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Γήρανση στο σύνδρομο Down 
Κλινικό και νευρογνωστικό προφίλ

Το σύνδρομο Down αποτελεί κυρίαρχη νευροαναπτυξιακή διαταραχή με χα-

ρακτηριστικό γνωστικό και κλινικό φαινότυπο. Η γήρανση ακολουθεί ιδιαίτερη 

πορεία, καθώς παρατηρείται το φαινόμενο της επιταχυνόμενης γήρανσης. Τα 

άτομα, συνήθως στην ηλικία των 25 ετών, αρχίζουν να εμφανίζουν έκπτωση 

γνωστικών λειτουργιών οι οποίες συνδέονται με αντίστοιχες νευροφυσιολο-

γικές αλλαγές. Στην παρούσα μελέτη επιχειρείται μια σύνθετη προσέγγιση 

των βασικών στοιχείων που συμβάλλουν στην επιταχυνόμενη γήρανση του 

σχετικού πληθυσμού. Πραγματοποιείται μια ανασκόπηση και σύνθεση των 

ευρημάτων σύγχρονων ερευνών στο οφθαλμολογικό, στο ωτορινολαρυγγο-

λογικό, στο καρδιολογικό, στο γαστρεντερολογικό, στο ενδοκρινολογικό, στο 

αιματολογικό, στο νευρογνωστικό και στο νευρολογικό πεδίο και εξάγονται 

συμπεράσματα χρήσιμα για πρακτικές εφαρμογές.
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1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Το σύνδρομο Down είναι το πιο κοινό γενετικό σύν-

δρομο με συχνότητα που ανέρχεται στις 1/600 γεννήσεις 

βρεφών ετησίως και θεωρείται ως κυρίαρχη νευροαναπτυ-

ξιακή διαταραχή.1 Είναι επίσης η πλέον συχνή αιτία νοητικής 

αναπηρίας, η οποία εκτείνεται σε όλο το εύρος της, από 

ήπια νοητική έως σοβαρή αναπηρία, με το 80% των περι-

πτώσεων να ανήκουν στο φάσμα της μέτριας αναπηρίας.2 

Θεωρείται ως η πλέον κοινή αναγνωρίσιμη αιτία νοητικής 

αναπηρίας και αντιπροσωπεύει περίπου το 15–20% όλου 

του πληθυσμού με νοητική αναπηρία.3 

Στο εν λόγω σύνδρομο εντοπίζονται σωματικές αλλαγές, 

με την κλινική εικόνα των ατόμων που το φέρουν να ποικίλ-

λει, έχοντας όμως συγκεκριμένα εξωτερικά προσωποπαγή 

χαρακτηριστικά, όπως χαμηλό ανάστημα, χαμηλό μυϊκό 

τόνο, κηλίδες Brushfield, χαίνουσα και θηλάζουσα γλώσσα, 

χαλαρές αρθρώσεις, κακή στοματική και γναθοπροσωπική 

ανατομία.4,5 Οι νευροπαθολογικές αλλαγές ομοιάζουν πολύ 

με εκείνες που εντοπίζονται τόσο στη σποραδική όσο και 

στην πρώιμης έναρξης νόσο Alzheimer (NA) στον γενικό 

πληθυσμό και τείνουν να συσσωρεύονται με την πάροδο 

της ηλικίας. Πιο συγκεκριμένα, μέχρι την ηλικία των 40 ετών 

σχεδόν όλα τα άτομα με σύνδρομο Down θα εμφανίσουν 

ανιχνεύσιμα νευροπαθολογικά ευρήματα που συνδέονται 

με τη ΝΑ.6 Αυτές οι παθολογικές αλλοιώσεις αποδίδονται 

σε εξωκυττάρια προϊόντα αποτελούμενα κυρίως από θραύ-

σματα της πρόδρομης πρωτεΐνης του αμυλοειδούς (amyloid 

precursor protein, APP).7 Η νευρογνωστική έκπτωση, ως 

συνέπεια των εγκεφαλικών αλλαγών, παρατηρείται συνήθως 

στους ενήλικες και επιδεινώνεται με ταχύ ρυθμό μετά την 

ηλικία των 40 ετών.8 Οι νοσηρότητες αυξάνονται επίσης με 

την ηλικία, ιδιαίτερα στα άτομα που διατρέχουν κίνδυνο 

άνοιας, οπότε πρέπει να λαμβάνονται υπ’ όψιν τόσο στη 

διάγνωση όσο και στη θεραπεία των ηλικιωμένων που 

παρουσιάζουν γνωστική έκπτωση.8,9 Αν και τα νευροπα-

θολογικά σημεία άνοιας παρατηρούνται σε ενήλικες με 

σύνδρομο Down, ωστόσο η γνωστική έκπτωση δεν είναι 
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εμφανής σε όλους. Για παράδειγμα, έχει αναφερθεί ότι ο 

μέσος επιπολασμός της ΝΑ στα άτομα με σύνδρομο Down 

είναι περίπου 13,3% στην ηλικία των 54,7 ετών.10

2. ΟΦΘΑΛΜΟΛΟΓΙΚΑ-ΩΤΟΡΙΝΟΛΑΡΥΓΓΟΛΟΓΙΚΑ 

ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΑ 

Τα οφθαλμολογικά προβλήματα στο σύνδρομο Down 

είναι συχνά και εμφανή, συμπεριλαμβάνοντας οφθαλμικές 

και διαθλαστικές ανωμαλίες.11 Με την πρόοδο της ηλικίας 

η οφθαλμολογική κατάσταση επιδεινώνεται, γι’ αυτό και ο 

ετήσιος οφθαλμολογικός έλεγχος καθίσταται απαραίτητος.12 

Οι οφθαλμικές διαταραχές συνήθως περιλαμβάνουν στρα-

βισμό (23–44%), νυσταγμό (5–30%), διαθλαστικά σφάλματα 

(18–58%), κερατόκωνο (5–8%), ενώ στα ηλικιωμένα άτομα 

εμφανίζονται βλεφαρίτιδα (2–7%), καταρράκτης (25–85%), 

γλαύκωμα (1%) και αμβλυωπία (10–26%).13,14

Λόγω της κακής κατασκευής της στοματογναθικής οδού 

η γλώσσα είναι συχνά χαίνουσα και θηλάζουσα, γεγονός 

που οδηγεί σε οδοντικές ανωμαλίες. Έτσι, έχει παρατηρηθεί 

ότι το οδοντικό τόξο είναι διαφορετικό από το αντίστοιχο 

του τυπικού πληθυσμού και η ανάπτυξη των οδόντων 

βραδεία, με τελικό αποτέλεσμα μικρά και αραιά δόντια 

και έλλειψη των πλευρικών κοπτήρων και των γομφίων.4 

Διαρθρωτικές ανωμαλίες και καθυστέρηση εμφάνισης των 

νεογιλών οδόντων, καθώς επίσης ουλίτιδα, βρουξισμός και 

περιοδοντίτιδα εμφανίζονται σε μεγάλο ποσοστό στην 

ενήλικη ζωή, ενώ η ολική απώλεια οδόντων είναι πολύ 

συνηθισμένη στους ηλικιωμένους με σύνδρομο Down.

Η μερική ή η ολική απώλεια ακοής είναι συχνή. Η κακή 

ακουστική κατασκευή, οι δομικές ανωμαλίες στα εσωτερικά 

ώτα και οι συχνές δυσπλασίες στο έσω ους οδηγούν σε ολική 

ή μερική κώφωση.11 Οι χρόνιες ωτικές λοιμώξεις μπορεί 

επίσης να συμβάλλουν στην απώλεια ακοής.15 Η ανατομι-

κή δομή οδηγεί σε βαρηκοΐα αγωγιμότητας και διάτρηση 

τυμπάνου εξ αιτίας μικρής ευσταχιανής σάλπιγγας.16 Στα 

ηλικιωμένα άτομα με σύνδρομο Down το 17% παρουσιάζει 

σοβαρή απώλεια ακοής, το 53% μέτρια απώλεια και το 2% 

ολική απώλεια ακοής.12

3. ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΕΣ ΠΑΘΗΣΕΙΣ 

Η συγγενής καρδιακή νόσος συνιστά την πιο συχνή 

καρδιαγγειακή πάθηση στα άτομα με σύνδρομο Down 

αποτελώντας τη συχνότερη αιτία θανάτου.17,18 H στεφανιαία 

νόσος και η αθηροσκλήρωση, με βασικούς αιτιολογικούς 

παράγοντες τις κακές διατροφικές συνήθειες, την παχυ-

σαρκία, τον χαμηλό μυϊκό τόνο και τον υποθυρεοειδισμό, 

καθιστούν τις καρδιαγγειακές νόσους στο συγκεκριμένο 

σύνδρομο βασικό παράγοντα θνησιμότητας.14 Το έλλειμμα 

του κολποκοιλιακού διαφράγματος (atrioventricular septal 

defect, AVSD) αποτελεί το 40% των συγγενών καρδιακών 

νοσημάτων των ηλικιωμένων ασθενών με σύνδρομο Down, 

λόγω της μετάλλαξης του γονιδίου Ηsa21.19 Έλλειμμα με-

σοκοιλιακού διαφράγματος (ventricular septal defect, VSD) 

παρατηρείται στο 32% των συγκεκριμένων ατόμων. Οι δύο 

αυτές ανωμαλίες ευθύνονται για >50% των συγγενών καρ-

διακών ανωμαλιών στους ηλικιωμένους με σύνδρομο Down. 

Άλλες συγγενείς καρδιακές ανωμαλίες στα άτομα με 

σύνδρομο Down είναι το μεσοκολπικό έλλειμμα (στο 10% 

των ατόμων), η τετραλογία Fallot, που αποτελεί μια συγγενή 

καρδιοπάθεια και προκαλεί κυάνωση λόγω της εισροής 

φλεβικού μη οξυγονωμένου αίματος από τη δεξιά προς 

την αριστερή κοιλία και την αορτή (στο 6%), και ο ανοικτός 

αρτηριακός πόρος (patent ductus arteriosus, PDA) (στο 4% 

των ατόμων). Αξίζει να αναφερθεί ότι >30% των ατόμων 

με σύνδρομο Down έχουν πολλαπλά καρδιακά ελλείμματα, 

ειδικά στην τρίτη ηλικία.20

4. ΓΑΣΤΡΕΝΤΕΡΟΛΟΓΙΚΑ ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΑ

Τα παιδιά και οι ενήλικες με σύνδρομο Down εμφανί-

ζουν συχνά γαστρεντερολογικά προβλήματα, όπως έμετο, 

διάρροια, δυσκοιλιότητα, κοιλιακό άλγος και δυσφορία, 

που υποχωρούν αυτόματα ή με ελάχιστη θεραπεία. Οι 

δομικές και οι λειτουργικές διαταραχές της γαστρεντερικής 

οδού και των σχετικών δομών είναι συχνές. Οι εκτιμήσεις 

συχνότητας γαστρεντερολογικών προβλημάτων στο συ-

γκεκριμένο σύνδρομο ανέρχονται περίπου στο 10%.21 Πάνω 

από τα 3/4 των ατόμων είναι πιθανό να έχουν διά βίου 

γαστρεντερολογικά προβλήματα, περιλαμβανομένων των 

δυσκολιών στη σίτιση ή των αναπτυξιακών ανωμαλιών.22 

Διαχρονικές μελέτες έδειξαν ότι το 6% των ατόμων στη 

Γαλλία και το 7,3% στη Σουηδία εμφανίζουν δυσπλασίες 

του γαστρεντερικού συστήματος, ατρησία του εντερικού 

σωλήνα και καρκίνο κατά τη διάρκεια της ζωής τους.23 

Ακόμη, δομικά προβλήματα μπορεί να επηρεάσουν τη 

γαστρεντερική οδό από τη στοματική κοιλότητα έως τον 

πρωκτό, με μεγαλύτερη ευπάθεια στους ενήλικες. Η ατρησία 

ή η στένωση του οισοφάγου, του δωδεκαδακτύλου και του 

λεπτού εντέρου, το δακτυλιοειδές πάγκρεας που προκαλεί 

απόφραξη του λεπτού εντέρου, η μερική στένωση του 

πρωκτικού σωλήνα και η νόσος Hirschsprung τείνουν να 

είναι πιο συχνά στο σύνδρομο Down απ’ ό,τι στον γενικό 

πληθυσμό.24 Μάλιστα, φαίνεται ότι η νόσος Hirschsprung 

προσβάλλει περίπου το 2% των ατόμων με σύνδρομο Down 

και εκδηλώνεται με διάταση της κοιλιάς, αύξηση βάρους, 

έμετο και δυσκοιλιότητα. Ωστόσο, η μικρής έκτασης νόσος 

είναι δύσκολο να διαγνωστεί.25
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Η απόφραξη στον γαστρεντερικό σωλήνα μπορεί να 

ανιχνευτεί με απεικονιστικές μεθόδους πριν από τη γέν-

νηση του παιδιού με σύνδρομο Down και, κατά συνέπεια, 

είναι εφικτή η προγραμματισμένη παρέμβαση αμέσως 

μετά τον τοκετό. Εάν η διάγνωση δεν έχει τεθεί πριν από 

τον τοκετό, η απόφραξη του εντέρου γίνεται αντιληπτή 

από την απουσία εντερικών ήχων, τους εμέτους και το 

κοιλιακό άλγος, που δηλώνουν την ανάγκη για επείγουσα 

χειρουργική επέμβαση.26 

Γαστροοισοφαγική παλινδρόμηση παρατηρείται τόσο 

σε ανήλικους όσο και σε ενήλικους με σύνδρομο Down. 

Ενδεικτική είναι η άβολη συμπεριφορά τους κατά τη διάρ-

κεια ή αμέσως μετά το γεύμα. Φαίνεται ότι ενοχοποιητικός 

παράγοντας της γαστροοισοφαγικής παλινδρόμησης είναι 

η αδυναμία πολύωρης καθιστής θέσης, που έχει ως αποτέ-

λεσμα τη μείωση του μυϊκού τόνου του κάτω οισοφαγικού 

σφιγκτήρα με συνέπεια την παλινδρόμηση. Οι αναπτυξιακές 

ανωμαλίες στο εντερικό νευρικό σύστημα και οι υπερβολικά 

υγρές τροφές διαδραματίζουν σημαίνοντα ρόλο, επιδει-

νώνοντας το πρόβλημα.25 Η πνευμονία από εισρόφηση 

μπορεί επίσης να αποτελεί χαρακτηριστικό γνώρισμα της 

παλινδρόμησης και, κατά συνέπεια, συστήνεται η έγκαι-

ρη αξιολόγηση της οισοφαγικής λειτουργίας σε παιδιά 

με σύνδρομο Down και χρόνιο βήχα ή υποτροπιάζουσα 

πνευμονία. Η παλινδρόμηση μπορεί εύκολα να διαγνωστεί 

λανθασμένα ως άσθμα κι έτσι να παραμείνει διά βίου χωρίς 

θεραπεία. Οι ενήλικες φαίνεται ότι είναι πολύ επιρρεπείς 

σε ένα ευρύ φάσμα γαστρεντερικών προβλημάτων, όπως 

παλινδρόμηση, παχυσαρκία, δυσκοιλιότητα και διάρροια. 

Επί πλέον, στα άτομα αυτά η λοίμωξη με H. pylori καθώς και 

η έλλειψη ανοσίας στην ηπατίτιδα Α και Β φαίνεται να είναι 

πιο συχνές, αλλά επειδή οι επιπτώσεις τους δεν είναι σαφείς 

υπάρχει ανάγκη για τη σχετική ανοσοποίηση.26 

Η κοιλιοκάκη που σχετίζεται με το σύνδρομο Down 

μπορεί να εμφανιστεί σε οποιαδήποτε ηλικία. Τα συμπτώ-

ματα σε παιδιά και ενήλικες περιλαμβάνουν καθυστέρηση 

ανάπτυξης, κακουχία, έμετο, διάταση της κοιλιάς, διάρροια 

και δυσκοιλιότητα, ανεξήγητη αναιμία, ανεπάρκεια σιδήρου 

και ασβεστίου. Σε μελέτες προσυμπτωματικού ελέγχου ο 

επιπολασμός της κοιλιοκάκης στο σύνδρομο Down ανέρχε-

ται περίπου στο 5% και λόγω της ισχυρής αυτής συσχέτισης 

έχει προταθεί ο έλεγχος όλων των ατόμων για παρουσία 

αντισωμάτων έναντι της ιστικής τρανσγλουταμινάσης (hu-

man tissue transglutaminase antibodies, hΤTGA) ή και έναντι 

του ενδομυΐου (anti-endomysium-antibodies, EMA).27,28 Ο 

προσυμπτωματικός έλεγχος καλό είναι να αρχίζει στην 

ηλικία των 3 ετών και να επαναλαμβάνεται κάθε 2–3 έτη διά 

βίου, καθώς μία μόνο αρνητική δοκιμασία δεν μπορεί να 

αποκλείσει την εμφάνιση της κοιλιοκάκης σε μεγαλύτερη 

ηλικία. Ο προσυμπτωματικός έλεγχος έχει τη δυνατότητα 

να διαγνώσει όλες τις περιπτώσεις, ανεξαρτήτως συμπτω-

μάτων, αλλά δεν είναι σαφές αν συνιστά αποτελεσματική 

στρατηγική, επειδή όσα άτομα είναι ασυμπτωματικά ή 

έχουν ελάχιστα συμπτώματα είναι πιθανόν να αρνηθούν να 

υποβληθούν σε βιοψία λεπτού εντέρου για την επιβεβαίωση 

της διάγνωσης ή να πειστούν να τηρήσουν μια δίαιτα χωρίς 

γλουτένη. Προσδιορίζοντας τα HLA γονίδια των ατόμων με 

σύνδρομο Down και εξαιρώντας από το πρόγραμμα όσα 

δεν φέρουν τα HLA-DQ2 ή HLA-DQ8 (γονίδια απαραίτητα 

για την ανάπτυξη της κοιλιοκάκης) ο αριθμός των δοκιμών 

προσυμπτωματικού ελέγχου μπορεί να μειωθεί κατά 60%.29

Μια άλλη στρατηγική διάγνωσης της κοιλιοκάκης στο 

σύνδρομο Down είναι η ανεύρεση των ατόμων με ανεξή-

γητη αναιμία, τρανσαμινασαιμία και θετικό οικογενειακό 

ιστορικό. Εάν υπάρχει υποψία για τη διάγνωση θα πρέπει 

να αναζητηθούν τα προαναφερθέντα ειδικά αντισώματα 

(hΤTG, EMA) και επί θετικού αποτελέσματος συνιστάται βιο-

ψία λεπτού εντέρου για την επιβεβαίωση της διάγνωσης.30

5. ΕΝΔΟΚΡΙΝΟΛΟΓΙΚΑ ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΑ

5.1. Δυσλειτουργία του θυρεοειδούς

Η δυσλειτουργία του θυρεοειδούς είναι η πλέον κοινή 

ενδοκρινική ανωμαλία στα άτομα με σύνδρομο Down. Σε 

σύγκριση με τον γενικό πληθυσμό είναι 25–38 φορές πιο 

συχνή στον συγκεκριμένο πληθυσμό.31 Οι διαταραχές του 

θυρεοειδούς περιλαμβάνουν συγγενή υποθυρεοειδισμό 

(congenital hypothyroidism, CH), υποκλινικό υποθυρεοειδι-

σμό (subclinical hypothyroidism, SCH), επίκτητο υποθυρεο-

ειδισμό και υπερθυρεοειδισμό.32 Οι δοκιμασίες λειτουργίας 

του θυρεοειδούς (thyroid function tests, TFTs), όπως η 

θυρεοειδοτρόπος ορμόνη (thyroid stimulating hormone, 

TSH), η ελεύθερη T4 (free thyroxine, FT4) και η ελεύθερη 

T3 (free triiodothyronine, FT3), χρησιμοποιούνται συνήθως 

για την αξιολόγηση της δυσλειτουργίας του θυρεοειδούς.33 

Η TSH είναι ένας πολύ ευαίσθητος δείκτης αλλαγών στην 

κατάσταση του θυρεοειδούς, γι’ αυτό και οι σταδιακές με-

ταβολές των επιπέδων της FT4 οδηγούν σε λογαριθμικές 

αλλαγές στην έκκριση της TSH από την υπόφυση.34 Η μέτρη-

ση τόσο της TSH όσο και της FT4 συνιστάται για τον ακριβή 

προσδιορισμό της λειτουργίας του θυρεοειδούς και για την 

παρακολούθηση της θεραπείας.35 Ο προσυμπτωματικός 

έλεγχος με χρήση TFT κατά τη γέννηση, στην ηλικία των 6 

μηνών, στους 12 μήνες και στη συνέχεια ετησίως είναι το 

πρότυπο φροντίδας που θα πρέπει να ακολουθείται από 

τους θεράποντες ιατρούς.36
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5.2. Σακχαρώδης διαβήτης

Τα άτομα με σύνδρομο Down έχουν υψηλότερο επι-

πολασμό σακχαρώδους διαβήτη (ΣΔ) απ’ ό,τι ο γενικός 

πληθυσμός. Οποιοσδήποτε τύπος ΣΔ (τύπου 1 ή τύπου 2) 

μπορεί να εμφανιστεί σε οποιαδήποτε ηλικία. Ο ΣΔ τύπου 

1 (ΣΔ1) μπορεί να επηρεάσει έως και το 2% των παιδιών με 

σύνδρομο Down, ενώ ο κίνδυνος ανάπτυξης ΣΔ1 σε παιδιά 

με το σύνδρομο είναι τετραπλάσιος σε σύγκριση με αυτόν 

του γενικού πληθυσμού παρόμοιας ηλικίας.37 Σε μια μελέτη 

αναφέρθηκε ότι άτομα με σύνδρομο Down ανέπτυξαν 

ΣΔ1 νωρίτερα σε σχέση με τον γενικό πληθυσμό, με μέσο 

χρόνο αιχμής ανάπτυξης περίπου τα 8 έτη, σε σύγκριση 

με τα 14 έτη στον γενικό πληθυσμό.38 Σε άλλη μελέτη, το 

22% των παιδιών με σύνδρομο Down ανέπτυξε ΣΔ1 πριν 

από την ηλικία των 2 ετών, σε σύγκριση με μόνο το 7% των 

παιδιών από τον γενικό πληθυσμό.39 Η αιτιολογία του ΣΔ1 

συνδέεται κυρίως με την αυξημένη υποκλινική αυτοανοσία 

των παγκρεατικών νησιδίων και τη χαμηλότερη συχνότη-

τα των γονιδίων HLA υψηλού κινδύνου σε σύγκριση με 

τον γενικό πληθυσμό.40 Δύο μελέτες ανέφεραν αυξημένα 

ποσοστά αυτοαντισωμάτων σχετιζόμενων με τον διαβήτη 

σε αυτά τα άτομα συγκριτικά με τον τυπικό πληθυσμό, 

χωρίς την αναμενόμενη αύξηση στους γονότυπους HLA 

που σχετίζονται με τον διαβήτη.41 Άλλοι παράγοντες, πε-

ριλαμβανομένων των μεταλλάξεων στο γονίδιο AIRE, το 

οποίο εδράζεται στο χρωμόσωμα 21 (περιοχή 21q22.3) 

και ρυθμίζει τη λειτουργία των Τ-κυττάρων και την αυτο-

αναγνώριση, μπορεί να οδηγήσουν σε αυτοανοσία και 

ΣΔ1.42 Τα παιδιά με ΣΔ1 και σύνδρομο Down έχουν συνή-

θως καλύτερο μεταβολικό έλεγχο, παρά τις χαμηλότερες 

απαιτούμενες δόσεις ινσουλίνης, και μικρότερα ποσοστά 

διαβητικών επιπλοκών.43 Επί πλέον, ο ΣΔ1 συνδέεται συχνά 

και με άλλα αυτοάνοσα νοσήματα, κυρίως με αυτοάνοση 

θυρεοειδίτιδα και κοιλιοκάκη.44

Αναφορικά με τον ΣΔ τύπου 2 (ΣΔ2), μελέτες έδειξαν 

ότι ο επιπολασμός του σε παιδιά με σύνδρομο Down κυ-

μαίνεται από 0–3,6%.45 Ωστόσο, η επίπτωσή του φαίνεται 

να αυξάνεται με την ηλικία, τον δείκτη μάζας σώματος 

(ΔΜΣ), το οικογενειακό ιστορικό και το φύλο.46 Έχει δια-

πιστωθεί μια άμεση σχέση μεταξύ συνδρόμου Down και 

διαφόρων μεταβολικών νοσημάτων, ιδιαίτερα του ΣΔ2 και 

της παχυσαρκίας, καθώς και του καθιστικού τρόπου ζωής.47 

Η περιφερική αντίσταση στην ινσουλίνη και η φθίνουσα 

λειτουργία των β-κυττάρων είναι οι κύριοι αιτιολογικοί 

παράγοντες εμφάνισης ΣΔ2 σε άτομα με σύνδρομο Down 

ανεξαρτήτως ηλικίας.43 

Το χαμηλό ανάστημα θεωρείται χαρακτηριστικό γνώ-

ρισμα του συνδρόμου σε όλες τις ηλικίες.48 Τα νεογνά με 

σύνδρομο Down έχουν μικρότερο μήκος γέννησης, μικρό-

τερο βάρος σώματος και μικρότερη περίμετρο κεφαλής σε 

σύγκριση με τα νεογνά τυπικής ανάπτυξης. Το ύψος τους 

παραμένει χαμηλό μέχρι την εφηβεία, ενώ και η ταχύτητα 

ανάπτυξης μειώνεται σημαντικά κατά τη διάρκεια της 

επιταχυνόμενης ανάπτυξης κατά την εφηβεία. Τα αίτια του 

βραχέος αναστήματος σε παιδιά με σύνδρομο Down δεν 

είναι σαφή, μπορεί όμως να σχετίζονται με ανεπάρκεια της 

αυξητικής ορμόνης (growth hormone, GH) λόγω δυσλει-

τουργίας του υποθαλάμου ή της υπόφυσης.48,49 Ωστόσο, 

ορισμένες μελέτες ανέφεραν ανεπάρκεια του insulin-like 

growth factor-1 (IGF-1).50 Άλλες παθήσεις, όπως η δυσλει-

τουργία του θυρεοειδούς, η κοιλιοκάκη, η αποφρακτική 

άπνοια ύπνου, οι καρδιακές παθήσεις και οι δυσκολίες 

σίτισης, ενδέχεται να συμβάλλουν στην επιβράδυνση της 

ανάπτυξης.51

Τα παιδιά με σύνδρομο Down είναι πιθανόν να είναι 

πιο υπέρβαρα ή περισσότερο παχύσαρκα συγκριτικά με 

τον γενικό παιδικό πληθυσμό. Μελέτες έδειξαν ότι ο συν-

δυασμένος επιπολασμός υπέρβαρου και παχυσαρκίας 

κυμαινόταν στο 23–70%.50 Επίσης, η παχυσαρκία από 

μόνη της μπορεί να ανιχνευτεί στο 7–23% των ατόμων 

με σύνδρομο Down.51 Είναι δύσκολο να εντοπιστούν οι 

ακριβείς παράγοντες που οδηγούν σε αυξημένο κίνδυνο 

παχυσαρκίας στα άτομα αυτά. Ωστόσο, η παχυσαρκία μπο-

ρεί να αποδοθεί σε μειωμένη ενεργειακή δαπάνη ηρεμίας, 

αυξημένη λεπτίνη, μειωμένο μεταβολικό ρυθμό και σωμα-

τική δραστηριότητα, ανθυγιεινές διατροφικές συνήθειες 

και ενδοκρινικές παθήσεις, π.χ. υποθυρεοειδισμός, που 

έχουν αναφερθεί στα συγκεκριμένα άτομα ανεξαρτήτως 

ηλικίας.50 Η παχυσαρκία σε παιδιά μπορεί να σχετίζεται με 

τις επακόλουθες επιπλοκές της, όπως είναι η αποφρακτική 

άπνοια ύπνου, η υπερινσουλιναιμία, η δυσλιπιδαιμία, ο ΣΔ2 

και οι δυσκολίες στη βάδιση.51

5.3. Ανεπάρκεια βιταμίνης D

Τα άτομα με σύνδρομο Down διατρέχουν αυξημένο 

κίνδυνο έλλειψης ή ανεπάρκειας βιταμίνης D. Η αιτιολογία 

είναι πολυπαραγοντική, ενδεχομένως εξ αιτίας της ανε-

παρκούς έκθεσης στον ήλιο, της ανεπαρκούς πρόσληψης 

βιταμίνης D, της δυσαπορρόφησής της λόγω κοιλιοκάκης 

ή της αυξημένης διάσπασής της ως συνέπεια της αντισπα-

σμωδικής θεραπείας.52 Επομένως, μπορεί να απαιτηθούν 

περισσότερα συμπληρώματα βιταμίνης D για να επιτευχθεί 

η συνιστώμενη ημερήσια διατροφική δόση των 400 IU.

5.4. Χαμηλή οστική πυκνότητα

Μελέτες αποκάλυψαν ότι τα άτομα με σύνδρομο Down 

έχουν χαμηλότερη οστική πυκνότητα (bone mineral density, 
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BMD), ειδικά στην οσφυϊκή μοίρα της σπονδυλικής στήλης, 

σε σύγκριση με τα άτομα τυπικής ανάπτυξης.53 Σύμφωνα με 

μελέτες, τα οστά φαίνεται να παράγονται με μη φυσιολογικό 

ρυθμό και η οστική πυκνότητα είναι χαμηλότερη στους 

νεαρούς ενήλικες.54 Τα χαμηλά επίπεδα δραστηριότητας, 

η διατροφική ανεπάρκεια βιταμίνης D και ασβεστίου, η 

ανεπαρκής έκθεση στον ήλιο και η παρατεταμένη χρήση 

αντισπασμωδικών φαρμάκων ενδέχεται να συμβάλλουν 

στη χαμηλή οστική πυκνότητα αυτών των ατόμων. Επί 

πλέον, οι ενδοκρινικές διαταραχές (υποθυρεοειδισμός, 

υπογοναδισμός) και οι αυτοάνοσες νόσοι που συνδέονται 

συνήθως με το σύνδρομο Down μπορεί να συμμετέχουν 

στη μείωση της σκελετικής ωρίμανσης και της οστικής 

μάζας.55 Οι επιλογές διαχείρισης περιλαμβάνουν τη λήψη 

συμπληρωμάτων διατροφής με ασβέστιο και βιταμίνη D, 

καθώς και προγράμματα άσκησης.56

6. ΑΙΜΑΤΟΛΟΓΙΚΑ ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΑ

6.1. Παροδική μυελοϋπερπλαστική διαταραχή

Η μυελοϋπερπλαστική διαταραχή αποτελεί μια μοναδι-

κή για τα νεογνά με σύνδρομο Down πάθηση και ορίζεται 

ως η μορφολογική ανίχνευση βλαστών σε νεογνά ηλικίας 

<3 μηνών. Η παροδική μυελοϋπερπλαστική διαταραχή 

έχει επίσης αναφερθεί και ως παροδική μη φυσιολογική 

μυελοποίηση (transient abnormal myelopoiesis, TAM) ή 

παροδική λευχαιμία (transient leukemia, TL). Ανιχνεύεται 

συνήθως κατά την πρώτη εβδομάδα της ζωής και υποχωρεί 

αυτόματα μέχρι την ηλικία των 3 μηνών. Εμφανίζεται μέχρι 

και στο 10% όλων των ατόμων με σύνδρομο Down, αν και 

πλέον πρόσφατες μελέτες αναφέρουν χαμηλότερα ποσοστά 

(3–6%). Η νόσος είναι υπεύθυνη για τον αιφνίδιο βρεφικό 

θάνατο.57–59 Ο εμβρυϊκός ύδρωπας και η ηπατοσπληνομε-

γαλία στο δεύτερο τρίμηνο της ενδομήτριας ζωής μπορεί 

να αποτελούν ενδείξεις μυελοϋπερπλαστικής διαταραχής 

σε έμβρυα με σύνδρομο Down.60,61

6.2. Οξεία λευχαιμία 

Το σύνδρομο Down σχετίζεται με αυξημένη επίπτωση 

τόσο της οξείας λεμφοκυτταρικής λευχαιμίας (OΛΛ) όσο και 

της οξείας μυελογενούς λευχαιμίας (ΟMΛ). Κατά προσέγ-

γιση, ένα στα 100–200 άτομα με το σύνδρομο εμφανίζει 

οξεία λευχαιμία, με περίπου παρόμοια συχνότητα OΛΛ και 

ΟΜΛ.62 Η ΟΛΛ που σχετίζεται με το σύνδρομο εμφανίζεται 

σε όλη την παιδική ηλικία, με διάμεση ηλικία τα <4 έτη,62 

ενώ η αντίστοιχη ΟΜΛ εκδηλώνεται σε μια μέση ηλικία 

των 2 ετών, με διακύμανση από 6 μηνών έως και 5 ετών.63 

Οι οξείες λευχαιμίες που συνοδεύουν το σύνδρομο 

Down έχουν εκδηλώσεις κυτταροπενίας παρόμοιες με 

εκείνες των λευχαιμιών του τυπικού πληθυσμού, με ορι-

σμένες διαφορές: (α) Ο αριθμός των αιμοπεταλίων είναι 

μικρότερος, (β) στην ΟΜΛ ο αριθμός λευκών αιμοσφαι-

ρίων είναι μικρότερος και υπάρχει μεγαλύτερη συσχέτιση 

με προηγούμενο ατομικό ιστορικό μυελοδυσπλαστικού 

συνδρόμου απ’ ό,τι στα άτομα τυπικής ανάπτυξης και (γ) 

στην ΟΛΛ οι τιμές αιμοσφαιρίνης είναι υψηλότερες από τις 

αντίστοιχες της ΟΛΛ του τυπικού πληθυσμού.62,63 

7. ΝΕΥΡΟΓΝΩΣΤΙΚΟ ΕΛΛΕΙΜΜΑ

7.1. Νόσος Alzheimer 

Το προσδόκιμο ζωής για τα άτομα με σύνδρομο Down 

έχει υπερδιπλασιαστεί τα τελευταία 30 έτη και αυτό έχει 

ως συνέπεια ο αυξημένος κίνδυνος για τη νόσο Alzheimer 

(NA) να απασχολεί τους γονείς και τους φροντιστές των 

συγκεκριμένων ατόμων. Σχεδόν όλοι οι ενήλικες με το 

σύνδρομο αναπτύσσουν νευροπαθολογία συμβατή με 

τη νόσο στα 40 έτη τους, ενώ στην ηλικία των 55–60 ετών 

τουλάχιστον το 70% θα εμφανίσει άνοια.64 Έτσι, με τον 

επιπολασμό να κυμαίνεται μεταξύ 250.000–400.000 πα-

σχόντων στις Ηνωμένες Πολιτείες της Αμερικής (ΗΠΑ) και 

με >5 εκατομμύρια πάσχοντες παγκοσμίως, το σύνδρομο 

Down αντιπροσωπεύει τη μεγαλύτερη ομάδα ατόμων με 

πρώιμης έναρξης ΝΑ (δηλαδή άτομα ηλικίας <65 ετών).

Η ΝΑ και το σύνδρομο Down ακολουθούν παρόμοια πο-

ρεία νευροεκφυλιστικής έκπτωσης. Ωστόσο, η διάγνωση της 

άνοιας στα άτομα αυτά παρουσιάζει προκλήσεις, με πλέον 

προφανή τη συννοσηρότητα με τη νοητική αναπηρία, που 

ποικίλλει ως προς τον τύπο και τη σοβαρότητα στον εν λόγω 

πληθυσμό. Ένα πρόβλημα είναι ότι οι καθολικοί κανόνες που 

χρησιμοποιούνται για την αξιολόγηση των δραστηριοτήτων 

της καθημερινής ζωής στη ΝΑ είναι δύσκολο να εφαρμο-

στούν κατά την αξιολόγηση των συγκεκριμένων ατόμων, 

γιατί ορισμένες εργασίες μπορεί να μην έχουν εκτελεστεί 

ποτέ στο παρελθόν από αυτούς, όπως η διαχείριση των 

δικών τους οικονομικών ή η οδήγηση αυτοκινήτου. Έτσι, 

οι αλλαγές στη λειτουργικότητα κατά την πραγματοποίηση 

των καθημερινών δραστηριοτήτων στο σύνδρομο Down 

πρέπει να βασίζεται μόνο στις δικές τους ικανότητες, σε 

αντίθεση με τα ζητούμενα από τις τρέχουσες τυποποιημένες 

δοκιμασίες. Οι γνωστικές αξιολογήσεις πρέπει επίσης να 

λαμβάνουν υπ’ όψιν τη μεταβλητότητα της αναμενόμενης 

επίδοσης σε όλους τους γνωστικούς τομείς, επειδή ορι-

σμένες γνωστικές διεργασίες επηρεάζονται περισσότερο 

από άλλες. Για παράδειγμα, ο γνωστικός φαινότυπος στα 

άτομα αυτά χαρακτηρίζεται από σχετικές αδυναμίες στη 

μορφοσύνταξη, στην οπτική βραχυπρόθεσμη μνήμη και στη 
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λεκτική μακροπρόθεσμη μνήμη, σε σύγκριση με την οπτι-

κοχωρική βραχυπρόθεσμη μνήμη, τη συνειρμική μάθηση 

και τη μη λεκτική μακροπρόθεσμη μνήμη.65–70 Οι ενήλικες 

έχουν καλές γνωστικές δεξιότητες, σύμφωνα με το Arizona 

Cognitive Test Battery (ACTB), το οποίο αναπτύχθηκε με 

σκοπό την παροχή ενός εξατομικευμένου εργαλείου για την 

αξιολόγηση πιθανών βελτιώσεων στη γνωστική λειτουργία 

σε κλινικές δοκιμασίες και σε άτομα με συννοσηρότητα με 

νοητική αναπηρία.71 Ωστόσο, η πρόκληση της αξιολόγησης 

της γνωστικής ικανότητας σε αυτά τα άτομα εξακολουθεί 

να είναι μεγάλη, καθώς καθίσταται δυσχερής η αξιολόγησή 

τους, ειδικά στα αρχικά στάδια της νόσου. 

Εξ αιτίας αυτής της δυσκολίας στην αξιολόγηση έχει 

υιοθετηθεί η μέθοδος της ανίχνευσης των βιοδεικτών. Οι 

βιοδείκτες έχουν τη δυνατότητα να συνδράμουν όχι μόνο 

στη διάγνωση της ΝΑ, αλλά και στην παρακολούθηση 

της εξέλιξης της νόσου από τα αρχικά της στάδια, καθώς 

και στη διερεύνηση της πιθανής αποτελεσματικότητας 

διαφορετικών θεραπειών. Ωστόσο, τα δεδομένα σχετικά 

με τους βιοδείκτες παραμένουν ελάχιστα σε αυτόν τον 

πληθυσμό, αν και η τομογραφία εκπομπής ποζιτρονίων 

(positron emission tomography, PET scan) φαίνεται να 

αποτελεί ένα βασικό μέσο ανίχνευσης αμυλοειδούς. Από 

τέτοιες μετρήσεις διαπιστώθηκε η εναπόθεση αμυλοειδούς 

νωρίτερα σε άτομα με σύνδρομο Down σε σχέση με τη ΝΑ 

όψιμης έναρξης.72,73 Έτσι, η σύνδεση γνωστικών μελετών 

και λειτουργικής απεικόνισης είναι πιθανόν να επιτρέπει 

την πρόβλεψη της γνωστικής έκπτωσης και να παρέχει 

πληροφορίες για έγκαιρη παρέμβαση. Άλλη τεχνική που 

φαίνεται ότι μπορεί να αξιοποιηθεί για την έγκαιρη διά-

γνωση της ΝΑ είναι η ηλεκτροεγκεφαλογραφία υψηλής 

ανάλυσης για τον προσδιορισμό της επιληπτικής δραστη-

ριότητας, επειδή τα άτομα με σύνδρομο Down ή και ΝΑ 

παρουσιάζουν συχνές επιληπτικές κρίσεις.74 Επί πλέον, η 

δομική και λειτουργική μαγνητική τομογραφία (magnetic 

resonance imaging, MRI) στον πληθυσμό αυτόν, όπως και 

στον γενικό πληθυσμό, μπορεί να ανιχνεύει την πρώιμη 

νευροπαθοφυσιολογία της ΝΑ.75

Τα άτομα με σύνδρομο Down ηλικίας >45 ετών έχουν 

περισσότερες πιθανότητες να αναπτύξουν άνοια απ’ ό,τι 

ο τυπικός πληθυσμός των ατόμων με επιληπτικές κρίσεις. 

Υπολογίζεται ότι το 5–13% των ατόμων έχουν επιληπτικές 

κρίσεις, ενώ έως και το 84% των ασθενών με άνοια έχουν 

ή θα εμφανίσουν τέτοιες κρίσεις κάποια στιγμή στη ζωή 

τους. Η εμφάνιση των κρίσεων ακολουθεί τη δικόρυφη 

κατανομή, με αποτέλεσμα το 40% των ατόμων αυτών να 

έχει επιληπτικές κρίσεις πριν από το πρώτο έτος και το 40% 

να εμφανίζει γενικά τονικοκλονικές ή μυοκλονικές κρίσεις 

μετά την τρίτη δεκαετία.76,77

Η γεροντική μυοκλονική επιληψία φαίνεται να είναι η 

πλέον κοινή εκδήλωση άνοιας στο σύνδρομο Down, μιας και 

οι εν λόγω κρίσεις σχετίζονται με ταχεία γνωστική έκπτω-

ση.78,79 Είναι εμφανής η χαρακτηριστική νευροπαθολογία 

της ΝΑ στους εγκεφάλους ατόμων με σύνδρομο Down 

έως την ηλικία των 40 ετών.80 Τα ευρήματα περιλαμβάνουν 

τη συσσώρευση γεροντικών πλακών β-αμυλοειδούς και 

υπερφωσφορυλιωμένης πρωτεΐνης tau. Στην πιο κοινή 

μορφή τρισωμίας 21 στο σύνδρομο Down υπάρχει υπε-

ρέκφραση του γονιδίου για το APP, από το οποίο προ-

έρχεται το β-αμυλοειδές, δηλαδή η πρόδρομη πρωτεΐνη 

του αμυλοειδούς.81,82 Η ενδονευρική συσσώρευση του 

β-αμυλοειδούς φαίνεται να πυροδοτεί πληθώρα νευρο-

εκφυλιστικών διεργασιών. Συνεπώς, η μη φυσιολογική 

ενδοκυττάρια επεξεργασία του β-αμυλοειδούς οδηγεί 

σε αυξημένη έκκριση αμυλοειδούς και στη δημιουργία 

ελεύθερων ριζών, αυξάνοντας έτσι το οξειδωτικό stress.78

Η δυσλειτουργία του ανοσοποιητικού συστήματος έχει 

συσχετιστεί με την εμφάνιση ΝΑ.83 Η ανοσιακή δυσλειτουρ-

γία αρχίζει ήδη από την παιδική ηλικία, όπως αντανακλάται 

σε ανωμαλίες που παρατηρούνται στην ανάλυση των υπο-

πληθυσμών των Τ-λεμφοκυττάρων, των κυττάρων φυσικών 

φονέων και των κυτταροκινών του ορού.84 Άλλα γονίδια στο 

χρωμόσωμα 21 που έχουν εμπλακεί στην παθογένεση της 

νόσου περιλαμβάνουν τη δισμουτάση υπεροξειδίου, τους 

μεταγραφικούς παράγοντες Ets-2 και τον επαγόμενο από 

stress παράγοντα κρίσιμης περιοχής SS.85,86

8. ΝΕΥΡΟΛΟΓΙΚΑ ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΑ

Η μορφολογία του εγκεφάλου στο σύνδρομο Down 

είναι χαρακτηριστική της διαταραχής, περιλαμβάνοντας 

μειωμένο εγκεφαλικό βάρος με μειωμένες αναλογίες στους 

όγκους του μετωπιαίου και του κροταφικού λοβού. Οι 

εγκέφαλοι των ενηλίκων είναι περίπου 20% μικρότεροι από 

τους τυπικά αναπτυσσόμενους εγκεφάλους, ακόμη και όταν 

η μέτρηση διορθώνεται για μειωμένο μέγεθος σώματος. 

Αυτή η μείωση του μεγέθους του εγκεφάλου εμφανίζεται σε 

έμβρυα 4–5 μηνών και εξελίσσεται κατά τους τελευταίους 

3 μήνες της κύησης. Οι μελέτες MRI δείχνουν μείωση του 

εγκεφαλικού μεγέθους κατά 17% περίπου μεταξύ 10 και 20 

ετών. Επίσης, μελέτες MRI επιβεβαιώνουν την επιλεκτική 

μείωση των όγκων του ιππόκαμπου και των κροταφικών 

λοβών, με τον εγκέφαλο να είναι βραχυκεφαλικός με μι-

κρή παρεγκεφαλίδα και στενή άνω κροταφική έλικα.87 Τα 

ανατομικά αυτά ευρήματα έχουν επίσης παρατηρηθεί από 

μορφομετρικές μελέτες MRI του εγκεφάλου σε παιδιά και 

ενήλικες με σύνδρομο Down. Επιπρόσθετα, οι μελέτες MRI 

έδειξαν αξιοσημείωτη διατήρηση των δομών της υποφλοι-
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ώδους φαιάς ουσίας εν όψει ενός γενικά μειωμένου όγκου 

εγκεφάλου, υποδηλώνοντας ότι πιθανόν να υπάρχει μια 

χρονική αποσύνδεση στην ανάπτυξη μεταξύ των περιοχών 

του φλοιού και του υποφλοιού. Αυτό μπορεί να είναι ένα 

παράδειγμα της διαταραχής του αναπτυξιακού χρονισμού 

και της ομοιόστασης που εμφανίζεται στο σύνδρομο Down 

και ενδεχομένως και σε άλλες καταστάσεις ανευπλοειδίας. 

Παρ’ όλα αυτά, κατά έναν περίεργο τρόπο η παραϊπποκά-

μπεια έλικα ενδέχεται να είναι μεγαλύτερη από το κανονικό 

στο συγκεκριμένο σύνδρομο. Tέλος, η ακριβής επίδραση 

των προαναφερθεισών κυτταροδομικών ανωμαλιών στη 

γνωστική ανάπτυξη στο σύνδρομο Down δεν είναι σαφής, 

εν μέρει λόγω των ατομικών ηλικιακών διαφοροποιήσεων. 

Οι γλωσσικές δυσκολίες των ατόμων αυτών είναι διαρκείς 

και παρούσες διαχρονικά, αν και προϊούσης της ηλικίας 

παρατηρείται βελτίωση της επίδοσης στο λεξιλόγιο, στην 

κατανόηση των πραγματολογικών δεξιοτήτων, στις δια-

προσωπικές σχέσεις και στην οπτική κινητική επεξεργα-

σία.88 Η κοινωνικοποίηση και η ικανότητα διαβίωσης στις 

καθημερινές δεξιότητες φαίνεται να βελτιώνονται μέχρι 

την ηλικία των 30 ετών.88–90 Τα άτομα με σύνδρομο Down 

παρουσιάζουν προφίλ μνήμης που διαφέρει από άλλα 

σύνδρομα, όπως π.χ. το Williams και το εύθραυστο-Χ, κα-

θώς το σύνδρομο Down χαρακτηρίζεται από καλή άμεση 

οπτική μνήμη και ταχεία φωνολογική ανάκτηση με πτωχές 

δεξιότητες λεκτικής επεξεργασίας.91,92

9. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ

Συμπερασματικά, τα άτομα με σύνδρομο Down συνι-

στούν μια κλινική κατηγορία πληθυσμού η οποία χαρακτηρί-

ζεται από ιδιαίτερο γνωστικό και κλινικό φαινότυπο. Κατά τη 

διαδικασία της γήρανσης επηρεάζονται το οφθαλμολογικό 

και το ωτορινολαρυγγολογικό σύστημα, εμφανίζονται γα-

στρεντερολογικά και καρδιολογικά προβλήματα, επιρρέπεια 

στην εκδήλωση νόσου από τους ενδοκρινείς αδένες και 

το αιμοποιητικό σύστημα, τόσο κατά τη βρεφική-παιδική 

ηλικία όσο και κατά την ενηλικίωση, ενώ επιδεινώνονται 

τα νευρολογικά και τα νευρογνωστικά χαρακτηριστικά 

τους. Τελικά, τα άτομα με σύνδρομο Down εμφανίζουν 

επιταχυνόμενη γήρανση και συνεπώς η στροφή προς τη 

βελτιστοποίηση της ποιότητας ζωής τους με εξατομικευ-

μένες στρατηγικές και διατομικές παρεμβάσεις, τόσο σε 

σωματικό όσο και σε γνωστικό επίπεδο, κρίνεται αναγκαία.
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