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Μεταβολική οξέωση στη ραβδομυόλυση
Παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί

Η ραβδομυόλυση ορίζεται ως σύνδρομο, το οποίο εμφανίζεται μετά από 

καταστροφή (λύση) ή διαταραχή στην παραγωγή/κατανάλωση ενέργειας των 

μυϊκών κυττάρων. Tα αίτια της ραβδομυόλυσης διακρίνονται σε φυσικά και 

μη φυσικά. Η λύση των μυϊκών κυττάρων έχει ως αποτέλεσμα την απελευθέ-

ρωση και την είσοδο στην κυκλοφορία μεγάλων ποσοτήτων οργανικών και 

ανόργανων κυτταρικών ενώσεων ή στοιχείων (π.χ. πρωτεΐνες/μυοσφαιρίνη, 

φωσφόρος, κάλιο, ουρικό οξύ κ.λπ.). Τα κυτταρικά αυτά προϊόντα είναι 

υπεύθυνα για το φάσμα των κλινικο-εργαστηριακών ευρημάτων στη ραβδο-

μυόλυση. Η μεταβολική οξέωση (ΜΟ) με αυξημένο χάσμα ανιόντων είναι μια 

από τις επιπλοκές της ραβδομυόλυσης. Αίτια της ΜΟ αποτελούν η ενδογενής 

προσθήκη οξέων, η υπερκαλιαιμία και η οξεία νεφρική ανεπάρκεια (ΟΝΑ). Η 

τελευταία αποτελεί τη σοβαρότερη ίσως κλινική συνέπεια της ραβδομυόλυ-

σης, η βαρύτητα της οποίας εξαρτάται από τη σοβαρότητα αυτής. Οι κυριότε-

ροι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί που εμπλέκονται στην εμφάνιση της ΟΝΑ 

είναι η νεφρική αγγειοσύσπαση, η σωληναριακή απόφραξη, η τοξικότητα της 

μυοσφαιρίνης και η οξείδωση των λιπιδίων.
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1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Η αρχαιότερη αναφορά για τη ραβδομυόλυση βρί-

σκεται στη Βίβλο (βιβλίο των Αριθμών), όπου αναφέρεται 

ότι οι περισσότεροι θάνατοι των Εβραίων κατά την έξοδό 

τους από την Αίγυπτο οφείλονταν στην υπερβολική κα-

τανάλωση ορτυκιών.1 Στη σύγχρονη βιβλιογραφία, για 

πρώτη φορά γίνεται αναφορά το 1881 ενός συνδρόμου 

με μυοσφαιρινουρία,2 ενώ τον 20ό αιώνα περιγράφεται η 

ιδιοπαθής μορφή της ραβδομυόλυσης.3 Κατά τη διάρκεια 

του Δευτέρου Παγκοσμίου Πολέμου, η τραυματική ραβδο-

μυόλυση αποτέλεσε την κύρια αιτία της οξείας νεφρικής 

ανεπάρκειας (ΟΝΑ) στους στρατιώτες.4

Η ραβδομυόλυση ορίζεται ως σύνδρομο με κλινικά 

και βιοχημικά χαρακτηριστικά, το οποίο εμφανίζεται μετά 

από καταστροφή (λύση) ή διαταραχή στην παραγωγή/

κατανάλωση ενέργειας των μυϊκών κυττάρων.5 Tα αίτια 

της ραβδομυόλυσης διακρίνονται σε (α) φυσικά, όπως π.χ. 

τραυματισμοί, απόφραξη αγγείων, υπερβολική καταπόνηση 

μυών, ηλεκτροπληξία, υπερθερμία και (β) μη φυσικά, όπως 

π.χ. μεταβολικές μυοπάθειες, φάρμακα, τοξίνες, λοιμώξεις, 

ενδοκρινικές και ηλεκτρολυτικές διαταραχές (πίν. 1).6

Η λύση των μυϊκών κυττάρων έχει ως αποτέλεσμα την 

απελευθέρωση και την είσοδο στην κυκλοφορία μεγάλων 

ποσοτήτων οργανικών και ανόργανων κυτταρικών ενώσε-

ων ή στοιχείων (π.χ. πρωτεΐνες, φωσφόρος, κάλιο, ουρικό 

οξύ κ.λπ.), οι οποίες προέρχονται από τα κατεστραμμένα 

κύτταρα. Η μυοσφαιρίνη (Mb) (πρωτεΐνη μέσου μοριακού 

βάρους) είναι ένα από τα κυρίαρχα ενδοκυττάρια πρωτεϊνικά 

στοιχεία που απελευθερώνονται σε μεγάλες ποσότητες στην 

κυκλοφορία. Τα κυτταρικά αυτά προϊόντα είναι υπεύθυνα 

για το φάσμα των κλινικο-εργαστηριακών ευρημάτων στη 

ραβδομυόλυση. Μεταξύ των βιοχημικών διαταραχών στη 

ραβδομυόλυση είναι και η εμφάνιση μεταβολικής οξέωσης 

(ΜΟ). Πριν από την περιγραφή των παθοφυσιολογικών 

μηχανισμών οι οποίοι εμπλέκονται στην ανάπτυξη της ΜΟ, 

συνοπτικά θα αναφερθούν στοιχεία των παθοφυσιολογικών 

διεργασιών που ακολουθούν την κακοποίηση των ιστών 

και συμβάλλουν στην κυτταρική ρήξη.

2. ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ ΤΗΣ ΜΥΟΛΥΣΗΣ

Οι παθοφυσιολογικές διεργασίες οι οποίες αναπτύσ-

σονται κατά τη διαδικασία της μυόλυσης που προκαλείται 

από τις προαναφερθείσες αιτίες (πίν. 1) και οι οποίες, τελικά, 

οδηγούν στην καταστροφή (ρήξη) των κυττάρων είναι οι 

ακόλουθες.
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Πίνακας 1. Αίτια ραβδομυόλυσης.

Α. Φυσικά αίτια Β. Μη φυσικά αίτια

Α-1. Τραύμα και συμπίεση (compression) Β-1. Μεταβολικές μυοπάθειες

Α-1α. Τροχαία ή εργατικά ατυχήματα Β-1α. Νόσος του McArdle

Α-1β. Φυσικές καταστροφές Β-1β. Ανεπάρκεια μιτοχονδριακών αναπνευστικών ενζύμων

Α-1γ. Καταχρήσεις ποτών/φαρμάκων/ουσιών Β-1γ. Έλλειψη τρανσφεράσης της καρνιτίνης (carnitine palmitoyl transferase)

Α-1δ. Μακροχρόνια χρήση δηλητηρίων Β-1δ. Έλλειψη φωσφο-φρουκτοκινάσης (phosphofructokinase)

Α-1ε. Κακοποίηση Β-2. Φάρμακα

Α-2. Απόφραξη ή μειωμένη αιματική ροή των αγγείων Β-2α. Οινόπνευμα

Α-2α. Θρόμβωση Β-2β. Διουρητικά

Α-2β. Εμβολή Β-2γ. Αμφοτερικίνη Β

Α-2γ. Σύσφιξη αγγείων Β-2δ. Αμφεταμίνη

Α-2δ. Καταπληξία (shock) Β-2ε. Κοκαΐνη

Α-3. Καταπόνηση μυών Β-2στ. Κορτικοστεροειδή

Α-3α. Άσκηση Β-2ζ. Φιβράτες/στατίνες

Α-3β. Επιληψία Β-2η. Ναρκωτικά/ηρωίνη

Α-3γ. Ψυχιατρική διέγερση Β-2θ. Κατασταλτικά του κεντρικού νευρικού συστήματος

Α-3δ. Τρομώδες παραλήρημα Β-2ι. Ισονιαζίδη

Α-3ε. Τέτανος Β-2κ. Λικορίνη (γλυκόριζα)

Α-3στ. Υπερβολική δόση αμφεταμίνης Β-3. Τοξίνες

Α-3ζ. «Έκσταση» Β-3α. Δηλητήρια φιδιών

Α-3η. Κρίση άσθματος Β-3β. Νόσος του Haff [Buffalo fish (ΗΠΑ), burbot (Ευρώπη)]

Α-4. Ηλεκτρικό ρεύμα Β-4. Λοιμώξεις

Α-4α. Υψηλής τάσης ηλεκτρική βλάβη Β-4α. Τοπικές λοιμώξεις (πυομυοσίτιδες)

Α-4β. Κεραυνοπληξία Β-4β. Μεταστατικές λοιμώξεις (σήψη)

Α-4γ. Καρδιακή ανάταξη Β-4γ. Συστηματικές λοιμώξεις

Α-5. Υπερθερμία  – Σαλμονέλα (Salmonella)

Α-5α. Άσκηση  – Λεγεωνέλα (Legionella)

Α-5β. Σηψαιμία  – Ελονοσία (Falciparum malaria)

Α-5γ. Υψηλές θερμοκρασίες περιβάλλοντος  – HIV (human immunodeficiency virus)

Α-5δ. Νευροληπτικό κακόηθες σύνδρομο  – Ιός Coxsackie

Α-5ε. Κακοήθης υπερθερμία  – Ιοί έρπητα (herpes viruses)

 – Τουλαραιμία (tularemia)

Β-5. Ενδοκρινικές διαταραχές

Β-5α. Υποθυρεοειδισμός

Β-5β. Διαβητικό κώμα (οφειλόμενο σε ηλεκτρολυτικές διαταραχές)

Β-6. Ηλεκτρολυτικές διαταραχές

Β-6α. Υποκαλιαιμία

Β-6β. Υπασβεστιαιμία

Β-6γ. Υποφωσφαταιμία

Β-6δ. Υπονατριαιμία

Β-6ε. Υπερνατριαιμία

Β-6στ. Υπεροσμωτικές καταστάσεις

Β-7. Πολυμυοσίτιδα/δερματομυοσίτιδα
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2.1. Διαταραχή του κυτταρικού μεταβολισμού

Η κακοποίηση (stretching) των κυττάρων προκαλεί την 

αυξημένη είσοδο ιόντων νατρίου (Na+), χλωρίου (Cl-) και 

H2O στον ενδοκυττάριο χώρο, γεγονός το οποίο οδηγεί 

σε κυτταρικό οίδημα (διαταραχή της αρχιτεκτονικής των 

κυττάρων).5 Επίσης, παρατηρείται αυξημένη είσοδος στα 

κύτταρα ιόντων ασβεστίου (Ca2+) στην προσπάθεια του 

οργανισμού να το ανταλλάξει με ιόντα Na+, τα οποία 

προηγουμένως είχαν εισέλθει στο ενδοκυττάριο διαμέρι-

σμα. Οι μεγάλες αυτές ποσότητες του ενδοκυττάριου Ca2+ 

επιδεινώνουν την ήδη υπάρχουσα κυτταρική σύσπαση (εξ 

αιτίας της αλλαγής της ηλεκτροχημικής ισορροπίας), με 

αποτέλεσμα την εξάντληση των αποθεμάτων της κυττα-

ρικής ενέργειας και στη συνέχεια τον κυτταρικό θάνατο.7 

Επιπρόσθετα, η αυξημένη ενδοκυττάρια συγκέντρωση 

του Ca2+ ενεργοποιεί διάφορα κυτταρικά ένζυμα, όπως 

τη φωσφολιπάση-Α2, καθώς και διάφορα αγγειοδραστικά 

μόρια και πρωτεάσες, τα οποία συμβάλλουν στην κυτταρική 

λύση.6,8 Τέλος, η προαναφερθείσα ηλεκτροχημική διαταρα-

χή οδηγεί επιπρόσθετα στην παραγωγή ελευθέρων ριζών 

οξυγόνου (O2), οι οποίες συμμετέχουν από κοινού με τα 

διεγερμένα ουδετερόφιλα στις φλεγμονώδεις διαδικασίες 

που προηγούνται του κυτταρικού θανάτου.8,9

2.2. Διαταραχή/βλάβη κατά την επαναιμάτωση

Στους ιστούς που έχουν υποστεί ισχαιμία, η προηγηθεί-

σα κυτταρική βλάβη επιδεινώνεται κατά την περίοδο της 

επαναιμάτωσης (reperfusion injury) των ιστών.

Η επαναιμάτωση των ιστών, οι οποίοι είχαν υποστεί 

είτε λειτουργική (π.χ. έμφραγμα μυοκαρδίου) είτε μηχανική 

(π.χ. τραύμα) ισχαιμία, προκαλεί αφ’ ενός τη συσσώρευση 

λευκοκυττάρων εντός των  κατεστραμμένων ιστών και αφ’ 

ετέρου την παραγωγή ελευθέρων ριζών O2 (η παραγωγή 

των οποίων επιτείνεται μετά από την επαναιμάτωση). 

Τα δύο αυτά γεγονότα είναι υπεύθυνα για τη διέγερση 

φλεγμονωδών διαδικασιών που συμβάλλουν σημαντικά 

στον κυτταρικό θάνατο.6,10 Οι Better και Stein προτείνουν 

ότι η χορήγηση μεγάλων ποσοτήτων υγρών θα πρέπει να 

αρχίζει στον τόπο όπου συνέβη το ατύχημα και πριν από 

την έναρξη μεταφοράς του θύματος.11

2.3. Σύνδρομο διαμερίσματος

Η σύνθλιψη των μυϊκών κυττάρων μεταξύ των οστών, 

των περιτονιών και των άλλων μυϊκών ομάδων αφ’ ενός και 

αφ’ ετέρου το κυτταρικό οίδημα (διαταραχή των εξαρτώ-

μενων από την κυτταρική ενέργεια αντλιών της κυτταρικής 

μεμβράνης) οδηγούν με τη σειρά τους σε διαταραχή των 

πιέσεων (κυρίως της υδροστατικής) στα διάφορα διαμερί-

σματα (ενδοκυττάριο, εξωκυττάριο) των ιστών που έχουν 

υποστεί τη βλάβη. Η υψηλή υδροστατική πίεση προκαλεί 

περαιτέρω επιδείνωση της προϋπάρχουσας ιστικής βλάβης 

(συμπίεση των ιστών) με επιδείνωση της προϋπάρχουσας 

ισχαιμίας. Είναι γενικά αποδεκτό ότι υδροστατική πίεση >30 

mmHg προκαλεί σημαντικού βαθμού ισχαιμία.6 Η μέτρηση 

της υδροστατικής πίεσης μεταξύ των ιστών αποτελεί την 

παράμετρο εκείνη που θα καθορίσει το εάν θα πραγμα-

τοποιηθεί σχάση ή όχι του τραύματος. Σε ασθενείς με 

φυσιολογική συστηματική αρτηριακή πίεση, η σχάση θα 

πρέπει να πραγματοποιηθεί όταν η πίεση μεταξύ των μυών 

είναι >50 mmHg ή όταν πίεση που κυμαίνεται στα 30−50 

mmHg δεν δείχνει τάση υποχώρησης μετά από 6 ώρες.6

3. ΜΕΤΑΒΟΛΙΚΗ ΟΞΕΩΣΗ ΣΤΗ ΡΑΒΔΟΜΥΟΛΥΣΗ

Ο κυτταρικός θάνατος, ο οποίος επέρχεται εξ αιτίας 

των διεργασιών που προαναφέρθηκαν, οδηγεί στην απε-

λευθέρωση μεγάλων ποσοτήτων οργανικών και ανόρ-

γανων κυτταρικών στοιχείων στην κυκλοφορία και στην 

εμφάνιση τοξικών κλινικο-εργαστηριακών εκδηλώσεων. 

Οι επιπλοκές αυτές είναι σε αρκετές περιπτώσεις δυνητικά 

θανατηφόρες.12 Η ΜΟ με αυξημένο χάσμα ανιόντων, όπως 

προαναφέρθηκε, είναι μια από τις εν λόγω επιπλοκές.13 

Οι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί που εμπλέκονται στην 

εμφάνιση της ΜΟ περιγράφονται στη συνέχεια.

3.1. Ενδογενής προσθήκη οξέων

Η απελευθέρωση και η είσοδος στην κυκλοφορία μεγά-

λων ποσοτήτων οργανικών οξέων ή πρόδρομων μορφών 

οξέων έχει ως αποτέλεσμα την οξεία εγκατάσταση ΜΟ.13 

Επιπρόσθετα, το γαλακτικό οξύ που απελευθερώνεται 

από τους ιστούς οι οποίοι ισχαιμούν και εισέρχεται στην 

κυκλοφορία επιδεινώνει την ήδη προϋπάρχουσα ΜΟ. Η 

εγκατασταθείσα ΜΟ μπορεί να καταστεί άκρως επικίνδυνη 

για τη ζωή του ασθενούς στην περίπτωση κατά την οποία 

συνυπάρχει και ηπατική δυσλειτουργία (αδυναμία μεταβο-

λισμού του γαλακτικού οξέος), που προκαλείται εξ αιτίας 

της πιθανά συνυπάρχουσας υποογκαιμίας.6

3.2. Υπερκαλιαιμία

Εκτός των οργανικών οξέων, τα οποία προκαλούν την 

εμφάνιση της ΜΟ, η καταστροφή των κυττάρων έχει ως 

συνέπεια και την απελευθέρωση ανόργανων στοιχείων, 

όπως καλίου (K+), Ca2+ και φωσφόρου.

Η είσοδος στον εξωκυττάριο χώρο και κατ’ επέκταση στον 

ενδαγγειακό μεγάλης ποσότητας K+ οδηγεί στην εμφάνιση 

οξείας υπερκαλιαιμίας. Η εγκατάσταση της υπερκαλιαιμίας 
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επιδεινώνει την ήδη υπάρχουσα ΜΟ, επειδή στην προσπάθειά 

του ο οργανισμός να την αντιμετωπίσει μετακινεί ιόντα K+ 

προς το ενδοκυττάριο διαμέρισμα, ανταλλάσσοντας ένα 

ιόν K+ με ένα ιόν Η+, το οποίο στη συνέχεια εισέρχεται στην 

κυκλοφορία αυξάνοντας το βαθμό της ΜΟ. Αξίζει να ση-

μειωθεί ότι νέκρωση μυϊκού ιστού βάρους 150 g προκαλεί 

την απελευθέρωση και την είσοδο στην κυκλοφορία 15 

mEq K+ (1 amp KCl 10% ~ 13 mEq K+).13

3.3. Οξεία νεφρική ανεπάρκεια

Η σοβαρότερη ίσως κλινική συνέπεια της ραβδομυό-

λυσης είναι η ΟΝΑ, η βαρύτητα της οποίας εξαρτάται από 

τη σοβαρότητα της ραβδομυόλυσης. Να σημειωθεί ότι η 

ΟΝΑ που συνοδεύει τη ραβδομυόλυση ενδεχομένως να 

μην οφείλεται σε αυτή καθ’ αυτή τη ραβδομυόλυση, αλλά 

σε καταστάσεις όπως η υποογκαιμία, η σήψη και η κατά-

χρηση νεφροτοξικών φαρμάκων.6 Η ΜΟ που προκαλείται 

από την ΟΝΑ είναι ανεξάρτητη της ΜΟ η οποία οφείλεται 

αποκλειστικά στην είσοδο στην κυκλοφορία ιόντων K+ και 

οργανικών οξέων, όπως προαναφέρθηκε. Για την καλύτερη 

κατανόηση της ΟΝΑ που εμφανίζεται στη ραβδομυόλυση 

ακολουθεί η περιγραφή των κυριότερων παθοφυσιολογι-

κών μηχανισμών που εμπλέκονται στην εμφάνισή της και 

οι οποίοι συνοψίζονται στη νεφρική αγγειοσύσπαση, στη 

σωληναριακή απόφραξη, στην τοξικότητα της Mb και στην 

οξείδωση των λιπιδίων.

3.3.1. Νεφρική αγγειοσύσπαση. Ποσοστό 40−50% του 

σωματικού βάρους του μέσου ενήλικα αφορά στο μυϊκό 

σύστημα, η αιμάτωση του οποίου αποτελεί περίπου το 

20% της καρδιακής παροχής.14 Κατά τη ραβδομυόλυση, 

ο δραστικός όγκος της κυκλοφορίας μειώνεται σημαντικά 

εξ αιτίας της μεγάλης απώλειας (διαφυγή) υγρών στους 

κατεστραμμένους ιστούς (απώλεια στον τρίτο χώρο). Έχει 

αναφερθεί ότι η απώλεια υγρών στην περιοχή της μυϊκής 

βλάβης μπορεί να φθάσει και μέχρι 18 L.15 Το αποτέλεσμα 

αυτής της διαφυγής και της προκληθείσας υποογκαιμίας 

είναι η μείωση της νεφρικής αιμάτωσης (μείωση δραστικής 

νεφρικής αιμάτωσης, ERBF).16 Η συγκεκριμένη μείωση του 

ERBF οδηγεί σε σημαντικού βαθμού ελάττωση του ρυθμού 

της σπειραματικής διήθησης (GFR) και στην εγκατάσταση 

ολιγουρικής ΟΝΑ. Παράλληλα, η υποογκαιμία προκαλεί την 

παραγωγή αγγειοσυσπαστικών ουσιών, όπως π.χ. διέγερση 

του συστήματος ρενίνης-αγγειοτασίνης-αλδοστερόνης στην 

προσπάθεια αποκατάστασης του ενδαγγειακού όγκου.16

Άλλες αγγειοδραστικές ουσίες οι οποίες επιδεινώνουν 

τη νεφρική αγγειοσύσπαση είναι π.χ. η ενδοθηλίνη,17 ενώ 

η θρομβοξάνη-Α2 δρα προστατευτικά στην επιδείνωση 

της νεφρικής λειτουργίας.18

Τέλος, η παραγόμενη σε μεγάλες ποσότητες Mb ανα-

φέρεται ότι έχει άμεση αγγειοσυσπαστική δράση, κυρίως 

σε όξινο pH, συμβάλλοντας και αυτή στη νεφρική αγγει-

οσύσπαση και στη μείωση του GFR.19 Η δράση αυτή της 

Mb πιθανόν να ασκείται μέσω της μείωσης (κατανάλωσης/

δέσμευσης) του μονοξειδίου του αζώτου (ΝΟ), το οποίο 

δρα προστατευτικά στη νεφρική αιμάτωση, ιδίως της 

μυελώδους μοίρας του νεφρού.20

3.3.2. Σωληναριακή απόφραξη. Η Mb είναι μια πρωτεΐνη 

με μοριακό βάρος 17.699 Daltons και με ακτίνα στερεοδο-

μής 54 Aο (υποτριπλάσια σχεδόν της Hb).21 Η συγκέντρωσή 

της φυσιολογικά στον ορό είναι 3−80 μg/L. Διηθείται ελεύ-

θερα και εισέρχεται στα ούρα όταν η συγκέντρωσή της 

στον ορό είναι >15 μg/L.5 Μετά την είσοδό της στα ούρα, 

προοδευτικά συμπυκνώνεται (αύξηση της συγκέντρωσης 

στο σωληναριακό αυλό), εξ αιτίας της αυξημένης επαναρ-

ρόφησης του H2O (μαζί με ιόντα Na+), στην προσπάθεια 

αποκατάστασης του ενδαγγειακού όγκου, ο οποίος όπως 

προαναφέρθηκε έχει μειωθεί δραστικά. Αν και η διαλυ-

τότητα της Mb είναι αρκετά μεγάλη, ο συνδυασμός της 

υψηλής συγκέντρωσης της Mb με το όξινο pH των ούρων 

ευοδώνει το σχηματισμό σύμπλοκης ένωσης της Mb και 

της φυσιολογικά παραγόμενης πρωτεΐνης Tamm-Horsfall 

(Mb-Tamm-Horsfall complex), όπως αρχικά είχε περιγραφεί 

από τους Bywaters και Beall.4

Ο εν λόγω σχηματισμός των κρυστάλλων προκαλεί 

ενδοσωληναριακή απόφραξη και, όπως αναμένεται, αύ-

ξηση των ενδοσωληναριακών υδροστατικών πιέσεων. Το 

τελευταίο, με τη σειρά του, οδηγεί σε διέγερση του σωλη-

ναριο-σπειραματικού παλίνδρομου μηχανισμού, ο οποίος 

προκαλεί οξεία μείωση του GFR.22 Ωστόσο, πειραματικές 

μελέτες με μικροπαρακεντήσεις έδειξαν ότι η ενδοσωλη-

ναριακή υδροστατική πίεση είναι χαμηλή, γεγονός που 

μπορεί να εξηγηθεί με τη διαφυγή των ούρων διά μέσου 

των κατεστραμμένων επιθηλιακών κυττάρων των νεφρικών 

σωληναρίων.16

3.3.3. Τοξικότητα της Mb. Η Mb, εκτός από την αγγειο-

σύσπαση των νεφρικών αγγείων και τη μείωση του GFR, 

έχει και άμεση τοξικότητα στα επιθηλιακά κύτταρα των 

εγγύς εσπειραμένων νεφρικών σωληναρίων. Η Mb, όπως 

προαναφέρθηκε, διηθείται ταχέως χωρίς ενδαγγειακή 

μετατροπή/διάσπαση, σε αντίθεση με την αιμοσφαιρίνη 

(Hb) [μοριακό βάρος 64.000 Daltons, ακτίνα στερεοδομής 

150 Ao],23 η οποία ενδαγγειακά διασπάται σε α και β διμερή 

και ακολούθως διηθείται.22

Και οι δύο πρωτεΐνες (Mb, Hb) φυσιολογικά επαναρ-

ροφώνται εξ ολοκλήρου στην περιοχή του εγγύς εσπει-

ραμένου σωληναρίου, με το μηχανισμό της ενδοκύτωσης 
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(πινοκύτωση). Στη συνέχεια, υφίστανται ενδοκυττάριο 

μεταβολισμό (καταβολισμό) μέσω του κύκλου της πορ-

φυρίνης. Ο μεταβολισμός τους έχει ως αποτέλεσμα την 

παραγωγή ελεύθερου σιδήρου (Fe2+), ο οποίος με τη σειρά 

του μετατρέπεται σε φεριτίνη και αποθηκεύεται.

Στη ραβδομυόλυση, η ικανότητα των επιθηλιακών κυττά-

ρων των εγγύς εσπειραμένων σωληναρίων να μετατρέπουν 

τον Fe2+ σε φεριτίνη υπερκαλύπτεται (υφίσταται κορεσμό), 

με αποτέλεσμα την ενδοκυττάρια συσσώρευση Fe2+.

Ο ελεύθερος ενδοκυττάριος Fe2+ προκαλεί στη συνέ-

χεια (μέσω της ικανότητάς του να παρέχει ηλεκτρόνια) την 

παραγωγή Ο2 και ελευθέρων ριζών Ο2, καθώς επίσης και 

ελευθέρων ριζών από άλλα στοιχεία εκτός του Ο2 (nonoxygen 

free radicals), διεγείροντας έτσι το μηχανισμό του οξειδω-

τικού stress, ο οποίος συμμετέχει στην καταστροφή των 

επιθηλιακών κυττάρων των εγγύς εσπειραμένων νεφρικών 

σωληναρίων.22,23

3.3.4. Οξείδωση των λιπιδίων. Η οξείδωση των λιπιδίων 

είναι ο τέταρτος μηχανισμός μέσω του οποίου προκαλείται 

νεφρική βλάβη στη ραβδομυόλυση. Η έναρξη της οξεί-

δωσης των λιπιδίων αναφέρεται ότι προέρχεται από την 

οξειδωτική δράση του Fe2+ (αντιδράσεις Fenton), η οποία 

προκαλεί την παραγωγή ελευθέρων ριζών Ο2, υδροξυ-

λίου (ΟΗ-) και υπεροξειδίου του υδρογόνου (H2O2).16 Σε 

πειραματικές μελέτες αναφέρεται ότι η χρησιμοποίηση 

δεσφεριοξαμίνης αναστέλλει την προαναφερθείσα οξει-

δωτική διαδικασία (περιορίζοντας έτσι τον ελεύθερο Fe2+), 

συμβάλλοντας με αυτόν τον τρόπο στον περιορισμό της 

νεφρικής βλάβης.25 Οι ελεύθερες ρίζες Ο2 στη συνέχεια 

δρουν στο αραχιδονικό οξύ και προκαλούν την παραγωγή 

ισοπροστανίων (F2-isoprostanes), ουσίες οι οποίες αποτε-

λούν δείκτες της οξείδωσης των λιπιδίων. Επιπρόσθετα, 

οι ουσίες αυτές είναι και ισχυρά αγγειοσυσπαστικά μόρια 

ασκώντας τη δράση τους μέσω υποδοχέων παρόμοιων 

με τους υποδοχείς της θρομβοξάνης (thromboxane-like 

receptors), αν και αναφέρεται ότι είναι υπεύθυνες και για 

την παραγωγή της ενδοθηλίνης.25

Εκτός του ελεύθερου Fe2+ και η Mb αναφέρεται ότι 

μπορεί να προκαλέσει υπεροξείδωση του αραχιδονικού 

οξέος26 και παραγωγή F2-isoprostanes, κατά τη διαδικα-

σία της οξείδωσης της LDL-λιποπρωτεΐνης, διαδικασία η 

οποία συνεχίστηκε και μετά την αφαίρεση του Fe2+ από 

τις καλλιέργειες.25 Οι αντιδράσεις κατά τη διαδικασία της 

οξείδωσης των λιπιδίων μέσω της Mb επιτυγχάνονται χωρίς 

την ανάγκη εμπλοκής των αντιδράσεων Fenton.27

4. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ

Η παθοφυσιολογία της ΜΟ στη ραβδομυόλυση φαίνε-

ται να είναι πολυπαραγοντική με αλληλοεμπλεκόμενους 

μηχανισμούς τόσο σε κυτταρικό όσο και σε συστηματικό 

επίπεδο. Κυρίως όμως οφείλεται στην ΟΝΑ που αναπτύσ-

σεται και η οποία θα πρέπει να αντιμετωπιστεί έγκαιρα, 

ακόμη και με εξωνεφρική κάθαρση, εκτός της συντηρητικής 

θεραπευτικής αγωγής.
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Rhabdomyolysis is defined as a syndrome which occurs after damage/breakdown (lysis) of skeletal muscle cells. The 

causes of rhabdomyolysis can be divided into natural and unnatural. Large quantities of breakdown products of dam-

aged muscle cells, including proteins, especially myoglobin (Mb), phosphorus, potassium, uric acid, etc., are released 

into the bloodstream. These products may be harmful and are responsible for a number of clinical symptoms and 

disturbances in laboratory tests observed in rhabdomyolysis. Metabolic acidosis (MO), with an increased anion gap, 

is one of the main complications of rhabdomyolysis. The causes of MO are an increase in endogenous acid, hyper-

kalemia and acute renal failure (ARF). The latter is perhaps the most serious clinical consequence of rhabdomyolysis, 

the severity of which depends on the severity of the rhabdomyolysis. The main pathophysiological mechanisms re-

sponsible for ARF are renal vasoconstriction, tubular obstruction, the toxicity of Mb and lipid oxidation.
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