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Αποτελέσµατα  
Σε πειραµατικά µοντέλα σπειραµατονεφρίτιδας (ΣΝ), ο τύπου 1 αναστολέας 
του ενεργοποιητή του πλασµινογόνου (plasminogen activator inhibitor-1, 
PAI-1) και ο παράγοντας von Willebrand (vWf) έχουν εµπλακεί στη 
διαδικασία της σπειραµατοσκλήρυνσης και ίνωσης του διάµεσου ιστού, αλλά 
ο ρόλος τους και η προγνωστική τους αξία στον άνθρωπο δεν έχουν ακόµη 
αποσαφηνιστεί. Για το λόγο αυτό, µελετήσαµε την έκφραση των παραπάνω 
πρωτεϊνών σε ασθενείς µε σπειραµατονεφρίτιδα. 

 
Οι νεφρικές βιοψίες 87 ασθενών πασχόντων από διάφορους  τύπους 
πρωτοπαθούς ΣΝ και διαβητικής νεφροπάθειας, επανεκτιµήθηκαν και 
βαθµολογήθηκαν για τη βαρύτητα της σπειραµατοσκλήρυνσης και 
της διάµεσης ίνωσης. Η κρεατινίνη του ορού, η 24ωρη πρωτεϊνουρία 
και άλλες εργαστηριακές παράµετροι επίσης συγκεντρώθηκαν και 
µελετήθηκαν. Η ενδοσπειραµατική εναπόθεση του PAI-1 και του vWf 
εκτιµήθηκε ανοσοϊστοχηµικά και εκφράστηκε ηµιποσοτικά  σε 0-3 
κλίµακα (µηδαµινή, ήπια, µέτρια και σοβαρή αντίστοιχα). 11 
δείγµατα φυσιολογικού νεφρικού ιστού χρησιµοποιήθηκαν ως 
µάρτυρες. 
Για τη σύγκριση ποσοτικών µεταβλητών χρησιµοποιήθηκε το 
Student’s t-test και ο παραµετρικός έλεγχος ανάλυσης διασποράς 
(ANOVA). Η σύγκριση των αναλογιών έγινε µε το κριτήριο χ2 και 
Fischer’s exact test, όπου ήταν απαραίτητο. Για τον έλεγχο του 
σφάλµατος τύπου Ι, λόγω των πολλαπλών συγκρίσεων, 
χρησιµοποιήθηκε η διόρθωση κατά Scheffe. Εξαιτίας της 
ασυµµετρίας των κατανοµών, χρησιµοποιήθηκαν λογαριθµικοί 
µετασχηµατισµοί. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Η ενδοσπειραµατική εναπόθεση του PAI-1 και του vWf ήταν σηµαντικά 
εντονότερη στο νεφρικό ιστό των πασχόντων από ΣΝ σε σχέση µε τους 
µάρτυρες. Δείγµατα µε µέτρια εναπόθεση του PAI-1 εµφάνιζαν 
σοβαρότερου βαθµού σπειραµατοσκλήρυνση (40,1±18,1%) (πίνακας 1), 
συγκρινόµενα µε δείγµατα µε µηδαµινή (11,8±16,9%) ή ήπια 
(21,3±14,7%) εναπόθεση (p<0,001). Μέτρια/σοβαρή διάµεση ίνωση 
διαπιστώθηκε σε όλα τα δείγµατα µε µέτρια εναπόθεση του PAI-1, αλλά 
µόνο στο 18,8% των δειγµάτων µε µηδαµινή εναπόθεση (p<0,001) 
(πίνακας 2). Τα επίπεδα της κρεατινίνης του ορού ήταν σηµαντικά 
υψηλότερα (3,4±2,1 mg/dl) στο νεφρικό ιστό ασθενών µε µέτρια 
εναπόθεση του PAI-1, σε σχέση µε ασθενείς µε ελάχιστη (1,4±1,3 mg/dl) 
ή µε ήπια (1,5±0,6 mg/dl) εναπόθεση (p<0,001) (πίνακας 3). 
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Ο ΡΟΛΟΣ ΤΗΣ ΠΗΞΗΣ ΣΤΗΝ ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑ ΤΩΝ 
ΣΠΕΙΡΑΜΑΤΟΝΕΦΡΙΤΙΔΩΝ 

Πίνακας 3. Συγκριτική µελέτη των επιπέδων της κρεατινίνης του ορού µεταξύ των 
οµάδων ασθενών µε µηδαµινή, ήπια και µέτρια έκφραση του PAI-1 αντιγόνου. 

Συµπεράσµατα  

Βιβλιογραφία  

Μελέτες σε πειραµατικά µοντέλα ΣΝ έχουν καταλήξει στο συµπέρασµα ότι 
η αντιινωδολυτική και αντιπρωτεολυτική δράση του ΡΑΙ-1 είναι 
τουλάχ ισ τον ε ν µ έρ ε ι υπεύθυνη γ ι α τη δ ι α τήρηση τη ς 
σπειραµατοσκλήρυνσης και της ίνωσης του διάµεσου ιστού. Στον άνθρωπο, 
υπάρχουν ολιγάριθµες βιβλιογραφικές αναφορές που διαπίστωσαν 
αυξηµένα επίπεδα PAI-1mRNA και PAI-1 πρωτεΐνης σε νεφρικό ιστό 
ασθενών πασχόντων από ταχέως εξελισσόµενης ΣΝ και στη χρόνια 
απόρριψη του µοσχεύµατος. Στην παρούσα µελέτη αρχικά διαπιστώθηκε 
αυξηµένη ενδοσπειραµατική εναπόθεση του ΡΑΙ-1 και vWf. Eπίσης, 
φαίνεται ότι η εντονότερη εναπόθεση του ΡΑΙ-1 στο νεφρικό ιστό ασθενών 
µε ΣΝ είναι ένα δυσοίωνο εύρηµα, διότι σχετίζεται µε έκπτυξη του 
διάµεσου υποστρώµατος και ίνωση. Αυτό µεταφράζεται κλινικά σε 
µεγαλύτερη έκπτωση της νεφρικής λειτουργίας σε ασθενείς µε εντονότερη 
έκφραση του ΡΑΙ-1 κατά τη χρονική περίοδο της διάγνωσης, αφού τα 
επίπεδα της κρεατινίνης του ορού ήταν υψηλότερα όταν συγκρίθηκαν µε 
αυτά των ασθενών µε µηδαµινή ή ήπια ενδοσπειραµατική εναπόθεση του 
ΡΑΙ-1. Το εύρηµα αυτό πιθανά καθιστά την ενδοσπειραµατική έκφραση του 
ΡΑΙ-1 ως δείκτη προχωρηµένης νόσου τη στιγµή της βιοψίας και ίσως να 
έχει κάποιον παθογενετικό ρόλο στο µηχανισµό της σκλήρυνσης. 
Περαιτέρω µελέτες στον άνθρωπο είναι απαραίτητες προκειµένου να 
αποσαφηνιστεί ο ρόλος των παραγόντων του πηκτικού µηχανισµού στην 
παθοφυσιολογία της σπειραµατονεφρίτιδας.  
 

Πίνακας 2. Η βαρύτητα της ίνωσης του διάµεσου ιστού σε σχέση µε το 
βαθµό της   ενδοσπειραµατικής εναπόθεσης PAI-1 και vWf . 

 	    	  
Σπειραµατική 
σκλήρυνση (%)	   P 	  

ANOVA	  
 	    	   Mean	   SD	  

vWf	   Μηδαµινή/ήπια	   19.6	   20.7	   0.685	  

 	   Μέτρια 	   23.9	   18.3	  

 	   Σοβαρή 	   21.0	   19.8	  

PAI-1	   Μηδαµινή 	   11.8	   16.9	   <0.001	  

 	   Ήπια 	   21.3	   14.7	  

 	   Μέτρια 	   40.1	   18.1	  

Πίνακας 1. Η βαρύτητα της σπειραµατοσκλήρυνσης σε σχέση µε το βαθµό της 
ενδοσπειραµατικής εναπόθεσης PAI-1 και vWf . 

 	   Διάµεση ίνωση	  
P	  

x² test	  
 	    	   Ελάχιστη/ήπια	   Μέτρια/βαριά	  
 	    	   N	   %	   N	   %	  
vWf	  

Μηδαµινή/ήπια	   12	   57.1	   9	   42.9	   0.470	  

 	   Μέτρια 	   15	   40.5	   22	   59.5	  

 	   Σοβαρή 	   13	   44.8	   16	   55.2	  
PAI-1	   Μηδαµινή 	   26	   81.3	   6	   18.8	   <0.001	  
 	   Ήπια 	   14	   38.9	   22	   61.1	  
 	   Μέτρια 	   0	   0.0	   19	   100.0	  

              Ενδοσπειραµατική έκφραση PAI-1	  

 	   Μηδαµινή 	   Ήπια  	   Μέτρια  	   P	  

Κρεατινίνη (mg/dl)	  
      Mean±SD	  

1.4±1.3	   1.5±0.6	   3.4±2.1	   <0.001	  


