι αφορά στην νευροπροστατευτική και ανοσοτροποποιητική 

λειτουργία των κανναβινοειδών, οι Katon et al. (2005) σηµειώνουν ότι σε ασθενείς µε ΠΣ, 

στους οποίους χορηγούνταν κανναβινοειδή, δεν βρέθηκε διαφορά στα επίπεδα ιντερφερόνης-

γ, ιντερλευκίνης-10 και ιντερλευκίνης-12 στον ορό του αίµατος, σε σχέση µε την οµάδα 

ελέγχου. Επίσης, αναφέρουν ότι και κάποιες πειραµατικές µελέτες δεν έχουν δείξει 

σηµαντική µείωση στα ποσοστά CD3+ ή ιντερφερόνης-γ έπειτα από έκθεση του οργανισµού 

σε κανναβινοειδή, σηµειώνοντας την ανάγκη για περαιτέρω έρευνα, ούτως ώστε να 

διαλευκανθεί το τοπίο σε αυτόν τον τοµέα ερευνών, όπου τα στοιχεία που έχουµε µέχρι 

στιγµής είναι αντικρουόµενα. Σε πειραµατικό µοντέλο της ΠΣ φάνηκε ότι η δράση των 

κανναβινοειδών είναι περισσότερο νευροπροστατευτική, παρά ανοσοκατασταλτική. Οι 

δόσεις που προκάλεσαν ανοσοκαταστολή και συνοδό µείωση συµπτωµατολογίας ήταν 

ιδιαίτερα υψηλές, µε αποτέλεσµα να παρουσιαστούν κανναβεοµιµητικές συµπεριφορές στα 

πειραµατόζωα, γεγονός που δεν κάνει τα κανναβινοειδή εύχρηστο στόχο για την κλινική 
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πρακτική. Παρόλα αυτά, σε πολύ µικρότερες δόσεις, που δεν παρουσιάζουν τέτοιες δράσεις, 

φάνηκε ότι τα κανναβινοειδή λειτούργησαν θετικά, προστατεύοντας τα νευρικά κύτταρα, και 

επιβραδύνοντας την εξέλιξη της νόσου, χωρίς όµως να εµποδίζουν την παρουσία υποτροπών 

(Croxford et al., 2008). Αν όντως οι δόσεις κανναβινοειδών που χρειάζονται για να επιτευχθεί 

ανοσοκαταστολή ξεπερνάνε το θεραπευτικό εύρος της, τότε θα πρέπει ίσως να σκεφτούµε 

σοβαρά την δυνατότητα χρήσης τους στην ιατρική πρακτική, αν και η νευροπροστατευτική 

τους δράση σε χαµηλές δόσεις είναι ένα ελπιδοφόρο µήνυµα για το µέλλον της έρευνας. 

Βέβαια, δεν πρέπει να ξεχνάµε ότι η λειτουργία των διάφορων εγκεφαλικών 

συστηµάτων επιτυγχάνεται σε αλληλεπίδραση µε το περιβάλλον: Σε µελέτη των Rossi et al. 

(2009) µε το πρότυπο της ΠΑΕ φάνηκε ότι ποντίκια τα οποία είχαν πρόσβαση σε τροχό, και 

έκαναν εθελοντική άσκηση (voluntary wheel running), εµφάνισαν λιγότερα νευρολογικά 

συµπτώµατα της νόσου. Η ευαισθησία των υποδοχέων GABA στο ραβδωτό έπειτα από 

διέγερση των CB1 υποδοχέων µειώθηκε δραµατικά, χάρη στην άσκηση, καθώς και ο 

νευροεκφυλισµός, γεγονός που υποδεικνύει την άµεση επιρροή και αλληλεπίδραση του 

τρόπου ζωής στα διάφορα νευροδιαβιβαστικά συστήµατα που ρυθµίζουν την πορεία της 

νόσου, όπως αυτό των ενδογενών κανναβινοειδών. 

 

7.2 Το σύστηµα ενδογενών κανναβινοειδών και τα κανναβινοειδή στα 

δευτερογενή συµπτώµατα της ΠΣ 

 

Τα κανναβινοειδή φαίνεται ότι µπορούν να δράσουν θετικά και ως προς κάποια από 

τα δευτερογενή συµπτώµατα της ΠΣ, τα οποία προκαλούνται από τις εγκεφαλικές βλάβες. Η 

αποτελεσµατικότητά τους εντοπίζεται στις δράσεις του στο ΚΝΣ και το ΠΝΣ, µέσω του 

συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών. 

 

7.2.1 Κανναβινοειδή στην αντιµετώπιση της σπαστικότητας στην ΠΣ 

Ένα από τα κύρια προβλήµατα πληθώρας πασχόντων από ΠΣ είναι η σπαστικότητα 

και συναφείς κινητικές δυσλειτουργίες, όπως ο τρόµος (βλ. πρώτο κεφάλαιο). Οι παρούσες 

θεραπείες για την σπαστικότητα στην ΠΣ φαίνεται ότι είναι µερικώς µόνο αποτελεσµατικές, 

προκαλώντας στους ασθενείς διάφορες ανεπιθύµητες ενέργειες τις οποίες δεν µπορούν να 

χειριστούν, µε αποτέλεσµα να µειώνεται η λειτουργικότητά τους (Malfitano, Proto & Bifulco, 

2008). Σε µελέτες µε ζώα εργαστηρίου έχει φανεί ότι οι αναστολείς FAAH µπορούν να 

βελτιώσουν τέτοια συµπτώµατα (de Lago et al., 2004; Baker et al., 2001), δράσεις που 

αναστρέφονται µε τη  χορήγηση ανταγωνιστών των CB1 και CB2 υποδοχέων. Επιπλέον 

έρευνες υποδεικνύουν την άµεση εµπλοκή του συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών στην 

σπαστικότητα που παρατηρείται στην ΠΣ (Pryce et al., 2003), αλλά και στον τρόµο και τους 

σπασµούς (Wilkinson et al., 2003; Brooks et al., 2002). Όλα αυτά τα πειραµατικά δεδοµένα 
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φαίνεται να επιβεβαιώνονται και από κλινικές δοκιµές σε ασθενείς µε ΠΣ (Wade et al., 2004; 

Zajicek et al., 2003), τόσο µέσω αντικειµενικών µετρήσεων, όσο και µέσω υποκειµενικών 

αυτοαναφορών (Pertwee, 2005). 

Στο πειραµατικό µοντέλο χρόνιας υποτροπιάζουσας πειραµατικής αυτοάνοσης 

εγκεφαλοµυελίτιδας (chronic relapsing experimental autoimmune encephalomyelitis-

CREAE) µελετήθηκε ο ρόλος της THC, της κανναβιδιόλης και ενός συνδυασµού των δύο 

στα κινητικά νευρολογικά συµπτώµατα της νόσου. Φάνηκε ότι η THC µείωσε σηµαντικά τα 

συµπτώµατα αυτά, αλλά η κανναβιδιόλη δεν είχε το ίδιο αποτέλεσµα. Παρά ταύτα, στην 

οµάδα των ζώων στην οποία χορηγήθηκε κανναβιδιόλη, κατά τη φάση της υποτροπής 

παρουσιάστηκαν µειωµένα νευρολογικά συµπτώµατα. Ο συνδυασµός των δύο συστατικών 

φάνηκε αναποτελεσµατικός στα κινητικά προβλήµατα της νόσου (Buccellato et al., 2011). 

Έπειτα από πρόκληση ΠΑΕ σε επίµυες Lewis και όταν τα συµπτώµατα της νόσου 

ήταν σε πλήρη εξέλιξη, τα ζώα θανατώθηκαν και συλλέχθηκαν οι εγκέφαλοι τους. Βρέθηκε 

µειωµένη πυκνότητα CB1 υποδοχέων στα σώµατα των νευρώνων του κερκοφόρου πυρήνα 

και του κελύφους, καθώς και στον εγκεφαλικό φλοιό, επιφανειακά και σε βάθος. Παρόλα 

αυτά, η ικανότητα πρόσδεσης αγωνιστών σε αυτούς τους υποδοχείς ήταν αυξηµένη σε αυτές 

τις περιοχές. Αυτή η τροποποιητική λειτουργία του συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών 

ίσως συνδέεται µε την ικανότητα αγωνιστών των CB1 υποδοχέων να βελτιώνουν κινητικά 

προβλήµατα που σχετίζονται µε την ΠΣ (Berrendero et al., 2001). 

Οι Baker et al. (2000) έλεγξαν την ικανότητα αγωνιστών των CB1 και CB2 

υποδοχέων να καταπολεµήσουν τα συµπτώµατα της σπαστικότητας και του τρόµου σε µύες 

µε CREAE. Βρέθηκε ότι τα συµπτώµατα εξοµαλύνονται και βελτιώνονται έπειτα από 

χορήγηση THC, µεθανανταµιδίου και WIN55,212-2, ενώ η χορήγηση ανταγωνιστών των δύο 

αυτών υποδοχέων προκαλεί έξαρση των συµπτωµάτων (ιδίως του CB1). Η πρόκληση των 

συµπτωµάτων µέσω ανταγωνισµού του συστήµατος ενδογενών κανναβινοειδών υποδεικνύει 

την άµεση εµπλοκή του συστήµατος στα συµπτώµατα κινητικών δυσλειτουργιών σε αυτό το 

πειραµατικό µοντέλο της ΠΣ. Σε έρευνα µε knock out ποντίκια ως προς τον υποδοχέα CB1 

για την συµµετοχή των κανναβινοειδών στην εξοµάλυνση των συµπτωµάτων σπαστικότητας 

στη ΠΑΕ, βρέθηκε ότι ο κύριος µηχανισµός δράσης τους για την βελτίωση των κινητικών 

δυσλειτουργιών ήταν µέσω των CB1 υποδοχέων και όχι των CB2 (Pryce & Baker, 2007). 

Σε κλινικές δοκιµές φάνηκε ότι η χορήγηση ∆9-THC βελτίωσε το περπάτηµα, τα 

τενόντια αντανακλαστικά, την µυϊκή αντίσταση και την διάταση των ποδιών σε ασθενείς µε 

ΠΣ (Petro & Ellenberger, 1981), ενώ η οδός χορήγησης δεν φαίνεται να επηρεάζει αυτά τα 

αποτελέσµατα, αφού οι διαφορές µεταξύ της από του στόµατος και από του ορθού χορήγησης 

φαρµάκων δεν ήταν στατιστικά σηµαντικές (Brenneisen et al., 1996). Αυτή τους η δράση 

φαίνεται να στηρίζεται και από αυτοαναφορές ασθενών που κάνουν χρήση κάνναβης 

(Mechoulam & Hanus, 2001). Η συγχορήγηση ∆9-THC και κανναβιδιόλης χρησιµοποιείται 
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για τον περιορισµό της σπαστικότητας στους ασθενείς µε ΠΣ, µε θετικά αποτελέσµατα. Η 

υποκειµενική εικόνα του ασθενούς σε σχέση µε την βελτίωση των συµπτωµάτων είναι 

συνήθως θετικότερη από την αντικειµενική µέτρηση των ερευνητών. Η σχετική διάσταση 

µεταξύ αντικειµενικής µέτρησης και υποκειµενικής αίσθησης, ίσως οφείλεται στις 

διαφορετικές µεθόδους µέτρησης της σπαστικότητας, τις οποίες χρησιµοποιούν οι ερευνητές 

ή σε ένα µη πλήρες µοντέλο µέτρησής της (Lekhan & Rowland, 2009). 

Μία από τις πρώτες µελέτες για την χρήση κάνναβης για την αντιµετώπιση 

σπαστικότητας σε νόσους του εγκεφάλου ήταν αυτή των Petra & Ellenberger (1981). Σε 

αυτήν την µελέτη φάνηκε ότι ασθενείς µε νόσους του ΚΝΣ, µεταξύ αυτών και ασθενείς µε 

ΠΣ, είχαν θετικό αποτέλεσµα στην σπαστικότητα µετά την χορήγηση THC, σε δόση των 10 

mg, ιδιαίτερα αν το βασικό σύµπτωµα ήταν τονικοί σπασµοί. 

Ασθενείς που εισήχθησαν σε µελέτη για την αντιµετώπιση της σπαστικότητας 

προκαλούµενης από ΠΣ µε κανναβινοειδή, χορηγούνταν µε δόσεις φαρµάκου που ποίκιλαν 

από 2,5-15 mg ηµερησίως. Φάνηκε ότι οι δόσεις άνω των 7,5 mg ήταν ευεργετικές και 

µείωσαν την σπαστικότητα στους πάσχοντες (Ungerleider et al., 1987). 

Οι Vaney et al. (2004) διεξήγαγαν έρευνα σε δείγµα ασθενών µε ΠΣ για να ελέγξουν 

την αποτελεσµατικότητα των κανναβινοειδών στην σπαστικότητα. Στην ενεργό θεραπεία 

φάνηκε ότι τα κανναβινοειδή επέδρασαν θετικά µειώνοντας την συχνότητα των σπασµών, 

αυξάνοντας την κινητικότητα και βοηθώντας στον ύπνο. Κατά τη διάρκεια της θεραπείας 

παρουσιάστηκαν ανεπιθύµητες ενέργειες ελάσσονος σηµασίας, τα οποία κυρίως αφορούσαν 

στην αίσθηση µέθης, αλλά ήταν ήπια και ανεκτά από τους πάσχοντες. 

Σε διπλά τυφλή µελέτη µε συµµετέχοντες ασθενείς µε ΠΣ και προεξάρχοντα 

συµπτώµατα σπαστικότητας, ελέγχθηκε η αποτελεσµατικότητα χρήσης κανναβινοειδών, σε 

διάστηµα έξι εβδοµάδων µε ηµερήσια σταθερή δόση του φαρµάκου. Η υποκειµενική αίσθηση 

των υποκειµένων ήταν θετικότερη από τις αντικειµενικές µετρήσεις. Τα αποτελέσµατα των 

κανναβινοειδών από τις αυτοαναφορές κρίθηκαν στατιστικά σηµαντικά. Οι αντικειµενικές 

µετρήσεις, παρόλο που έδειξαν υπεροχή της πειραµατικής οµάδας σε σχέση µε την οµάδα 

ελέγχου, και ουσιαστική βελτίωση στην σπαστικότητα, δεν ήταν στατιστικώς σηµαντικές 

(Collin et al., 2007). 

Οι Wade et al. (2006) χορήγησαν σε ασθενείς µε ΠΣ, που είχαν εµφανίσει πολλαπλά 

συµπτώµατα συναφή µε την νόσο, φάρµακο βασιζόµενο στην κάνναβη (cannabis-based 

medicine), σε µία µακροχρόνια µελέτη. Η έρευνα διήρκησε κατά µέσο όρο 434 ηµέρες (εύρος 

21-814 ηµέρες), µε έλεγχο κάθε 8 εβδοµάδες. 24 ασθενείς αποσύρθηκαν από την µελέτη 

λόγω έλλειψης αποτελέσµατος, ενώ το 86% των ανεπιθύµητων ενεργειών που βίωσαν οι 

συµµετέχοντες ήταν ήπιας έως µέτριας σοβαρότητας. Οι περισσότερες ανεπιθύµητες 

ενέργειες αναφέρονταν σε στοµατικό πόνο, ίλιγγος, ναυτία, και διαταραχή του βλεννογόνου 

του στόµατος (oromucosal disorder). Αναφέρθηκαν και τρεις περιπτώσεις σοβαρών 
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επιπλοκών, µε επιληπτικές κρίσεις, πνευµονία από εισρόφηση (aspiration pneumonia) και 

γαστρεντερίτιδα. ∆εν παρατηρήθηκε σύνδροµο στέρησης ή αντοχή σε ασθενείς που διέκοψαν 

την θεραπεία, και µεγάλο ποσοστό αυτών (περίπου 88%) επανήλθαν στην συνέχεια στην 

µελέτη. Τα αποτελέσµατα έδειξαν ότι η θετική επίδραση του Sativex® στην σπαστικότητα, 

κυρίως, αλλά και σε άλλα συµπτώµατα προκαλούµενα από ΠΣ, συνέχισε να υπάρχει καθόλη 

τη διάρκεια της µελέτης, για όσους είχαν εξαρχής πλεονεκτήµατα από τη θεραπεία. Οι 

ερευνητές, παρά ταύτα, εφιστούν την προσοχή των ιατρών αλλά και των ερευνητών στην 

ανάγκη για συνέχεια των µελετών, καθώς αυτά τα περιστατικά που παρουσιάστηκαν µε 

σοβαρές ανεπιθύµητες ενέργειες ήταν ναι µεν λίγα, αλλά µε ιδιαίτερα βαρύνουσα σηµασία 

για την υγεία και την ακεραιότητα των πασχόντων. 

Σε άλλη, προγενέστερη έρευνα των Wade et al. (2004), συµµετείχαν ασθενείς µε ΠΣ 

που εµφάνιζαν ως συµπτώµατα τουλάχιστον ένα από τα παρακάτω: σπαστικότητα, σπασµοί, 

προβλήµατα κύστης, τρόµος και πόνος. Οι ασθενείς στους οποίους χορηγήθηκε το Sativex® 

παρουσίασαν βελτίωση στα συµπτώµατά τους, ενώ οι µετρήσεις που έγιναν για πιθανές 

γνωστικές διαταραχές, συναισθηµατικές διαταραχές, προβλήµατα ύπνου και κούρασης, και 

γενικής δυσλειτουργίας δεν έδειξαν στατιστικά σηµαντικές αλλαγές. Η αίσθηση µέθης που 

προκαλούταν στους συµµετέχοντες έπειτα από την λήψη του φαρµάκου ήταν σχετικά ήπια. 

Στην έρευνα των Zajicek et al. (2005) σε ασθενείς µε ΠΣ και προεξάρχοντα 

συµπτώµατα σπαστικότητας και µυϊκών δυσλειτουργιών, στους οποίους χορηγήθηκε από του 

στόµατος THC για διάρκεια 12 µηνών, φάνηκε ότι υπήρχε µικρή βελτίωση στην 

σπαστικότητα και την κινητική δυσλειτουργία. Βέβαια, και εδώ τα ερευνητικά δεδοµένα 

συγκρούονται µε την υποκειµενική αίσθηση των πασχόντων, οι οποίοι δήλωσαν ότι το 

φάρµακο βοήθησε ιδιαίτερα στην βελτίωση της συµπτωµατολογίας τους. 

Οι Zajicek et al. (2003) έλεγξαν την αποτελεσµατικότητα των κανναβινοειδών στην 

σπαστικότητα στην ΠΣ. Τα αποτελέσµατα της αντικειµενικής µέτρησης της σπαστικότητας 

έδειξαν ότι τα κανναβινοειδή δεν επέδρασαν καθόλου στην σπαστικότητα. Παρόλα αυτά, οι 

αυτοαναφορές των ασθενών έδωσαν µια διαφορετική οπτική στα γεγονότα: η πλειοψηφία 

των ατόµων που µετείχαν στις πειραµατικές οµάδες δήλωσαν ότι είχαν αισθητή βελτίωση στο 

σύµπτωµα αυτό. Η διάσταση αυτή µεταξύ αντικειµενικής µέτρησης και προσωπικής 

αίσθησης, η οποία υπάρχει σε πληθώρα µελετών, υποδεικνύει ότι πρέπει να 

επαναξιολογηθούν τα υπάρχοντα δεδοµένα, και από την πλευρά των ερευνητών και από την 

πλευρά των συµµετεχόντων. 

Σε αντίθεση µε τις παραπάνω µελέτες, υπάρχουν έρευνες που υποδεικνύουν 

αναποτελεσµατικότητα των κανναβινοειδών στην αντιµετώπιση της σπαστικότητας σε 

ασθενείς µε ΠΣ, γεγονός που περιπλέκει ακόµη περισσότερο την κατάσταση (Centonze et al., 

2009; Killestein et al., 2002). 
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Τα δεδοµένα που έχουµε µέχρι τώρα για την χρήση κανναβινοειδών στην 

σπαστικότητα είναι κατά πλειοψηφία θετικά, παρόλο που υπάρχουν µελέτες που δεν 

σηµειώνουν θετικά αποτλέσµατα. Από τα παραπάνω δεδοµένα υποδεικνύεται ότι η χρήση 

κανναβινοειδών µπορεί να βοηθήσει στην αποτελεσµατική αντιµετώπιση των κινητικών 

δυσλειτουργιών που παρουσιάζονται σε ασθενείς µε ΠΣ, κυρίως της σπαστικότητας, αν και 

επιπλέον έρευνες πρέπει να διεξαχθούν στο συγκεκριµένο πεδίο, εξαιτίας της διάστασης 

διαφόρων µελετών µεταξύ τους. Σε περιπτώσεις που η προϋπάρχουσα θεραπεία 

αντιµετώπισης της σπαστικότητας δεν είναι αποτελεσµατική, ίσως η θεραπεία µε 

κανναβινοειδή να µπορεί να φανεί ευεργετική. 

 

7.2.2 Κανναβινοειδή στην αντιµετώπιση του πόνου από ΠΣ 

Τα κανναβινοειδή δρουν ως αναλγητικά σε διάφορα είδη πόνου, µεταξύ αυτών και 

στον νευροπαθητικό πόνο ο οποίος είναι σύνηθες φαινόµενο στην ΠΣ. ∆ιάφορες µελέτες και 

κλινικές δοκιµές σε ασθενείς µε ΠΣ έχουν δείξει ότι συνθετικά ανάλογα της ∆9-THC, όπως η 

δροναβινόλη και η ναβινόλη, είναι αποτελεσµατικά στην αντιµετώπιση του πόνου. Γι’ αυτό 

και από το 2005 χρησιµοποιούνται στην ΠΣ τέτοια σκευάσµατα στον Καναδά (Russo, 2008). 

Μεγάλα ποσοστά ασθενών µε ΠΣ αυτοχορηγούν κανναβινοειδή, συνήθως υπό την φυτική 

τους µορφή (καθώς δεν είναι πάντα δυνατή η πρόσβαση σε φαρµακευτικά ανάλογα της ∆9-

THC), φτάνοντας έως και το 30% στην Ευρώπη για την αντιµετώπιση διαφόρων 

συµπτωµάτων, µεταξύ των οποίων και ο πόνος (Manzanares, Julian & Carrascosa, 2006). 

Ο πόνος που προκαλείται από την ΠΣ φάνηκε ότι µπορεί να αντιµετωπιστεί µε 

δροναβιλόνη και σε µελέτη των Svendsen, Jensen & Bach (2004). Χορηγήθηκε δροναβιλόνη 

σε δόσεις έως 10mg ηµερησίως για τρεις εβδοµάδες. Φάνηκε ότι ο πόνος µειώθηκε και το 

αίσθηµα ανακούφισης από τον πόνο ήταν υψηλότερο στην πειραµατική απ’ ό,τι στην οµάδα 

ελέγχου. Κατά τη διάρκεια της ενεργούς θεραπείας, οι ασθενείς εµφάνισαν ανεπιθύµητες 

ενέργειες, κυρίως ίλιγγο, κυρίως κατά την πρώτη εβδοµάδα της µελέτης. Οι ανεπιθύµητες 

ενέργειες ήταν ήπιες και ανεκτές από τους ασθενείς. 

Σε έρευνα των Conte et al. (2009), µετρήθηκε η αναλγητική δράση των 

κανναβινοειδών σε ασθενείς µε ΠΣ, µε σκοπό την µελέτη της επίδρασής τους στην 

ηλεκτροφυσιολογική αντίδραση του οργανισµού στα επιβλαβή ερεθίσµατα. Βρέθηκε ότι τα 

κανναβινοειδή δρουν αναλγητικά και σε αυτό το πρότυπο µέτρησης του πόνου. 

Μια µελέτη µε ασθενείς που πάσχουν από ΠΣ και την χρήση δροναβιλόνης για την 

αντιµετώπιση του κεντρικού νευροπαθητικού πόνου, µε µετεξέταση (follow up) έπειτα από 

δύο χρόνια, έδειξε ότι τα αποτελέσµατα ήταν θετικά. Ο νευροπαθητικός πόνος 

αντιµετωπίστηκε αποτελεσµατικά, και δεν εµφανίστηκε αντοχή ή εξάρτηση, σε όσους 

ολοκλήρωσαν το πρόγραµµα (28 άτοµα από τα 66 αρχικά). Παρόλα αυτά, ένα µεγάλο 

ποσοστό (92%) εµφάνισε ανεπιθύµητες ενέργειες όπως: ζαλάδα, ναυτία, και αίσθηµα µέθης 
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(intoxicationa), τα οποία όµως, κρίθηκαν ήπιας έως µέτριας σοβαρότητας (Rog, Nurmikko & 

Young, 2007). 

Οι Wissel et al. (2006) έλεγξαν την αποτελεσµατικότητα της µικρής ηµερήσιας δόσης 

(1mg/ ηµέρα) ναβιλόνης στον πόνο που προκαλείται από σπαστικότητα στην ΠΣ. Η µείωση 

του πόνου υπό την δράση της ναβιλόνης ήταν σηµαντική, αν και δεν επέδρασε στην 

σπαστικότητα, την κινητική λειτουργία και τις δραστηριότητες των συµµετεχόντων. Οι 

ανεπιθύµητες ενέργειες που σηµειώθηκαν ήταν αδυναµία κάτω άκρων και υπνηλία, σε µικρό 

όµως αριθµό συµµετεχόντων και σε ήπιο σχετικά βαθµό. Φαίνεται ότι η ναβιλόνη είναι ένας 

καλός θεραπευτικός στόχος, αφού επιδρά ακόµη και σε µικρές δόσεις και δεν επιφέρει βαριές 

ανεπιθύµητες ενέργειες. 

Οι Rog et al. (2005) µελέτησαν την επίδραση ενός σκευάσµατος που περιείχε THC 

και κανναβιδιόλη στην αντιµετώπιση του νευροπαθητικού πόνου που παρουσιάζεται στην 

ΠΣ. Η µελέτη διήρκησε τέσσερις εβδοµάδες και οι ασθενείς είχαν την ελευθερία να 

αυτοχορηγούν το φάρµακο (σπρέι) µέσω ψεκασµού στο στόµα έως και 48 φορές την ηµέρα. 

Στο τέλος της κλινικής δοκιµής φάνηκε ότι οι ασθενείς κατά µέσο όρο χρησιµοποιούσαν το 

σπρέι 9.6 φορές την ηµέρα, και η ένταση του πόνου είχε µειωθεί κατά πολύ. Επίσης, βοήθησε 

στην εξοµάλυνση του ύπνου και την αποφυγή διαταραχών του ύπνου, που κάποιοι από τους 

συµµετέχοντες βίωναν. Οι ανεπιθύµητες ενέργειες που εµφανίστηκαν ήταν ζαλάδα, 

ξηροστοµία και υπνηλία, αν και σε γενικές γραµµές οι ασθενείς φάνηκε ότι είχαν ανοχή. 

Σηµειώθηκε, επίσης, έλλειµµα στην χωρητικότητα µακρόχρονης µνήµης, γεγονός που 

υποδεικνύει την ανάγκη για συνέχιση της έρευνας και βελτιστοποίηση των φαρµακευτικών 

σκευασµάτων. 

Σε µελέτη των Wade et al. (2003) για την ικανή παρέµβαση σε νευρολογικά 

συµπτώµατα µε τη χρήση κανναβινοειδών, όπου τα σκευάσµατα ήταν THC, CBD, και THC-

CBD σε αναλογία 1:1, οι ασθενείς κατέγραφαν µόνοι τους την πρόοδο της 

συµπτωµατολογίας τους χρησιµοποιώντας κλίµακες, και στο τέλος της µελέτης ένας 

ανεξάρτητος κριτής εξέταζε την πρόοδο των συµπτωµάτων. Τα αποτελέσµατα έδειξαν ότι και 

τα τρία σκευάσµατα επιδρούσαν θετικά στην συµπτωµατολογία των ασθενών, ιδιαίτερα σε 

ό,τι αφορά στον πόνο. Βελτιώθηκαν επίσης, και άλλα συµπτώµατα όπως: δυσλειτουργία 

ελέγχου της κύστης, µυϊκοί σπασµοί και σπαστικότητα. Σε κάποιους από τους συµµετέχοντες 

εµφανίστηκαν ανεπιθύµητες ενέργειες, όπως: παροδική υπόταση και αίσθηση µέθης. Σε 

γενικές γραµµές οι ανεπιθύµητες ενέργειες δεν επηρέασαν σηµαντικά την γενική 

λειτουργικότητα των ασθενών. 

Σε µελέτη για την αντιµετώπιση του πόνου στην ΠΣ ελέγχθηκε η 

αποτελεσµατικότητα τριών σκευασµάτων κανναβινοειδών: της THC, της CBD, και του 

συνδυασµού THC-CBD σε αναλογία 1:1, σε µορφή υπογλώσσιου σπρέι. Φάνηκε ότι 

αποτελεσµατικότερη ήταν η χορήγηση της THC και ο πόνος µειώθηκε σε σηµαντικό βαθµό. 
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Οι ανεπιθύµητες ενέργειες ήταν οι αναµενόµενες, και αφορούσαν κυρίως την ενεργό φάση 

της θεραπείας, αλλά γενικά οι ασθενείς τα έκριναν ανεκτά και ήσσονος σηµασίας, ειδικά 

αυτοί που δεν ανταποκρίνονταν σε άλλη φαρµακοθεραπεία (Notcutt et al., 2004). 

Σε έρευνες έχει δειχθεί η αναλγητική επίδραση της κανναβιδιόλης και της 

κανναβιγερόλης, γεγονός που δίνει µια νέα κατεύθυνση στην έρευνα, και λύση στο πρόβληµα 

της ψυχοδραστικής φύσης της THC (Williamson & Evans, 2000). 

Μας είναι γνωστή η αναλγητική δράση των κανναβινοειδών, και ο µηχανισµός µέσω 

του οποίου ασκούν αυτήν την επίδραση (βλ. 4.2.6 και 6.2.1). Σε συνδυασµό µε τις 

αυτοαναφορές των πασχόντων από ΠΣ και των πειραµατικών δεδοµένων, δεν φαίνεται 

περίεργο το ότι σε διάφορες χώρες τα συνθετικά ανάλογα διαφόρων κανναβινοειδών 

χρησιµοποιούνται στην αντιµετώπιση του πόνου. Παρόλα αυτά, η αποτελεσµατικότητα των 

κανναβινοειδών στον πόνο που προκαλείται από την ΠΣ φαίνεται να διαφέρει από έρευνα σε 

έρευνα. Αυτό ίσως οφείλεται στην φύση του πόνου, στην σύσταση των σκευασµάτων που 

χρησιµοποιούνται, στους υποδοχείς στους οποίους στοχεύουν κ.ά. (Lienau et al., 2007). Αυτό 

υποδεικνύει την ανάγκη για περαιτέρω έρευνα, ούτως ώστε να αποσαφηνιστούν οι διαφορές 

τις οποίες µπορεί να βλέπουµε σε διάφορες έρευνες. 

 

7.2.3 Άλλα δευτερογενή συµπτώµατα στα οποία επιδρούν τα κανναβινοειδή 

Οι ασθενείς που πάσχουν από ΠΣ και κάνουν χρήση µαριχουάνας έχουν αναφέρει 

βελτίωση σε διάφορα από τα συµπτώµατά τους, πέρα από τα ήδη προαναφερθέντα. Φαίνεται 

ότι οι υποκειµενικές κρίσεις των ασθενών διαφέρουν από τις αντικειµενικές παρατηρήσεις 

των ερευνητών σε διάφορες µελέτες που έχουν γίνει. Οι περισσότερες από αυτές τις µελέτες, 

δε, χρησιµοποιούν κατά κύριο λόγο φαρµακευτικά ανάλογα της ∆9-THC, τα οποία συνήθως 

χορηγούνται από το στόµα, και λίγες είναι αυτές που εξετάζουν τις επιπτώσεις της 

καπνιζόµενης µαριχουάνας (Page & Verhoef, 2006). 

Έχει βρεθεί ότι έπειτα από την χορήγηση µαριχουάνας οι ασθενείς αναφέρουν 

εξασθένηση της σπαστικότητας, του τρόµου και της αταξίας (Meinck, Schonle & Conrad, 

1989), καθώς επίσης και καταστολή του εκκρεµοειδούς νυσταγµού (Schon et al., 1999). Σε 

άλλη έρευνα, παρόλο που οι ερευνητές παρατήρησαν µειωµένη ισορροπία και λάθος στάση 

σώµατος, οι ασθενείς δήλωσαν ότι βελτιώθηκαν τα κινητικά τους συµπτώµατα  (Greenberg et 

al., 1994). Πολύ συχνά αναφέρεται από τους ασθενείς ότι η χρήση µαριχουάνας τους βοηθάει 

όχι µόνο στα κινητικά ή στα προβλήµατα πόνου που αντιµετωπίζουν, αλλά και στα 

προβλήµατα ύπνου, στη συναισθηµατική δυσλειτουργία, και σε διάφορα ψυχολογικά 

ζητήµατα που τους απασχολούν (Page et al., 2003; Consroe et al., 1997). 

Χορηγήθηκε THC από του στόµατος σε ασθενείς µε ΠΣ που υπέφεραν από 

επιτακτική ακράτεια, ούτως ώστε να ελεγχθεί αν µπορεί να επιδράσει θετικά στο σύµπτωµα 

χωρίς να επηρεάσει την κένωση. Οι συµµετέχοντες χωρίστηκαν σε τρεις οµάδες: την οµάδα 
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ελέγχου που λάµβανε placebo, την οµάδα που λάµβανε THC σε περιεκτικότητα 38%, και την 

οµάδα που λάµβανε THC σε περιεκτικότητα 33%. Οι συµµετέχοντες συµπλήρωναν 

ηµερολόγια ακράτειας. Και οι δύο πειραµατικές οµάδες είχαν θετικά αποτελέσµατα, 

στατιστικώς σηµαντικά, γεγονός που αντικρούει προηγούµενα αποτελέσµατα άλλης µελέτης, 

υποδεικνύοντας την ανάγκη για περαιτέρω έρευνες στον τοµέα αυτό (Freeman et al., 2006). 

Σε µελέτη µε ασθενείς που έπασχαν από ΠΣ και εµφάνιζαν συµπτώµατα του 

κατώτερου ουροποιητικού συστήµατος, τους χορηγήθηκαν φαρµακευτικά σκευάσµατα THC 

και CBD (2,5mg ανά ηµέρα σε µορφή σπρέι, και για τα δύο φάρµακα) για οχτώ εβδοµάδες, 

και ακολουθήθηκε θεραπεία µόνο µε THC για άλλες οχτώ εβδοµάδες (2,5mg). Στο τέλος της 

θεραπείας φάνηκε ότι η επιτακτική ανάγκη ούρησης, ο αριθµός και ο όγκος των επεισοδίων 

ακράτειας, η συχνότητα ούρησης και η νυκτουρία µειώθηκαν αρκετά και το αποτέλεσµα 

αυτό κρίθηκε στατιστικώς σηµαντικό. Οι αυτοαναφορές των συµµετεχόντων σε σχέση µε την 

σπαστικότητα, τον πόνο και την ποιότητα του ύπνου βελτιώθηκαν, επίσης, µε προεξάρχον το 

σύµπτωµα του πόνου, που φάνηκε τα αποτελέσµατα να διήρκησαν καιρό µετά την διακοπή 

της θεραπείας. Οι ανεπιθύµητες ενέργειες κρίθηκαν ήπιες και ήσσονος σηµασίας (Brady et 

al., 2004). 

Σε έρευνα για την συµµετοχή των υποδοχέων κανναβινοειδών σε δυσλειτουργίες του 

κατώτερου ουροποιητικού συστήµατος, φάνηκε ότι υπήρξε αυξηµένη πυκνότητα CB1 

υποδοχέων σε ιστούς του ουροποιητικού συστήµατος, και συσχετίσθηκε θετικά µε το επίπεδο 

πόνου, υποδεικνύοντας την πιθανή θεραπευτική δράση των κανναβινοειδών σε τέτοιου 

είδους διαταραχές. Μερικοί ασθενείς µε ΠΣ εµφανίζουν συµπτώµατα πόνου ή ακράτειας, και 

γενικότερης δυσλειτουργίας του κατώτερου ουροποιητικού συστήµατος, κάνοντας την χρήση 

κανναβινοειδών µια ιδιαίτερα ελκυστική λύση για τέτοιου είδους προβλήµατα (Mukerji et al., 

2010). 

Σε µία µελέτη περίπτωσης, ασθενούς µε ΠΣ που παρουσίασε παροξυσµική δυστονία, 

φωνητικά τικ, προβλήµατα ύπνου και εθισµό στην κάνναβη, βρέθηκε ότι η χορήγηση 

δροναβιλόνης µείωσε την επιθυµία χρήσης κάνναβης, βελτίωσε τον ύπνο και την 

παροξυσµική δυστονία, και µείωσε την συχνότητα φωνητικών τικ. Επίσης, δεν αναφέρθηκε 

αίσθηµα «ανεβάσµατος» από την χρήση δροναβιλόνης, και η παράνοµη χρήση κάνναβης 

µειώθηκε δραµατικά (Deutsch et al., 2008). 

Κλινικές δοκιµές στις οποίες χορηγήθηκαν σε ασθενείς µε ΠΣ THC, ναβιλόνη ή 

κάνναβη έδειξαν ότι οι ασθενείς ανακουφίστηκαν από συµπτώµατα πόνου, σπαστικότητας, 

νυκτουρίας και τρόµου. Αντίστοιχα ευρήµατα είχαν και οι ερευνητές στις ίδιες κλινικές 

µελέτες. Εργαστηριακά ευρήµατα δείχνουν ότι η καταπολέµηση αυτών των συµπτωµάτων 

προέρχεται από την δράση των φαρµάκων στους CB1 και CB2 υποδοχείς των 

κανναβινοειδών. Σε πειραµατικά µοντέλα της νόσου έχει βρεθεί αυξηµένη παραγωγή και 
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δραστηριότητα ενδογενών κανναβινοειδών στον νευρικό ιστό, δείχνοντας την άµεση 

εµπλοκή του συστήµατος στην νόσο (Pertwee, 2002). 

 Οι Murillo-Rodriguez et al. (1998) σε µελέτη τους έδειξαν ότι η 

ενδοεγκεφαλοκοιλιακή χορήγηση αναντιµιδίου προκάλεσε αύξηση στον ύπνο βραδέων 

κυµάτων 2, στον ύπνο REM και στην κινητική δραστηριότητα, αλλά δεν επηρέασε τον ουδό 

του πόνου, και µείωσε την επαγρύπνηση (wakefulness) καθώς και την διαδικασία παγίωσης 

µνηµών. Το γεγονός ότι ο πόνος δεν επηρεάστηκε, ίσως υποδεικνύει µια περιφερική 

λειτουργία των κανναβινοειδών. Αυτή η δράση του ανανταµιδίου υποδεικνύει µια επιπλέον 

πιθανή θεραπευτική του ιδιότητα σε ασθενείς µε ΠΣ που βιώνουν προβλήµατα ύπνου. 

Σε πολλούς ασθενείς η συχνότητα χρήσης εξαρτάται από την συχνότητα και την 

ένταση των συµπτωµάτων. Συχνή είναι και η χρήση για καταστολή του στρες και αγχόλυση 

(Page & Verhoef, 2006). Στα φυσικά συµπτώµατα στα οποία η χρήση κάνναβης µπορεί να 

φανεί αποτελεσµατική συµπεριλαµβάνονται και τα εξής: ναυτία, δυσλειτουργία του πεπτικού 

και του ουροποιητικού συστήµατος, µούδιασµα, κόπωση, ανορεξία, σεξουαλικές 

δυσλειτουργίες (Page & Verhoef, 2006; Pryce & Baker, 2005; Wade et al., 2004; Zajicek et 

al., 2003). Υπάρχουν αναφορές και για βελτίωση της νυκτουρίας (nocturia), αλλά και για 

µείωση των υποτροπών. Σύµφωνα µε την υποκειµενική αίσθηση των ασθενών τα 

αποτελέσµατα των κανναβινοειδών υπερτερούν στη µορφή καπνιζόµενης µαριχουάνας, σε 

σχέση µε τη χορήγηση µέσω ειδικών φαρµακευτικών σκευάσµατων (Pacher et al., 2008). 

Αυτό, βέβαια, µπορεί να οφείλεται και στην αίσθηση «ανεβάσµατος» (high) που προκαλεί η 

µαριχουάνα (Page & Verhoef, 2006), αν και δεν πρέπει να ξεχνάµε και την 

φαρµακοδυναµική/φαρµακοκινητική των ψυχοδραστικών συστατικών της κάνναβης (βλ. 

ενότητα 5.1). 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΟΓ∆ΟΟ:  ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΑ ΚΑΙ ΠΕΡΙΟΡΙΣΜΟΙ ΣΤΗΝ ΧΡΗΣΗ 

ΚΑΝΝΑΒΙΝΟΕΙ∆ΩΝ ΣΤΗΝ ΠΣ 

 

Αν και η χρήση κάνναβης είναι περιορισµένη και σε πολλές χώρες παράνοµη, είναι 

γνωστό ότι σχετικά υψηλά ποσοστά ατόµων µε ΠΣ την χρησιµοποιεί ούτως ώστε να 

αντιµετωπίσει κάποια δευτερογενή συµπτώµατα της νόσου. Από τις παραπάνω ενότητες, 

φάνηκε ότι τα κανναβινοειδή αποτελούν πιθανό θεραπευτικό στόχο στην περίπτωση της ΠΣ, 

τόσο για πρωτογενή όσο και για δευτερογενή συµπτώµατα. Παρόλα αυτά, πολλοί 

ισχυρίζονται ότι η χρήση κανναβινοειδών είναι επίφοβη όχι µόνο λόγω της πιθανότητας 

κατάχρησης και εξάρτησης, αλλά και εξαιτίας των επιπτώσεών τους στις γνωστικές 

λειτουργίες. ∆εν πρέπει, επίσης,  να ξεχνάµε τις περιπτώσεις εµφάνισης ψυχωτικών 

διαταραχών, έπειτα από χρήση κάνναβης, σε άτοµα µε γενετική προδιάθεση στην ψύχωση, 

και την συνοσηρότητα µε άλλες ψυχικές διαταραχές, όπως η κατάθλιψη (Johns, 2001). 

Η εξάρτηση από κανναβινοειδή δεν αναφέρεται συχνά, και το σύνδροµο στέρησης 

είναι σχετικά ήπιο (βλ. έκτο κεφάλαιο). Αν και κανείς δεν µπορεί να απορρίψει την 

πιθανότητα εξάρτησης από τέτοιου είδους σκευάσµατα σε ασθενείς, δεν µπορούµε να 

προδικάσουµε αυτήν την κατάληξη, ειδικά, αν λάβουµε υπόψη µας το ιατρικό πλαίσιο 

χορήγησης, τα νέα φάρµακα που κυκλοφορούν είτε σε µορφή δισκίου είτε σε σπρέι, χωρίς να 

παραπέµπουν σε κάτι το οποίο είναι ουσία κατάχρησης και την συχνή ιατρική 

παρακολούθηση των ασθενών µε ΠΣ, ούτως ώστε να υπάρχει σιγουριά ως προς την «σχέση» 

ασθενούς µε το φάρµακό του (Degenhardt & Hall, 2008). 

Παρακάτω αναλύονται τα κύρια µειονεκτήµατα της χρήσης κανναβινοειδών στην 

ΠΣ, και ακολουθεί συνολική αποτίµηση των δεδοµένων. 

 

8.1 Γνωστικά ελλείµµατα προκαλούµενα από τα κανναβινοειδή στην ΠΣ 

Τα ευρήµατα που έχουµε µέχρι στιγµής σε σχέση µε τα νευροψυχολογικά ελλείµµατα 

που δηµιουργούνται από την χρήση κάνναβης προέρχονται κυρίως από άτοµα που κάνουν 

ψυχαγωγική χρήση, µε ό,τι αυτό συνεπάγεται· δηλαδή, άτακτα χρονικά διαστήµατα χρήσης, 

κατάχρηση, σκευάσµατα αµφιβόλου ποιότητας και ποικίλης περιεκτικότητας κ.ά. ∆εν 

µπορούµε να συνεπάγουµε άµεσα ότι η χρήση φαρµακευτικών αναλόγων των δραστικών 

ουσιών της κάνναβης θα έχει την ίδια επίδραση στους ασθενείς µε ΠΣ. Τα µέχρι στιγµής 

δεδοµένα από άτοµα που πάσχουν από ΠΣ και κάνουν χρήση κάνναβης, (είτε αυτό-

θεραπευτικά, είτε υπό ιατρική παρακολούθηση, είτε τους χορηγούνται τα φάρµακα που ήδη 
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κυκλοφορούν σε διάφορες χώρες) είναι αντικρουόµενα. Σίγουρα, σε µία ασθένεια που 

πλήττει τον εγκέφαλο, όπως είναι η ΠΣ δεν µπορούµε να δεχθούµε αψήφιστα τα πιθανά 

σωρευτικά προβλήµατα που µπορεί να προκαλέσουν τα κανναβινοειδή, ειδικά στις γνωστικές 

λειτουργίες. Η µακροχρόνια χρήση κάνναβης µπορεί να επιφέρει γνωστικές δυσλειτουργίες 

που επιµένουν για καιρό µετά τη χρήση κάνναβης αλλά δεν είναι γνωστή και επιβεβαιωµένη 

η χρονική περίοδος. Ο εθισµός που προκαλείται είναι µετρίου βαθµού, και σε καµία 

περίπτωση δεν συγκρίνεται µε τον εθισµό από κοκαΐνη, ηρωίνη, αλκοόλ και νικοτίνη. Οι 

γνωστικές δυσλειτουργίες αποτελούν έναν παράγοντα ανάσχεσης της χρήσης κανναβινοειδών 

σε ασθενείς µε ΠΣ (Taylor, 1998). 

Υπάρχουν δεδοµένα ότι η µακρόχρονη χρήση κάνναβης στον γενικό πληθυσµό 

προκαλεί διάφορες γνωστικές δυσλειτουργίες (Solowij & Michie, 2007; Grant et al., 2003; 

βλ. ενότητες 5.2.2 και 5.2.3), οι οποίες µπορεί να είναι και πιο επιβαρυµένες σε περιπτώσεις 

νόσων του ΚΝΣ. Η χρονική διάρκεια των επιδράσεων αυτών διαφέρει ανάλογα µε τη 

δοσολογία, την διάρκεια χρήσης, την περιεκτικότητα των σκευασµάτων σε ψυχοδραστικά 

συστατικά, την ηλικία έναρξης χρήσης, την οδό χορήγησης, και αναφέρεται πλήρως 

αναστρέψιµα έως και µόνιµα νευροψυχολογικά ελλείµµατα (Papathanasopoulos et al., 2008). 

Τα κύρια νευροψυχολογικά ελλείµµατα που προκαλούνται από την χρήση κάνναβης αφορούν 

στην µνήµη, την µάθηση, την προσοχή και τις επιτελικές λειτουργίες, αν και η περίοδος που 

επιµένουν µετά την διακοπή χρήσης ποικίλει. 

Οι γνωστικές διεργασίες στην ΠΣ παρουσιάζουν ελλείµµατα, σε µεγάλο ποσοστό 

ασθενών, που αγγίζει µέχρι και το 50%, τα οποία φαίνεται ότι δυσχεραίνουν την κοινωνική 

και επαγγελµατική ζωή των πασχόντων (Calabrese, 2006; Rao et al., 1991). Οι τοµείς των 

γνωστικών λειτουργιών που πλήττονται, ποικίλουν ανάλογα µε τον τύπο της ΠΣ (Zakzanis, 

2000). Αν και δεν υπάρχει κάποιο συγκεκριµένο µοτίβο εµφάνισης νευροψυχολογικών 

ελλειµµάτων, φαίνεται ότι κυρίως εξασθενούν η ταχύτητα επεξεργασίας πληροφοριών και η 

λεκτική µνήµη (Calabrese, 2006; Denney, Sworowski & Lynch, 2005). Εκτός αυτών, 

φαίνεται να επηρεάζονται η µνήµη εργασίας, οι επιτελικές λειτουργίες και η λεκτική και 

σηµασιολογική ευχέρεια (Henry & Beatty, 2006; Litvan et al., 1988). Αυτές οι 

δυσλειτουργίες συνδέονται µε τις εγκεφαλικές βλάβες που ακολουθούν την ΠΣ, καθώς και µε 

την εµφάνιση διαταραχών της διάθεσης, όπως κατάθλιψη, που έχουν ως βασικό σύµπτωµα 

την εµφάνιση νευροψυχολογικών ελλειµµάτων (Papathanasopoulos et al., 2008). 

Σε κλινικές δοκιµές συνθετικών αναλόγων της ∆9-THC σε ασθενείς µε ΠΣ για την 

αντιµετώπιση του πόνου και της σπαστικότητας, φάνηκε ότι οι ανεπιθύµητες ενέργειες ήταν 

πολύ λίγες και επηρέασαν µικρό ποσοστό των συµµετεχόντων (Zajicek et al., 2003; Zajicek 

et al., 2005). Τα δεδοµένα που έχουµε από διάφορες κλινικές δοκιµές είναι αντικρουόµενα: 

φαίνεται ότι κάποιες νευροψυχολογικές λειτουργίες επηρεάζονται από την χρήση 

κανναβινοειδών στην ΠΣ, όπως η προσοχή, η µακρόχρονη µνήµη, η ψυχοκινητική ταχύτητα. 
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Βέβαια, σε άλλες µελέτες οι αλλαγές αυτές δεν ήταν στατιστικά σηµαντικές, ενώ κλινικές 

δοκιµές µε φάρµακα χαµηλής περιεκτικότητας σε κανναβινοειδή δεν αναφέρουν ούτε 

βραχυπρόθεσµα ούτε µακροπρόθεσµα νευροψυχολογικά ελλείµµατα (Papathanasopoulos et 

al., 2008). 

Σε πρόσφατη µελέτη των Aragona et al. (2009) σε ασθενείς µε ΠΣ που δεν είχαν 

κάνει ξανά χρήση κάνναβης (cannabionid-naïve), χορηγήθηκε το σκεύασµα Sativex® 

(περιέχει ∆9-THC και κανναβιδιόλη), για οχτώ εβδοµάδες, και αξιολογήθηκε η ανάπτυξη 

ψυχοπαθολογικών συµπτωµάτων και νευροψυχολογικών ελλειµµάτων. Στο τέλος της 

θεραπείας δεν υπήρχαν στατιστικώς σηµαντικές διαφορές ανάµεσα στην οµάδα ελέγχου και 

στην πειραµατική οµάδα, σε καµία από τις µετρήσεις για την ανάπτυξη ψυχοπαθολογίας ή τα 

νευροψυχολογικά ελλείµµατα. Οι συµµετέχοντες δεν δήλωσαν κάποια ανεπιθύµητη ενέργεια, 

ούτε σηµειώθηκε τάση κατάχρησης ή σύνδροµο στέρησης. Βέβαια, αυξηµένα επίπεδα 

κανναβινοειδών στο αίµα συσχετίστηκαν θετικά µε τα σκορ σε κλίµακες που µετρούσαν την 

διαπροσωπική ευαισθησία (interpersonal sensitivity), τις παρανοϊκές τάσεις (paranoiac 

tendencies) και της επιθετική συµπεριφορά (aggressive behavior). Το τελευταίο γεγονός 

µπορεί να υποδεικνύει ότι η χρήση µεγαλύτερων δόσεων από αυτές που χρησιµοποιούνται 

στην ιατρική πρακτική, µπορεί να επιφέρουν κάποιες αλλαγές στην συµπεριφορά των 

ασθενών. 

Σε µελέτη της ικανότητας οδήγησης ασθενών µε ΠΣ στους οποίους χορηγούνταν 

ναβιλόνη (2mg/ηµερισίως), για την καταπολέµηση κινητικών δυσλειτουργιών 

(σπαστικότητα, τρόµος, κ.ά.), σε διάστηµα 4 εβδοµάδων, µετρήθηκαν 5 νευροψυχολογικές 

λειτουργίες: χρόνος αντίδρασης, µνήµη εργασίας, διασπασµένη προσοχή (divided attention), 

ψυχοκινητική ταχύτητα και γνωστική ευελιξία. Καµία από αυτές τις λειτουργίες δεν φάνηκε 

να επηρεάστηκε από την χορήγηση κανναβινοειδών, ενώ υπήρξε βελτίωση στις κινητικές 

δυσλειτουργίες (Kurzthaler et al., 2005). 

Σε έρευνα που έγινε για την επίδραση της κάνναβης στις γνωστικές λειτουργίες σε 

ασθενείς µε ΠΣ, βρέθηκε ότι η οµάδα των ασθενών που έκανε χρήση κάνναβης, ως µέσο 

αυτοθεραπείας, σηµείωσε πολύ χειρότερη επίδοση από την οµάδα των ασθενών που δεν 

έκαναν χρήση. Πολύ πιθανόν είναι αυτά τα αποτελέσµατα να οφείλονται στην χρήση εκτός 

ιατρικού-θεραπευτικού πλαισίου, αλλά και στην ποιότητα ή την περιεκτικότητα της κάνναβης 

(Honarmand et al., 2011). 

Η χρήση µαριχουάνας συνήθως γίνεται στα πλαίσια αυτό-θεραπείας από τους 

ασθενείς, και φαίνεται ότι δηµιουργεί οξέα (acute) δυσάρεστα συµπτώµατα, όπως µειωµένη 

νοητική διαύγεια, µειωµένη ικανότητα συγκέντρωσης, δυσκολία ανάκλησης και µάθησης 

(Page & Verhoef, 2006), τα οποία οφείλονται στην δράση των κανναβινοειδών στο ΚΝΣ (βλ. 

ενότητα 5.2). Τα δεδοµένα που έχουµε σε σχέση µε τα νευροψυχολογικά ελλείµµατα στην 

ΠΣ είναι λίγα. ∆εν γνωρίζουµε κατά πόσο τα αποτελέσµατα σε νευροψυχολογικές δοκιµασίες 
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σε ασθενείς µε ΠΣ που χρησιµοποιούν κανναβινοειδή προέρχονται από την νόσο, από τη 

θεραπεία ή είναι συσσωρευτικό αποτέλεσµα και των δύο. Τα γνωστικά ελλείµµατα που 

προκαλεί η µακροχρόνια χρήση κάνναβης έχουν φανεί σε διάφορες µελέτες. Παρόλα αυτά, 

δεν ξέρουµε κατά πόσον τα φαρµακευτικά σκευάσµατα που χρησιµοποιούνται σε ασθενείς, 

και συνήθως σε χαµηλότερες δόσεις από αυτές που χρησιµοποιούν οι ψυχαγωγικοί χρήστες, 

µπορούν να επιφέρουν προβλήµατα στις γνωστικές λειτουργίες, και κατά πόσον η βαρύτητά 

τους κρίνεται σηµαντική. Μια πιθανή συσσωρευτική επίδραση της νόσου και των 

κανναβινοειδών µπορεί να δηµιουργήσει κρίσιµη κατάσταση σε κάποιον ασθενή, ειδικά αν 

προϋπάρχει ελλειµµατικό υπόβαθρο. Χρειάζεται περαιτέρω έρευνα σε αυτόν τον τοµέα για 

να εξακριβωθεί η ακριβής προέλευση των γνωστικών ελλειµµάτων που µπορεί να 

προκληθούν σε ασθενείς µε ΠΣ που κάνουν χρήση κανναβινοειδών. 

 

8.2 Ψυχικές διαταραχές προκαλούµενες από κανναβινοειδή στην ΠΣ 

Στην νόσο της ΠΣ δηµιουργούνται δευτερευόντως, είτε ως απόρροια εγκεφαλικών 

βλαβών, είτε ως απόρροια της µειωµένης λειτουργικότητας των πασχόντων, ψυχικές 

διαταραχές, που παρεµβαίνουν άµεσα στην ζωή τους, αλλά και στην ζωή του κοινωνικού 

τους περιβάλλοντος. Τα ποσοστά κατάθλιψης, διαταραχών της διάθεσης και άλλων ψυχικών 

νοσηµάτων είναι ιδιαίτερα αυξηµένα στην ΠΣ, σε σχέση όχι µόνο µε τον γενικό πληθυσµό 

αλλά και µε άλλες νευρολογικές νόσους και χρόνιες παθήσεις (Wilken & Sullivan, 2007). 

Η ΠΣ προκαλεί διάφορες νευροψυχολογικές δυσλειτουργίες που αφορούν ένα ευρύ 

φάσµα λειτουργιών, όπως: η προσοχή, η µνήµη, η µάθηση, οι επιτελικές λειτουργίες, η 

ταχύτητα επεξεργασίας πληροφοριών, η οπτική αντίληψη και η γλωσσική ικανότητα. Επίσης, 

φαίνεται δευτερογενώς να προκαλούνται ψυχοπαθολογικές καταστάσεις, που αφορούν 

κυρίως το συναίσθηµα και τη διάθεση, και επηρεάζουν την ποιότητα ζωής και την 

λειτουργικότητα των ασθενών (Pinkston & Alekseeva, 2006). Πέρα από την κατάθλιψη, 

φαινόµενο συχνό στην ΠΣ, έχουν παρατηρηθεί και άλλες ψυχικές διαταραχές, όπως διπολική 

διαταραχή, σληρωτική ευφορία (euphoria sclerotica), άγχος και διαταραχές προσωπικότητας. 

Συνήθως, οι ιατροί δεν διαγιγνώσκουν τέτοιου είδους διαταραχές, µε αποτέλεσµα να µην 

αντιµετωπίζονται θεραπευτικά (Iakovides & Andreoulakis, 2011). 

∆υστυχώς, δεν έχουµε δεδοµένα για την πιθανή σωρευτική δράση στα 

ψυχοπαθολογικά προβλήµατα των κανναβινοειδών στην ΠΣ. Σε έρευνα των Aragona et al. 

(2009) όπου οι συµµετέχοντες ακολουθούσαν θεραπεία µε κανναβινοειδή για αντιµετώπιση 

δευτερογενών συµπτωµάτων της ΠΣ, δεν φάνηκε έπειτα από τη θεραπεία τους να εµφάνισαν 

ψυχοπαθολογικά προβλήµατα. Βέβαια, σηµειώθηκαν αυξηµένα σκορ σε δοκιµασίες που 

µετρούσαν την επιθετική συµπεριφορά, τις παρανοϊκές τάσεις και την διαπροσωπική 

ευαισθησία, τα οποία όµως δεν ήταν στατιστικώς σηµαντικά. 
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Τα δεδοµένα που έχουµε σε σχέση µε την κάνναβη, είναι ότι µπορεί να προδιαθέσει 

ψυχωτικά επεισόδια ή άλλες ψυχοπαθολογικές καταστάσεις, χωρίς όµως να γνωρίζουµε αν τα 

κανναβινοειδή στα πλαίσια ιατρικής χρήσης µπορούν να προκαλέσουν ανάλογες 

συµπεριφορές. Φαίνεται ότι τα φαρµακευτικά σκευάσµατα που χρησιµοποιούνται στην ΠΣ 

και στηρίζονται στην κάνναβη δεν προκαλούν κατάθλιψη ή ψυχωτικές διαταραχές, καθώς 

διαφέρουν στη σύσταση και µερικές φορές στα σηµεία δράσης (Smith, 2005). 

∆εν µπορούµε να απορρίψουµε το ενδεχόµενο η κάνναβη και τα κανναβινοειδή να 

συµβάλλουν στην εµφάνιση ψυχοπαθολογικών καταστάσεων, ειδικά αν προϋπάρχουν 

αντίστοιχες καταστάσεις, είτε πριν είτε έπειτα από την εµφάνιση της νόσου. Ειδικά σε 

περιπτώσεις αυξηµένου κινδύνου εµφάνισης ψυχωτικών ή άλλων ψυχολογικών διαταραχών, 

πρέπει να γίνεται εκτενής αξιολόγηση της θεραπευτικής αξίας, έναντι των πιθανών 

προβληµάτων που µπορεί να προκαλέσουν, ούτως ώστε να αποφευχθούν οι όποιες αρνητικές 

συνέπειες των κανναβινοειδών. 

 

8.3 Συνολική αποτίµηση της χρησιµότητας των κανναβινοειδών στην ΠΣ 

Στα παραπάνω κεφάλαια αναλύθηκαν οι δράσεις των κανναβινοειδών στα διάφορα 

πρωτογενή και δευτερογενή συµπτώµατα της ΠΣ. Φάνηκαν οι θετικές και οι αρνητικές τους 

επιδράσεις σε κλινικό επίπεδο, αλλά και οι δυσκολίες και τα αδιέξοδα που έχουν ανακύψει 

στον τοµέα της έρευνας. Φαίνεται ότι τα κανναβινοειδή δρουν ως ανοσοκατασταλτικά, 

γεγονός ιδιαίτερα θετικό στην περίπτωση της ΠΣ, που αποτελεί αυτοάνοσο νόσηµα. Επίσης, 

η δράση τους είναι νευροπροστατευτική και αντιφλεγµονώδης, εµποδίζοντας κατ’ αυτόν τον 

τρόπο την εξέλιξη της νόσου. Η δράση τους στον πόνο και τις κινητικές διαταραχές, ιδίως 

την σπαστικότητα, που χαρακτηρίζουν την νόσο αυτή είναι θετική στις περισσότερες 

περιπτώσεις. Αυτά τα δεδοµένα στηρίζονται και από ερευνητική και από κλινική σκοπιά, 

χωρίς όµως να θεωρούµε ότι αποτελούν θέσφατα, καθότι δεν έχουν αποδειχθεί καθολικά και 

διαχρονικά όλες αυτές οι δράσεις. 

Η χρήση µαριχουάνας ή κανναβινοειδών για τον πόνο και την σπαστικότητα στην ΠΣ 

είναι κατά γενική οµολογία ευεργετική, αν και υπάρχουν δεδοµένα που δεν υποδεικνύουν την 

δράση της αυτή. Βέβαια, δεν µπορούµε να είµαστε σίγουροι ότι τέτοια σκευάσµατα είναι 

πανάκεια, καθώς δηµιουργούν γνωστικά ελλείµµατα στην αντίληψη του χρόνου, στην χωρική 

απόσταση, στην επαγρύπνηση, στην µνήµη και στην νοητική εργασία, αν και δεν ξέρουµε 

κατά πόσο αυτά επιµένουν µετά την διακοπή χρήσης (Carlini, 2004). 

Τα αποτελέσµατα των µελετών είναι αντικρουόµενα πολλές φορές. Αυτό οφείλεται 

σε διάφορους παράγοντες: από τις δοκιµασίες ελέγχου, τη µεθοδολογία και το δείγµα, µέχρι 

τις προσωπικές αντιλήψεις των υποκειµένων και τις δόσεις των φαρµάκων που 

χρησιµοποιούνται. Στην µελέτη της σπαστικότητας, ιδιαιτέρως, έχουν παρατηρηθεί µεγάλες 

αποκλίσεις µεταξύ αντικειµενικών µετρήσεων και υποκειµενικών αισθηµάτων. Ίσως οι 
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κλίµακες µέτρησης της σπαστικότητας χρειάζεται να επαναξιολογηθούν. Πιθανώς, τα 

υποκειµενικό αίσθηµα «ανεβάσµατος» των συµµετεχόντων που βρίσκονται υπό την επήρεια 

κανναβινοειδών να µεταβάλει την αντίληψή τους για την βελτίωση των συµπτωµάτων. 

Πιθανώς οι παρατηρητές και οι ερευνητές να µην χρησιµοποιούν τις σωστές µεθόδους 

µέτρησης των συµπτωµάτων. Πάντως, πρέπει να γίνουν αλλαγές και εκτεταµένη έρευνα ως 

προς τις αποκλίσεις αυτές, ούτως ώστε να µπορούµε να µιλάµε µε αντικειµενικά κριτήρια 

µέτρησης. 

Οι αποκλίσεις που βλέπουµε µεταξύ εργαστηριακών µελετών και κλινικών δοκιµών 

είναι σχετικά αναµενόµενες. Στις έρευνες µε ζώα εργαστηρίου µπορούµε να ελέγξουµε όλες 

τις παραµέτρους και να ερευνήσουµε την συγκεκριµένη πτυχή που µας ενδιαφέρει 

αντικειµενικά, χωρίς εξωτερικές παρεµβολές. Στις µελέτες, όµως, µε ανθρώπους, δεν έχουµε 

αυτήν την ευχέρεια. Οι άνθρωποι είναι ιδιαίτερα πολύπλοκοι οργανισµοί, που επηρεάζονται 

από εκατοµµύρια ερεθίσµατα, µε αποτέλεσµα πολλές φορές την διάσταση µεταξύ αυτών των 

δύο ειδών ερευνών. Επίσης, δεν πρέπει να ξεχνάµε ότι, ναι µεν η τεχνολογία έχει εξελιχθεί σε 

πολύ µεγάλο βαθµό, αλλά σίγουρα δεν έχει φτάσει τόσο µακριά, ούτως ώστε να µπορούµε να 

µιλήσουµε για σίγουρα αντικειµενικά ευρήµατα σε µελέτες µε ανθρώπους, ειδικά όταν 

µιλάµε για ψυχολογικές ή συµπεριφορικές διεργασίες. 

Οι περισσότερες έρευνες που έχουν διεξαχθεί χρησιµοποιούν τα συνθετικά ανάλογα 

της THC και όχι το φυτό της κάνναβης, όπως χρησιµοποιείται από ασθενείς µε ΠΣ ως µέσο 

αυτοθεραπείας. Ίσως τα αποτελέσµατα από το κάπνισµα µαριχουάνας να διαφέρουν από 

αυτά των φαρµακευτικών σκευασµάτων, εξαιτίας σύστασης ή και φαρµακοκινητικής. Αυτό 

φαίνεται και από τις αυτοαναφορές των ασθενών, που προτιµούν την χρήση κάνναβης από 

την λήψη ναβιλόνης, γιατί θεωρούν ότι τους βοηθά να αντεπεξέρχονται και τα συνοδά 

αισθήµατα άγχους ή κατάθλιψης. Τα συνθετικά ανάλογα των ψυχοδραστικών συστατικών 

της κάνναβης µπορεί να µην έχουν όλες τις ανεπιθύµητες ενέργειες του φυτού (όταν αυτό 

καπνίζεται), αλλά απ’ ό,τι φαίνεται πάσχουν σε αποτελεσµατικότητα συγκριτικά µε το 

κάπνισµα µαριχουάνας. Πάντως, οι ανεπιθύµητες ενέργειες της χρήσης κάνναβης 

συµπεριλαµβάνουν κρίσεις πανικού και άγχους, οι οποίες είναι πιο συχνές σε άτοµα 

µεγαλύτερης ηλικίας, και θα πρέπει να λαµβάνονται σοβαρά υπόψη. Παρουσιάζεται µέτρια 

µείωση ικανότητας οδήγησης και χρήσης µηχανηµάτων, και γνωστικά προβλήµατα κυρίως 

στην µνήµη και την προσοχή (Williamson & Evans, 2000). 

Μεγάλος αριθµός των ερευνών που δηλώνει ευεργετική δράση των κανναβινοειδών 

στην ΠΣ και τα συµπτώµατά της προέρχεται από αυτοαναφορές των συµµετεχόντων, τα 

οποία έρχονταν σε αντιπαράθεση µε τις παρατηρήσεις και µετρήσεις των ερευνητών. Αυτό 

δεν µπορούµε να το δεχθούµε αψήφιστα: είτε οι µετρήσεις των ερευνητών και τα εργαλεία 

που χρησιµοποιούν δεν ανταποκρίνονται στην ορθή µέτρηση των συµπτωµάτων (πράγµα που 

σηµαίνει ότι χρειάζεται επαναξιολόγηση των εργαλείων και των µεθόδων έρευνας), είτε οι 
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υποκειµενικές αισθήσεις των ασθενών δεν είναι τόσο οξείες, και οι παρατηρήσεις τους 

οφείλονται σε άλλες λόγους (π.χ. εξαιτίας του αισθήµατος «ανεβάσµατος», µειωµένη 

αντιληπτική ικανότητα). Παρόλο που η κάνναβη έχει συνδεθεί µε την πρόκληση κατάθλιψης 

και µειωµένης γνωστικής λειτουργικότητας, δεν φαίνεται να ισχύει αυτό στην περίπτωση των 

φαρµακευτικών σκευασµάτων που βασίζονται στην κάνναβη (cannabis-based medical 

extracts), γεγονός που τα κάνει ελκυστικά ως στόχο στην θεραπεία (Smith, 2005). 

Παρόλα αυτά, µεγάλο ποσοστό ερευνών υποδεικνύει ότι οι αλλαγές στις 

νευροψυχολογικές λειτουργίες που παρατηρούνται έπειτα από θεραπεία µε κανναβινοειδή 

δεν είναι στατιστικώς σηµαντικές, ούτε διαρκούν µακροχρόνια. Βέβαια, πρέπει να 

αναµένουµε νέες έρευνες σε επίπεδο κλινικών δοκιµών, ούτως ώστε να ξεκαθαρίσει το τοπίο. 

Οι νευροψυχολογικές δυσλειτουργίες είναι ένας πολύ σηµαντικός παράγοντας ανάσχεσης 

που εγείρει πολλά ηθικά διλήµµατα σε σχέση µε την χρήση κανναβινοειδών στην ΠΣ. Οι 

ασθενείς αυτοί συνήθως βιώνουν δυσκολία στην επαγγελµατική και προσωπική ζωή, όπως 

επίσης και στη γενικότερη λειτουργικότητά τους, ως απόρροια της νόσου τους. Αν 

προστεθούν σ’ αυτήν την εικόνα και τα γνωστικά ελλείµµατα που πιθανώς να απορρέουν από 

την χρήση κανναβινοειδών, τότε η ζωή τους µοιάζει ακόµη πιο δύσκολη. Αυτός ο τοµέας, 

ειδικά, χρειάζεται περαιτέρω έρευνα, καθώς είναι ουσιαστικής σηµασίας για την 

λειτουργικότητα των ασθενών, και φαίνεται ότι αποτελεί το ισχυρότερο αρνητικό των 

σκευασµάτων αυτών. Η κανναβιδιόλη φαίνεται ότι δρα ανταγωνιστικά ως προς κάποιες 

λειτουργίες της THC, γεγονός που υποδεικνύει ότι σε θεραπείες συνδυασµού αυτών των δύο 

ουσιών πιθανώς να µπορούν να χρησιµοποιηθούν µεγαλύτερες δόσεις της THC, χωρίς να 

υπάρχουν τόσο έντονες ανεπιθύµητες ενέργειες, όπως η αίσθηση της µέθης, η ταχυκαρδία και 

η υπναγωγός δράση της, αλλά συντηρώντας άλλες λειτουργίες της χρήσιµες στην 

αντιµετώπιση συµπτωµάτων της ΠΣ (Russo & Guy, 2006). Η δυνατότητα αποφυγής όσο 

δυνατόν περισσότερων ανεπιθύµητων ενεργειών είναι ένας βασικός στόχος της έρευνας, και 

αυτή η δράση της κανναβιδιόλης αποτελεί πλεονέκτηµα για την υπαγωγή τέτοιων 

σκευασµάτων στην ιατρική πρακτική. 
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Οι ανεπιθύµητες ενέργειες των φαρµάκων που χρησιµοποιούνται στην ΠΣ και τα 

ποσοστά των ασθενών που επηρεάζουν 

 

 

Η τεχνολογία αναπτύσσεται, και οι έρευνες εξελίσσονται εκ παραλλήλου, 

στοχεύοντας στην βέλτιστη µορφή φαρµάκων. Οι νέες κατευθύνσεις των µελετών στρέφονται 

στο περιφερικό σύστηµα, και στον µεταβολισµό των ενδογενών κανναβινοειδών, µε σκοπό 

τη δηµιουργία φαρµάκων που να µην προκαλούν τις ανεπιθύµητες ενέργειες στο ΚΝΣ, που 

έχουν αποδοθεί στην κάνναβη. 

Μέχρι, όµως, να επιτευχθεί η σύνθεση και η έγκριση τέτοιων φαρµάκων, τα 

σηµερινά φάρµακα, βασιζόµενα στην κάνναβη, που διατίθενται φαίνεται να είναι επαρκή και 

αποτελεσµατικά. Υπό ιατρική παρακολούθηση και σωστές οδηγίες χρήσης, τα κανναβινοειδή 

µπορεί να αποδειχθούν καλοί σύµµαχοι των ασθενών µε ΠΣ, καταπολεµώντας πρωτογενή και 

δευτερογενή συµπτώµατα. Με την σωστή χρήση και χορήγηση µπορούν να αποφευχθούν και 

οι ανεπιθύµητες ενέργειες. Η συχνή εξέταση νευροψυχολογικών λειτουργιών, αλλά και η 

προσοχή του θεράποντος ιατρού σε σχέση µε θέµατα εθισµού, µπορούν να λειτουργήσουν 

προληπτικά. Από τη στιγµή που τα δεδοµένα από τις έρευνες, τις κλινικές δοκιµές αλλά και 

τις αυτοαναφορές πασχόντων είναι θετικά και ελπιδοφόρα σε σχέση µε την 

αποτελεσµατικότητα των κανναβινοειδών, η χρήση τους στην ιατρική πρακτική, και ειδικά 

στην ΠΣ καλό είναι να συνεχιστεί, µε όλες τις προφυλάξεις για να αποφευχθούν οι αρνητικές 

συνέπειες. ∆εν πρέπει να ξεχνάµε ότι στην ΠΣ η κλινική εικόνα του κάθε ασθενούς είναι 

εξατοµικευµένη, και πρέπει να λαµβάνεται υπόψη το προσωπικό ιατρικό ιστορικό του 
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καθενός, µε σκοπό να αποφευχθούν οι αρνητικές συνέπειες χρήσης των κανναβινοειδών σε 

µία προϋπάρχουσα ευπάθεια. Οι ηθικοί δισταγµοί έχουν βάση, αλλά θα πρέπει να θυµόµαστε 

πάντα ότι η διευκόλυνση των ατόµων µε τέτοιου είδους δυσκολίες πρέπει να είναι ο πρώτος 

λόγος δράσης. Πολλοί από τους ασθενείς µε ΠΣ δεν ανταποκρίνονται στις κλασσικές 

θεραπείες. Σε τέτοιες περιπτώσεις η χρήση κανναβινοειδών είναι σχεδόν επιβεβληµένη, αφού 

φανεί ότι µπορεί να βελτιώσει την λειτουργική κατάσταση των πασχόντων. Ακόµη και σε 

περιπτώσεις που οι πάσχοντες ανταποκρίνονται θετικά στην κλασική θεραπεία, ίσως η χρήση 

κανναβινοειδών να υπερτερεί. Βέβαια, η χρήση τους θα πρέπει να γίνεται µε πάσα 

προφύλαξη και υπό τακτική ιατρική παρακολούθηση, µέχρι να βεβαιωθούµε για το 

«ισοζύγιο» θετικών-αρνητικών επιπτώσεών τους στον οργανισµό και την ποιότητα ζωής των 

ασθενών. 

Αναµένοντας τις νεότερες µελέτες, οι σκέψεις και οι αντιλήψεις σε αυτόν τον τοµέα 

έρευνας είναι γενικά θετικές. Η δηµιουργία νέων φαρµακευτικών σκευασµάτων ίσως 

αποφανθεί η βέλτιστη επιλογή στην περίπτωση της ΠΣ, στοχεύοντας ταυτόχρονα πρωτογενή 

και δευτερογενή συµπτώµατα. Οι νέοι µέθοδοι έρευνας που µπορεί να αναπτυχθούν ίσως 

καταφέρουν να γεφυρώσουν το χάσµα ανάµεσα στις αντικρουόµενες µελέτες και να δώσουν 

µια νέα διάσταση στην πιθανή θεραπευτική χρήση της κάνναβης στην ΠΣ. 
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ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

 

Στην παρούσα εργασία φάνηκε η σηµαντικότητα της µελέτης της ΠΣ, καθώς και η 

σοβαρότητα της νόσου, η οποία επηρεάζει όχι µόνον τον πάσχοντα, αλλά και όλο το 

κοινωνικό του περιβάλλον. Έγινε σαφές ότι οι θεραπείες που ακολουθούνται σήµερα δεν 

είναι οι πλέον αποτελεσµατικές και οι ανεπιθύµητες ενέργειές τους συχνά εµποδίζουν τον 

ασθενή να αισθάνεται και να δρα λειτουργικά. Τα κανναβινοειδή, έχοντας πολλαπλές 

θεραπευτικές δράσεις, µπορούν να χρησιµοποιηθούν στην ΠΣ, µε σκοπό την καταπολέµηση 

κάποιων πρωτογενών και δευτερογενών συµπτωµάτων. 

Οι πιο καλά τεκµηριωµένες δράσεις τους που είναι ευεργετικές στην νόσο, είναι 

αυτές της νευροπροστασίας και της ανοσοκαταστολής (πρωτογενή συµπτώµατα), οι οποίες 

φαίνεται ότι είναι κριτικής σηµασίας στην εξέλιξη της νόσου. Παρόλο που τα δεδοµένα που 

έχουµε µέχρι στιγµής φαίνεται να είναι αντικρουόµενα, ένας µεγάλος όγκος ερευνών 

υποδεικνύει την νευροπροστατευτική και ανοσοκατασταλτική δράση των κανναβινοειδών 

στην ΠΣ, σε ερευνητικά µοντέλα κυρίως, αλλά και στις κλινικές δοκιµές. 

Σε ό,τι αφορά στα δευτερογενή συµπτώµατα, φαίνεται ότι τα ψυχοδραστικά 

συστατικά της κάνναβης µπορούν να συµβάλουν στην βελτίωση της σπαστικότητας και του 

πόνου. Υπάρχει πληθώρα εργαστηριακών ερευνών αλλά και κλινικών δοκιµών, που 

υποδεικνύει την εξοµάλυνση των συµπτωµάτων του πόνου και της σπαστικότητας, αν και για 

τη δεύτερη υπάρχει µεγάλη διάσταση µεταξύ αντικειµενικών µετρήσεων και υποκειµενικής 

αίσθησης των ασθενών. Φαίνεται ότι η χρήση κανναβινοειδών βελτιώνει και άλλα 

δευτερογενή συµπτώµατα όπως δυσλειτουργίες του κατώτερου ουροποιητικού συστήµατος, 

προβλήµατα ύπνου και διαταραχές της διάθεσης. 

∆εν πρέπει να ξεχνάµε, όµως, τις ανεπιθύµητες ενέργειες των κανναβινοειδών, οι 

οποίες προέρχονται από την δράση τους στο ΚΝΣ: αίσθηµα µέθης, ζαλάδες, δυσκολία στην 

επαγρύπνηση και στον χειρισµό µηχανηµάτων κ.ά. Παρόλα αυτά, οι ασθενείς υποστηρίζουν 

ότι αυτές οι ανεπιθύµητες ενέργειες είναι ανεκτές και δεν εµποδίζουν την γενικότερη 

λειτουργικότητά τους. Η πιο σηµαντική ανεπιθύµητη ενέργεια, που πρέπει να ληφθεί σοβαρά 

υπόψη, είναι τα πιθανά νευροψυχολογικά ελλείµµατα που προκαλούνται από τη χρήση 

κανναβινοειδών. Οι γνωστικές δυσλειτουργίες που είναι αποτέλεσµα της χρήσης κάνναβης 

είναι γνωστές (προβλήµατα στην µνήµη, στις επιτελικές λειτουργίες, στην προσοχή, στην 

ψυχοκινητική ταχύτητα), αν και δεν γνωρίζουµε κατά πόσο αυτές παραµένουν και έπειτα από 

τη διακοπή χρήσης, και πιο είναι το χρονικό διάστηµα που επιµένουν. Παρόλα αυτά, δεν έχει 

φανεί να δηµιουργούνται τέτοιου είδους ελλείµµατα µετά τη χορήγηση φαρµακευτικών 

σκευασµάτων βασιζόµενων στην κάνναβη, ή συνθετικών αναλόγων των δραστικών της 

ουσιών. 
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Από την εργασία αυτή, έγινε σαφής η κλινική εικόνα της ΠΣ, τα αίτια που 

προκαλούν την νόσο, οι διάφοροι υπότυποι της ΠΣ και τα συµπτώµατά τους, πρωτογενή και 

δευτερογενή, η φαρµακοθεραπεία που χρησιµοποιείται σήµερα και η αποτελεσµατικότητά 

της. Στην συνέχεια αναλύθηκε διεξοδικά η χρήση της κάνναβης, οι επιδράσεις της χρήσης, 

βραχυπρόθεσµα και µακροπρόθεσµα στον οργανισµό, η λειτουργία του συστήµατος 

ενδογενών κανναβινοειδών καθώς και οι θεραπευτικές αξίες των κανναβινοειδών σε 

πληθώρα ασθενειών-συµπτωµάτων. Τέλος, έγινε παρουσίαση εργαστηριακών ερευνών και 

κλινικών δοκιµών κανναβινοειδών στην ΠΣ, τα αποτελέσµατά τους, η ευεργετική τους δράση 

στην νόσο, αλλά και οι παρενέργειές τους. 

Μέσα από την ανάλυση φάνηκε η χρησιµότητα των κανναβινοειδών στην βελτίωση 

των συµπτωµάτων της ΠΣ, και η σχετικά καλύτερη αποτελεσµατικότητά τους, σε σχέση µε 

την φαρµακοθεραπεία που ακολουθείται στις µέρες µας. Παρόλα αυτά, οι έρευνες πρέπει να 

συνεχιστούν, καθώς υπάρχουν πολλές µελέτες που δεν συµφωνούν µε τα θετικά 

αποτελέσµατα των κανναβινοειδών στην ΠΣ. Μέχρι να σιγουρευτούµε για την 

επικινδυνότητα χρήσης τους (λόγω πιθανής ανάπτυξης κατάχρησης και εθισµού, γνωστικών 

ελλειµµάτων, αλλά και ψυχωτικών διαταραχών, κυρίως σε ασθενείς που έχουν προδιάθεση 

για ανάπτυξη τέτοιων διαταραχών), καλό θα ήταν να περιοριστεί η χρήση τους σε ασθενείς 

που δεν ανταποκρίνονται στην φαρµακοθεραπεία. Η µελέτη των νευροψυχολογικών 

ελλειµµάτων είναι ένας τοµέας που αξίζει την αµέριστη προσοχή των ερευνητών, µε 

περαιτέρω κλινικές δοκιµές, µακροχρόνιες µελέτες, ούτως ώστε να γίνει σαφής η επίδραση 

των κανναβινοειδών στην ΠΣ και οι ανεπιθύµητες ενέργειές τους έπειτα από χρόνια χρήση, 

και η πιθανή σωρευτική επίδραση της νόσου και των κανναβινοειδών στις γνωστικές 

διεργασίες. 

Η παρούσα εργασία ανέδειξε ενδελεχώς τις πτυχές της θεραπευτικής κάνναβης στην 

ΠΣ, µέσα από ένα κριτικό πρίσµα, παρουσιάζοντας τις θετικές, αλλά και τις αρνητικές 

επιδράσεις των κανναβινοειδών στην νόσο, και προσπαθώντας να αναδείξει τα προβλήµατα 

και τους περιορισµούς της χρήσης τους στην ιατρική πρακτική. Αναµένουµε νέες εξελίξεις 

στην έρευνα και την τεχνολογία, που θα µας επιτρέψουν να έχουµε µια πιο σαφή και καθαρή 

εικόνα για το εν λόγω θέµα. Η πρόοδος στην γνώση µας για την νόσο αλλά και την 

καταπολέµησή της, καθώς και για τη θεραπευτική αξία των κανναβινοειδών δεν φαντάζει 

καθόλου µακρινή και άπιαστη, πλέον. 
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1. ΕΛΥΤΡΟ ΜΥΕΛΙΝΗΣ 

1.1 Εισαγωγικά στοιχεία 

Το µυελώδες έλυτρο αποτελεί τη µόνωση του νευρικού κυττάρου και καλύπτει 

σχεδόν ολόκληρο τον νευράξονα, αφήνοντας µόνο µερικά µικρά διάκενα. Το µυελώδες 

έλυτρο βρίσκεται και στα κύτταρα του περιφερικού αλλά και του κεντρικού νευρικού 

συστήµατος. Βασική του λειτουργία είναι η επιτάχυνση της διάδοσης των µηνυµάτων στους 

νευρώνες, µε αποτέλεσµα να αποτελεί αναγκαίο συστατικό για αντανακλαστικές κινήσεις, 

και όχι µόνο (Kandel et al., 2004, σελ. 110). 

 Στο Π.Ν.Σ. ο σχηµατισµός του ελύτρου ακολουθεί µια συγκεκριµένη πορεία, η 

οποία οµοιάζει κατά πολύ µε αυτήν του Κ.Ν.Σ. Τα κύτταρα του Schwann (νευρογλοιακά 

κύτταρα) διατάσσονται κατά µήκος του νευράξονα, αφήνοντας κενά µεταξύ τους. Τα διάκενα 

που παραµένουν ανάµεσα σε παρακείµενα κύτταρα του Schwann, σε απόσταση περίπου 

1mm, ονοµάζονται περισφίγξεις ή κόµβοι του Ranvier. Κάθε περίσφιγξη έχει πλάτος 

περίπου 1µm (Kalat, 2001, σελ. 50). Η κυτταρική µεµβράνη κάθε κυττάρου Schwann 

περιβάλει ένα τµήµα του νευράξονα σχηµατίζοντας µια διπλή µεµβράνη, τον µεσάξονα. Ο 

µεσάξονας επιµηκύνεται και ελίσσεται γύρω από τον νευράξονα σε οµόκεντρες στιβάδες. Με 

την συνεχή αναδίπλωση του ελύτρου, το κυτταρόπλασµα των κυττάρων Schwann 

συµπιέζεται, κατασκευάζοντας κατ’ αυτόν τον τρόπο τα συµπαγή πέταλα (λεπτές στιβάδες) 

του ώριµου µυελώδους ελύτρου. Κατά τον αρχικό σχηµατισµό του ελύτρου, τα κύτταρα του 

Schwann παράγουν την πρωτεΐνη µυελωσυνδεδεµένη γλυκοπρωτεΐνη (MAG) , η οποία 

βρίσκεται στο όριο του µυελώδους ελύτρου, πολύ κοντά στον νευράξονα. Η MAG ανήκει σε 

µια οικογένεια πρωτεϊνών κυτταρικής επιφάνειας (οικογένεια των ανοσοσφαιρινών), οι 

οποίες δίνουν στο κύτταρο την ικανότητα να αναγνωρίζει το κύτταρο µε το οποίο γειτνιάζει, 

µε αποτέλεσµα στην περίπτωση της δηµιουργίας του µυελώδους ελύτρου να αποτελεί ένα 

µόριο συνάφειας για την έναρξη της διαδικασίας (Kandel et al.,  2006, σελ. 57-58 ). Τελικώς 

η MAG καταλήγει να αποτελεί συστατικό του ώριµου ελύτρου(Kandel et al., 2004, σελ. 110). 

Το έλυτρο µυελίνης στο Κ.Ν.Σ. διαφέρει από το περιφερικό στο ότι προέρχεται από 

τα ολιγοδενδροκύτταρα (νευρογλοιακά κύτταρα), τα οποία διαφέρουν από τα κύτταρα του 

Schwann στην ανάπτυξη και τη βιοχηµεία. Κάθε ολιγοδενδροκύτταρο συνήθως περιβάλλει 

περισσότερους του ενός νευράξονες. Ενώ στο περιφερικό σύστηµα τα γονίδια των κυττάρων 

Schwann που κωδικεύουν την µυελίνη ενεργοποιούνται µε την παρουσία νευραξόνων, στο 

κεντρικό σύστηµα τα αντίστοιχα γονίδια στα ολιγοδενδροκύτταρα ενεργοποιούνται από την 

παρουσία αστροκυττάρων (νευρογλοιακά κύτταρα) (Kandel E.R., et al., 2004, σελ. 110). 
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1.2 Βασικές πρωτεΐνες µυελίνης 

Η µυελίνη και στο Κ.Ν.Σ. και Π.Ν.Σ. περιέχει την ίδια οµάδα πρωτεϊνών, τις βασικές 

πρωτεΐνες µυελίνης (MBP), οι οποίες ανέρχονται περίπου στις 7 και παράγονται από ένα 

µόνο γονίδιο µε εναλλακτική συναρµολόγηση του RNA (Kandel et al., 2006, σελ. 59). 

Αποτελούν βασικό συστατικό της σταθεροποίησης της µυελίνης, και µπορούν να 

προκαλέσουν έντονη ανοσολογική αντίδραση. Όταν χορηγούνται ενέσιµα σε πειραµατόζωα 

προκαλούν αλλεργική εγκεφαλοµυελίτιδα, µε αποτέλεσµα την τοπική φλεγµονή και την 

καταστροφή των µυελώδων ελύτρων (αποµυελίνωση) στο Κ.Ν.Σ. Αυτός ο πειραµατικός 

χειρισµός λειτουργεί ως ζωικό µοντέλο προσοµοίωσης της πολλαπλής σκλήρυνσης, ενός 

συχνού αποµυελινωτικού συνδρόµου στον άνθρωπο. (Kandel et al., 2004, σελ. 112). 

Επίσης, πρέπει να σηµειωθεί ότι πληθώρα αποµυελινωτικών νόσων οφείλεται σε 

γενετικές µεταλλάξεις γονιδίων που κωδικεύουν τις βασικές πρωτεΐνες της µυελίνης. Τα 

ριγούντα (shiverers ή shi) ποντίκια έχουν υποστεί µετάλλαξη µε την απαλοιφή των 5 εκ των 6 

εξονίων του γονιδίου 18 που κωδικεύει τη βασική πρωτεΐνη της µυελίνης. Ως φαινότυπος 

παρατηρείται τρόµος και συχνοί σπασµοί καθώς και µικρή διάρκεια ζωής. Τα ποντίκια 

εµφανίζουν αυτόν τον χαρακτήρα µόνο αν είναι οµοζυγωτικά ως προς το ελαττωµατικό 

γονίδιο, µε αποτέλεσµα να έχουν µόνο το 10% της βασικής πρωτεΐνης της µυελίνης. Αν 

ενεθεί το φυσιολογικό γονίδιο σε ωάριο ριγούντος ποντικού παρατηρείται βελτίωση στην 

µυελίνωση του Κ.Ν.Σ., έκφραση του φυσιολογικού γονιδίου, µόνον περιστασιακός τρόµος, 

απουσία σπασµών και φυσιολογική διάρκεια ζωής, παρά την µειωµένη ακόµη παραγωγή της 

βασικής πρωτεΐνης (φτάνει µόνο στο 20% της φυσιολογικής παραγωγής) (Kandel et al.,  

2004, σελ. 112). 

Ένα χαρακτηριστικό πρωτεολιπίδιο, το PLP, µε πέντε διαµεµβρανικές περιοχές, 

ανευρίσκεται σε ποσότητα άνω του 50% σε σχέση µε τις υπόλοιπες βασικές πρωτεΐνες στο 

Κ.Ν.Σ. Συµµετέχει και αυτό στην σταθεροποίηση της µυελίνης. Μία από τις πιο γνωστές 

µεταλλάξεις στο PLP είναι υπεύθυνη για την ανάπτυξη της νόσου Pelizaeus-Marzbacher, και 

µεταβιβάζεται στους απογόνους φυλοσύνδετα. Οι περισσότερες µεταλλάξεις του 

συγκεκριµένου πρωτεολιπιδίου αφορούν σε µία ή περισσότερες από τις διαµεµβρανικές του 

περιοχές. Αποτέλεσµα των µεταλλάξεων είναι να παρατηρείται µειωµένη ποσότητα της PLP, 

υποµυελίνωση, εκφύλιση και θάνατος ολιγοδενδροκυττάρων (Kandel et al., 2004, σελ. 113-

114). 

Στο Π.Ν.Σ. η κυριότερη πρωτεΐνη της µυελίνης, η µυελινική πρωτεΐνη 0 (MPZ  ή 

Ρ0) διαπερνά της κυτταρική µεµβράνη του κυττάρου Schwann και η γλυκοζυλιωµένη 

εξωκυττάρια µοίρα της λειτουργεί ως οµοφιλική πρωτεΐνη πρόσφυσης κατά την ελίκωση και 

τη σταθεροποίηση της µυελίνης, µέσω της αλληλεπίδρασής της µε αντίστοιχες οµάδες στην 

επιφάνεια της απέναντι µεµβράνης. Ανήκει και αυτή στην ίδια υπεροικογένεια των 
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ανοσοσφαιρινών, όπως και η MAGκαι η ανοσοσφαιρική οµάδα της ανευρίσκεται στην 

εξωκυττάρια µοίρα της. Σε ποντίκια που λείπει η δράση της Ρ0, µέσω γονιδιακών χειρισµών, 

παρατηρείται κινητική ασυνεργία, τρόµος και περιστασιακοί σπασµοί (Kandel et al., 2004, 

σελ. 114). 

Η περιφερική µυελινική πρωτεΐνη PMP22, περνά τέσσερις φορές τη µεµβράνη του 

κυττάρου Schwann και βρίσκεται στη συµπαγή µυελίνη. Στον άνθρωπο κωδικεύεται από το 

χρωµόσωµα 17. Στην νόσο Charcot-Marie-Tooth αναδιπλασιάζεται το γονίδιο στο 

χρωµόσωµα 17, στη θέση 17p11,2-p12, που κωδικεύει την PMP22, και προκαλεί προϊούσα 

µυϊκή αδυναµία, µεγάλη µείωση στην αγωγή των περιφερικών νεύρων και κύκλο 

αποµυελίνωσης-επαναµυελίνωσης, εξαιτίας της αυξηµένης παραγωγής (κατά 2 ή 3 φορές) 

της περιφερικής µυελινικής πρωτεΐνης αλλά και µιας άλλης µεταλλαγµένης πρωτεΐνης 

(Kandel et al., 2004, σελ. 114). 

Όλες οι παραπάνω νόσοι δείχνουν την σηµαντικότητα των βασικών µυελινικών 

πρωτεϊνών στην δηµιουργία και την επιβίωση του ελύτρου µυελίνης, τόσο στο κεντρικό όσο 

και στο περιφερικό νευρικό σύστηµα. 

 

1.3 Αγωγή  κατ’ άλµατα 

Η µεταφορά και διάδοση των ηλεκτρικών σηµάτων στα νευρικά κύτταρα απαιτεί 

µεγάλες ταχύτητες. Έτσι τα κύτταρα επιστρατεύουν  δύο διαφορετικούς τρόπους για να 

αυξήσουν την ταχύτητα µετάδοσης. Όσο µικρότερο το φορτίο του ρεύµατος που διαρρέει την 

µεµβράνη τόσο βραδύτερα θα επιτευχθεί και η αλλαγή της τάσης σε αυτήν· όσο µεγαλύτερη 

η χωρητικότητα τόσο µεγαλύτερο φορτίο είναι αναγκαίο για να µεταβληθεί το δυναµικό της 

µεµβράνης, άρα απαιτείται περισσότερος χρόνος [από τον νόµο ∆V=∆Q/C (όπου V η τάση, 

Q το ηλεκτρικό φορτίο και C η χωρητικότητα του πυκνωτή)]. Η µεταβολή του ρυθµού 

εξάπλωσης της εκπόλωσης στην µεµβράνη είναι αντιστρόφως ανάλογη προς το γινόµενο r*c 

(όπου r η αντίσταση του αξονοπλάσµατος και c η χωρητικότητα), µε αποτέλεσµα το 

επιθυµητό γινόµενο να είναι όσο µικρότερο γίνεται (Kandel et al., 2006, σελ. 167). 

Η πρώτη στρατηγική µείωσης του χρόνου διάδοσης της εκπόλωσης αφορά στην 

αύξηση της διαµέτρου του νευράξονα. Λαµβάνοντας υπόψη ότι η αντίσταση φθίνει 

ανάλογα µε το τετράγωνο της διαµέτρου του νευράξονα, ενώ η χωρητικότητα αυξάνεται 

ευθέως ανάλογα προς τη διάµετρο, το τελικό γινόµενο r*c είναι µειωµένο, σε σχέση µε έναν 

µικρότερο νευράξονα. Αυτή η στρατηγική µπορεί να γίνει εµφανής στο γιγαντιαίο νευράξονα 

του καλαµαριού που φτάνει να έχει διάµετρο µέχρι 1mm. Παρόλα αυτά, η µέθοδος αυτή δεν 

έχει εξαπλωθεί στην πορεία της εξέλιξης, καθώς οι ανάγκες των ειδών επιβάλουν µικρή 

νευρωνική µάζα, για τον περιορισµό σε µικρό χώρο µεγάλου αριθµού νευρώνων (Kandel et 

al., 2006, σελ. 167-169). 
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Η δεύτερη µέθοδος αφορά στους εµµύελους νευράξονες, οι οποίοι εξαιτίας του 

µονωτικού τους ελύτρου αυξάνουν την ταχύτητα διάδοσης των ηλεκτρικών σηµάτων. Η 

µυελίνωση των νευραξόνων µειώνει την τιµή της c, εξαιτίας του µεγάλου πάχους του 

µονωτικού ελύτρου, και ακολούθως του γινοµένου r*c, επιφέροντας αύξηση στην ταχύτητα 

διάδοσης της εκπόλωσης, πολλαπλάσια από αυτήν της πρώτης στρατηγικής. Το ηλεκτρικό 

σήµα που δηµιουργείται στον εκφυτικό κώνο διαρρέει τον νευράξονα εξαιτίας των κόµβων 

του Ranvier που υπάρχουν ανά 1-2mm κατά µήκος του ελύτρου µυελίνης, σε κανονικά 

διαστήµατα. Στους κόµβους υπάρχει πληθώρα τασεοευαίσθητων διαύλων Na⁺ (κατιόντα 

νατρίου), οι οποίοι δηµιουργούν ένα ισχυρό εκπολωτικό ρεύµα προς τα µέσα, αποκρινόµενοι 

στην εξάπλωση του ηλεκτρικού σήµατος στον νευράξονα. Το δυναµικό ενεργείας 

εξαπλώνεται µε πάρα πολύ µεγάλη ταχύτητα, εξαιτίας της µικρής χωρητικότητας του 

µυελώδους ελύτρου, από κόµβο σε κόµβο. Όταν διαρρέει την περιοχή µεγάλης 

χωρητικότητας (τους κόµβους, δηλαδή) επιβραδύνεται, έχοντας ως συνέπεια την εικόνα 

µεταπήδησης του ηλεκτρικού σήµατος από κόµβο σε κόµβο. Από αυτό το τελευταίο γεγονός 

παίρνει και το όνοµά της η διάδοση του δυναµικού ενεργείας στους εµµύελους νευράξονες: 

αγωγή κατ’ άλµατα ή αλµατώδης αγωγή (Kandel et al., 2006, σελ. 169). Εκτός του ότι οι 

περιοχές που καλύπτονται από µυελίνη στερούνται τασεοευαίσθητων ιοντικών διαύλων, η 

µυελίνη, επιπροσθέτως, δηµιουργεί ένα φραγµό στη ροή ιοντικών φορτίων. Οι εµµύελοι 

νευράξονες φτάνουν την ταχύτητα των 120 µέτρων ανά δευτερόλεπτο εξαιτίας της 

αλµατώδους αγωγής, σε αντίθεση µε του αµύελους οι οποίοι φτάνουν τα 30 µέτρα ανά 

δευτερόλεπτο (Kolb & Whishaw, 2009, σελ. 153-154).  Εκτός από τις µεγάλες ταχύτητες, η 

αγωγή κατ’ άλµατα προσδίδει ακόµη µια ευεργετική ιδιότητα στα κύτταρα, µεταβολικής 

φύσεως: εφόσον το ιοντικό ρεύµα µεµβράνης ρέει µόνο στους κόµβους, η αντλία νατρίου-

καλίου καταναλώνει λιγότερη ενέργεια, απ’ ότι σε ένα αµύελο νευράξονα, όπου θα έπρεπε να 

λειτουργεί καθόλο το µήκος του (Kandel et al., 2006, σελ. 169). 

∆εδοµένου ότι η µυελίνη παίζει έναν από τους σηµαντικότερους ρόλους στη διάδοση 

της εκπόλωσης, άρα και τη µεταφορά των µηνυµάτων από νευρώνα σε νευρώνα, µπορούµε 

να καταλάβουµε την καταστροφική σηµασία που µπορεί να έχουν οι αποµυελινωτικές νόσοι. 

Στην περιοχή που υπήρχε µυελίνη, αλλά πλέον έχει καταστραφεί, δεν µπορούν να 

δηµιουργηθούν ιοντικοί δίαυλοι. Επίσης, το δυναµικό ενεργείας στους αποµυελινωµένους 

νευράξονες συναντά στις γυµνές περιοχές αυξηµένη χωρητικότητα και µικρότερη αντίσταση, 

µε αποτέλεσµα να µην µπορεί να αναγεννηθεί το δυναµικό ενεργείας, παρά µόνο αν το ρεύµα 

διαρρέει την περιοχή για περισσότερη ώρα. Επιπλέον, το ρεύµα δεν εξαπλώνεται σε τόσο 

µεγάλη απόσταση όπως πριν, λόγω της µειωµένης αντίστασης. Αυτά τα αποτελέσµατα της 

αποµυελίνωσης µπορεί να προκαλέσουν την επιβράδυνση ή ακόµη και την κατάργηση της 

αγωγής δυναµικών ενεργείας (Kandel et al., 2006, σελ. 169). 


