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Πρόλογος 

 

Η λαπαροσκοπική χειρουργική είναι μια σύγχρονη χειρουργική τεχνική στην οποία οι 

επεμβάσεις εκτελούνται μέσω μικρών τομών στην κοιλιακή περιοχή και αλλού. Η εξέλιξη της 

τεχνολογίας αλλά και η εκπαίδευση των χειρουργών στην λαπαροσκοπική χειρουργική έχουν 

επιτρέψει να πραγματοποιούνται λαπαροσκοπικά οι περισσότερες επεμβάσεις στην κοιλιακή 

χώρα, προσφέροντας σημαντικά οφέλη στους ασθενείς. 

 Τα τελευταία χρόνια η εφαρμογή της λαπαροσκοπικής χειρουργικής επεκτείνεται σε ολοένα 

ευρύτερες κατηγορίες ασθενών, με αποτέλεσμα να αφορά πλέον όχι μόνο νεαρούς και υγιείς 

ασθενείς, αλλά και ηλικιωμένους ασθενείς με πολλές συνοδές παθήσεις. Ο καταρράκτης των 

παθοφυσιολογικών μεταβολών που συμβαίνουν κατά τη διάρκεια της λαπαροσκοπικής 

χειρουργικής οφείλεται στην αύξηση της ενδοκοιλιακής πίεσης και στη συστηματική 

απορρόφηση του αερίου που θα χρησιμοποιηθεί για το πνευμοπεριτόναιο 1. Το διοξείδιο του 

άνθρακα (CO2) αποτελεί το ευρύτερα χρησιμοποιούμενο αέριο για την εγκατάσταση και τη 

διατήρηση του πνευμοπεριτόναιου. Παρόλα αυτά, η επίδραση του CO2 στις παθοφυσιολογικές 

επιπτώσεις που λαμβάνουν χώρα κατά την διενέργεια λαπροσκοπικών επεμβάσεων δεν έχει 

πλήρως αποσαφηνιστεί. Η εμφύσηση CO2 στην περιτοναϊκή κοιλότητα μπορεί να επιφέρει 

σημαντικές μεταβολές της σπλαχνικής κυκλοφορίας και να οδηγήσει σε σπλαχνική ισχαιμία, 

λόγω της άσκηση πίεσης επί των αγγείων των κοιλιακών οργάνων και της συστηματικής 

απορρόφησης του CO2. Η αύξηση της μερικής πίεσης CO2 (pCO2) οδηγεί σε ενεργοποίηση 

του συμπαθητικού συστήματος και αύξηση της έκκρισης της επινεφρίνης, της νορεπινεφρίνης 

και του αγειοδραστικού εντερικού πεπτιδίου που επιφέρουν αγγειοσυστολή και σπλαχνική 

ισχαιμία 2. Επιπλέον, η αποσυμπίεση της περιτοναϊκής κοιλότητας με την λήξη της επέμβασης 

οδηγεί σε βλάβη του τύπου ισχαιμίας-επαναιμάτωσης με διασπορά ελεύθερων ριζών 

οξυγόνου, οι  οποίες  επιτείνουν  την ιστική βλάβη 

Το πνευμοπεριτόναιο οδηγεί σε βλάβη του ήπατος μέσω του οξειδωτικού στρες που προκαλεί 

η σπλαχνική ισχαιμία αλλά και η βλάβη επαναιμάτωσης με την άρση αυτού.  Αρκετές μελέτες 

έχουν αναδείξει σημαντικές μεταβολές της ενζυμικής λειτουργίας του ήπατος  από την 

εφαρμογή πνευμοπεριτοναίου με CO2, καταγράφοντας παροδική αύξηση των τιμών των 

τρανσαμινασών συγκρίνοντας την λαπαροσκοπική με την ανοικτή χολοκυστεκτομή 3,4. 

Επίσης, η φαγοκυτταρική  δραστηριότητα  των  ηπατικών  μακροφάγων,ήταν σημαντικά 



 

 

μειωμένη σε επίμυες που υποβλήθηκαν σε πνευμοπεριτόναιο σε σχέση με αυτούς που 

υποβλήθηκαν σε λαπαροτομία ή ανύψωση του  κοιλιακού  τοιχώματος  5. 

Στο Εργαστήριο Πειραματικής Χειρουργικής της Ιατρικής Σχολής του Δημοκρίτειου 

Πανεπιστημίου Θράκης ο κ Υψηλάντης και συν. μελετώντας  την επίδραση της 

λαπαροσκοπικής μερικής ηπατεκτομής στην αναγέννηση των ηπατοκυττάρων, με ένα 

πειραματικό πρωτόκολλο όπου επίμυες υποβάλλονταν σε 70% ηπατεκτομή είτε 

λαπαροσκοπικά είτε ανοιχτά, ανέδειξαν ότι η λαπαροσκοπική ηπατεκτομή οδήγησε σε 

λιγότερο έντονη φλεγμονώδη απόκριση στο ηπατικό παρέγχυμα 6. Σκοπός της παρούσης 

μεταπτυχιακής διατριβής είναι η εκτίμηση της επίδρασης του CO2 έναντι του ατμοσφαιρικού 

αέρα στη μετεγχειρητική φλεγμονώδη απόκριση στο ηπατικό παρέγχυμα. Δια τούτου, στο 

παρόν πειραματικό πρωτόκολλο επιλέχθηκαν τρεις βιοδείκτες, IL-6, TNFα και NFκΒ, των 

οποίων η ιστική έκφραση στο ηπατικό παρέγχυμα συγκρίθηκε έπειτα από λαπαροτομή και 

έκθεση των σπλάχνων είτε σε ατμοσφαιρικό αέρα, είτε σε CO2, ούτως ώστε να εξαλειφθεί η 

επίδραση της αυξημένης ενδοκοιλιακής πίεσης.  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1 

ΛΑΠΑΡΟΣΚΟΠΙΚΗ ΧΕΙΡΟΥΡΓΙΚΗ 

 

1.1 Εισαγωγή 

 

Η λαπαροσκοπική χειρουργική αποτελεί την σημαντικότερη εξέλιξη της χειρουργικής στον 

20ο αιώνα. Η ετυμολογία της προέρχεται από την «λαπάρα» (αρχ. Ελληνικά η κοιλιά) και το 

ρήμα «σκοπέω –ώ» (βλέπω, παρατηρώ). Συνίσταται στη διενέργεια μικρών οπών του δέρματος 

(0,5 – 1,5 εκ.) και τοποθέτηση διαμέσου αυτών του λαπαροσκοπίου και των άλλων εργαλείων, 

αφού πρώτα εγκατασταθεί πνευμοπεριτόναιο με τη χρήση αδρανούς αερίου, ούτως ώστε να 

δημιουργηθεί ο απαραίτητος χώρος εργασίας. Η τεχνολογική ανάπτυξη καθώς και η 

τελειοποίηση των χειρουργικών τεχνικών τις τελευταίες δεκαετίες, κατέστησαν τη 

λαπαροσκοπική χειρουργική  αναπόσπαστο κομμάτι της χειρουργικής επιστήμης καθώς είναι 

δυνατόν να πραγματοποιηθούν λαπαροσκοπικά όλες οι επεμβάσεις, ακόμη και οι πιο 

πολύπλοκες. 

 

1.2 Ιστορική αναδρομή 

 

Για να λάβει χώρα μια μεγάλη αλλαγή πρέπει να συνδράμουν πολλοί παράγοντες. Οι 

συγκυρίες ευνοούν συνήθως την αδράνεια. Στη περίπτωση της λαπαροσκοπικής χειρουργικής 

απαιτήθηκαν πολλές τεχνολογικές καινοτομίες. Αυτό οδήγησε στην καθυστερημένη εξέλιξη 

της λαπαροσκοπικής χειρουργικής όπως και ο έντονος σκεπτικισμός με τον οποίον 

αντιμετώπισαν την νέα τεχνική οι ιατρικές και χειρουργικές κοινότητες.  

Το 1805, ο Philip Bozzini ανέπτυξε μια συσκευή που αποτελούνταν από λεπτό σωλήνα, με 

καθρέφτες και φωτισμό με κερί, η οποία αν και δεν χρησιμοποιήθηκε ποτέ σε ανθρώπους, 

αποτέλεσε το πρώτο κυστεοσκόπιο και τη βάση για τα υπόλοιπα ενδοσκόπια 7. (Εικόνα 1.1) 

Χρειάστηκε να περάσουν σχεδόν 100 χρόνια και σημαντικές τεχνολογικές εξελίξεις, έτσι ώστε 

το 1901 ο Γερμανός Χειρουργός Kelling να διενεργήσει τη πρώτη εξέταση της περιτοναϊκής 

κοιλότητας σε σκύλο με τη χρήση κυστεοσκοπίου. Ακολούθησε η πρώτη λαπαροσκόπηση με 

πνευμοπεριτόναιο σε άνθρωπο από τον Σουηδό χειρουργό Hans Christian Jacobaeus, ο οποίος 
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διενήργησε και την πρώτη θωρακοσκόπηση και παρουσίασε τα αποτελέσματα του μετά από 

17 λαπαροσκοπήσεις και 2 θωρακοσκοπήσεις. Παρόλα αυτά, στο έργο του ασκήθηκε έντονη 

κριτική από την διεθνή χειρουργική κοινότητα 8. 

Στις αρχές του 19ου αιώνα, ενώ το ενδιαφέρον των χειρουργών για τη λαπαροσκοπική 

παρέμεινε μειωμένο, πολλοί γαστρεντερολόγοι, παθολόγοι και γυναικολόγοι αναγνώριζαν την 

αξία της νέας αυτής τεχνικής. Το 1927 εκδόθηκε το πρώτο βιβλίο για τη λαπαροσκόπηση και 

θωρακοσκόπηση. Ακολούθησαν και άλλοι ερευνητές, που  μελέτησαν  ενδελεχώς  τη  

λαπαροσκόπηση  σε  πεδία  όπως  ηπατικές  νόσοι,  ο  ασκίτης,  νεοπλάσματα  πεπτικού  και 

νόσοι  της  γυναικείας  πυέλου.  Χρησιμοποιώντας  αυτή  την  τεχνική  αναδείχθηκαν και οι  

πιθανοί κίνδυνοι, όπως η διάτρηση κοίλων σπλάχνων και ο τραυματισμός των συμπαγών, η  

ενδοπεριτοναϊκή διασπορά τοπικής φλεγμονής και η πνευμονική εμβολή από αέριο. Έτσι 

λοιπόν, το 1929 ο Γερμανός γαστρεντερολόγος Heinz Kalk δημιούργησε ένα πρωτοποριακό 

λαπαροσκόπιο και διενήργησε πολλές επεμβάσεις, όπως βιοψίες ήπατος και ακολούθησαν το 

1933 ο γυναικολόγος Karl Fervers που περιέγραψε τη πρώτη συμφυσιόλυση και 3 χρόνια 

αργότερα ο Σουηδός γυναικολόγος Boesch διεξάγοντας την πρώτη λαπαροσκοπική στείρωση 

9. 

 

 

 

Εικόνα 1.1  Ενδοσκόπιο Bozzini7 
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Η εισαγωγή της τηλεσκοπικής κάμερας αποτέλεσε σημαντική εξέλιξη στο τομέα της 

λαπαροσκοπικής χειρουργικής, δίνοντας την δυνατότητα προβολής σε μεγεθυμένη εικόνα του 

χειρουργικού πεδίου, απελευθερώνοντας τα χέρια του χειρουργού. Τα πρώτα λαπαροσκόπια  

έφεραν  λαμπτήρες  πυρακτώσεως  στην  κορυφή  τους, με αποτέλεσμα να προκαλούνται 

θερμικά  εγκαύματα, ενώ η ρύθμιση  της  ισορροπίας τουχρώματος ήταν βασικό  

μειονεκτήματά.  Σταθμός  ορόσημο  αποτέλεσε  η  εισαγωγή  της  χρήσης  του  ψυχρού  

φωτισμού  (1952)  από  τον  Forestier  και  των  οπτικών  ινών  (1953)  από  τον  Hopkins  τη  

δεκαετία του 1950. Την δεκαετία του 1960 ο Γερμανός γυναικολόγος Kunt Semm, που 

θεωρείται ο πατέρας της σύγχρονης λαπαροσκοπικής χειρουργικής, επινόησε και 

κατασκεύασε μεγάλο αριθμό λαπαροσκοπικών εργαλείων,  εισήγαγε μια σύγχρονη συσκευή 

αυτόματης εμφύσησης και διατήρησης πνευμοπεριτοναίου (insuflator) και προέβη στη πρώτη 

λαπαροσκοπική σκωληκοειδεκτομή το 1981 10.   

Το 1985 ο Γερμανός χειρουργός Erich Muhe πραγματοποίησε την πρώτη λαπαροσκοπική 

χολοκυστεκτομή, ακολουθούμενος από άλλους χειρουργούς, όπως οι Doubois και Mouret. 

Παρόλο που οι πρώτες τους ανακοινώσεις αντιμετωπίστηκαν με έντονη κριτική, αυτό που 

ακολούθησε μπορεί να χαρακτηριστεί ως επανάσταση στην γενική χειρουργική, όπως και στην 

ουρολογία και στη γυναικολογία 11. Η λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή έγινε γρήγορα η 

μέθοδος εκλογής αντιμετώπισης της χολολιθίασης και όλο και περισσότερες επεμβάσεις 

άρχισαν να διεξάγονται λαπαροσκοπικά, ιδιαίτερα σε εξειδικευμένα κέντρα. 

Τις επόμενες δεκαετίες οι ραγδαίες τεχνολογικές εξελίξεις βοήθησαν στην σημαντική 

βελτίωση των λαπαροσκοπικών εργαλείων, ενώ συγχρόνως η αύξηση της εμπειρίας και η 

καλύτερη εκπαίδευση των χειρουργών οδήγησαν στην αλματώδη εξέλιξη της λαπαροσκοπικής 

χειρουργικής.   

 

1.3 Είδη αερίων στη λαπαροσκοπική χειρουργική 

 

Η διενέργεια οποιασδήποτε λαπαροσκοπικής επέμβασης στην περιτοναϊκή κοιλότητα απαιτεί 

καλή ορατότητα και χώρο για χειρισμούς, τα οποία επιτυγχάνονται μέσω της διάτασης των 

κοιλιακών τοιχωμάτων με τη χρήση αερίου, την δημιουργία δηλαδή πνευμοπεριτοναίου.  

Παρόλα αυτά, είναι δυνατή η διενέργεια των λαπαροσκοπικών επεμβάσεων με τη χρήση  

ειδικού διαστολέα του κοιλιακού τοιχώματος ούτως ώστε να αποφευχθεί η χρήση αερίου και 

όλες οι αρνητικές παθοφυσιολογικές επιπτώσεις αυτού. Στη διεθνή βιβλιογραφία υπάρχουν 
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αρκετές μελέτες, με μικρό βέβαια αριθμό ασθενών, όπου περιγράφονται λαπαροσκοπικές 

χολοκυστεκτομές σε ανθρώπους με τη χρήση του διαστολέα του κοιλιακού τοιχώματος, ενώ 

μια μελέτη που συνέκρινε την λαπαροσκόπηση σε χοίρους με την χρήση πνευμοπεριτοναίου 

με CO2 και την λαπαροσκόπηση χωρίς πνευμοπεριτόναιο ανέδειξε ότι στην δεύτερη ομάδα 

δεν παρατηρήθηκαν αιμοδυναμικές μεταβολές καθώς και μεταβολές στην ανταλλαγή αερίων 

12.    

Το ιδανικό αέριο θα πρέπει να είναι άχρωμο, ανενεργό, μη τοξικό, διαλυτό στο αίμα, άφλεκτο, 

φτηνό και να αποβάλλεται εύκολα από τους πνεύμονες. Ο ατμοσφαιρικός αέρας αποτέλεσε το 

πρώτο αέριο επιλογής, εγκαταλείφθηκε όμως άμεσα λόγω της συχνότατης εμφάνισης 

θανατηφόρου αεριώδους εμβολή Στην ιστορία της λαπαροσκοπικής έχουν χρησιμοποιηθεί 

διάφορα αέρια, όπως το οξυγόνο, ο αέρας του δωματίου, το νιτρικό οξείδιο (ΝΟ), το αργό,  το 

ήλιο (Ηe), με το διοξείδιο του άνθρακα να αποτελεί το ευρύτερα χρησιμοποιούμενο αέριο 

παγκοσμίως. 

Για πολλές δεκαετίες ο ατμοσφαιρικός αέρας ήταν το αέριο επιλογής.  Τα κύρια 

πλεονεκτήματα  ήταν  ότι  ήταν  φθηνός  και  εύκολα  διαθέσιμος. Ο αέρας του δωματίου, το 

οξυγόνο και το αργό δεν απορροφώνται εύκολα, συνεπώς αυξάνουν τον κίνδυνο πνευμονικής 

εμβολής, σε περίπτωση που εισέλθουν στη φλεβική κυκλοφορία Επίσης, το οξυγόνο και  το 

νιτρικό οξείδιο (ΝΟ) επάγουν την καύση αν συνδυαστούν με μεθάνιο και η χρήση 

ηλεκτροκαυτηρίασης μπορεί να οδηγήσει σε εκρήξεις 13. Τέλος, το Ήλιο αν και φαίνεται από 

αρκετές μελέτες να επιβαρύνει λιγότερο την αναπνευστική λειτουργία των ασθενών και να 

προκαλεί λιγότερο μετεγχειρητικό άλγος σε σχέση με το CO2, αυξάνει τον κίνδυνο 

πνευμονικής εμβολής και σχετίζεται με βαρύτερης μορφής πνευμοθώρακα σε περίπτωση 

διαρροής του στην υπεζωκοτική κοιλότητα 14. 

Το CO2 είναι σχετικά ανενεργό αέριο, άχρωμο, απορροφάται εύκολα από το περιτόναιο, 

αποβάλλεται επαρκώς από τους πνεύμονες και είναι εξαιρετικά διαλυτό στο αίμα με 

συντελεστή διαλυτότητας 0,49 στους 37°C. Επιπλέον, είναι άκαυστο και επομένως δεν 

εμφανίζει κίνδυνο έκρηξης με τη χρήση ηλεκτροκαυτηρίασης και ανάφλεξης μετά την 

ανάμειξη του με αέρια του εντέρου (μεθάνιο/υδρογόνο). Οι ιδιότητες αυτές, έχουν διαδώσει 

τη χρήση του διοξειδίου του άνθρακα και το έχουν καταστήσει το ευρέως χρησιμοποιούμενο 

αέριο για την εγκατάσταση και τη διατήρηση του πνευμοπεριτοναίου 13. 
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1.4 Μείζονες και ελάσσονες λαπαροσκοπικές επεμβάσεις 

 

Η μεγάλη επιτυχία και η καθιέρωση της λαπαροσκοπικής χολοκυστεκτομής, ως μέθοδο 

εκλογής για την αντιμετώπιση των παθήσεων της χοληδόχου κύστης στις αρχές της δεκαετίας 

του ΄90, αποτέλεσε το ερέθισμα για τους χειρουργούς για την εφαρμογή της ελάχιστα 

επεμβατικής τεχνικής σε όλο και περισσότερες επεμβάσεις. Αυτό είχε ως αποτέλεσμα η 

λαπαροσκοπική να γίνει η μέθοδος εκλογής τόσο σε ελάσσονες όσο και σε μείζονες 

επεμβάσεις, ιδιαιτέρως σε εξειδικευμένα κέντρα. 

Παρόλο που η ανοιχτή σκωληκοειδεκτομή παραμένει η επέμβαση εκλογής για πολλούς 

χειρουργούς, τα αποτελέσματα μέτα -αναλύσεων αναδεικνύουν μικρότερα ποσοστά 

μετεγχειρητικών λοιμώξεων καθώς και μειωμένα επίπεδα μετεγχειρητικού άλγους, ενώ το 

υψηλό κόστος της λαπαροσκοπικής σκωληκοειδεκτομής αντισταθμίζεται από την μικρότερη 

διάρκεια νοσηλείας και ταχύτερη επάνοδο στην εργασία 15.   

Η πλαστική αποκατάσταση των βουβωνοκηλών αποτελεί την συχνότερη επέμβαση της γενικής 

χειρουργικής. Η λαπαροσκοπική αποκατάσταση βρίσκει εφαρμογή με δύο τεχνικές την TAPP 

(Trans Abdominal Pre Peritoneal) και την TEP (Total Extra Peritoneal), οι αποτελούν την 

μέθοδο εκλογής την τελευταία δεκαετία. Στην αντιμετώπιση μετεγχειρητικών κοιλιοκηλών η 

λαπαροσκοπική μέθοδος που χρησιμοποιείται ευρέως είναι η IPOM (Intraperitoneal Onlay 

Mesh) με την τοποθέτηση λαπαροσκοπικά ενός πλέγματος διπλής όψεως ενδοκοιλιακά, ενώ 

σε εξειδικευμένα κέντρα εφαρμόζονται καινούριες τεχνικές, όπως η eTEP (Extended Total 

Extra Peritoneal), όπου το πλέγμα τοποθετείται λαπαροσκοπικά στον προπεριτοναϊκό χώρο 16. 

Η αλματώδης εξέλιξη της λαπαροσκοπικής χειρουργικής οδήγησε στην εφαρμογή της σε 

μείζονες επεμβάσεις, όπου η εφαρμογή της παλαιότερα θεωρούνταν απαγορευτική. 

Εντυπωσιακά ήταν τα αποτελέσματα από την διενέργεια λαπαροσκοπικών κολεκτομών σε 

ασθενείς με καλοήθεις και κακοήθεις παθήσεις. . Η εξέλιξη της τεχνολογίας αλλά και η 

εκπαίδευση των χειρουργών στη λαπαροσκοπική χειρουργική οδήγησε στην ευρεία χρήση της 

λαπαροσκοπικής χειρουργικής στην αντιμετώπιση παθήσεων του παχέος εντέρου. Οι μελέτες 

που συνέκριναν την λαπαροσκοπική αντιμετώπιση των παθήσεων του παχέος εντέρου με τις 

αντίστοιχες ανοιχτές επεμβάσεις δεν ανέδειξαν διαφορές όσων αφορά τη θνητότητα των 

ασθενών αλλά και το ογκολογικό αποτέλεσμα, ιδίως κατά την αντιμετώπιση κακόηθων 

νεοπλασμάτων. Αντίθετα, τα πλεονεκτήματα της λαπαροσκοπικής χειρουργικής είχαν ως 
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αποτέλεσμα σήμερα η πλειονότητα των κολεκτομών παγκοσμίως να διενεργείται 

λαπαροσκοπικά. 17. 

Η λαπαροσκοπική χειρουργική των παθήσεων του ανώτερου πεπτικού απαιτεί μεγαλύτερη 

εξειδίκευση και εμπειρία από τους χειρουργούς. Η αντιμετώπιση των παθήσεων του στομάχου 

γίνεται πλέον λαπαροσκοπικά στα περισσότερα κέντρα χωρίς σημαντικές διαφορές όσων 

αφορά το ογκολογικό αποτέλεσμα 18. Ομοίως, λαπαροσκοπική είναι πλέον η χειρουργική 

αντιμετώπιση των παθήσεων του οισοφάγου, τόσο του κοιλιακού χρόνου, όσο και της 

παρασκευής του θωρακικού τμήματος του οισοφάγου. 

Η ραγδαία εξάπλωση της λαπαροσκοπικής χειρουργικής τα τελευταία χρόνια είχε ως φυσικό 

επακόλουθο και την εφαρμογή της και στην αντιμετώπιση του καρκίνου του παγκρέατος. Η 

πρώτη λαπαροσκοπική περιφερική παγκρεατεκτομή περιγράφηκε το 1994 από τον Cushieri. 

Ακολούθησε η ταχεία εξάπλωση της μεθόδου και η εφαρμογή της σε πολλά κέντρα. Όσων 

αφορά το ογκολογικό αποτέλεσμα, μια μεγάλη πολυκεντρική μελέτη, κατέληξε ότι δεν υπήρχε 

διαφορά στα ποσοστά των R0 εκτομών και στον αριθμό των λεμφαδένων που 

παρασκευάσθηκαν, μεταξύ των δύο τεχνικών. Αντιθέτως με την περιφερική παγκρεατεκτομή, 

η διενέργεια λαπαροσκοπικής παγκρεατοδωδεκαδακτυλεκτομής περιλαμβάνει αρκετές 

τεχνικές δυσκολίες, τόσο κατά την παρασκευή του όγκου όσο και κατά την διενέργεια των 

αναστομώσεων. Το μεγαλύτερο μειονέκτημα της λαπαροσκοπικής 

παγκρεατοδωδεκαδακτυλεκτομής είναι η μεγαλύτερη διάρκεια της επέμβασης, με τις πρώτες 

μελέτες να μην αναδεικνύουν κάποιο σαφές πλεονέκτημα της έναντι της ανοιχτής 

παγκρεατοδωδεκαδακτυλεκτομής. 19,20. 

Αντίθετα με άλλα πεδία της γενικής χειρουργικής, η εφαρμογή της λαπαροσκοπικής στη 

χειρουργική αντιμετώπιση παθήσεων του ήπατος καθυστέρησε να εξελιχθεί για πολλούς 

λόγους. Τα κυριότερα εμπόδια ήταν οι τεχνικές δυσκολίες κατά την κινητοποίηση του ήπατος 

και κατά το διαχωρισμό του ηπατικού παρεγχύματος, αλλά και ο φόβος μια μείζονος 

αιμορραγίας και εμβολής από αέρα. Χρειάστηκε λοιπόν να αυξηθεί η εμπειρία των χειρουργών 

στη λαπαροσκοπική χειρουργική αλλά και η εξέλιξη των λαπαροσκοπικών εργαλείων να 

φτάσει σε υψηλό επίπεδο ούτως ώστε να ξεπεραστούν τα εμπόδια αυτά. 

Η πρώτη λαπαροσκοπική άτυπη ηπατεκτομή περιγράφηκε το 1992 από τον Gagner  21. Το 

1996 ακολούθησε η πρώτη ανατομική εκτομή 2 τμημάτων του ήπατος από τον Azagra, χάρις 

στην  χρήση των λαπαροσκοπικών κοπτοραπτών  22. Ένα χρόνο ακολούθησε και η πρώτη 
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μείζονα λαπαροσκοπική ηπατεκτομή από τον Hüscher, ενώ τα επόμενα χρόνια ακολούθησαν 

σειρές από εξειδικευμένα κέντρα με μεγάλους αριθμούς ασθενών 23. 

Μέχρι στιγμής έχουν περιγραφεί 3 τεχνικές λαπαροσκοπικής ηπατεκτομής , η αμιγώς 

λαπαροσκοπική ηπατεκτομή, η υβριδική ηπατεκτομή όπου η κινητοποίηση του ήπατος γίνεται 

λαπαροσκοπικά και ακολουθεί μια μικρή τομή για το διαχωρισμό του παρεγχύματος και η 

χειροκίνητη λαπαροσκόπική ηπατεκτομή (HALS), όπου υποβοηθείται μέσω ειδικού 

συστήματος με το χέρι. Δεν υπάρχουν πλέον τεχνικοί περιορισμοί για την διενέργεια 

λαπαροσκοπικών ηπατεκτομών. 30-50% των μείζονων ηπατεκτομών εκτελείται 

λαπαροσκοπικά σε εξειδικευμένα κέντρα, ενώ έχει καταρριφθεί ο μύθος των «μη 

λαπαροσκοπικών» τμημάτων του ήπατος, δηλαδή του τμήματος 6 και 7 λόγω της δύσκολης 

προσέγγισης τους 24. 

Οι ενδείξεις της λαπαροσκοπικής ηπατεκτομής είναι ίδιες με τις ενδείξεις για την ανοιχτή 

ηπατεκτομή. Πραγματοποιείται τοσό σε καλοήθεις, όσο και σε κακοήθεις παθήσεις. Ασθενείς 

με ηπατοκυτταρικό καρκίνωμα και με μεταστικούς όγκους ήπατος δύναται να 

αντιμετωπιστούν λαπαροσκοπικά, με το ίδιο ογκολογικό αποτέλεσμα, ενώ συγχρόνως 

μειώνεται η διεγχειρητική απώλεια αίματος, βελτιώνοντας έτσι την πρόγνωση των ασθενών 25. 

Επίσης, η λαπαροσκοπική ηπατεκτομή άρχισε να εφαρμόζεται πρόσφατα κατά την λήψη 

μοσχεύματος από ζώντα δότη, με ανησυχίες για τον αυξημένο χρόνο ισχαιμίας του 

μοσχεύματος. Παρόλα αυτά μια πρόσφατη μέτα-ανάλυση 11 μελετών που συνέκριναν την 

λαπαροσκοπική με την ανοιχτή λήψη του μοσχεύματος από ζώντα δότη, δεν ανέδειξε διαφορά 

στον εγχειρητικό χρόνο και στην απώλεια αίματος, αλλά μικρότερα ποσοστά επιπλοκών του 

τραύματος και νοσηρότητας με τη χρήση της λαπαροσκοπικής μεθόδου 26.  

 

1.5 Πλεονεκτήματα λαπαροσκοπικής χειρουργικής 

 

Η αφορμή για την εξέλιξη της λαπαροσκοπικής χειρουργικής ήταν η αποφυγή των μεγάλων 

τομών, με συνεπακόλουθο την μείωση όλων των επιπλοκών που αυτά συνεπάγονται. Με τις 

λαπαροσκοπικές επεμβάσεις μειώνονται σημαντικά τα ποσοστά των μετεγχειρητικών 

λοιμώξεων του τραύματος αλλά και τα ποσοστά διάσπασης και μετεγχειρητικών κηλών, που 

εμφανίζονται πολύ συχνά μετά από ανοιχτές επεμβάσεις 27. 
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Επίσης, χάρις στο μικρότερο τραύμα με τη λαπαροσκοπική χειρουργική μειώνονται σημαντικά 

τα επίπεδα του μετεγχειρητικού άλγους των ασθενών και η ανάγκη για μετεγχειρητική 

αναλγησία. Αυτό βοηθάει στην ταχύτερη κινητοποίηση και στην μικρότερη διάρκεια 

νοσηλείας των ασθενών. Η ταχύτερη κινητοποίηση των ασθενών έχει ως αποτέλεσμα την 

μείωση της μετεγχειρητική μυϊκής ατροφίας, την μείωση των ποσοστών φλεβοθρόμβωσης και 

των επιπλοκών από το ουροποιητικό σύστημα λόγω κατακράτησης ούρων. Επιπλέον, οι μικρές 

τομές της λαπαροσκοπικής προσφέρουν στους ασθενείς ένα σημαντικά καλύτερο αισθητικό 

αποτέλεσμα καθώς και λιγότερο άγχος για την εμφάνιση τους 28. 

Από τεχνικής απόψεως η χρήση των εξελιγμένων οπτικών ινών, των λεπτότερων εργαλείων 

και η καλύτερη ορατότητα σε όλους τους χώρους της περιτοναϊκής κοιλότητας δίνουν την 

δυνατότητα λεπτομερέστατης παρασκευής των ιστών με λιγότερους τραυματισμούς, 

επιμελέστερη αιμόσταση και μικρότερη διεγχειρητική απώλεια αίματος. Επιπροσθέτως, η 

αποφυγή διάνοιξης της περιτοναϊκής κοιλότητας, η αποφυγή υποθερμίας των οργάνων της, οι 

λιγότεροι χειρισμοί του εντέρου βοηθούν στην μείωση των περιτοναϊκών συμφύσεων και του 

κινδύνου μετεγχειρητικού ειλεού 29. 

 

1.6 Μειονεκτήματα – επιπλοκές λαπαροσκοπικής χειρουργικής 

 

Παρά τα αρκετά και σημαντικά οφέλη της λαπαροσκοπικής έναντι της ανοιχτής χειρουργικής, 

υπάρχουν μειονεκτήματα και επιπλοκές, οι οποίες δύναται να αποβούν μοιραίες. Οι επιπλοκές 

της λαπαροσκοπικής χωρίζονται σε αυτές κατά την δημιουργία της πρόσβασης, στις κακώσεις 

κατά την διάρκεια της επέμβασης και στις επιπλοκές από το πνευμοπεριτόναιο. 

Η έναρξη κάθε λαπαροσκοπικής επέμβασης απαιτεί είσοδο στην περιτοναϊκή κοιλότητα, για 

την δημιουργία πνευμοπεριτοναίου. Υπάρχουν δύο τεχνικές που χρησιμοποιούνται, η ανοιχτή 

(Hasson) και η κλειστή (Veress). (Εικόνα 2.1)  
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Εικόνα 2.1  Χειρουργικές τεχνικές δημιουργίας πνευμοπεριτοναίου. α) Τεχνική Hasson, β) 

Veress τεχνική29 

 

 

Χάρη στην μεγαλύτερη εξειδίκευση των χειρουργών με αυτές, τα ποσοστά επιπλοκών 

κυμαίνεται μόλις από 0,2% έως 1%. Παρόλα αυτά, η θνητότητα μετά την εμφάνιση αυτών 

είναι αρκετά υψηλή, έως και 13%. Τα ποσοστά των επιπλοκών δεν διαφέρουν μεταξύ των δύο 

τεχνικών 30. Οι επιπλοκές κατά τη δημιουργία του πνευμοπεριτοναίου είναι είτε αγγειακές 

κακώσεις, είτε κακώσεις των σπλάχνων, συχνότερα του εντέρου. Οι μείζονες αγγειακές 

κακώσεις και οι κακώσεις του εντέρου που αναγνωρίζονται άμεσα, επιδιορθώνονται συνήθως 

χωρίς ιδιαίτερο πρόβλημα. Παρόλα αυτά, 50% των κακώσεων δεν αναγνωρίζονται άμεσα, με 

αποτέλεσμα να καθυστερεί η αντιμετώπιση τους και να χειροτερεύει η πρόγνωση των ασθενών 

31. 

Η συχνότητα των κακώσεων των ενδοκοιλιακών σπλάχνων κατά τη διάρκεια της επέμβασης 

εξαρτάται από την περιπλοκότητα της επέμβασης και την εμπειρία του χειρουργού. Όπως και 

παραπάνω, οι συχνότερες κακώσεις είναι οι αγγειακές και οι κακώσεις του εντέρου. Δυστυχώς, 

παρά την εξοικείωση των χειρουργών, 28% των κακώσεων δεν αναγνωρίζονται κατά τη 

διάρκεια της επέμβασης, με αποτέλεσμα να αυξάνεται στο 20% η θνητότητα των ασθενών. 

Επίσης, κακώσεις της ουροδόχου κύστης μπορούν να συμβούν είτε κατά την τοποθέτηση των 

λαπαροσκοπικών εργαλείων, είτε από εσφαλμένη αναγνώριση. Τέλος, αρκετά συχνές και 
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επικίνδυνες είναι οι θερμικές κακώσεις που εμφανίζονται μετά τη χρήση διαθερμίας και 

προκαλούν κακώσεις που συνήθως εμφανίζονται καθυστερημένα και είναι δύσκολες στην 

αντιμετώπιση 31. 

Οι επιπλοκές που προκαλούνται από το πνευμοπεριτόναιο και την εμφύσηση CO2 αφορούν το 

καρδιαγγειακό και το αναπνευστικό σύστημα. Οι καρδιαγγειακές επιπλοκές προκαλούνται από 

την υπερδιάταση του περιτοναίου και την υπερκαπνία και περιλαμβάνουν αρρυθμίες, κυρίως 

του τύπου της βαγοτονίας , αύξηση των συστηματικών αντιστάσεων και μείωση της καρδιακής 

παροχής και αύξηση του κινδύνου στεφανιαίου επεισοδίου λόγω αυξημένων καρδιακών 

αναγκών. Επίσης, η εμβολή από CO2, αν και πολύ σπάνια (0,6%), είναι μια αρκετά σοβαρή 

επιπλοκή του καρδιαγγειακού που μπορεί να αποβεί μοιραία. Μπορεί να οφείλεται είτε σε 

εσφαλμένη τοποθέτηση της βελόνας Veress είτε σε διανοιγμένα φλεβικά στελέχη 32. Οι 

επιπλοκές του αναπνευστικού συστήματος είναι το υποδόριο εμφύσημα, ο πνευμοθώρακας, το 

πνευμομεσοθωράκιο και το πνευμοπερικάρδιο και προκαλούνται είτε από εσφαλμένη 

τοποθέτηση των εργαλείων, είτε από τρώση του διαφράγματος και του υπεζωκότα 33. 

 

 

 

 

 

 

 

\ 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2 

ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΕΣ ΕΠΙΠΤΩΣΕΙΣ ΤΟΥ 

ΠΝΕΥΜΟΠΕΡΙΤΟΝΑΙΟΥ ΜΕ CO2 

 

Στα πρώτα χρόνια της εξέλιξης της λαπαροσκοπικής χειρουργικής διεξάγονταν μικρής 

διάρκειας επεμβάσεις και συνήθως σε μικρούς σε ηλικία ασθενείς, χωρίς πολλές 

συνυπάρχουσες παθήσεις. Τα τελευταία χρόνια όμως, διεξάγονται συχνά μείζονες και 

χρονοβόρες επεμβάσεις λαπαροσκοπικά, ακόμη και σε ασθενείς με πολλά συνοδά νοσήματα, 

με αποτέλεσμα να γίνονται περισσότερο εμφανείς οι επιπτώσεις του πνευμοπεριτοναίου σε 

όλα τα συστήματα του οργανισμού. (Εικόνα 3.1) 

 

 

 

Εικόνα 3.1 Παθοφυσιολογικές επιπτώσεις πνευμοπεριτοναίου8 

 

 

2.1 Αναπνευστικές επιπτώσεις 

 

Η γενική αναισθησία και ο μηχανικός αερισμός των πνευμόνων επηρεάζουν τη λειτουργία του 

αναπνευστικού συστήματος. Παρατηρείται διαταραχή στην οξυγόνωση και την αποβολή του 
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διοξειδίου του άνθρακα, αυξημένο ενδοπνευμονικό shunting και διαταραχή του λόγου 

αερισμού/αιμάτωσης. Η πνευμονική λειτουργία παραμένει επηρεασμένη μετεγχειρητικά, ενώ 

συχνά δημιουργούνται ατελεκτασίες, που αυξάνουν τον κίνδυνο πνευμονικών λοιμώξεων. Το 

πνευμοπεριτοναίου με CO2 κατά την διενέργεια μια λαπαροσκοπικής επέμβασης έχει 

σημαντικές επιπτώσεις στο αναπνευστικό σύστημα, αυξάνοντας την ενδοκοιλιακή πίεση και 

μειώνοντας την λειτουργική υπολειπόμενη χωρητικότητα καθώς και την ευενδοτότητα του 

αναπνευστικού συστήματος αλλά και μέσω της υπερκαπνίας από την απορρόφηση του CO2. 

Η εμφύσηση CO2 αυξάνει την πίεση στην περιτοναϊκή κοιλότητα, συνήθως στα 12mm Hg. Το 

διάφραγμα μετακινείται κεφαλικά, αυξάνει την ενδοθωρακική πίεση και συμπιέζει τις βασικές 

περιοχές των πνευμόνων. Αυτό συνεπάγεται μείωση της λειτουργικής υπολειπόμενης 

χωρητικότητας των πνευμόνων, η οποία μπορεί να φτάσει μέχρι και το 40% και μείωση της 

ενδοτικότητας των πνευμόνων έως και 50%. Ακόμη, αυξάνεται η πίεση των αεραγωγών, σε 

ποσοστό που φτάνει έως και 35%. Η αύξηση αυτή απεικονίζεται μέσω της μεγίστης πίεσης 

των αεραγωγών (PPEAK) όσο και της τελοεισπνευστικής πίεσης (PPlateau), οι οποίες μπορούν να 

αυξηθούν έως 50% και 81% αντίστοιχα. Οι πιέσεις των αεραγωγών παραμένουν αυξημένες 

μετά την απομάκρυνση του CO2, σε τιμές 27% υψηλότερες από τις προεγχειρητικές. Η 

συμπίεση των βασικών περιοχών του πνεύμονα οδηγεί σε ατελεκτασίες των πνευμόνων και 

διαταραχές του λόγου αερισμού – αιμάτωσης 34. (Εικόνα 3) 

Το CO2 απορροφάται από το περιτόναιο και οδηγεί σε υπερκαπνία, η οποία αντίστοιχα οδηγεί 

σε οξέωση. Η υπερκαπνία αντιρροπείται σε υγιής ανθρώπους από υπεραερισμό. Η 

φυσιολογική απέκκριση του CO2 είναι 100-200 ml/min και αυξάνεται κατά 14-48 ml/min όταν 

δημιουργείται πνευμοπεριτόναιο. Παρόλα αυτά, η παρατεταμένη διάρκεια της χειρουργικής 

επέμβασης με την αυξημένη απορρόφηση  CO2 καθώς και η υποκείμενη νόσος των πνευμόνων 

με μειωμένη ικανότητα αποβολής του CO2 οδηγούν σε οξέωση. Η δυσμενής επίδραση του 

πνευμοπεριτοναίου είναι σημαντικά μεγαλύτερη στους ασθενείς με χρόνια αποφρακτική νόσο 

των πνευμόνων αλλά και στους  ασθενείς με νοσογόνο παχυσαρκία 35. 

 

2.2 Καρδιαγγειακές επιπτώσεις 

 

Οι καρδιαγγειακές επιπτώσεις του πνευμοπεριτοναίου προκύπτουν από την αυξημένη 

ενδοκοιλιακή πίεση και από την υπερκαπνία, που αυτό προκαλεί. Πολλές μελέτες έχουν δείξει 
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ότι η αυξημένη ενδοκοιλιακή πίεση προκαλεί μηχανικές και νευρο-ορμονικές απαντήσεις. 

Προκαλεί συμπίεση της κάτω κοίλης φλέβας, συμπίεση της αορτής, μείωση της σπλαχνικής 

ροής αίματος, μείωση της νεφρικής ροής και μετατόπιση του διαφράγματος 36.  

Το πνευμοπεριτόναιο συμπιέζει την κάτω κοίλη φλέβα μειώνοντας την επιστροφή του αίματος 

στην καρδιά. Σύμφωνα με μελέτες σε ανθρώπους, η μέση αρτηριακή πίεση αυξάνεται κατά 

35%, οι συστηματικές αγγειακές αντιστάσεις αυξάνονται κατά 65% και οι πνευμονικές 

αγγειακές αντιστάσεις αυξάνονται κατά 90%. Η καρδιακή παροχή μειώνεται κατά 20%. Σε 

έναν υγιή ασθενή η μείωση αυτή αντισταθμίζεται εύκολα, χωρίς σημαντικές επιπτώσεις. 

Αντίθετα, σε ασθενείς με καρδιολογικό υπόβαθρο μπορεί να οδηγήσει σε ισχαιμία του 

μυοκαρδίου 37. 

Καθώς εισέρχεται στην κυκλοφορία του αίματος το CO2 μετατρέπεται σε ανθρακικό οξύ. 

Αρχικά, εξουδετερώνεται από ρυθμιστικά διαλύματα των οστών. Μετέπειτα, καθώς επέρχεται 

ο κορεσμός αυτών επέρχεται υπερκαπνία και οξέωση. Η υπερκαπνία προκαλεί αύξηση των 

κυκλοφορούντων κατεχολαμινών, αύξηση του καρδιακού ρυθμού, της μέσης αρτηριακής 

πίεσης, των συστηματικών αγγειακών αντιστάσεων, την συσταλτικότητα του μυοκαρδίου και 

την κατανάλωση Ο2. Επίσης, ελαττώνει την διαστολική πλήρωση και συνεπώς την ροή αίματος 

στα στεφανιαία. Η αύξηση του τόνου του συμπαθητικού μέσω των κατεχολαμινών μπορεί να 

οδηγήσει τελικά σε ισχαιμία του μυοκαρδίου και σε καρδιακές αρρυθμίες, που μπορεί να 

απειλήσουν την ζωή του ασθενούς. Οι επιπλοκές αυτές δεν παρατηρούνται σε μέτρια 

υπερκαπνία (PaCO2 45–50 mmHg), ενώ σε υψηλότερα επίπεδα παρατηρείται βαριά οξέωση 

και έκπτωση της καρδιακής λειτουργίας 38. 

 

2.3 Επιπτώσεις στη νεφρική λειτουργία 

 

Η ολιγουρία αποτελεί την σημαντικότερη επίπτωση του πνευμοπεριτοναίου στα νεφρά. 

Υπάρχουν πολλοί μηχανισμοί που προκαλούν την μείωση της παραγωγής ούρων μετά την 

εγκατάσταση του πνευμοπεριτοναίου. 

Η αυξημένη ενδοκοιλιακή πίεση προκαλεί ανάλογη μείωση της νεφρικής αιματικής ροής λόγω 

συμπίεσης της κάτω κοίλης φλέβας, της νεφρικής αρτηρίας και του ίδιου του νεφρού. Η 

μείωση αυτή είναι σημαντική όταν η ενδοκοιλιακή πίεση ξεπερνά τα 20 mmHg 39. Μελέτες σε 

χοίρους ανέδειξαν γραμμική πτώση της νεφρικής αιματικής ροής σε συνάρτηση με την 
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ενδοκοιλιακή πίεση, παρατηρώντας μείωση κατά 75% της νεφρικής αιμάτωσης σε πίεση της 

τάξης των 15mmHg 40. Επιπρόσθετα, μελέτες σε επίμυες έχουν αναδείξει αύξηση της 

κρεατινίνης του ορού με αύξηση της ενδοκοιλιακής πίεσης πάνω από 10 mmHg, η οποία 

επανέρχεται στα φυσιολογικά επίπεδα 2 ώρες μετεγχειρητικά 41.  

Στη μείωση της σπειραματικής διήθησης και την μειωμένη παραγωγή των ούρων συμβάλλουν 

και νεύροορμονικοί παράγοντες. Η νεφρική συμπίεση και η μειωμένη νεφρική αιμάτωση 

ενεργοποιούν τον άξονα ρενίνης-αγγειοτενσίνης-αλδοστερόνης, που οδηγεί σε νεφρική 

φλοιώδη αγγειοσύσπαση. Η αντιδιουρητική ορμόνη, που δρα στα άπω εσπειραμένα 

σωληνάρια και στους συλλεκτικούς πόρους του νεφρού και οδηγεί σε συμπύκνωση των ούρων, 

αυξάνεται με την εγκατάσταση του πνευμοπεριτοναίου. Μελέτες που συνέκριναν ασθενείς που 

υπεβλήθηκαν σε ανοιχτή και λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή, ανέδειξαν αυξημένα επίπεδα 

ρενίνης, αλδοστερόνης και αντιδιουρητικής ορμόνης. Ο Ortega και οι συνεργάτες του 

ανέδειξαν αύξηση των επιπέδων της αντιδιουρητικής ορμόνης κατά τη λαπαροσκοπική 

χολοκυστεκτομή, τα οποία επανήλθαν στο φυσιολογικό μετά το πέρας της επέμβασης 42.  

2.4 Επιπτώσεις στην ενδοκράνια πίεση 

Η αύξηση της ενδοκοολιακής πίεσης κατά τη διενέργεια λαπαροσκοπικών επεμβάσεων 

συνδέεται με αύξηση της ενδοκράνιας πίεσης. Πρώτη φορά ο Josephs και οι συνεργάτες του 

σε μια πειραματική μελέτη σε χοίρους ανέδειξαν ότι η εγκατάσταση πνευμοπεριτοναίου με 

πίεση 15 mmHg συνδέεται με σημαντική αύξηση της ενδοκράνιας πίεσης. Επιπλέον  

μελετήθηκε  η επίδραση του πνευμοπεριτοναίου σε πειραματόζωα με ήδη αυξημένη 

ενδοκράνια πίεση.  Για τον σκοπό αυτό εισήχθη ένα μπαλόνι  στον  επισκληρίδιο  χώρο  που  

προκαλούσε  αύξηση  της  ενδοκράνιας  πίεσης. Παρατήρησαν πως η εισαγωγή 

πνευμοπεριτοναίου προκαλούσε περαιτέρω αύξηση  της πίεσης 43.  Παρομοίως, μια άλλη 

πειραματική μελέτη ανέδειξε επίσης την αύξηση της ενδοκράνιας πίεσης με την εγκατάσταση 

του πνευμοπεριτοναίου, ενώ επιπροσθέτως βρέθηκε ότι η θέση Trendelenburg αυξάνει 

περισσότερο την ενδοκράνια πίεση σε ποσοστό 155% 44. Η εγκατάσταση του 

πνευμοπεριτοναίου με τη χρήση άλλων αερίων (οξείδιο  του  αζώτου,  ήλιο)  προκάλεσαν  

μικρότερη,  αλλά σημαντική  αύξηση  στην  ενδοκράνια πίεση45. Με βάση τα αποτελέσματα 

αυτά, η διενέργεια λαπαροσκοπικών επεμβάσεων θα πρέπει να αποφεύγεται σε 

πολυτραυματίες με αυξημένη ενδοκράνια πίεση.  
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2.5 Επιπτώσεις στη σπλαχνική κυκλοφορία 

 

Η περιτοναϊκή κοιλότητα είναι ένας κλειστός χώρος, με εξαίρεση τις σάλπιγγες στις γυναίκες. 

Η φυσιολογική πίεση εντός αυτής είναι λίγο υψηλότερη της ατμοσφαιρικής πίεσης. Εντούτοις, 

μικρές αυξήσεις της πίεσης αυτής έχουν αρκετές δυσμενείς επιπτώσεις, ιδίως στη σπλαχνική 

κυκλοφορία και μίκροκυκλοφορία. 

Η σπλαχνική κυκλοφορία και αιμάτωση επηρεάζονται σημαντικά κατά τις λαπαροσκοπικές 

επεμβάσεις, γεγονός που μπορεί να αυξήσει την μετεγχειρητική νοσηρότητα και θνητότητα, 

ιδίως σε βαρέως πάσχοντες ασθενείς. Τόσο η μηχανική συμπίεση λόγω της αυξημένης 

ενδοκοιλιακής πίεσης , όσο και η σπλαχνική αγγειοσύσπαση, ως απάντηση στην έκκριση 

κυτταροκινών και ορμονών οδηγούν σε μειωμένη σπλαχνική αιμάτωση και ισχαιμία. 

Φυσιολογικά η πίεση στην πυλαία φλέβα κυμαίνεται από 7-10 mmHg και στα τοιχωματικά 

τριχοειδή των σπλάχνων έως 8mmHg. Οι πιέσεις αυτές τριπλασιάζονται με την εγκατάσταση 

του πνευμοπεριτοναίου, ενώ διατηρούνται υψηλές καθ’ όλη τη διάρκεια του 

πνευμοπεριτοναίου και επανέρχονται στα φυσιολογικά επίπεδα με την άρση αυτού  33.  

Πολλές μελέτες έχουν αναδείξει, ανάλογα με τα επίπεδα της ενδοκοιλιακής πίεσης, μείωση 

τόσο της μάκροκυκλοφορίας όσο και της μίκροκυκλοφορίας. Μια πειραματική μελέτη σε 

σκύλους μελέτησε τις μεταβολές στην πυλαία φλέβα, καταγράφοντας με άμεσο καθετηριασμό 

την πίεση και τη ροή της με ηλεκτρομαγνητικό ροόμετρο, έπειτα από σταδιακή αύξηση της 

ενδοκοιλιακής πίεσης από 10 εως 40 mmHg, ανά 10mmHg. Οι ερευνητές παρατήρησαν ότι η 

πίεση στη πυλαία αυξήθηκε κατά 155% στα 20mmHg, ενώ η ροή σε αυτή μειώθηκε στο 72%. 

Επίσης, όταν η ενδοκοιλιακή πίεση αυξήθηκε στα 40mmHg η πίεση στην πυλαία αυξήθηκε 

κατά 245% και η ροή μειώθηκε στο 34%46. Στον πεπτικό σωλήνα, το πνευμοπεριτόναιο 

μειώνει την αιματική παροχή σε όλα τα όργανα . O Knolmayer και οι συνεργάτες του 

παρατήρησε μείωσε της γαστρικής αιμάτωσης και του γαστρικού ph σε χοίρους έπειτα από 

εγκατάσταση πνευμοπεριτοναίου με πίεση 15mmHg 47. Παρομοίως, μια άλλη πειραματική 

μελέτη σε σκύλους ανέδειξε σημαντική μείωση της αιματικής ροής και του pH στον 

βλεννογόνο της νήστιδας έπειτα από εφαρμογή πνευμοπεριτοναίου με πίεση 14mmHg 48. 

Επιπλέον,  μελέτη 18 ασθενών που υποβλήθηκαν σε λαπαροσκοπικές επεμβάσεις ανέδειξε ότι 

η αύξηση της πίεσης του πνευμοπεριτοναίου από 10mmHg σε 15mmHg οδηγεί σε μείωση της 

αιμάτωσης του στομάχου κατά 40-54%, της νήστιδος κατά 32%, του παχέος εντέρου κατά 
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44%, του ήπατος 39% και του περιτοναίου κατά 60%. Η ισχαιμία αυτή εκφράζεται με αύξηση 

των τρανσαμινασών μετεγχειρητικά και μείωση του ph του στομάχου 49.  

Η αυξημένη ενδοκοιλιακή πίεση μειώνει την αιματική ροή του μεσεντερίου και οδηγεί σε 

βλάβες του εντέρου. Πιέσεις της τάξης των 20mm Hg και υψηλότερες κατά την διάρκεια 

λαπαροσκοπικών επεμβάσεων οδηγούν σε ισχαιμία του βλεννογόνου και του υποβλεννογόνου 

του εντέρου. Παρόμοιες βλάβες παρατηρούνται επίσης και με πιέσεις της τάξης των 15mmHg, 

έπειτα από παρατεταμένη διάρκεια της επέμβασης. Οι βλάβες αυτές οδηγούν σε βακτηριακή 

μετανάστευση από τον αυλό του εντέρου στην περιτοναϊκή κοιλότητα και σε σηπτικές 

επιπλοκές 2. Μια πειραματική μελέτη σε επίμυες στους οποίους εγκαταστάθηκε 

πνευμοπεριτόναιο με CO2 και πίεση 15mmHg για 1 ώρα ανέδειξε μείωση της αιματικής ροής 

στον εντερικό βλενογγόνο και αύξηση των επιπέδων της μαλονικής  διαλδεΰδης, η οποία 

αποτελεί  δείκτη παραγωγής  ελευθέρων  ριζών. Επίσης καταγράφηκε βακτηριακή αλλόθεση 

προς τους μεσεντέριους λεμφαδένες, το ήπαρ και το σπλήνα 3  ώρες μετά την άρση του 

πνευμοπεριτοναίου, ενώ  στις  18  ώρες  δεν  βρέθηκαν  μικρόβια  στους μεσεντέριους  

λεμφαδένες,  αλλά ήταν ακόμη  παρόντα  στο  ήπαρ  και  στον  σπλήνα.50 

 

2.6 Μεταβολικές επιπτώσεις 

 

Το χειρουργικό τραύμα, μέσω ενεργοποίησης του άξονα υποθαλάμου-υπόφυσης-

επινεφριδίων, αυξάνει την έκκριση της κορτικοτροπίνης, της κορτιζόλης και των 

κατεχολαμινών. Η αύξηση της έκκρισης της αδρεναλίνης αντικατοπτρίζει την λειτουργία του 

μυελού των επινεφριδίων, ενώ η αύξηση έκκρισης της νορεπινεφρίνης όπως και τα αυξημένα 

επίπεδα σακχάρου την διέγερση του συμπαθητικού συστήματος.  

Μελετώντας λοιπόν την μεταβολική απάντηση στο χειρουργικό στρες έπειτα από 

λαπαροσκοπικές και ανοιχτές χολοκυστεκτομές σε ανθρώπους, πολλοί ερευνητές συνέκριναν 

τα επίπεδα της αδρεναλίνης, της νόραδρεναλίνης και της κορτιζόλης αναδεικνύοντας 

σημαντικά μικρότερη μεταβολή των επιπέδων των ορμονών αυτών μετά από λαπαροσκοπικές 

επεμβάσεις 1. Στον αντίποδα των αποτελεσμάτων αυτών, ο Kiernan και οι συνεργάτες του, 

ερευνώντας τους προδιαθεσικούς παράγοντες που οδηγούν σε αιμοδυναμική αστάθεια μετά 

από εκτομή των επινεφριδίων παρατήρησαν αύξηση των επιπέδων της νοραδρεναλίνης μετά 

από λαπαροσκοπικές επινεφριδεκτομές που τις απέδωσαν στην επίδραση του CO2 
51. Η αύξηση 
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της ενδοκοιλιακής πίεσης  και η συστηματική απορρόφηση του CO2 διεγείρουν το 

συμπαθητικό νευρικό σύστημα και προκαλούν την έκκριση κατεχολαμινών από τον μυελό των 

επινεφριδίων, ενώ η ελάττωση της νεφρικής αιμάτωσης διεγείρει την απελευθέρωση ρενίνης 

από τα νεφρά. Συνεπώς κατά τη διάρκεια των λαπαροσκοπικών επεμβάσεων αυξάνεται η 

έκκριση κορτιζόλης,  η ACTH, η β-ενδορφίνη και η γλυκόζη, ενώ το γλουκαγόνο και η 

ινσουλίνη παραμένουν σχεδόν αμετάβλητές . Παρόλα αυτά, τα επίπεδα των ορμονών αυτών 

επιστρέφουν στα φυσιολογικά επίπεδα ταχύτερα μετά από λαπαροσκοπικές επεμβάσεις σε 

σχέση με τις αντίστοιχες ανοιχτές επεμβάσεις 51.  Τέλος, η χρήση της λαπαροσκοπικής 

χειρουργικής για την αντιμετώπιση νεοπλασμάτων του στομάχου συμβάλλει στη διατήρηση 

της γλυκόζης μετεγχειρητικά σε χαμηλότερα επίπεδα και προστατεύει από την ανάπτυξη 

αντοχής στην ινσουλίνη 52.  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3 

ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΕΣ ΜΕΤΑΒΟΛΕΣ ΗΠΑΤΟΣ ΚΑΤΑ ΤΗ ΧΡΗΣΗ 

ΠΝΕΥΜΟΠΕΡΙΤΟΝΑΙΟΥ 

 

3.1 Διαταραχές της ηπατικής κυκλοφορίας κατά τη λαπαροσκόπηση 

 

Το ήπαρ αποτελεί το “χημικό εργοστάσιο” του ανθρωπίνου σώματος και η λειτουργία του 

είναι ουσιώδης για τη διατήρηση της ομοιόστασης του σώματος. Η αιμάτωση του είναι διμερής 

και προέρχεται κατά 70% από την πυλαία φλέβα και κατά 30% από την ηπατική αρτηρία. 

Αντιθέτως, η οξυγόνωση του γίνεται κατά 70% από την ηπατική αρτηρία και 30% από την 

πυλαία φλέβα. Σε σημαντική μείωση της αιμάτωσης από την πυλαία φλέβα, το ήπαρ 

ανταποκρίνεται με αγγειοκινητικούς μηχανισμούς (αυτορρύθμιση) που προκαλούν αύξηση της 

αιμάτωσης από την ηπατική αρτηρία και αντίστροφα. Στον μηχανισμό αυτορρύθμισης, 

κεντρικό ρόλο διαδραματίζει η αδενοσίνη και άλλοι παράγοντες που συμμετέχουν στους 

μηχανισμούς αυτορρύθμισης, όπως το μονοξείδιο του αζώτου, η ακετυλοχολίνη και η 

ενδοθηλίνη 53.  

Η αύξηση της ενδοκοιλιακής πίεσης με την εγκατάσταση του πνευμοπεριτοναίου οδηγεί σε 

μηχανική συμπίεση της πυλαίας φλέβας, με αποτέλεσμα μείωση της αιμάτωσης του ήπατος. 

Μια μελέτη σε χοίρους ανέδειξε ότι, η αύξηση της ενδοκοιλιακής πίεσης οδήγησε σε μείωση 

κατά 66,6% της ροής της πυλαίας φλέβας. Εκτιμώντας με τη χρήση έγχρωμων υπερήχων 

Doppler την αιματική ροή στην πυλαία φλέβα κατά τη διάρκεια λαπαροσκοπικής 

χολοκυστεκτομής σε ανθρώπους, ο Jakimowicz και οι συνεργάτες του ανέδειξαν ότι με 

ενδοκοιλιακή πίεση ύψους 14 mmHg η ροή στην πυλαία μειώνεται κατά 53% 54. Η επίπτωση 

της αυξημένης ενδοκοιλιακής πίεσης στην ηπατική αρτηρία είναι αμφιλεγόμενη. Αν και 

ορισμένες μελέτες δεν ανέδειξαν ουσιαστική μεταβολή αυτής, ο  Klopfenstein και οι 

συνεργάτες του ανέδειξαν αύξηση της ροής της ηπατικής αρτηρίας κατά 49% , έπειτα από 

εφαρμογή πνευμοπεριτοναίου με πίεση 15mmHg σε χοίρους55. 

Η αιμάτωση του ήπατος δεν επηρεάζεται μόνο από την μηχανική συμπίεση λόγω της 

αυξημένης ενδοκοιλιακής πίεσης κατά την διάρκεια των λαπαροσκοπικών επεμβάσεων, αλλά 

και από την απορρόφηση του CO2. H αύξηση της μερικής πίεσης του CO2 (ΡCO2) διεγείρει το 
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συμπαθητικό σύστημα, οδηγώντας σε αιμοδυναμικές αλλαγές που επηρεάζουν την σπλαχνική 

κυκλοφορία και την τοπική μίκροκυκλοφορία. Παρόλα αυτά, η θεωρία αυτή δεν έχει 

αποδειχθεί από τις μέχρι τώρα μελέτες. Μια μελέτη που συνέκρινε τις αιμοδυναμικές 

μεταβολές σε χοίρους κατά την διάρκεια πνευμοπεριτοναίου με CO2 και Ήλιο, δεν ανέδειξε 

διαφορές μεταξύ των δύο ομάδων, παρά το γεγονός ότι η ΡCO2 ήταν αυξημένη στην ομάδα με 

πνευμοπεριτοναίο με CO2 
45. Μια άλλη μελέτη ανέδειξε ότι, το πνευμοπεριτόναιο με Ήλιο 

σχετίζονταν με μεγαλύτερη μείωση της αιμάτωσης του ήπατος 56. 

 

3.2 Ηπατοκυτταρικές  βλάβες μετά από λαπαροσκοπική επέμβαση 

 

Οι επιπτώσεις του πνευμοπεριτοναίου στην ηπατική λειτουργία εκτιμώνται με την μέτρηση 

στον ορό λειτουργικών δεικτών του ήπατος. Σε ασθενείς που υποβλήθηκαν σε λαπαροσκοπική 

χολοκυστεκτομή, χωρίς προηγούμενη ηπατική δυσλειτουργία, παρατηρήθηκε σημαντική 

αύξηση των τρανσαμινασών. Σε μια μελέτη από τον Halevy  και τους συνεργάτες του, τα 

επίπεδα της  γλουταμινικής πυροσταφυλική τρανσαμινάση ορού (SGPT) ήταν αυξημένα στο 

79% των ασθενών και της τρανσαμινάσης της αλανίνης (ALT) στο 82%, ενώ επέστρεψαν στα 

φυσιολογικά επίπεδα 72 ώρες μετεγχειρητικά 3. Η αύξηση αυτή των ηπατικών ενζύμων 

πιθανώς να οφείλεται και σε άλλους παράγοντες, όπως η χρήση διαθερμίας για την αιμόσταση 

της κάψας του ήπατος και η αύξηση της πίεσης στα χοληφόρα κατά τους χειρισμούς. 

 Για το λόγο αυτό, ο Morino και συνεργάτες του διενήργησαν μια τυχαιοποιημένη μελέτη, 

όπου οι ασθενείς υποβλήθηκαν σε λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή με ενδοκοιλιακή πίεση 

είτε 10mmHg, είτε 14 mmHg. Όλοι οι ασθενείς της μελέτης εμφάνισαν αύξηση των 

τρανσαμινασών, της χολερυθρίνης και του χρόνου προθρομβίνης μετεγχειρητικά, ενώ μόνο τα 

επίπεδα των τρανσαμινασών ήταν σημαντικά αυξημένα. Επίσης, η ομάδα των ασθενών με 

ενδοκοιλιακή πίεση 14 mmHg εμφάνισε στατιστικώς σημαντικά υψηλότερα τιμές 

τρανσαμινασών. Επίσης, στην ίδια μελέτη συνέκριναν τις τιμές των τρανσαμινασών 20 

ασθενών που υποβλήθηκαν σε άλλου είδους λαπαροσκοπικές επεμβάσεις με πίεση 14mmHg 

και παρατήρησαν ότι, οι τιμές τους ήταν αυξημένες συγκριτικά με την ομάδα των ασθενών 

που υποβλήθηκαν σε λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή με πίεση 10mmHg, τονίζοντας την 

επίδραση του πνευμοπεριτοναίου στην ηπατική λειτουργία 4.  Επιπρόσθετα, μια άλλη μελέτη 

συγκρίνοντας ασθενείς που υποβλήθηκαν σε λαπαροσκοπική και ανοιχτή χολοκυστεκτομή , 
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παρατήρησε σημαντικά αυξημένα επίπεδα τρανσαμινασών στους ασθενείς έπειτα από 

λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή 57. 

Κατά την διάρκεια του πνευμοπεριτοναίου ελαττώνεται η αιμάτωση του ήπατος λόγω της 

μειωμένης καρδιακής παροχής αλλά και της πίεσης στην πυλαία κυκλοφορία. Η 

αποσυμφόρηση της περιτοναϊκής κοιλότητας με την λήξη της επέμβασης οδηγεί σε βλάβη του 

τύπου ισχαιμίας-επαναιμάτωσης με παραγωγή και απελευθέρωση δραστικών μορφών 

οξυγόνου οι  οποίες προάγουν  τη λιπιδική υπεροξείδωση και επιτείνουν  την ιστική βλάβη. Η 

μαλονδιαλδεϋδη, μια οργανική ουσία που προκύπτει από την υπεροξείδωση των λιπιδίων και 

πιο συγκεκριμένα, από την δράση των ελεύθερων ριζών οξυγόνου πάνω στα πολυακόρεστα 

λιπαρά οξέα αποτελεί ένα από τα πιο αξιόπιστα μέτρα της επίδρασης των δραστικών ριζών 

οξυγόνου και του οξειδωτικού στρες. Αντίθετα, η υπεροξειδική δυσμουτάση είναι από τα 

σημαντικότερα ένζυμα για την απομάκρυνση των ελεύθερων ριζών οξυγόνου. Μελετώντας 

την επίδραση του πνευμοπεριτοναίου σε επίμυες, ο Gui-Sen Xu και οι συνεργάτες του 

ανέδειξαν αυξημένα επίπεδα μαλονδιαλδεϋδης καθώς και μειωμένα επίπεδα υπεροξειδικής 

δυσμουτάσης στο ήπαρ μετά από πνευμοπεριτόναιο με πίεση 10-12mmHg 58. Παρόμοια 

αποτελέσματα ανέδειξε και μια αναδρομική μελέτη, επισημαίνοντας τις βλάβες λόγω του 

συνδρόμου ισχαιμίας-επαναιμάτωσης του ήπατος 59. 

Σύμφωνα με αρκετές πειραματικές μελέτες, υπάρχουν 2 φάσεις ηπατικής βλάβης μετά από 

ισχαιμία και επαναιμάτωση 60,61. Η πρώιμη  φάση , που λαμβάνει χώρα έως και 2 ώρες μετά 

την επαναιμάτωση, χαρακτηρίζεται από την ενεργοποίηση των κυττάρων του Kupffer. Η  

ενεργοποίηση  των  κυττάρων αυτών  και  η επακόλουθη  παραγωγή ελευθέρων  ριζών,  όπως  

ανιόντος  σουπεροξειδίου και υπεροξειδίου του υδρογόνου, οδηγούν  σε  οξεία  

ηπατοκυτταρική  βλάβη.  Ένας  άλλος  παράγοντας,  που  φαίνεται  να  παίζει σημαντικό  ρόλο  

κατά  την  πρώιμη  φάση,  είναι  η  ενεργοποίηση  του  συμπληρώματος. Έχει  παρατηρηθεί  

πως  αναστολή  της  ενεργοποίησης  του  συμπληρώματος  μειώνει  το οξειδωτικό stress  

εξαιτίας της ενεργοποίησης  των κυττάρων Kupffer 61. Αντιθέτως, η ενεργοποίηση του 

συμπληρώματος επιδεινώνει την ηπατική βλάβη. Η  έκταση  της βλάβης κατά την πρώιμη 

φάση είναι σημαντικά μικρότερη σε σχέση με  αυτή  που  παρατηρείται  κατά  την  όψιμη  

φάση, που λαμβάνει χώρα 4 ώρες μετά την επαναιμάτωση. Η ενεργοποίηση των κυττάρων του 

Kupffer, κατά την πρώιμε φάση οδηγεί σε ενεργοποίηση,  προσέλκυση  και  συσσώρευση 

πολυμορφοπύρηνων κυττάρων στο  ήπαρ.  Τα  ενεργοποιημένα  πολυμορφοπύρηνα  έχουν  

άμεση τοξική  δράση  στα  ηπατοκύτταρα  μέσω  της  απελευθέρωσης  ελευθέρων  ριζών  και 
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πρωτεασών.  Είναι τα κυρίως υπεύθυνα κύτταρα για τα συμβάντα, που λαμβάνουν χώρα κατά 

την όψιμη φάση της ηπατικής βλάβης  από ισχαιμία-επαναιμάτωση 62. 

 

 

3.3 Μεταβολική λειτουργία του ήπατος μετά από λαπαροσκοπική επέμβαση 

 

Η λειτουργική ακεραιότητα του ήπατος εξαρτάται από τη συνεχή διατήρηση των βιοχημικών 

και των μεταβολικών διαδικασιών που επιτελούνται στα ηπατοκύτταρα και τα κύτταρα του 

κολποειδούς. Η ομαλή λειτουργία του ήπατος εξασφαλίζει την εκτέλεση περίπου 70 

λειτουργιών σε πολλαπλά μεταβολικά πεδία, όπως ο μεταβολισμός της  χολερυθρίνης και των 

χολικών οξέων ,των πρωτεϊνών , υδατανθράκων,  λιπιδίων και λιποπρωτεϊνών και 

ξενοβιωτικών ουσιών.  

Οι αυξήσεις αυτές των τρανσαμινασών δεν συνοδεύονται από κλινικές εκδηλώσεις ηπατικής 

δυσλειτουργίας. Επίσης, οι μελέτες που συνέκριναν ασθενείς μετά από λαπαροσκοπική και 

ανοιχτή χολοκυστεκτομή δεν ανέδειξαν διαφορές στα επίπεδα της χολερυθρίνης και των 

παραγόντων πήξης μετεγχειρητικά 4,57. 

Για το λόγο αυτό κρίθηκε εύλογη η εκτίμηση δυναμικών λειτουργικών δεικτών του ήπατος. 

Το πράσινο της ινδοκυανίνης (ICG) είναι μια υδατοδιαλυτή χρωστική που συνδέεται με την 

αλβουμίνη του πλάσματος. Προσλαμβάνεται εκλεκτικά από τα ηπατοκύτταρα και μεταφέρεται 

αναλλοίωτο μέσω ενός ΑΤΡ- εξαρτώμενου συστήματος στα χοληφόρα, χωρίς να μπαίνει στον 

έντεροηπατικό κύκλο. Συνεπώς, η κάθαρση του ICG μπορεί να χρησιμοποιηθεί ως δείκτης της 

λειτουργικής μάζας του ήπατος. Μια πειραματική μελέτη σε χοίρους, που συνέκρινε την 

ανοιχτή σαλπιγγεκτομή με την λαπαροσκοπική σαλπιγγεκτομή και την ερευνητική 

λαπαροσκόπηση με πίεση 15mmHg, ανέδειξε μείωση της κάθαρσης του ICG έπειτα από 

λαπαροσκοπικές επεμβάσεις σε σύγκριση με ανοιχτές επεμβάσεις 63. Επίσης, μια άλλη μελέτη 

χώρισε τους ασθενείς που υποβλήθηκαν σε λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή σε δύο ομάδες, 

αυτούς που υποβλήθηκαν σε ενδοκοιλιακή πίεση της τάξης των 10mmHg και σε αυτούς που 

η ενδοκοιλιακή πίεση ήταν 14mmHg κατά την διενέργεια της χολοκυστεκτομής. 

Παρατηρήθηκε ότι, η ομάδα των ασθενών που υποβλήθηκαν σε 14 mmHg ενδοκοιλιακή πίεση 

εμφάνισε στατιστικώς σημαντική μείωση της κάθαρσης του ICG των ασθενών σε σχέση με 
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την άλλη ομάδα, ενώ και τα επίπεδα των τρανσαμινασών ήταν σημαντικά αυξημένα την πρώτη 

μετεγχειρητική ώρα 64.  

 

3.4 Η επίδραση του CO2 στην αναγεννητική ικανότητα του ήπατος 

 

Το πνευμοπεριτόναιο, όπως αναφέρθηκε και προηγουμένως, προκαλεί μείωση της αιμάτωσης 

του ήπατος, ενώ η αποσυμφόρηση της περιτοναϊκής κοιλότητας με την λήξη της επέμβασης 

προκαλεί βλάβες του τύπου ισχαιμίας-επαναιμάτωσης με συσσωμάτωση ελεύθερων ριζών 

οξυγόνου. Οι επιπτώσεις αυτές μπορεί να επηρεάσουν την ικανότητα αναγέννησης του ήπατος 

μετά από ηπατεκτομή, αυξάνοντας έτσι σημαντικά την νοσηρότητα των ασθενών, ιδιαίτερα 

αυτών που υποβάλλονται σε μείζονες ηπατεκτομές.  

To 2002, o Kaya και οι συνεργάτες του, παρατήρησαν μειωμένη αναγέννηση του ηπατικού 

παρεγχύματος την 1η και 4η μετεγχειρητική ημέρα, έπειτα από την εγκατάσταση 

πνευμοπεριτοναίου με πίεση 12-14mmHg σε επίμυες που υποβλήθηκαν σε μερική ηπατεκτομή 

65.  Παρομοίως, το 2004 ο Yagmurdur και οι συνεργάτες του, παρατήρησαν μειωμένη 

αναγεννητική ικανότητα του ήπατος μετά από ηπατεκτομή σε επίμυες έπειτα από την 

εφαρμογή πνευμοπεριτοναίου 15mmHg για 60 λεπτά 66.  Τέλος, ο Schmidt και οι συνεργάτες 

του, ανέδειξαν ότι το πνευμοπεριτόναιο με πίεση της τάξης των 9 mmHg ήταν επιβαρυντικό 

για την αναγέννηση του ήπατος σε επίμυες έπειτα από ηπατεκτομή 70% του παρεγχύματος 67.  

Οι μελέτες αυτές που ανέδειξαν την αρνητική επίδραση του πνευμοπεριτοναίου στην 

αναγεννητική ικανότητα του ήπατος προέρχονταν από πειραματικές μελέτες σε επίμυες. Ο 

Avital και οι συνεργάτες του, μελετώντας τις κάρδιοαναπνευστικές μεταβολές σε επίμυες κατά 

την διάρκεια του πνευμοπεριτοναίου με CO2 παρατήρησαν ότι, πιέσεις μεγαλύτερες των 

8mmHg σε επίμυες αντιστοιχούν σε πιέσεις μεγαλύτερες των 14-20mmHg σε ανθρώπους. 

Κατέληξαν έτσι, στο συμπέρασμα ότι η πίεση 5mmHg σε επίμυες αποτελεί την κατάλληλη 

πίεση του πνευμοπεριτοναίου, για την διεξαγωγή πειραματικών μελετών και την εξαγωγή 

ασφαλών αποτελεσμάτων σε αντιστοιχία με τις ενδοκοιλιακές πιέσεις κατά την διενέργεια 

λαπαροσκοπικών επεμβάσεων σε ανθρώπους 68. Με βάση τα αποτελέσματα αυτά ο Komori 

και οι συνεργάτες του , σε μια πρόσφατη μελέτη συνέκριναν τρεις ομάδες από επίμυες που 

υπεβλήθηκαν σε εκτομή του 70% του ηπατικού παρεγχύματος. Στην πρώτη ομάδα στα 

πειραματόζωα εγκαταστάθηκε πνευμοπεριτόναιο με CO2 και πίεση 10mmHg, στη δεύτερη με 
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πίεση 5mmHg, ενώ στην τρίτη ομάδα ελέγχου δεν εγκαταστάθηκε πνευμοπεριτόναιο. 

Σύμφωνα με τα αποτελέσματα της μελέτης αυτής δεν παρατηρήθηκε καμία διαφορά στην 

αναγεννητική ικανότητα του ήπατος αλλά ούτε και στο μέγεθος της ηπατοκυτταρικής βλάβης, 

του οξειδωτικού στρές , στα επίπεδα της IL-6 και του αυξητικού παράγοντα του ήπατος (HGF) 

μεταξύ της ομάδας ελέγχου χωρίς πνευμοπεριτόναιο και της ομάδας των χαμηλών πιέσεων 

πνευμοπεριτοναίου. Αντίθετα, η ομάδα των επίμυων με τις υψηλές ενδοκοιλιακές πιέσεις 

εμφάνισε μειωμένη αναγεννητική ικανότητα ήπατος, καθώς και αυξημένα επίπεδα 

ηπατοκυτταρικής βλάβης, οξειδωτικού στρες, IL-6 και μειωμένα επίπεδα HGF. Η μελέτη αυτή 

κατέληξε στο ότι, η λαπαροσκοπική ηπατεκτομή είναι ασφαλής, χωρίς να επηρεάζει την 

αναγεννητική ικανότητα του ήπατος, αρκεί όμως τα επίπεδα πίεσης του πνευμοπεριτοναίου να 

διατηρούνται χαμηλά 69. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4 

Η ΕΠΙΔΡΑΣΗ ΤΟΥ CO2 ΣΤΗ ΦΛΕΓΜΟΝΩΔΗ ΑΝΤΙΔΡΑΣΗ 

 

Το χειρουργικό τραύμα προκαλεί συστηματική φλεγμονώδη αντίδραση, ανάλογη της έντασης 

του ερεθίσματος. Η λαπαροσκοπική χειρουργική, , θεωρείται ότι προκαλεί μειωμένη 

φλεγμονώδη αντίδραση σε σχέση με την ανοιχτή χειρουργική. Οι περισσότερες μελέτες που 

εξετάζουν την επίδραση του πνευμοπεριτοναίου στο ανοσοποιητικό σύστημα  εστιάζουν στην 

παρατήρηση των μεταβολών στα επίπεδα των κυτταροκινών, της C-αντιδρώσας πρωτεΐνης 

(CRP) και στον αριθμό των λευκών αιμοσφαιρίων.  

 

4.1 Πνευμοπεριτόναιο και έκκριση κυτταροκινών 

 

Οι κυτταροκίνες αποτελούν μια μεγάλη ομάδα πολυπεπτιδίων ή γλυκοπρωτεϊνών, με μοριακό 

βάρος που κυμαίνεται από 8 έως 30kd, οι οποίες σε ένα σημαντικό βαθμό καθορίζουν το 

μέγεθος της φλεγμονώδους απάντησης του οργανισμού. Εκκρίνονται κυρίως από τα 

μακροφάγα και τα μονοκύτταρα, αλλά και από τα λεμφοκύτταρα, τους ινοβλάστες, τα 

πολυμορφοπύρηνα και τα αιμοπετάλια. Δρουν σε τοπικό επίπεδο για περιορισμένο χρονικό 

διάστημα και σε πολύ μικρές συγκεντρώσεις. Μπορούν να δράσουν πάνω στα ίδια τα κύτταρα 

που τις εκκρίνουν (αυτοκρινής δράση), σε γειτονικά κύτταρα (παρακρινής δράση) και λιγότερο 

συχνά σε απομακρυσμένους στόχους (ενδοκρινής δράση). Η δράση τους επιτυγχάνεται με τη 

σύνδεσή τους με συγκεκριμένους κυτταρικούς υποδοχείς. Ακολουθεί η ενεργοποίηση των 

δεύτερων αγγελιοφόρων, συνήθως τυροσινικών κινασών, οι οποίοι τροποποιούν τη έκφραση 

συγκεκριμένων γονιδίων, αλλάζοντας τη συμπεριφορά των κυττάρων. Αυτή η αλλαγή της 

συμπεριφοράς «μεταφράζεται» σε παραγωγή και άλλων κυτταρικών υποδοχέων ή σε έκκριση 

άλλων προφλεγμονωδών κυτταροκινών, οι οποίες προάγουν τη διαδικασία της φλεγμονώδους 

απάντησης, ή σε έκκριση αντιφλεγμονωδών κυτταροκινών, που σκοπό έχουν τον περιορισμό 

της φλεγμονής 70. 

Υπάρχουν δύο μεγάλες κατηγορίες κυτταροκινών, οι προφλεγμονώδεις και οι 

αντιφλεγμονώδεις. Οι πρώτες, στις οποίες υπάγονται μεταξύ άλλων οι TNFα, IL-1, IL-6, IL-

12, IL-18, σκοπό έχουν την προαγωγή της φλεγμονώδους απάντησης του οργανισμού. Οι 
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δεύτερες, στις οποίες ανήκουν οι IL-4, IL-10 και IL-13, στοχεύουν στην εξουδετέρωση της 

δράσης των πρώτων. Η υπερπαραγωγή της μιας ή της άλλης ομάδας κυτταροκινών εμποδίζει 

την επίτευξη ή διατήρηση της ομοιόστασης του οργανισμού και μπορεί να οδηγήσει, με 

διαφορετικό μηχανισμό σε κάθε περίπτωση, στην καταστροφή φυσιολογικών κυττάρων και 

στην βλάβη πολλαπλών οργάνων, λόγω επηρεασμού του αμυντικού μηχανισμού του 

οργανισμού 70. 

Οι κυτταροκίνες ιντερλευκίνη 1 (IL-1), ιντερλευκίνη 6 (IL-6) και ο παράγοντας νέκρωσης 

όγκων α (TNF-α) αποτελούν τους κύριους διαμεσολαβητές της αντίδρασης οξείας φάσης, με 

στόχο να απομακρύνουν τους νεκρωμένους ιστούς και να σκοτώνουν τα βακτήρια. Αν και 

αυτές οι κυτοκίνες παράγονται και δρουν τοπικά, η απελευθέρωσή τους στην κυκλοφορία 

πυροδοτεί την εμφάνιση κάποιων από τα συστημικά χαρακτηριστικά της μεταβολικής 

απόκρισης. 

Η IL-6 είναι ο πρώτος μεσολαβητής και υπεύθυνη για το ηπατικό τμήμα της φλεγμονώδους 

απάντησης. Εκκρίνεται από τα μακροφάγα, τα ενδοθηλιακά κύτταρα και τους ινοβλάστες. Οι 

κύριοι ρόλοι της είναι η προαγωγή της έκκρισης πρωτεϊνών οξείας φάσης από το ήπαρ και η 

ανάπτυξη και διαφοροποίηση των Β-λεμφοκυττάρων. Εκτός όμως από τις προφλεγμονώδεις 

ιδιότητές της, η IL6 παρουσιάζει και σημαντική αντιφλεγμονώδη δράση, καθώς ενεργοποιεί 

την απελευθέρωση αντιφλεγμονωδών μεσολαβητικών ουσιών, όπως είναι οι ανταγωνιστές των 

υποδοχέων της IL-1 και οι υποδοχείς του TNF-α. Επίσης, η IL-6 προάγει την απελευθέρωση 

της προσταγλανδίνης Ε2 (PGE2), η οποία θεωρείται ως η πιο ισχυρή ενδογενής 

ανοσοκατασταλτική ουσία για τα Τ-λεμφοκύτταρα και τα μακροφάγα 71. Αρκετές μελέτες που 

συνέκριναν ασθενείς οι οποίοι υποβλήθηκαν σε λαπαροσκοπική και ανοιχτή χολοκυστεκτομή, 

ανέδειξαν μικρότερη αύξηση των επιπέδων της IL-6 μετά από λαπαροσκοπική 

χολοκυστεκτομή 72,73.  Παρόλα αυτά, ο McMahon και οι συνεργάτες του, δεν ανέδειξαν 

διαφορά στα επίπεδα της IL-6  μετά από λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή και ανοιχτή 

χολοκυστεκτομή μέσω μικρής λαπαροτομίας 74. Επίσης, μια τυχαιοποιημένη μελέτη που 

συνέκρινε την λαπαροσκοπική αποκατάσταση βουβωνοκήλης με την αντίστοιχη ανοιχτή 

τεχνική, δεν ανέδειξε καμία διαφορά στα επίπεδα IL-6 75. Ο Douglas και οι συνεργάτες του, 

διενεργώντας σιγμοειδεκτομή σε σκύλους, είτε με λαπαροτομία μήκους 10 εκ. είτε 

λαπαροσκοπικά, ανέδειξε σημαντικά αυξημένα επίπεδα IL-6 μετά από λαπαροσκοπική 

κολεκτομή 76. Παρομοίως, δύο  μελέτες σε ανθρώπους που υποβλήθηκαν σε κολεκτομή, 

λαπαροσκοπικά ή ανοιχτά, παρατήρησαν υψηλότερα επίπεδα IL-6 έπειτα από λαπαροσκοπική 

κολεκτομή. Βέβαια, αυτό πιθανώς να οφείλονταν στην μεγάλη διάρκεια των λαπαροσκοπικών 
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κολεκτομών τα πρώτα χρόνια της τεχνικής αυτής. Μεταγενέστερες μελέτες, όπου η διάρκεια 

των λαπαροσκοπικών κολεκτομών καθώς και οι κακώσεις των ιστών μειώθηκαν σημαντικά 

χάρη στην αύξηση της εμπειρίας των χειρουργών, ανέδειξαν τα αντίθετα αποτελέσματα. 

Σημαντική ήταν η μείωση των επιπέδων της  IL-6, ούτως ώστε αυτά να είναι στατιστικώς 

μικρότερα μετά από λαπαροσκοπική κολεκτομή σε σύγκριση με τα επίπεδα της μετά από 

ανοιχτή κολεκτομή 77. Τέλος, μια μέτα-ανάλυση του 2010, δεν ανέδειξε στατιστικώς 

σημαντική διαφορά στα επίπεδα της IL-6 μετά από λαπαροσκοπική και ανοιχτή κολεκτομή 78.  

H IL-1 και ο TNF-α είναι υπεύθυνοι για την πρόκληση των μη-ηπατικών εκδηλώσεων της 

φλεγμονής, όπως ο πυρετός, η ταχυκαρδία και η επιτάχυνση του μεταβολισμού.  Η IL-1, η 

οποία έχει δύο υποτύπους (α και β), μπορεί, όπως και ο TNF-α, να προκαλέσει πυρετό, μέσω 

της προαγωγής της σύνθεσης της προσταγλανδίνης Ε2(PGE2) από το αγγειακό ενδοθήλιο του 

υποθαλάμου. Επιπλέον, διεγείρει τον πολλαπλασιασμό των Τ λεμφοκυττάρων και προκαλεί 

έκλυση ισταμίνης από τα ιστιοκύτταρα στο σημείο της φλεγμονής. Η εκλυόμενη ισταμίνη 

προκαλεί τοπική αγγειοδιαστολή και αύξηση της αγγειακής διαπερατότητας, δύο γεγονότα που 

επιτρέπουν την μετανάστευση και διαπίδυση των λευκών αιμοσφαιρίων και ειδικότερα των 

πολυμορφοπύρηνων, στην εστία της λοίμωξης 72. Τα μετεγχειρητικά επίπεδα της IL-1 στον 

ορό του αίματος βρέθηκαν χαμηλότερα έπειτα από λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή καθώς 

και κολεκτομή, σε σύγκριση με τις αντίστοιχες ανοιχτές επεμβάσεις 79. Παρομοίως, τριπλάσια 

αύξηση της IL-1 παρατηρήθηκε έπειτα από ανοιχτή κολεκτομή σε σύγκριση με την αντίστοιχη 

λαπαροσκοπική επέμβαση σε επίμυες 80. 

Ο παράγοντας νέκρωσης του όγκου-α (TNF-α), είναι συνήθως η πρώτη προφλεγμονώδης 

κυτταροκίνη που εκκρίνεται από τα μακροφάγα, μαζί με την ιντερλευκίνη-1. Πρόκειται για 

ένα πολυπεπτίδιο με ΜΒ 17kDa, το οποίο απελευθερώνεται μέσα σε λίγα λεπτά της ώρας από 

την δράση του παράγοντα που κινητοποιεί τη φλεγμονή και συμμετέχει στη ρύθμιση μιας 

σειράς μεταβολικών, αιμοδυναμικών και ανοσολογικών φαινομένων, τόσο τοπικά, όσο και 

συστηματικά. Σε τοπικό επίπεδο, προάγει την ανοσιακή απάντηση, δίνοντας το ερέθισμα για 

την έναρξη σύνθεσης ή έκκρισης άλλων προφλεγμονωδών κυτταροκινών και κυρίως των IL-

1 και IL-6 από τα μακροφάγα και τα μονοκύτταρα, ενώ παράλληλα κινητοποιεί τα 

ουδετερόφιλα λευκοκύτταρα. Επιπλέον, διεγείρει τα ενδοθηλιακά κύτταρα για την παραγωγή 

και απελευθέρωση ΝΟ, το οποίο αποτελεί γνωστό αγγειοδιασταλτικό παράγοντα . 

Συστηματικά προκαλεί μεταξύ άλλων πυρετό είτε με άμεση δράση πάνω στον υποθάλαμο, είτε 

μέσω της IL-1, ενώ συμβάλλει και στην παραγωγή των πρωτεϊνών οξείας φάσης από τα 

ηπατοκύτταρα. Ο TNF-α μπορεί να δρα μόνος ή συνεργικά με την IL-1 κατά την απάντηση 
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του οργανισμού στο τραύμα. Τα περιφερικά μονοκύτταρα και τα ιστικά μακροφάγα αποτελούν 

την κύρια πηγή και των δύο 81.  Διφορούμενα είναι τα αποτελέσματα όσων αφορά την 

επίπτωση της λαπαροσκοπικής στα επίπεδα του TNF-α. Ο TNF-α προσδένεται σε 

συγκεκριμένους ΤNF-υποδοχείς (TNF-Rs) που εδράζονται στην επιφάνεια των 

ηπατοκυττάρων και προάγει τη σύνθεση της χυμοκίνης ΕΝΑ-78 (epithelial neutrophil 

activating protein-78), ελευθέρων ριζών οξυγόνου καθώς επίσης και την ενεργοποίηση του 

πυρηνικού παράγοντα κΒ (NF-κΒ). Η οικογένεια των μεταγραφικών παραγόντων NF – κΒ 

διαδραματίζει σημαντικό ρόλο στη διαδικασία της ανοσοαπόκρισης. Από τις περισσότερες 

μελέτες φαίνεται σημαντική αύξηση του TNF-α σε σηπτικές επεμβάσεις 82.  Ο Collet και οι 

συνεργάτες του, μελέτησαν τα επίπεδα του TNF-α σε χοίρους που υποβλήθηκαν σε 

θολοπλαστική κατά Nissen, λαπαροσκοπικά και ανοιχτά, με ή χωρίς βακτηριακή επιμόλυνση. 

Τα επίπεδα του TNF-α ήταν σημαντικά αυξημένα στην ομάδα με βακτηριακή επιμόλυνση.  

Παρόλα αυτά, δεν παρατηρήθηκε σημαντική διαφορά στα επίπεδα του TNF-α μεταξύ των 

λαπαροσκοπικών και των ανοιχτών επεμβάσεων 83. Από την άλλη μεριά, συγκρίνοντας επίμυες 

με κοπρανώδη περιτονίτιδα που υποβλήθηκαν σε λαπαροτομία και λαπαροσκόπηση, ο Jacobi 

και οι συνεργάτες του, παρατήρησαν χαμηλότερα επίπεδα TNF-α μετά από λαπαροσκόπηση 

καθώς και μικρότερη φλεγμονώδη αντίδραση 84. 

 

4.2 Πνευμοπεριτόναιο και κυτταρική ανοσία 

 

Η ανοσολογική απόκριση στο χειρουργικό τραύμα δεν περιλαμβάνει μόνο την χημική αλλά 

και την κυτταρική ανοσία. Τα πολυμορφοπύρηνα ουδετερόφιλα κύτταρα αποτελούν τους 

κύριους διαμεσολαβητές της κυτταρικής ανοσίας, καθώς είναι η πρώτη απάντηση του 

οργανισμού και μεταναστεύουν προς το σημείο της φλεγμονής. Ακόμη, ουσιώδης είναι και ο 

ρόλος των μονοπύρηνων μακροφάγων για την επεξεργασία των ξένων παθογόνων και για 

ειδικές ανοσολογικές αντιδράσεις. Δυσλειτουργία των κυττάρων αυτών οδηγεί σε αυξημένο 

κίνδυνο σηπτικών επιπλοκών μετά από χειρουργικές επεμβάσεις. 

Η επίδραση του πνευμοπεριτοναίου στους μεσολαβητές της κυτταρικής ανοσίας έχει ελεγχθεί 

από αρκετούς μελετητές. Πολλές από τις μελέτες αυτές έχουν αναδείξει σημαντική αύξηση 

του αριθμού των περιφερικών λευκοκυττάρων μετά από ανοιχτή χολοκυστεκτομή, ενώ όχι 

μετά από λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή 4. Ο Carey και οι συνεργάτες του, συνέκριναν τα 

επίπεδα του υποχλωρικού οξέος, που είναι απαραίτητο για την ενεργοποίηση της ελαστάσης 
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και της κολλαγενάσης, βασικών ενζύμων για τη μικροβιοκτόνο δράση των 

πολυμορφοπύρηνων, μετά από λαπαροσκοπική και ανοιχτή χολοκυστεκτομή. Η μελέτη αυτή 

ανέδειξε σημαντική πτώση των επιπέδων του υποχλωρικού οξέος την πρώτη μέρα μετά από 

ανοιχτή χολοκυστεκτομή, ενώ δεν παρατηρήθηκε ανάλογη πτώση μετά από λαπαροσκοπική 

χολοκυστεκτομή 85. Ακόμη, ο Redmond και οι συνεργάτες του, παρατήρησαν αύξηση της 

παραγωγής των υπεροξειδικών ανιόντων από τα πολυμορφοπύρηνα και τα μακροφάγα 

κύτταρα μετά από ανοιχτή χολοκυστεκτομή σε σύγκριση με τη λαπαροσκοπική 

χολοκυστεκτομή 86. Φαίνεται λοιπόν ότι τα επίπεδα της κυτταρικής ανοσίας διατηρούνται 

καλύτερα μετά από λαπαροσκοπικές επεμβάσεις, με την φαγοκυτταρική και την χημειοτακτική 

δραστηριότητα των πολυμορφοπύρηνων και των μακροφάγων να παραμένουν αναλλοίωτες 

μετά από αυτές.  

Επίσης ο Kloosterman και οι συνεργάτες του, παρατήρησαν μια παροδική αύξηση των 

κοκκιοκυττάρων μετά από ανοιχτή χολοκυστεκτομή, κάτι που δεν παρατηρήθηκε μετά από 

λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή. Ακόμη, η έκφραση του ανθρώπινου λευκοκυτταρικού 

αντιγόνου HLA-DR στην κυτταρική επιφάνεια των κυττάρων αυτών, υπολείπεται σημαντικά 

μετά από ανοικτές χολοκυστεκτομές, ενώ παραμένει ανεπηρέαστη μετά από τις αντίστοιχες 

λαπαροσκοπικές επεμβάσεις, επηρεάζοντας σημαντικά την λειτουργία τους 87.  

Το χειρουργικό τραύμα επηρεάζει την λειτουργία τόσο των Τ ανοσοτροποποιητικών κυττάρων 

όσο και των φονικών κυττάρων (ΝΚ). Μετά από κάθε χειρουργική επέμβαση παρατηρείται 

σημαντική πτώση του αριθμού των λεμφοκυττάρων, ιδίως των CD4(+) βοηθητικών (Th) 

λεμφοκυττάρων οδηγώντας σε μείωση του λόγου των Τ βοηθητικών/ Τ κυτταροστατικά .  Οι 

Vallina και Vallesco, μελετώντας τους λεμφοκυτταρικούς υποπληθυσμούς έπειτα από 

λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή, παρατήρησαν μια μείωση κατά 13% του λόγου των Τ-

βοηθητικών κυττάρων προς τα Τ-κυτταροστατικά, ενώ μετά από μια εβδομάδα δεν υπήρχε 

καμία αλλαγή στο υποπληθυσμό των λεμφοκυττάρων. Η μείωση αυτή ήταν παρόλα αυτά 

σημαντικά μικρότερη σε σχέση με την αντίστοιχη μείωση του λόγου Τ βοηθητικών/ Τ 

κυτταροστατικά μετά από ανοιχτή χολοκυστεκτομή.  Επίσης, δεν παρατηρήθηκε καμία αλλαγή 

στον απόλυτο αριθμό των CD4 και CD8 λεμφοκυττάρων μετεγχειρητικά, στους ασθενείς που 

υποβλήθηκαν σε λαπαροσοπική χολοκυστεκτομή 88. Αντίθετα, ο Hansborough και οι 

συνεργάτες του, σημείωσαν σημαντική μείωση αυτών μετά από ανοιχτή χολοκυστεκτομή 89. 
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4.3 Πνευμοπεριτόναιο και CRP 

 

H CRP είναι πιο εκτενώς μελετημένη πρωτεΐνη οξείας φάσης. Παράγεται στο ήπαρ σε 

απάντηση σε παράγοντες που εκκρίνονται από  τα  μακροφάγα  και  τα  λιποκύτταρα . Ο ρόλος 

της CRP έγκειται στην προαγωγή της κυτταρικής ανοσίας, αυξάνοντας τη φαγοκυττάρωση 

από τα ουδετερόφιλα και μακροφάγα, επιταχύνοντας τη χημειοταξία και ενεργοποιώντας τον 

καταρράκτη του συμπληρώματος και τα αιμοπετάλια. Τα επίπεδα της αρχίζουν να ανεβαίνουν 

4-12 ώρες μετεγχειρητικά, κορυφώνονται στις 48 ώρες και διατηρούνται ανεβασμένα για 14 

ημέρες περίπου. Αρκετές μελέτες ανέδειξαν χαμηλότερα επίπεδα της πρωτεΐνης, ιδιαίτερα 

μετά από λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή 90. Οι περισσότερες μελέτες που συνέκριναν 

ανοικτές και λαπαροσκοπικές χολοκυστεκτομές καταλήγουν στη διαπίστωση ότι η αύξηση της 

CRP είναι σαφώς μικρότερου βαθμού στις λαπαροσκοπικές επεμβάσεις. Ο Joris και οι 

συνεργάτες του, ανέδειξαν μια 20 πλάσια αύξησή της μετά από ανοιχτή χολοκυστεκτομή, ενώ 

τα αντίστοιχα ποσοστά έπειτα από λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή έφταναν το πενταπλάσιο 

των φυσιολογικών τιμών 65.  Επίσης, μικρότερη αύξηση της CRP παρατηρήθηκε μετά από 

λαπαροσκοπική θολοπλαστική και λαπαροσκοπική κολεκτομή, συγκρίνοντας τες με τις 

αντίστοιχες ανοιχτές επεμβάσεις 91,92. Τέλος, συγκρίνοντας την λαπαροσκοπική με την ανοιχτή 

αποκατάσταση βουβωνοκήλης, δεν εντοπίστηκε διαφορά μεταξύ των μετεγχειρητικών 

επιπέδων της CRP 75. 

 

4.4 Πνευμοπεριτόναιο και τοπικοί αμυντικοί μηχανισμοί 

 

Το περιτόναιο αποτελεί τον μεγαλύτερο ορογόνο υμένα του ανθρώπινου σώματος. Προάγει 

τον περιορισμό και την απομάκρυνση των βακτηρίων από την περιτοναϊκή κοιλότητα και 

διευκολύνει την μετανάστευση φλεγμονωδών κυττάρων από την μίκροκυκλοφορία προς την 

περιτοναϊκή κοιλότητα. Η αύξηση της ενδοκοιλιακής πίεσης, κατά την διάρκεια των 

λαπαροσκοπικών επεμβάσεων, οδηγεί σε διάταση του περιτοναίου και μεταβολές στην 

αρχιτεκτονική του, η έκταση των οποίων είναι ανάλογη της χρονικής διάρκειας του 

πνευμοπεριτοναίου. Με τη βοήθεια του ηλεκτρονικού μικροσκοπίου οι Schaeff και Volz 

παρατήρησαν ότι, σε συνθήκες πνευμοπεριτοναίου, τα μεσοθηλιακά κύτταρα του περιτοναίου 

αλλάζουν σχήμα, ενώ αυξάνονται οι μεταξύ τους αποστάσεις. Το γεγονός αυτό οδηγεί σε 
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έκθεση της υποκείμενης βασικής μεμβράνης, αλλά και σε αύξηση της διαμέτρου των στομίων 

που παρατηρούνται στο διαφραγματικό περιτόναιο 93,94. Επισης,  μια πειραματική μελέτη σε 

επίμυες με τη χρήση του ηλεκτρονικού μικροσκοπίου ανέδειξε ότι το πνευμοπεριτόναιο οδηγεί 

σε μεταβολές στην αρχιτεκτονική του διαφραγματικού περιτοναίου και ειδικότερα των 

μεσοθηλιακών κυττάρων, οι οποίες είναι αναστρέψιμες εντός διώρου από την άρση του 

πνευμοπεριτοναίου, όταν επικρατούν φυσιολογικές συνθήκες μέσα στην περιτοναϊκή 

κοιλότητα, ενώ αντίθετα, παραμένουν για μακρύ χρονικό διάστημα, ή γίνονται και μόνιμες, σε 

συνθήκες περιτονίτιδας 95. Παρόλα αυτά, μια πειραματική μελέτη σε επίμυες που μελέτησε τη 

μορφολογία του περιτοναίου με τη χρήση ηλεκτρονικού μικροσκοπίου έπειτα από εφαρμογή 

πνευμοπεριτοναίου με CO2 και ήλιο για 15 λεπτά με πίεση 15mmHg, δεν ανέδειξε ουσιαστικές 

μεταβολές στην αρχιτεκτονική του 96. 

Η μετεγχειρητική ανοσοκαταστολή μετά από χειρουργικές επεμβάσεις στην περιτοναϊκή 

κοιλότητα αυξάνει τον κίνδυνο βακτηριακής διήθησης. Η λαπαροσκοπική χειρουργική, με το 

μειωμένο τραύμα και τις μικρότερες κακώσεις του περιτοναίου οδηγεί σε μικρότερη βλάβη 

και δυσλειτουργία του περιτοναίου και μπορεί να διατηρήσει τον περιτοναϊκό φραγμό 

μειώνοντας τα μετεγχειρητικά ποσοστά βακτηριαιμίας. Ο Collet και οι συνεργάτες του, 

υποβάλλοντας χοίρους σε ανοιχτή και λαπαροσκοπική θολοπλαστική κατά Nissen, μελέτησαν 

την περιτοναϊκή κάθαρση μετά από έγχυση E.coli. Εξετάζοντας δείγματα περιτοναϊκού υγρού 

8 ώρες μετεγχειρητικά, παρατήρησαν αυξημένο αριθμό στελεχών του μικροβίου στην ομάδα 

των χοίρων που υποβλήθηκαν σε ανοιχτή θολοπλαστική, ενώ δεν παρατηρήθηκαν αντίστοιχα 

αποτελέσματα μετά από λαπαροσκοπική θολοπλαστική και έγχυση των μικροβίων 83. 

Παλαιότερες μελέτες ανέδειξαν μειωμένη λειτουργικότητα των περιτοναϊκών μακροφάγων 

μετά από λαπαροτομές και ανοιχτές επεμβάσεις στην κοιλιακή χώρα 97. Επιπροσθέτως, η 

πτώση του τοπικού ph κατά την διάρκεια των λαπαροσκοπικών επεμβάσεων, λόγω της 

επίδρασης του CO2, μπορεί να οδηγήσει σε αστάθεια και λύση των λεμφοκυττάρων του 

περιτοναίου. Διερευνώντας λοιπόν την επίδραση της λαπαροσκοπικής στην κυτταρική ανοσία 

του περιτοναίου, ο Evrard και οι συνεργάτες του, εξέτασαν δείγματα του ορού του αίματος και 

περιτοναϊκού υγρού, προεγχειρητικά αλλά  και μετεγχειρητικά σε 16 ασθενείς που 

υποβλήθηκαν σε λαπαροσκοπική χολοκυστεκτομή. Συγκρίνοντας τα αποτελέσματα τους σε 

σχέση με αντίστοιχες μελέτες έπειτα από ανοιχτές χολοκυστεκτομές δεν παρατήρησαν 

διαφορά στον αριθμό και την λειτουργικότητα των λεμφοκυττάρων έπειτα από 

λαπαροσκοπικές χολοκυστεκτομές, ενώ δεν παρατηρήθηκε και λύση των λεμφοκυττάρων 98.  
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4.5 CO2 και ανοσολογική απόκριση 

 

Η  τοπική  ανοσολογική  απόκριση  της περιτοναϊκής    κοιλότητας    επηρεάζεται    σημαντικά 

κατά τη διάρκεια λαπαροσκοπικών επεμβάσεων από    την    δημιουργία του 

πνευμοπεριτοναίου.  Ο  ενδοπεριτοναϊκός αμυντικός μηχανισμός είναι αποτέλεσμα ενός 

μηχανικού  συστήματος  κάθαρσης  (διαφραγματικά   στόματα,   πολυμορφοπύρηνα, 

μακροφάγα)  και ενός ανοσολογικού όπου συμμετέχουν Τ και Β  λεμφοκύτταρα. Αυτή η 

καταστολή της κυτταρικής ανοσίας σε  τοπικό  επίπεδο  ίσως  να  επιβαρύνει  την  

μετεγχειρητική  πορεία  ασθενών  με περιτονίτιδα ή σηψαιμία, που αντιμετωπίζονται 

λαπαροσκοπικά 56. Η  λαπαροσκοπική  χειρουργική  από  την  άλλη  πλευρά  προκαλεί  

μικρότερες διαταραχές στην συστηματική  ανοσία.  Πειραματικές και κλινικές μελέτες έδειξαν 

ότι η επιβραδυνομένου   τύπου   υπερευαισθησία   διατηρείται   καλύτερα   μετά   από 

λαπαροσκοπικές επεμβάσεις 46,47. 

Πέραν των επιπτώσεων του πνευμοπεριτοναίου στο ανοσοποιητικό σύστημα, τίθεται το 

ερώτημα αν και το αέριο που επιλέγεται για την εγκατάστασή του επηρεάζει την ανοσολογική 

απόκριση του οργανισμού.  

Ερευνώντας την επίδραση του είδους του αερίου στην ανοσολογική απόκριση ο West και οι 

συνεργάτες του, επώασαν περιτοναϊκά μακροφάγα σε CO2, Ήλιο και αέρα. Παρατήρησαν 

μειωμένη έκφραση TNF-a και IL-1 μετά από έκθεση σε βακτηριακή τοξίνη στα μακροφάγα 

που επωάστηκαν σε CO2 
99. Ο ίδιος ερευνητής παρατήρησε μειωμένη έκκριση IL-1 από τα 

μακροφάγα έπειτα από έκθεση 15 λεπτών σε CO2 συμπεραίνοντας ότι η έκθεση σε CO2 κατά 

τις λαπαροσκοπικές επεμβάσεις συμβάλει στην μειωμένη φλεγμονώδη αντίδραση που 

παρατηρείται μετά από αυτές 100. Επίσης, ο Watson και οι συνεργάτες του, μελετώντας την 

διαπίδυση των λιποπολυσακχαριτών  διάμεσο  του εντέρου και συγκρίνοντας τη 

λαπαροσκόπηση σε επίμυες με αέρα και με CO2 καθώς την λαπαροτομία, ανέδειξαν μειωμένη 

έκφραση  TNF-a μετά από λαπαροσκόπηση με CO2, ενώ δεν παρατηρήθηκε διαφορά μεταξύ 

της λαπαροσκόπησης με αέρα και της λαπαροτομίας. Επιπλέον, μειωμένη φαγοκυττάρωση και 

έκφραση του CD11β παρατηρήθηκε μετά από λαπαροσκόπηση με αέρα και λαπαροτομία. 

Τέλος σημαντική διαπίδυση λιποπολυσακχαριτών στην περιτοναϊκή κοιλότητα αλλά και στη 

συστηματική κυκλοφορία παρατηρήθηκε μόνο έπειτα από λαπαροσκόπηση με αέρα και μετά 

από λαπαροτομία, αναδεικνύοντας τον προστατευτικό ρόλο του CO2 
101.  
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Ο όρος NF-kB αντιπροσωπεύει μια οικογένεια μεταγραφικών παραγόντων, που παίζουν 

σημαντικό ρόλο στη ρύθμιση της γονιδιακής έκφρασης, τα οποία ρυθμίζουν την ανοσολογική 

και φλεγμονώδη απόκριση των κυττάρων. Στην οικογένεια αυτή ανήκουν πέντε μέλη που 

απαντώνται στα κύτταρα θηλαστικών, p50, p65, p52, RelB και c-Rel. Οι πρωτεΐνες βρίσκονται 

στο κυτταρόπλασμα δεσμευμένες από μια οικογένεια ανασταλτικών πρωτεϊνών, γνωστές ως 

IkBs. Κοινό δομικό στοιχείο των µελών της οικογένειας αποτελεί η συντηρημένη επικράτεια 

μήκους περίπου 300 αμινοξέων, RHD (Rel Homology Domain), η οποία βρίσκεται στο αμινο-

τελικό άκρο και ευθύνεται για την ικανότητα πρόσδεσής τους στο DNA, το διμερισμό τους με 

άλλα μόρια NF-κB, αλλά και την αλληλεπίδρασή τους με τις πρωτεΐνες ΙκΒ 102. 

Υπάρχουν δύο σηματοδοτικά μονοπάτια ενεργοποίησης των NF – κΒ και χαρακτηρίζονται ως 

«κανονικό» και «εναλλακτικό». Το κανονικό χρησιμοποιεί κυρίως διμερή p50/p65 και 

σχετίζεται με την ενεργοποίηση κλασσικών προ-φλεγμονωδών κυτταροκινών όπως TNFα, IL-

6 και IL-1. Το εναλλακτικό μονοπάτι χρησιμοποιεί αποκλειστικά τα διμερή p52:RelB και 

σχετίζεται με τη ρύθμιση γονιδίων που συμμετέχουν στη λεμφογένεση. Το κλασικό μονοπάτι 

αποτρέπει τον προγραμματισμένο κυτταρικό θάνατο στις περισσότερες συνθήκες, ενώ το 

εναλλακτικό μονοπάτι ευθύνεται για την επιβίωση των ανώριμων Β λεμφοκυττάρων και την 

ανάπτυξη των δευτερευόντων λεμφικών οργάνων. Ο σημαντικός ρόλος των NF-kB στην 

ρύθμιση της φλεγμονώδους απόκρισης έχει αποδειχτεί εκτενώς τα τελευταία χρόνια. 

Αποτελούν κύριο μεσολαβητή της ενεργοποίησης προ-φλεγμονωδών γονιδίων σε κύτταρα 

τόσο της έμφυτης όσο και της επίκτητης ανοσίας 102. Επίσης, ρυθμίζουν την ενεργοποίηση, τη 

διαφοροποίηση καθώς και την αποτελεσματικότητά των Τ-λεμφοκυττάρων, ενώ πρόσφατες 

μελέτες ανέδειξαν το σημαντικό ρόλο τους στην ενεργοποίηση των φλεγμονοσωμάτων 103,104.  

Έχει αποδειχθεί από αρκετές μελέτες στη διεθνή βιβλιογραφία ότι η υπερκαπνία σχετίζεται με 

αυξημένη ευαισθησία σε βακτηριακές λοιμώξεις και μειωμένη φλεγμονώδη απόκριση του 

οργανισμού 105. Αρκετές μελέτες σε πειραματόζωα αλλά και σε ανθρώπινα κύτταρα ανέδειξαν 

ότι τα αυξημένα επίπεδα CO2 εξασθενίζουν την σηματοδότηση των NF – κΒs. Αρχικά μια 

μελέτη σε μέλη του είδους Drosophila melanogaster και μετέπειτα μελέτες σε ανθρώπινα 

κύτταρα, ανέδειξαν ότι η υπερκαπνία προκαλεί καταστολή σε μέλη ενεργοποίησης του 

«εναλλακτικού» μονοπατιού των NF-kBs 106,107,108. Επιπλέον, μια πρόσφατη μελέτη σε 

ανθρώπινα κύτταρα και κύτταρα επιμύων ανέδειξε ότι ο RelB αποτελεί έναν μεταφραστικό 

παράγοντα ευαίσθητο στο CO2 που ύφιστανται πολύπλοκες μεταβολές σε καταστάσεις 

υπερκαπνίας 109. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5 

ΣΚΟΠΟΣ 

 

Η ραγδαία εξέλιξη της λαπαροσκοπικής χειρουργικής τα τελευταία χρόνια την έχει καθιερώσει 

ως τη χειρουργική μέθοδο πρώτης επιλογής σε ένα ικανό αριθμόν χειρουργικών παθήσεων. Τα 

σημαντικότερα πλεονεκτήματα της λαπαροσκοπικής χειρουργικής αποτελούν το μικρότερο 

χειρουργικό τραύμα, το καλύτερο αισθητικό αποτέλεσμα, ο μειωμένος μετεγχειρητικός πόνος 

και η ανάγκη για μετεγχειρητική νοσηλεία, η μειωμένη νοσηρότητα, η μικρότερη απώλεια 

αίματος καθώς και η μικρότερη διάρκεια ενδονοσοκομειακής νοσηλείας και η ταχύτερη 

επάνοδος των ασθενών στις καθημερινές δραστηριότητες 110.  Για την εκτέλεση των 

λαπαροσκοπικών επεμβάσεων, στην πλειονότητα των περιπτώσεων, διατείνεται η περιτοναϊκή 

κοιλότητα με την χρήση αερίου. Το ευρύτερα χρησιμοποιούμενο αέριο αποτελεί το CO2. 

Ωστόσο, η απορρόφηση του μπορεί να οδηγήσει στην εμφάνιση ανεπιθύμητων ενεργειών, 

ιδίως σε ασθενείς με βαριά καρδιολογικά ή/και αναπνευστικά προβλήματα 12. 

Όπως έχει αποδειχθεί, το πνευμοπεριτόναιο, με την αύξηση της ενοκοιλιακής πίεσης, προκαλεί 

ελάττωση της αιμάτωσης του ήπατος και ισχαιμία – επαναιμάτωση του, οδηγώντας σε 

παραγωγή και διασπορά ελεύθερων ριζών οξυγόνου 2.  Επιπροσθέτως όμως , το CO2 που 

χορηγείται στην περιτοναϊκή κοιλότητα απορροφάται ταχύτατα και η αντίδραση του CO2 με 

το Η2Ο οδηγεί σε αύξηση των ιόντων Η2 και συνεπώς σε μείωση του ενδοκυττάριου pH 108. 

Αυτό έχει ως συνέπεια τη δημιουργία ενός όξινου περιβάλλοντος, το οποίο θα μπορούσε να 

επηρεάσει την φλεγμονώδη αντίδραση των οργάνων, προκαλώντας μειωμένη δραστικότητα 

των μακροφάγων αλλά και μειωμένη έκκριση κυτταροκινών.  

Τίθεται συνεπώς το ερώτημα, εάν είναι δυνατό το CO2 να επηρεάσει τη φλεγμονώδη απόκριση 

του ήπατος, έπειτα από την έκθεση του σε αυτό κατά τη διάρκεια λαπαροσκοπικών 

επεμβάσεων. Παρόλα αυτά, φαίνεται να  απουσιάζουν οι μελέτες από τη διεθνή βιβλιογραφία 

που να εξετάζουν την επίδραση του CO2 στη φλεγμονώδη απόκριση τού ήπατος, χωρίς  αυτή 

να επηρεάζεται από την αύξηση της ενδοκοιλιακής πίεσης που προκαλεί το πνευμοπεριτόναιο.  

Σκοπός της παρούσης διπλωματικής εργασίας είναι ο προσδιορισμός της φλεγμονώδους 

απόκρισης του ήπατος μετά από έκθεση σε  CO2. Για το λόγο αυτό, επίμυες υποβλήθηκαν σε 

λαπαροτομή σε συνθήκες CO2 σε πίεση 1 atm για 30 min και σε συνθήκες ατμοσφαιρικού 

αέρα σε πίεση 1 atm για 30 min και ελήφθησαν μετεγχειρητικά σε διάφορα χρονικά 
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διαστήματα ιστοτεμάχια ήπατος για την εκτίμηση βιοδεικτών φλεγμονής. Ως δείκτες της 

φλεγμονώδους απόκρισης του ήπατος επιλέχθηκαν τρεις  βιοδείκτες φλεγμονής, η 

ιντερλευκίνη -6 (IL-6), ο παράγοντας νέκρωσης των όγκων –α (TNFα) και ο πυρηνικός 

παράγοντας – κΒ (NFκΒ). 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 6 

ΥΛΙΚΟ – ΜΕΘΟΔΟΣ 

 

Τα πειράματα πραγματοποιήθηκαν στο Εργαστήριο Πειραματικής Χειρουργικής και Χειρουρ-

γικής Έρευνας του Δημοκρίτειου Πανεπιστημίου Θράκης. Το πειραματικό πρωτόκολλο έλαβε 

την σχετική άδεια από την  Διεύθυνση Κτηνιατρικής  της Περιφέρειας Ανατολικής Μακεδο-

νίας και Θράκης (Αριθμός πρωτοκόλλου……………………………….) εφόσον πληρούσε τις 

προϋποθέσεις που ορίζονται με τη σχετική νομοθεσία (Π.Δ. 56/2013) που αφορά την προστα-

σία των ζώων που χρησιμοποιούνται για επιστημονικούς σκοπούς 

 

6.1 Ζώα εργαστηρίου  

 

Χρησιμοποιήθηκαν εξηνταέξι αρσενικοί επίμυες φυλής Wistar, ηλικίας 4-5 μηνών. Τα ζώα 

στεγάζονταν ανά τρία σε κάθε κλουβί προεγχειρητικά, ενώ ένα ανά κλουβί μετεγχειρητικά. Οι 

συνθήκες περιβάλλοντος ήταν ελεγχόμενες και περιλάμβαναν θερμοκρασία δωματίου (20-230 

C) και φωτοπερίοδο 12 ωρών Η διατροφή τους περιλάμβανε τη χορήγηση τυποποιημένου ι-

σορροπημένου σιτηρεσίου για τρωκτικά (σιτηρέσιο πειραματοζώων, VIOZOIS, Θεσσαλο-

νίκη, Ελλάδα) σε μορφή συμπήκτων για κατά βούληση κατανάλωση, ενώ τα ζώα είχαν ελεύ-

θερη πρόσβαση σε νερό.  

 

6.2 Σχεδιασμός πειράματος 

 

Οι επίμυες χωρίστηκαν σε τρείς ομάδες. Στην πρώτη ομάδα (n=6) δεν έγινε οποιαδήποτε πα-

ρέμβαση (ομάδα Control). Στη δεύτερη ομάδα (n=30) διενεργήθηκε μέση λαπαροτομή μήκους 

3 cm σε συνθήκες CO2 σε πίεση 1 atm για 30 min και ακολούθησε σύγκλειση του κοιλιακού 

τοιχώματος (ομάδα CO2). Στην τρίτη ομάδα (n=30) διενεργήθηκε μέση λαπαροτομή μήκους 3 

cm σε συνθήκες ατμοσφαιρικού αέρα σε πίεση 1 atm για 30 min και ακολούθησε σύγκλειση 

του κοιλιακού τοιχώματος (ομάδα Air). Σε διάφορα χρονικά διαστήματα μετά τo πέρας της 

επέμβασης (1h, 3h, 6h, 24h, 48h), υπό γενική αναισθησία σεβοφλουρανίου, λαμβανόταν ιστο-

τεμάχιο από το ήπαρ για εκτίμηση της ιστικής έκφρασης των βιοδεικτών φλεγμονής ιντερλευ-

κίνη -6 (IL-6), παράγοντας νέκρωσης των όγκων –α (TNFα) και πυρηνικός παράγοντας – κΒ 
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(NFκΒ). Για κάθε χρονικό σημείο χρησιμοποιούνταν 6 ζώα ανά ομάδα. Μετά την ιστοληψία 

ακολουθούσε ευθανασία με εκτομή της καρδιάς  

 

6.3 Προετοιμασία των ζώων 

 

Τα ζώα τοποθετούνταν, ένα κάθε φορά, σε αεροστεγή κλωβό που περιείχε τολίπιο εμποτισμένο 

με το αναισθητικό σεβοφλουράνιο προκειμένου να γίνει εγκατάσταση της αναισθησίας. Στη 

συνέχεια τοποθετούνταν σε ραχιαία κατάκλιση σε θερμαινόμενη χειρουργική τράπεζα και η 

αναισθησία διατηρούνταν με τη χορήγηση σεβοφλουρανίου (3% σε οξυγόνο) διαμέσου προ-

σωπίδας η οποία ήταν συνδεδεμένη με μηχανή χορήγησης εισπνευστική αναισθησίας. Ακο-

λουθούσε κουρά της κοιλιακής χώρας με κουρευτική μηχανή και αντισηψία της περιοχής με 

διάλυμα ποβιδόνης 10%. 

 

6.4 Χειρουργική επέμβαση 

 

Στις ομάδες CO2 και Air η λαπαροτομή πραγματοποιούνταν σε ειδικά σχεδιασμένο πλαστικό 

περιέκτη στον οποίο διοχετευόταν το επιθυμητό αέριο (CO2 ή ατμοσφαιρικός αέρας) από σω-

λήνα εισόδου υπό πίεση 1 Atm και το οποίο αποχετευόταν από σωλήνα εξόδου. Οι χειρουργι-

κοί χειρισμοί πραγματοποιούνταν με λαπαροσκοπικά εργαλεία (grasper, ψαλίδι) μετά από ει-

σαγωγή των άκρων τους διαμέσου αεροστεγών οπών στην οροφή του περιέκτη. Η λαπαροτομή 

ήταν υπερ-υπο-ομφάλιος, μήκους 3 cm και πραγματοποιούνταν με νυστέρι Νο 11. Το τυφλό 

έντερο και τμήμα της νήστιδας εξάγονταν της κοιλίας προκειμένου να έχουν καλή επαφή με 

το αέριο του περιέκτη. Μετά από 30 min, το έντερο επανατοποθετούνταν στην κοιλιακή κοι-

λότητα και ακολουθούσε συρραφή του κοιλιακού τοιχώματος κατά στρώματα (κοιλιακοί μύες, 

δέρμα) με ράμμα 2-0 πολυγλακτίνης.  

 

6.5 Ανοσοϊστοχημεία 

 

6.5.1 Μονιμοποίηση – Έγκλειση – Μικροτόμηση 

 

Η τεχνική αρχίζει με τη μονιμοποίηση, το βασικό μέρος της οποίας έχει ήδη ξεκινήσει από το 

χειρουργείο με την τοποθέτηση των ιστών σε διάλυμα φορμόλης buffer 10% και στη συνέχεια 

ολοκληρώνεται με τον εγκλεισμό αυτών σε παραφίνη. Ακολουθούν, η παραλαβή τομών σε 
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ειδικά θετικά φορτισμένες αντικειμενοφόρους πλάκες για την ιστοπαθολογική και 

ανοσοϊστοχημική μελέτη, η διεξαγωγή των μεθόδων και η παρατήρηση των πλακιδίων στο 

μικροσκόπιο.  

Η ολοκλήρωση της διαδικασίας της μονιμοποίησης πραγματοποιείται με την τοποθέτηση της 

τομής του ιστού σε ειδική κασέτα έγκλεισης ιστού και την αφυδάτωση του στην ιστοκινέτα η 

λειτουργία της οποίας ολοκληρώνεται σε 24 ώρες. Η ιστοκινέτα έχει 12 σταθμούς που ο 

καθένας περιέχει διαφορετικό διάλυμα. Το πρώτο περιέχει φορμόλη, τα αμέσως επόμενα εφτά 

αιθανόλη 95% ακολουθούν δύο με ξυλόλη και τα δυο τελευταία έχουν παραφίνη. 

Το επόμενο βήμα περιλαμβάνει την τοποθέτηση του ιστού σε κατάλληλα μεταλλικά καλούπια 

(μήτρες) πάνω από την οποία προστίθεται η κασέτα έγκλεισης και καλύπτονται από καθαρή 

παραφίνη, από το σταθμό παραφίνης που λειτουργεί στους 70o C. Ακολουθεί τοποθέτηση των 

μητρών σε ψυχομένη πλάκα στους -15οC και αφαίρεση των κασετών έγκλεισης πάνω στις 

οποίες έχει σταθεροποιηθεί ο ιστός με την παραφίνη. Στον μικροτόμο παίρνουμε τομές των 4 

μm, από τους κύβους παραφίνης, τις αφήνουμε για λίγο στο υδατόλουτρο στους 37-40οC ώστε 

να μην υπάρχουν αναδιπλώσεις και επιλέγουμε την κατάλληλη, την οποία φροντίζουμε να 

συλλέξουμε στο κάτω μέρος της αντικειμενοφόρου πλάκας.  

Για την ιστοπαθολογική εκτίμηση και αξιολόγηση των αλλοιώσεων οι ιστοί ακολούθησαν την 

διαδικασία χρώσης με αιματοξυλίνη – εωσίνη και η μικροσκόπηση έγινε σε οπτικό 

μικροσκόπιο Nikon Eclipse 50i. 

 

6.5.2 Αντίσωμα ανοσοϊστοχημείας 

 

Οι ανοσοϊστοχημικοί δείκτες που χρησιμοποιήθηκαν στην παρούσα μελέτη είναι τα: IL6   

(mouse monoclonal), εταιρεία Abcam (ab9324), αραίωση 1: 100, TNF-α (mouse monoclonal), 

εταιρεία Santa Cruz (sc-52746) αραίωση 1:100, NF-kβ (mouse monoclonal), εταιρεία Santa 

Cruz (sc-8008) αραίωση 1:100. Στον παρακάτω πίνακα αναγράφονται τα αντισώματα, οι 

αραιώσεις με Phosphate Buffer Saline (PBS) καθώς και ο χρόνος επώασης για κάθε αντίσωμα. 
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Αντισώματα Αραιώσεις Επώαση Εταιρεία 

 IL 6 1:100 60min Abcam 

TNF-a 1:100 60min Santa Cruz 

NF-kβ 1:100 60min Santa Cruz 

 

 

6.5.3 Πρωτόκολλο ανοσοϊστοχημείας 

 

Για την ανοσοϊστοχημική μελέτη ακολουθήθηκε η τεχνική βιοτίνης-στρεπταβιδίνης για την 

οποία χρησιμοποιήθηκε το kit Ultravision Quanto HRP detection kit (TL-060-QHD, Thermo 

Fisher Scientific Inc.)  

Τα βήματα της μεθόδου δίνονται παρακάτω, όπως ακριβώς πραγματοποιήθηκαν: 

Α. Στάδιο αποπαραφίνωσης 

i)  Τοποθέτηση των τομών στον κλίβανο για 30 min  στους 80οC. 

ii) Διαδοχικές πλύσεις των τομών σε ξυλόλη, μείγμα ξυλόλης και 96% αιθανόλης, 96% 

αιθανόλης, 100% αιθανόλης, 96% αιθανόλης  και 100% αιθανόλης  για 5 λεπτά το καθένα. 

iii) Πλύση σε ρυθμιστικό διάλυμα PBS. 

Β. Στάδιο αποκλεισμού υπεροξειδάσης 

i)  Δέσμευση ενδογενούς υπεροξειδάσης με τοποθέτηση των τομών σε διάλυμα υπεροξειδίου 

του υδρογόνου 35% (200ml H2O και 6ml H2O2) για 15 λεπτά σε σκοτεινό μέρος 

ii) Πλύση σε ρυθμιστικό διάλυμα PBS 

Γ.Αντίδραση βιοτίνης-στρεπταβιδίνης 

1)  Τοποθέτηση των πλακιδίων σε ειδικές θέσεις οι οποίες διαθέτουν στο επάνω μέρος τους 

υποδοχή από την οποία θα ρίχνουμε όλα τα διαλύματα που θα ακολουθήσουν. 

2)  Προσθήκη 250μl (περίπου 2 σταγόνες) σε κάθε δείγμα από το διάλυμα blocking reagent, 

επώαση για 10 λεπτά. 
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3)   Προσθήκη 125μl μονοκλωνικού  αντισώματος σε κάθε δείγμα και κάλυψη με 

αλουμινόχαρτο και επώαση για 60 λεπτά. 

4)    Πλύση σε ρυθμιστικό διάλυμα PBS για 5 λεπτά. 

5)   Προσθήκη 250μl από το διάλυμα biotinylated secondary antibody, και επώαση για 10 

λεπτά. 

6)   Πλύση σε ρυθμιστικό διάλυμα PBS για 5 λεπτά 

7)   Προσθήκη 250μl από το διάλυμα streptavidin HRP και επώαση για 10 λεπτά. 

8)   Πλύση σε ρυθμιστικό διάλυμα PBS για 5 λεπτά. 

9) Παρασκευή χρωμογόνου διαλύματος DAB (διαμινοβενζιδινη), με 2000μl ρυθμιστικού 

διαλύματος (buffer DAB chromogen B) και 50μl DAB chromogen A που περιέχονται στο kit, 

ανακίνηση σε vortex κάθε 3 λεπτά. Η αναλογία αυτή επαρκεί για 20 πλακίδια. 

10)  Προσθήκη 250μl από το διάλυμα DAB σε κάθε πλακίδιο και επώαση για 10 λεπτά. 

11)  Πλύση σε ρυθμιστικό διάλυμα PBS για 5 λεπτά. 

12) Χρώση των πυρήνων και του κυτταροπλάσματος με αιματοξυλίνη Mayer’s με προσθήκη 

125μl αιματοξυλίνης σε κάθε τομή και επώαση για 1 λεπτό. 

13)  Πλύση σε ρυθμιστικό διάλυμα   PBS. 

14)  Αφυδάτωση σε ανιούσα σειρά οινοπνευμάτων με διαδοχικές πλύσεις των τομών σε 

εωσίνη, 96% αιθανόλη, 100% αιθανόλη, μείγμα 100% αιθανόλης και ξυλόλης και τέλος 

ξυλόλη. 

15) Κάλυψη των τομών με καλυπτρίδες ώστε να είναι εφικτή η παρατήρηση τους στο 

μικροσκόπιο. 

Επισημαίνεται ότι χρησιμοποιήθηκαν αρνητικοί και θετικοί μάρτυρες για την επιβεβαίωση της 

ορθής εφαρμογής των μεθόδων. 
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6.5.4 Ανοσοϊστοχημική αξιολόγηση 

 

Η ανοσοϊστοχημική εκτίμηση της έκφρασης των αντισωμάτων ήταν ημιποσοτική και 

αφορούσε την ένταση και έκταση της χρώσης και βαθμολογήθηκε ως εξής: 

 

ΒΑΘΜΟΛΟΓΙΑ                ΕΚΤΑΣΗ                        ΕΝΤΑΣΗ 

           1                                0-11%                         Καμία 

           2                               11-25%                        Ήπια 

           3                               25-50%                        Μέτρια 

           4                               50-75%                        Μέτρια – έντονη 

           5                               75-100%                      Έντονη 

 

 Από το μέσο ορο της βαθμολογίας ως προς την έκταση και της βαθμολογίας ως προς την 

ένταση της χρώσης προέκυπτε η τελική βαθμολογία του της ιστικής έκφρασης του κάθε 

παράγοντα. 

 

6.6 Στατιστική ανάλυση 

 

Η ανάλυση των δεδομένων έγινε με τη χρήση του στατιστικού προγράμματος Statistical 

Package for the Social Packages (SPSS), version 25.0 (IBM). Οι υπό μελέτη δείκτες φλεγμονής 

εκφράσθηκαν ως μέση τιμή ± τυπική απόκλιση (SD).  Ο έλεγχος κανονικότητας 

πραγματοποιήθηκε με τη χρήση του ελέγχου Kolmogorov-Smirnov. Για την στατιστική 

αξιολόγηση της διαφοράς των δεικτών μεταξύ των τριών διαφορετικών μεθόδων σε κάθε 

χρονικό διάστημα έγινε με τη χρήση της ανάλυσης διασποράς (ANOVA). Για τον έλεγχο 

πολλαπλών συγκρίσεων χρησιμοποιήθηκε ο έλεγχος κατά Tukey. Όλοι οι στατιστικοί έλεγχοι 

ήταν δίπλευροι και τα αποτελέσματα θεωρήθηκαν ως στατιστικώς σημαντικά για τιμή p<0,05. 
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Παρά την κανονικότητα που επέδειξαν οι κατανομές των επιμέρους ομάδων και δεδομένου 

του μικρού μεγέθους δείγματος επιλέχθηκε σαν πρόσθετο μέτρο διασφάλισης της εγκυρότητας 

των αποτελεσμάτων η επιπρόσθετη διενέργεια του μη παραμετρικού ελέγχου Independent-

Samples Kruskal-Wallis H με 3 ομάδες, του οποίου τα αποτελέσματα παρουσιάζονται στους 

πίνακες 1, 2 του παραρτήματος. Στις περιπτώσεις που ο μη παραμετρικός έλεγχος για το 

σύνολο των ομάδων διαπίστωσε στατιστικά σημαντικές διαφορές ως Post-hoc 

χρησιμοποιήθηκε ο έλεγχος Kruskal-Wallis με 2 ομάδες για όλα τα δυνατά ζεύγη ομάδων 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 7 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

 

7.1  NFκΒ 

 

Ο NFkB υπερεκφράστηκε στο ηπατικό παρέγχυμα της ομάδας Air (1h, 3h) ενώ υποεκφρά-

στηκε στην ομάδα CO2 (48h). O βαθμός ιστικής έκφρασης του NFκΒ στο ηπατικό παρέγχυμα  

ήταν υψηλότερος στην ομάδα Air  έναντι της ομάδας του CO2 στις 1h και 3h μετά την επέμ-

βαση. (Πίνακας 7.1) 

 

Πίνακας 7.1. Βαθμός έκφρασης στο ήπαρ του δείκτη φλεγμονής  NFkB, (εκφρασμένου  ως 

μέση τιμή ± τυπική απόκλιση, SD) έπειτα από έκθεση σε ατμοσφαιρικό αέρα (air group), έ-

πειτα από έκθεση σε CO2 (CO2) και στη μελέτη χωρίς παρέμβαση (ομάδα Control) και στατι-

στικές συγκρίσεις σύμφωνα με τις P-τιμές ανάμεσα στις ομάδες κατά ζεύγη με βάση τις χρο-

νικές εκτιμήσεις ως προς τον NFkΒ. 

 ± Στον πίνακα αναγράφονται πρώτα τα αποτελέσματα με την τη χρήση της ανάλυσης διασπο-

ράς (ANOVA) και μετά τα αποτελέσματα του ελέγχου Kruskal-Wallis 

 

NFkB Χρονικά διαστήματα 

 
1 Ώρα 3 Ώρες 6 Ώρες 24 Ώρες 48 Ώρες 

Air grour 3,75 ± 0,27 3,75 ± 0,27 3,25 ± 0,27 3,17 ± 0,41 3,17 ±0,41 

CO2 2,75±0,61 2,67 ± 0,60 2,75 ±0,69 2,67 ± 0,52 2,42±0,49 

Control 3,25 ±0,27 3,25 ± 0,27 3,25± 0,27 3,25 ± 0,27 3,25±0,27 

Τιμή p± 0,008/0,006 0,006/0,005 0,188/0,173 0,111/0,063 0,015/0,019 

      

Air vs CO2± 0,02/0,005 0,013/0,004 0,158/0,467 0,203/0,578 0,041/0,063 

Air vs Con-

trol± 

0,025/0,048 0,025/0,037 0,667/1,723 0,910/1,428 0,910/1,00 

CO2 vs 

Control± 

0,231/0,695 0,149/0,526 0,292/0,683 0,095/0,164 0,017/0,031 
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Ακολουθεί το γραμοδιάγραμμα των μετρήσεων για τις τρεις ομάδες χωριστά για τις 5 μετρή-

σεις του NFKB 1 ώρα, 3 ώρες, 6 ώρες, 24ώρες, 48 ώρες. (Γράφημα 7.1) 

 

 

 

Γράφημα 7.1. Βαθμός έκφρασης του φλεγμονώδους παραγόντα  NF-κΒ (εκφρασμένου ως 

μέση τιμή) στην ομάδα του ατμοσφαιρικού αέρα (Air group)), στην ομάδα του CO2 (CO2) και 

στην ομάδα χωρίς παρέμβαση (ομάδα Control).  

 

 

7.2 TNF-α 

 

Ο TNF-α υπερεκφράστηκε στο ηπατικό παρέγχυμα της ομάδας Air (1h,3h, 6h,24h,48h)  όσο 

και της ομάδας CO2 (1h, 3h, 24h, 48h). O βαθμός ιστικής έκφρασης του TNF-α στο ηπατικό 

παρέγχυμα  ήταν υψηλότερος στην ομάδα Air  έναντι της ομάδας του CO2 στις 3h, 6h, 24h και 

48h μετά την επέμβαση. (Πίνακας 7.2) 
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Πίνακας 7.2. Βαθμός έκφρασης στο ήπαρ του δείκτη φλεγμονής  TNF-α, (εκφρασμένου  ως 

μέση τιμή ± τυπική απόκλιση, SD) έπειτα από έκθεση σε ατμοσφαιρικό αέρα (air group), έ-

πειτα από έκθεση σε CO2 (CO2) και στη μελέτη χωρίς παρέμβαση (ομάδα Control) και στατι-

στικές συγκρίσεις σύμφωνα με τις P-τιμές ανάμεσα στις ομάδες κατά ζεύγη με βάση τις χρο-

νικές εκτιμήσεις ως προς τον TNF-α 

± Στον πίνακα αναγράφονται πρώτα τα αποτελέσματα με την τη χρήση της ανάλυσης διασπο-

ράς (ANOVA) και μετά τα αποτελέσματα του ελέγχου Kruskal-Wallis 

 

 

 

 

 

Ακολουθεί το γραμμοδιάγραμμα των μετρήσεων για τις τρεις ομάδες χωριστά για τις 5 μετρή-

σεις του TNF-α 1 ώρα, 3 ώρες, 6 ώρες, 24ώρες, 48 ώρες.(Γράφημα 7.2) 

 

TNF-α Χρονικά διαστήματα 

 
1 Ώρα 3 Ώρες 6 Ώρες 24 Ώρες 48 Ώρες 

Air grour 2,75 ± 0,42 3,08 ±0,38 3,5 ± 0.32 3,08 ± 0,38 2,75±0,27 

CO2 2,33±0,26 2,33 ± 0,26 2,17 ± 0,26 1,67 ± 0,26 1,75±0,27 

Control 1,08 ±0,20 1,08 ±0,20 1,08 ±0,20 1,08 ±0,20 1,08 ±0,20 

Τιμή p± p<0,001/0,001 p<0,001/0,001 p<0,001/<0,001 p<0,001/0,001 p<0,001/<0,0001 

      

Air vs 

CO2± 

0,154/0,756 0,008/0,009 p<0,001/0,04 p<0,001/0,006 p<0,001/0,014 

Air vs 

Control± 

p<0,001/0,001 p<0,001/<0,001 p<0,001/<0,001 p<0,001/<0,001 p<0,001/<0,001 

CO2 vs 

Control± 

p<0,001/0,035 p<0,001/0,006 p<0,001/0,04 0,004/0,029 0,002/0,004 
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Γράφημα 7.2. Βαθμός έκφρασης του φλεγμονώδους παραγόντα  TNF-α (εκφρασμένου ως 

μέση τιμή) στην ομάδα του ατμοσφαιρικού αέρα (Air group)), στην ομάδα του CO2 (CO2) και 

στην ομάδα χωρίς παρέμβαση (ομάδα Control).  

 

 

7.3 IL-6 

 

Η IL-6 υπερεκφράστηκε στο ηπατικό παρέγχυμα της ομάδας Air (24h). O βαθμός ιστικής έκ-

φρασης της IL-6 στο ηπατικό παρέγχυμα  δεν εμφάνισε σημαντικές διαφορές μεταξύ της ομά-

δας Air και της ομάδας CO2.(Πίανακας 7.3) 
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Πίνακας 7.3.  Βαθμός έκφρασης στο ήπαρ του δείκτη φλεγμονής IL-6, (εκφρασμένου  ως 

μέση τιμή ± τυπική απόκλιση, SD) έπειτα από έκθεση σε ατμοσφαιρικό αέρα (air group), έ-

πειτα από έκθεση σε CO2 (CO2) και στη μελέτη χωρίς παρέμβαση (ομάδα Control) και στατι-

στικές συγκρίσεις σύμφωνα με τις P-τιμές ανάμεσα στις ομάδες κατά ζεύγη με βάση τις χρο-

νικές εκτιμήσεις ως προς την IL-6 

± Στον πίνακα αναγράφονται πρώτα τα αποτελέσματα με την τη χρήση της ανάλυσης διασπο-

ράς (ANOVA) και μετά τα αποτελέσματα του ελέγχου Kruskal-Wallis 

 

 

 

 

Ακολουθεί το γραμμοδιάγραμμα των μετρήσεων για τις τρεις ομάδες χωριστά για τις 5 μετρή-

σεις της IL-6 στη 1 ώρα, 3 ώρες, 6 ώρες, 24ώρες, 48 ώρες(Γράφημα 7.3) 

IL-6 Χρονικά διαστήματα 

 
1 Ώρα 3 Ώρες 6 Ώρες 24 Ώρες 48 Ώρες 

Air grour 2,42 ± 0,49 2,42 ±0,58 2,25 ± 0,52 3 ± 0,45 3±0,32 

CO2 2,67±0,26 2,5± 0,32 2,67 ± 0,52 2,33 ± 0,52 2,42±0,58 

Control 2,33±0,26 2,33±0,26 2,33±0,26 2,33±0,26 2,33±0,26 

Τιμή p± 0,143/0,171 0,640/0,697 0,368/0,328 0,036/0,032 0,011/0,026 

      

Air vs 

CO2± 

0,540/0,41 0,950/0,63 0,384/0,42 0,089/0,95 0,143/0,07 

Air vs 

Control± 

0,929/0,57 0,946/0,74 0,936/1,00 0,032/0,042 0,007/0,048 

CO2 vs 

Control± 

0,113/0,22 0,594/0,24 0,38/0,44 1,00/1,00 0,946/1,00 
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Γράφημα 7.3. Βαθμός έκφρασης του φλεγμονώδους παραγόντα  IL-6 (εκφρασμένου ως μέση 

τιμή) στην ομάδα του ατμοσφαιρικού αέρα (Air group)), στην ομάδα του CO2 (CO2) και στην 

ομάδα χωρίς παρέμβαση (ομάδα Control).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



50 

 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 8 

ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

 

Η παρούσα μελέτη σχεδιάστηκε με σκοπό τη μελέτη του ρόλου του διοξειδίου του άνθρακα 

ως αερίου επαφής των κοιλιακών οργάνων κατά τη λαπαροσκόπηση έναντι του ατμοσφαιρικού 

αέρα κατά την ανοικτή χειρουργική στη μετεγχειρητική φλεγμονώδη απόκριση του ήπατος. 

Ως δείκτες της φλεγμονώδους απόκρισης του ήπατος επιλέχθηκαν τρεις  βιοδείκτες φλεγμονής, 

η ιντερλευκίνη -6 (IL-6), ο παράγοντας νέκρωσης των όγκων –α (TNFα) και ο πυρηνικός 

παράγοντας – κΒ (NFκΒ). Σύμφωνα με τον πειραματικό σχεδιασμό του ερευνητικού 

πρωτοκόλλου, επίμυες υποβλήθηκαν σε λαπαροτομή μήκους 3 εκ. σε συνθήκες CO2 σε πίεση 

1 atm για 30 min και σε συνθήκες ατμοσφαιρικού αέρα σε πίεση 1 atm για 30 min και 

ελήφθησαν μετεγχειρητικά σε διάφορα χρονικά διαστήματα (1h, 3h, 6h, 24h, 48h) ιστοτεμάχια 

ήπατος για την εκτίμηση βιοδεικτών φλεγμονής. Οι δείκτες φλεγμονής συγκρίθηκαν επίσης 

μια ομάδα εικονικής επέμβασης, στην οποία δεν έγινε οποιαδήποτε παρέμβαση. Από τα 

αποτελέσματα της μελέτης γίνεται αναδεικνύεται μειωμένη φλεγμονώδη απόκριση του 

ηπατικού παρεγχύματος υπό την επίδραση του CO2  σε σύγκριση με τον ατμοσφαιρικό αέρα.   

Η  διάδοση  της  λαπαροσκοπικής  χειρουργικής είναι  τόσο  μεγάλη, ούτως ώστε να αποτελεί 

την μέθοδο εκλογής για την διενέργεια των περισσότερων επεμβάσεων στη κοιλιακή χώρα. 

Θεωρείται  ασφαλής  χειρουργική  μέθοδος  και υπερτερεί της  ανοικτής χειρουργικής κυρίως 

σε ότι αφορά τον μετεγχειρητικό πόνο και τον μετεγχειρητικό  χρόνο  νοσηλείας.  Παρόλα  

αυτά, έχουν περιγραφεί αρκετές επιπτώσεις από το πνευμοπεριτόναιο, με την αύξηση της 

ενδοκοιλιακής πίεσης, αλλά και από το αέριο που χρησιμοποιείται για την εγκατάσταση αυτού 

12.  Η παθοφυσιολογία του πνευμοπεριτοναίου  είναι πολύπλοκη  και μπορεί να  έχει 

σημαντικές  επιδράσεις τόσο  στην  σπλαχνική  αιμάτωση,  όσο και στην λειτουργία 

απομακρυσμένων οργάνων. Ο καταρράκτης των παθοφυσιολογικών μεταβολών που 

συμβαίνουν κατά τη διάρκεια της λαπαροσκοπικής χειρουργικής οφείλεται κυρίως στην 

αύξηση της ενδοκοιλιακής πίεσης και στη συστηματική απορρόφηση του αερίου που θα 

χρησιμοποιηθεί για το πνευμοπεριτόναιο. Το μέγεθος αυτών των μεταβολών επηρεάζεται από 

την θέση του αρρώστου στο χειρουργικό τραπέζι και από τις φυσικές ιδιότητες του αερίου που 

θα εμφυσηθεί στην περιτοναϊκή κοιλότητα. Η εκτεταμένη   μελέτη   και   η   πλήρης   

αποσαφήνιση   της   παθοφυσιολογίας   του πνευμοπεριτοναίου  σε  μοριακό,  βιοχημικό  και  

κλινικό  επίπεδο κρίνεται πολύ σημαντική για την ασφαλή εφαρμογή του.  
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Η εγκατάσταση του πνευμοπεριτοναίου αυξάνει την ενδοκοιλιακή πίεση σε επίπεδα  συνήθως 

της τάξης των 10-15 mm  Hg.  Έχει  αποδειχθεί  ότι  ενδοκοιλιακή  πίεση  της  τάξης  των  15-

20  mmHg προκαλεί  σπλαχνική  ισχαιμία  άμεσα.  Τα  κύρια  αίτια  αυτής  της  σπλαχνικής  

ισχαιμίας  είναι  η  απευθείας μηχανική  συμπίεση  των  ενδοκοιλιακών  αγγείων,  η  

απελευθέρωση  αγγειοδραστικών ορμονών  (όπως    η  βασοπρεσσίνη)  και  η  υπερκαπνία.  Η  

άρση  του πνευμοπεριτοναίου  μειώνει  την  ενδοκοιλιακή  πίεση  και  αυξάνει  την  σπλαχνική 

αιμάτωση.  Για  τους  λόγους  αυτούς  η  λαπαροσκοπική  χειρουργική  φαίνεται  να 

αντιπροσωπεύει ένα μοντέλο χαμηλής ροής  ισχαιμίας -  επαναιμάτωση. Η αύξηση της 

ενδοκοιλιακής πίεσης μειώνει σημαντικά την ροή στην πυλαία φλέβα, στην ηπατική αρτηρία 

και στην άνω μεσεντέριο αρτηρία.  Πιέσεις της τάξης των 20mm Hg και υψηλότερες κατά την 

διάρκεια λαπαροσκοπικών επεμβάσεων οδηγούν σε ισχαιμία του βλεννογόνου και του 

υποβλεννογόνου του εντέρου. Παρόμοιες βλάβες παρατηρούνται επίσης και με πιέσεις της 

τάξης των 15mmHg, έπειτα από παρατεταμένη διάρκεια της επέμβασης 46. Οι βλάβες αυτές 

οδηγουν σε βακτηριακή μετανάστευση από τον αυλό του εντέρου στην περιτοναϊκή κοιλότητα 

και σε σηπτικές επιπλοκές2 . 

Το ευρύτερα χρησιμοποιούμενο αέριο αποτελεί το CO2. Είναι  ένα  ασφαλές,  φτηνό,  εύκολα  

διαθέσιμο αέριο, που αποβάλλεται ταχέως από  τους  πνεύμονες,  μη  εύφλεκτο,  χωρίς  οπτική  

παραμόρφωση  και  έχει  τη  μικρότερη  πιθανότητα  πρόκλησης  αερώδους εμβολής 112. Η 

ταχεία απορρόφηση του CO2 από το περιτόναιο οδηγεί σε υπερκαπνία και αναπνευστική 

οξέωση. Η  υπερκαπνία από την απορρόφηση του CO2 προκαλεί συμπαθητικοτονία,  που  με  

την  σειρά  της  επιφέρει  αγγειόσπασμο  στα περιφερικά  και στα μεσεντέρια αγγεία , 

συμβάλλοντας στην σπλαχνική ισχαιμία του πνευμοπεριτοναίου 44. Η  επίδραση  του  CO2 στη  

λειτουργία  του  ανοσολογικού  συστήματος  και  στην  απάντηση  στο  στρες  δεν  έχει  

μελετηθεί  εκτενώς  επειδή  οι  περισσότερες  μελέτες συγκρίνουν τις λαπαροσκοπικές με τις 

αντίστοιχες ανοιχτές επεμβάσεις όπου η ανοσολογική απάντηση, πέρα από  το 

πνευμοπεριτόναιο και  την  αυξημένη  ενδοκοιλιακή  πίεση, διαφοροποιείται και από τη 

μικρότερη έκταση  χειρουργικού  τραύματος (κατά  τις λαπαροσκοπικές επεμβάσεις) 113. 

Πολλοί μελετητές υποστηρίζουν την ασφαλή χρήση του ατμοσφαιρικού αέρα για τη διενέργεια 

λαπαροσκοπικών επεμβάσεων. Ο ατμοσφαιρικός αέρας επιτρέπει την καύση, απορροφάται 

αργά και έχει μεγαλύτερο κίνδυνο φλεβικής εμβολής από το CO2. Μια πειραματική μελέτη σε 

χοίρους που συνέκρινε την διαγαστρική λαπαροσκόπηση με  CO2 και με ατμοσφαιρικό αέρα 

σε χοίρους, δεν ανέδειξε σημαντικές διαφορές στις καρδιαγγειακές επιπτώσεις μεταξύ του CO2  

και του ατμοσφαιρικού αέρα110
. Επίσης, μια άλλη πειραματική μελέτη σε χοίρους, 
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συγκρίνοντας την φλεγμονώδη αντίδραση του περιτοναίου έπειτα από την διαγαστρική 

λαπαροσκόπηση με  CO2 και με ατμοσφαιρικό αέρα, μετρώντας τα επίπεδα του TNF-α, της 

IL-1 και της IL-6 στο περιτοναϊκό υγρό, δεν ανέδειξε διαφορές μεταξύ του CO2 και του 

ατμοσφαιρικού αέρα114 . 

Ο σχεδιασμός του πειραματικού μοντέλου έγινε με στόχο την εκτίμηση της επίδρασης του CO2  

στη μετεγχειρητική φλεγμονώδη απόκριση του ήπατος εξαλείφοντας τους υπόλοιπους παρά-

γοντες που θα μπορούσαν να επηρεάσουν αυτή. Για το σκοπό αυτό, και στις δύο ομάδες που 

έγινε παρέμβα\.λ+ση διενεργήθηκε λαπαροτομή ιδίου μήκους, ούτως ώστε να εξαλειφθεί η 

επίδραση του μεγέθους του χειρουργικού τραύματος στη φλεγμονώδη απόκριση. Επίσης, η 

πίεση τόσο του ατμοσφαιρικού αέρα και του CO2 στις δύο ομάδες που υποβλήθηκαν σε λαπα-

ροτομή ήταν 1 atm, εξαλείφοντας έτσι την επίδραση της αυξημένης ενδοκοιλιακής πίεσης του 

πνευμοπεριτοναίου και το φαινόμενο  ισχαιμίας  επαναιμάτωσης  από  πνευμοπεριτόναιο που 

επηρεάζουν την φλεγμονώδη απόκριση του ήπατος 116.   

Οι χειρουργικές επεμβάσεις προκαλούν μια σειρά μεταβολών στη φλεγμονώδη απάντηση του 

οργανισμού. Τα βασικά χαρακτηριστικά της λαπαροσκοπικής χειρουργικής είναι το μικρότερο 

χειρουργικό τραύμα καθώς και οι μικρότερες κακώσεις των οργάνων. Οι λαπαροσκοπικές ε-

πεμβάσεις , σύμφωνα με τα αποτελέσματα κλινικών και πειραματικών μελετών, προκαλούν 

μικρότερη φλεγμονώδη αντίδραση σε σχέση με τις αντίστοιχες ανοιχτές επεμβάσεις, με απο-

τέλεσμα τα επίπεδα του μετεγχειρητικού πόνου καθώς και ο χρόνος νοσηλείας των ασθενών 

να είναι μειωμένα μετά από λαπαροσκοπικές επεμβάσεις 117,118. Το μέγεθος της χειρουργικής 

τομής αποτελεί έναν σημαντικό παράγοντα που επηρεάζει τη φλεγμονώδη αντίδραση έπειτα 

από χειρουργικές επεμβάσεις. Ο Ishibashi και οι συνεργάτες του ανέδειξαν ότι το μεγαλύτερο 

μήκος της χειρουργικής τομής αντιστοιχόυσε σε αυξημένα επίπεδα IL-6 στον ορό 119. Επίσης, 

παρατηρήθηκαν μειωμένα επίπεδα τοπικής και συστηματικής φλεγμονώδους αντίδρασης μετά 

από διενέργεια επεμβάσεων με τη χρήση της SILS (Single incision Laparoscopic Surgery) σε 

σχέση με τις αντίστοιχες λαπαροσκοπικές επεμβάσεις 120. Παρόλα αυτά, μια πειραματική με-

λέτη από τον Ypsilantis και τους συνεργάτες του, που μελέτησε την συστηματική φλεγμονώδη 

αντίδραση έπειτα από κλασσική λαπαροσκόπηση και έπειτα από λαπαροσκόπηση με την 

χρήση της SILS σε χοίρους, μετρώντας τα επίπεδα του TNF-α, της IL-6, της  IL-18 και της 

CRP στον ορό στις 0, 1, 3, 6, 24  και 48 ώρες μετεγχειρητικά καθώς και 1 εβδομάδα μετεγχει-

ρητικά, δεν ανέδειξε σημαντική διαφορά στη συστηματική φλεγμονώδη αντίδραση μετά από 

την κλασσική λαπαροσκόπηση και την SILS 121. 
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Επίσης, σημαντικός παράγοντας που επηρεάζει την φλεγμονώδη απόκριση μετά από 

λαπαροσκοπικές επεμβάσεις είναι η αυξημένη ενδοκοιλιακή πίεση κατά τη διάρκεια των 

λαπαροσκοπικών  επεμβάσεων, λόγω του εφαρμοζόμενου πνευμοπεριτοναίου. Ο  

παθοφυσιολογικός  μηχανισμός είναι  αυτός  του φαινομένου  της  ισχαιμίας  και  

επαναιμάτωσης των σπλάχνων που προκύπτει από την εγκατάσταση και διατήρηση  του 

πνευμοπεριτοναίου. Πειραματικές μελέτες έχουν δείξει ότι οι βλάβες  από  επαναιμάτωση  

ξεχωρίζουνε  σε  δύο  φάσεις.  Η  πρώιμη  φάση,  που χαρακτηρίζεται από την ενεργοποίηση 

των τοπικών αμυντικών κυττάρων του ισχαιμούντος  ιστού, την απελευθέρωση φλεγμονωδών 

(proinflammatory) κυτταροκινών (TNF‐α, IL‐6 και IL‐1β),  την ενεργοποίηση του 

συμπληρώματος και την παραγωγή δραστικών μορφών οξυγόνου (ROS), λαμβάνει  χώρα  από  

τα  πρώτα λεπτά ως και 6 ώρες από την έναρξη  της επαναιμάτωσης 116. Η όψιμη φάση που 

ακολουθεί, χαρακτηρίζεται από μαζική ενεργοποίηση και διήθηση των ουδετερόφιλων στους 

ιστούς και την περαιτέρω παραγωγή φλεγμονωδών μεσολαβητών 122  Στο παρόν πειραματικό 

πρωτόκολλο οι επεμβάσεις διενεργήθηκαν σε συνθήκες πίεσης 1 atm, ούτως ώστε η έκφραση 

των κυτταροκινών στο ηπατικό παρέγχυμα να μην επηρεάζεται από την αύξηση της 

ενδοκοιλιακής πίεσης.  

Οι κυτταροκίνες αποτελούν τους κύριους διαμεσολαβητές τόσο της τοπικής, όσο και της 

συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης. Η αυξημένη παραγωγή των κυτταροκινών , 

σηματοδοτεί την έναρξη της αντίδρασης οξείας φάσης, ως απάντηση σε μία ιστική κάκωση 

123. Σημαντικότεροι διαμεσολαβητές της οξείας φλεγμονώδους αντίδρασης είναι η 

ιντερλευκίνη-1(IL-1), ο TNFα και η ΙL-6 124 . Οι περισσότερες  κλινικές  μελέτες  που 

συγκρίνουν  τις  λαπαροσκοπικές  επεμβάσεις  με  τις  αντίστοιχες ανοικτές,  για  να  

περιγράψουν  την  επίδραση  του  πνευμοπεριτοναίου  στη  συστηματική  ανοσολογική  

λειτουργία,    εστιάζονται  κυρίως  στις  αλλαγές  των  επιπέδων  των  κυτταροκινών,  της  C‐  

αντιδρώσας  πρωτεΐνης  (CRP),  και  του  αριθμού  και  της  λειτουργικότητας  των  λευκών  

αιμοσφαιρίων με τις υποομάδες αυτών (πολυμορφοπύρηνα‐λεμφοκύτταρα‐μονοκύτταρα). 

Η IL-6 κινητοποιεί την οξεία φλεγμονώδη αντίδραση, επάγοντας την παραγωγή των 

πρωτεϊνών οξείας φάσης. Οι κύριοι ρόλοι της είναι η προαγωγή της έκκρισης πρωτεϊνών 

οξείας φάσης από το ήπαρ και η ανάπτυξη και διαφοροποίηση των Β-λεμφοκυττάρων, αλλά 

παρουσιάζει και σημαντική αντιφλεγμονώδη δράση, καθώς ενεργοποιεί την απελευθέρωση 

αντιφλεγμονωδών μεσολαβητικών ουσιών, όπως είναι οι ανταγωνιστές των υποδοχέων της IL-

1 και οι υποδοχείς του TNF-α 125. Τα επίπεδα της IL-6 αποτελούν ευαίσθητο δείκτη της 

κάκωσης των ιστών και αυξάνουν μετά από χειρουργικές επεμβάσεις. Η πλειονότητα των 
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μελετών, κλινικών και πειραματικών αναδεικνύουν μικρότερη αύξηση των επιπέδων της IL-6 

έπειτα από λαπαροσκοπικές επεμβάσεις, σε σύγκριση με τις αντίστοιχες ανοιχτές 79. 

Ο παράγοντας νέκρωσης του όγκου-α (TNF-α), είναι συνήθως η πρώτη προφλεγμονώδης 

κυτταροκίνη που εκκρίνεται από τα μακροφάγα. Προάγει την ανοσιακή απάντηση, δίνοντας 

το ερέθισμα για την έναρξη σύνθεσης ή έκκρισης άλλων προφλεγμονωδών κυτταροκινών και 

κυρίως των IL-1 και IL-6 από τα ηπατικά μακροφάγα. Η μεταβολή των επιπέδων του  δε 

φαίνεται να διαφέρει μεταξύ των λαπαροσκοπικών και ανοιχτών επεμβάσεων, εάν δεν υπάρχει 

σηπτική επιπλοκή 76.   

Τέλος,  ο παράγοντας NFκB αποτελεί κύριο μεσολαβητή της ενεργοποίησης προ-

φλεγμονωδών γονιδίων σε κύτταρα τόσο της έμφυτης όσο και της επίκτητης ανοσίας. 

Εκφράζεται σε όλα τα κύτταρα και κατέχει χάριν στις προφλεγμονώδεις και αντιαποπτωτικές 

του ιδιότητες κεντρικό ρόλο στην ρύθμιση του κυτταρικού στρες και στην ομοιόστοσαση το 

ήπατος 48. Αρκετές μελέτες σε πειραματόζωα αλλά και σε ανθρώπινα κύτταρα ανέδειξαν ότι 

τα αυξημένα επίπεδα CO2 εξασθενίζουν την σηματοδότηση των NF – κΒs 109.  

Η λαπαροσκοπική χειρουργική φαίνεται να προκαλεί λιγότερο συστηματικό οξειδωτικό στρες, 

προάγγελο της φλεγμονώδους απόκρισης,  σε  σύγκριση με την ανοιχτή μέθοδο, όπως ανέδειξε 

μια ανασκόπηση της διεθνούς βιβλιογραφίας 126. Η επίδραση όμως του CO2 δεν έχει ακόμα 

αποσαφηνιστεί. Μια πειραματική μελέτη σε χοίρους που συνέκρινε την ανοιχτή λαπαροτομή 

με τη λαπαροσκόπηση με CO2  και με την λαπαροσκόπηση με ατμοσφαιρικό αέρα, υπό 

συνθήκες πίεσης 8 atm ,  ανέδειξε μικρότερη φλεγμονώδη αντίδραση του περιτοναίου έπειτα 

από λαπαροσκόπηση με CO2 127. Επίσης, μια πειραματική μελέτη σε επίμυες που συνέκρινε το 

πνευμοπεριτόναιο με τη χρήση CO2 με αυτό με τη χρήση ατμοσφαιρικού αέρα ή αζώτου 

ανέδειξε ότι, η  φλεγμονώδης απόκριση ήταν σημαντικά μικρότερη με το χρήση CO2 88. 

Παρόλα αυτά, ο Υψηλάντης και συν συγκρίνωντας σε επίμυες  το πνευμοπεριτοναίου με CO2  

και εκείνο με ατμοσφαιρικό αέρα σε πίεση 8mmHg δεν έδειξε διαφορά στο οξειδωτικό στρες, 

στα όργανα που μελετήθηκαν, συμπεριλαμβανομένου και του ήπατος 128. Αρκετές πολλά 

υποσχόμενες στρατηγικές έχουν χρησιμοποιηθεί με στόχο την μείωση της επίπτωση του 

οξειδωτικού στρες από το πνευμοπεριτόναιο, όπως η ισχαιμική προετοιμασία, οι χαμηλές 

ενδοκοιλιακές πιέσεις, η χρήση του ανενεργού ήλιου ως αέριο εγκατάστασης του 

πνευμοπεριτοναίου, η προεγχειρητική θεραπεία με ερυθροποιητίνη και η μελατονίνη128. Ο 

Ypsilantis και οι συνεργάτες του σε μια πειραματική μελέτη σε επίμυες το 2009 ανέδειξαν την 
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ευεργετική δράση της αντιοξειδωτικής ουσίας «2-Μερκαπτοαιθανοσουλφονικό νάτριο» 

(Mesna) στην προφύλαξη από το οξειδωτικό στρες του πνευμοπεριτοναίου129. 

Το  ήπαρ αποτελεί  το  μεγαλύτερο  ενδοπεριτοναϊκό  όργανο, η λειτουργία του οποίου 

επηρεάζεται σημαντικά από τη δράση των κυτταροκινών. Επίσης, τα  αυτόχθονα  μακροφάγα  

του  ηπατικού ιστού,  είναι ικανά  να συνθέσουν μία ποικιλία κυτταροκινών με παρακρινική 

δράση στα ηπατοκύτταρα, αλλά και  με έντονη συστηματική δράση σε όλα τα όργανα του 

σώματος. Γίνεται κατανοητό λοιπόν, ότι το ήπαρ αποτελεί ρυθμιστικό όργανο της 

φλεγμονώδους απάντησης του οργανισμού, συνεπώς  δια της μέτρησης της έκφραση των 

κυτταροκινών TNF‐α και IL‐6 καθώς και του παράγοντα NFκB στο ηπατικό παρέγχυμα 

εκτιμάται η φλεγμονώδης αντίδρασης του ήπατος αλλά και έμμεσα η συστηματική 

φλεγμονώδη αντίδραση μετά από πνευμοπεριτόναιο. Στο υγιές ήπαρ, τα επίπεδα των 

κυτταροκινών είναι πολύ χαμηλά ή μηδενικά. Επί ηπατικής βλάβης ή ιστικής κάκωσης, τα 

επίπεδα τους αυξάνονται. Η κυτταρική απάντηση στην ιστική βλάβη ξεκινά με την 

ενεργοποίηση της IL-6 από τον TNF-α. Επίσης, η ενεργοποίηση του NF-kB είναι πολύ 

σημαντική τις πρώτες ώρες μετά από ηπατική ιστική κάκωση. Σε πειραματικές μελέτες σε 

επίμυες αναδείχτηκε αύξηση της L-6 και του TNF-α στον ηπατικό ιστό μετά από ηπατεκτομή, 

καθώς και  ενεργοποίηση του NFkΒ στα πρώτα 30 λεπτά μετά από 70% ηπατεκτομή σε επίμυες 

130.Επιπρόσθετα, πειραματικές μελέτες σε επίμυες ανέδειξαν αύξηση της έκφρασης του NFkB 

στον ηπατικό ιστό μετά από RF κατάλυση του ήπατος 6. 

Στη διεθνή βιβλιογραφία υπάρχουν λίγες μελέτες που ερευνούν την επίδραση του 

πνευμοπεριτοναίου με CO2 στη φλεγμονώδη απάντηση του ήπατος. Ο Hanly και οι συνεργάτες 

του συνέκριναν την φλεγμονώδη ανταπόκριση προκαλώντας σήψη σε επίμυες με απολίνωση 

και διάτρηση του τυφλού είτε ανοιχτα είτε λαπαροσκοπικά με πνευμοπεριτόναιο με CO2 και 

ήλιο. Παρατήρησαν σημαντικά μικρότερη έκφραση των γονιδίων της α2-μακροσφαιρίνης και 

του β-ινωδογονου στο ηπατικό παρέγχυμα έπειτα από την λαπαροσκοπική επέμβαση με  

πνευμοπεριτόναιο με CO2 σε σχέση με τη λαπαροσκόπηση με ήλιο και την ανοιχτή επέμβαση 

131. Ο Hsieh και οι συνεργάτες του μελετώντας την επίδραση του πνευμοπεριτοναίου με CO2 

στην τοπική και συστηματική φλεγμονώδη αντίδραση σε επίμυες δεν παρατήρησαν μεταβολή 

της ηπατικής έκφρασης του TNF-α, της IL-1β και της IL-6132. Παρόλα αυτά, ο Montalto και 

οι συνεργάτες του συνέκριναν την ηπατική έκφραση των κυτταροκινών  TNF-α και IL-6 έπειτα 

από πρόκληση σήψης με απολίνωση και διατομή του τυφλού με λαπαροτομή και 

λαπαροσκοπικά με την χρήση πνευμοπεριτοναίου με CO2. Η μελέτη αυτή ανέδειξε μειωμένη 

ηπατική έκφραση του TNF-α και της IL-6 καθώς και μειωμένη φλεγμονώδη αντίδραση του 
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ηπατικού παρεγχύματος, έπειτα από τη λαπαροσκοπική επέμβαση με πνευμοπεριτόναιο με 

CO2 σε σχέση με την ανοιχτή επέμβαση 133. Επίσης, μια άλλη πειραματική μελέτη σε επίμυες 

συνέκρινε την βακτηριακή επιμόλυνση της περιτοναϊκής κοιλότητας με E.coli σε συνδυασμό 

με λαπαροτομή και την την βακτηριακή επιμόλυνση της περιτοναϊκής κοιλότητας με E.coli σε 

συνδυασμό με λαπαροσκόπηση με πνευμοπεριτόναιο με CO2. Σύμφωνα με τα αποτελέσματα 

της μελέτης παρατηρήθηκε σημαντικά καλύτερη επιβίωση έπειτα από λαπαροσκόπηση με 

πνευμοπεριτόναιο με CO2 , ενώ η ιστολογική εξέταση των σπλαχνικών οργάνων, 

συμπεριλαμβανομένου του ήπατος, ανέδειξε μικρότερη φλεγμονώδη αντίδραση των σπλάχνων 

έπειτα από λαπαροσκόπηση με πνευμοπεριτόναιο με CO2 
134. 

Στην παρούσα μελέτη, σύμφωνα με τις μετρήσεις του βαθμού  έκφρασης στο ηπατικό παρέγ-

χυμα των επίμυων , του δείκτη φλεγμονής  TNF-α, στην ομάδα μετά από λαπαροτομή σε συν-

θήκες CO2 ((ομάδα CO2), στην ομάδα μετά από λαπαροτομή σε συνθήκες ατμοσφαιρικού α-

έρα (ομάδα Air) και στην ομάδα χωρίς παρέμβαση (ομάδα Control) και στις στατιστικές συ-

γκρίσεις σύμφωνα με τις P-τιμές ανάμεσα στις ομάδες και κατά ζεύγη με βάση τις χρονικές 

εκτιμήσεις, προέκυψε ότι στην ομάδα control όπου δεν πραγματοποιήθηκε κάποια παρέμβαση 

παρατηρήθηκαν οι μικρότερες τιμές και με διάρκεια μέσα στον χρόνο. Η λαπαροτομή σε συν-

θήκες CO2 προκάλεσε μεν σημαντική αύξηση της έκφρασης του TNF-α σε σχέση με την ομάδα 

ελέγχου, αλλά ήταν σημαντικά μικρότερη σε σχέση με την αύξηση σε συνθήκες ατμοσφαιρι-

κού αέρα από την 3ώρα και σε όλες τις μετέπειτα μετρήσεις μετά την χειρουργική τομή της 

πειραματικής μελέτης. 

Στη παρούσα μελέτη, η ανοσοϊστοχημική έκφραση του δείκτη NFkB έπειτα από λαπαροτομή 

σε συνθήκες CO2 ήταν χαμηλότερη σε όλες τις ώρες μέτρησης. Μάλιστα,  στις 48 ώρες μετά 

από την χειρουργική τομή η έκφραση στην ομάδας CO2 ήταν στατιστικά μικρότερη και από 

την ομάδα ελέγχου.  Στη 1 και 3 ώρες μετά από την χειρουργική τομή διαπιστώθηκε σημαντικά 

μικρότερη έκφραση του NFkB στην ομάδα CO2 σε σχέση με την ομάδα Air  

Αντίθετα, όσων αφορά την έκφραση της IL-6 στο ηπατικό παρέγχυμα δεν παρατηρήθηκε κα-

μία στατιστικά σημαντική διαφορά μεταξύ της ομάδας του CO2 και του ατμοσφαιρικού αέρα. 

Στις 24 και 48 ώρες έπειτα της χειρουργικής τομής παρατηρήθηκε μεγαλύτερη έκφραση της 

IL-6 στο ηπατικό παρέγχυμα στην ομάδα Air σε σχέση με την ομάδα ελέγχου.  

Από τα ανωτέρω συνάγεται ότι, η χρήση του CO2  κατά τη διάρκεια λαπαροσκοπικών επεμβά-

σεων δεν φαίνεται να προκαλεί αυξημένη φλεγμονώδη αντίδραση του ήπατος. Αντίθετα, η 

επίδραση του ατμοσφαιρικού αέρα κατά τη διάρκεια ανοιχτών επεμβάσεων συνδέθηκε με 
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αυξημένη φλεγμονώδη αντίδραση του ηπατικού παρεγχύματος, μέσω αυξημένης έκφρασης 

των παραγόντων TNF-a και NFkB. Καθίσταται προφανές ότι απαιτείται περεταίρω έρευνα και 

περισσότερες μελέτες προκειμένου να επαληθευθούν τα ευρήματα της παρούσας ερευνητικής 

εργασίας αλλά και να γίνει διερεύνηση του παθοφυσιολογικού και του βιολογικού υπόβαθρου 

των αποτελεσμάτων. 

 

Συμπερασματικά :  

• H επαφή του ήπατος είτε με CO2, αέριο που χρησιμοποιείται σε λαπαροσκοπικές ε-

πεμβάσεις, είτε με τον ατμοσφαιρικό αέρα, με τον οποίο έρχεται σε επαφή κατά την 

ανοικτή χειρουργική, οδηγεί σε φλεγμονώδη απόκριση του ηπατικού ιστού.  

• H φλεγμονώδης απόκριση του ηπατικού ιστού μετά από επαφή του ήπατος με CO2 

είναι μικρότερη έναντι εκείνης μετά από επαφή με τον ατμοσφαιρικού αέρα σε συνθή-

κες 1 atm.  
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ  

 

Σκοπός: Σκοπός της παρούσης μεταπτυχιακής διατριβής είναι η εκτίμηση της επίδρασης του 

CO2 έναντι του ατμοσφαιρικού αέρα στη μετεγχειρητική φλεγμονώδη απόκριση στο ηπατικό 

παρέγχυμα. Δια τούτου, συγκρίθηκε η ιστική έκφραση στο ηπατικό παρέγχυμα τριων βιοδεί-

κτών,  IL-6, TNFα και NFκΒ έπειτα από λαπαροτομή σε ατμοσφαιρικό αέρα και σε CO2. 

Υλικά και μέθοδοι:  Για το σκοπό της μελέτης χρησιμοποιήθηκαν 66 αρσενικοί επίμυες που 

χωρίστηκαν  σε τρείς ομάδες. Στην πρώτη ομάδα (n=6) δεν έγινε οποιαδήποτε παρέμβαση 

(ομάδα Control). Στη δεύτερη ομάδα (n=30) διενεργήθηκε μέση λαπαροτομή σε συνθήκες CO2 

σε πίεση 1 atm (ομάδα CO2) και στην τρίτη ομάδα (n=30) σε συνθήκες ατμοσφαιρικού αέρα 

σε πίεση 1 atm (ομάδα Air). Σε διάφορα χρονικά διαστήματα μετά το πέρας της επέμβασης 

(1h, 3h, 6h, 24h, 48h), λαμβανόταν ιστοτεμάχιο από το ήπαρ για εκτίμηση της ιστικής έκφρα-

σης των βιοδεικτών φλεγμονής IL-6, TNF-α και NFκΒ. Η ανοσοϊστοχημική εκτίμηση της έκ-

φρασης των αντισωμάτων ήταν ημιποσοτική και βαθμολογήθηκε από 1 έως 5 με βάση την 

ένταση και την έκταση της χρώσης.  

Αποτελέσματα: Παρατηρήθηκε υπερέκφραση του NFkB στο ηπατικό παρέγχυμα της ομάδας 

Air (1h, 3h) και ο βαθμός της ιστικής του έκφρασης ήταν υψηλότερος στην ομάδα Air  έναντι 

της ομάδας του CO2 στις 1h και 3h μετεγχειρητικά. 

Ο TNF-α, υπερεκφράστηκε στο ηπατικό παρέγχυμα της ομάδας Air (1h,3h, 6h,24h,48h)  όσο 

και της ομάδας CO2 (1h, 3h, 24h, 48h), ενώ ο βαθμός της ιστικής του έκφρασης του ήταν 

υψηλότερος στην ομάδα Air  έναντι της ομάδας του CO2 στις 3h, 6h, 24h και 48h μετεγχειρη-

τικά 

Τέλος, η IL-6 υπερεκφράστηκε στο ηπατικό παρέγχυμα της ομάδας Air (24h), ενώ δεν παρα-

τηρήθηκαν διαφορές μεταξύ της ομάδας Air και της ομάδας CO2 

Συμπεράσματα: Η επαφή του ήπατος με CO2, αέριο που χρησιμοποιείται σε λαπαροσκοπικές 

επεμβάσεις, προκαλεί μικρότερη φλεγμονώδη απόκριση του ηπατικού ιστού συγκριτικά με 

εκείνη που προκαλεί η επαφή του με τον ατμοσφαιρικό αέρα κατά την ανοικτή χειρουργική. 
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SUMMARY 

 

Aim of the study: The aim of this study was to assess the effect of CO2 versus atmospheric air 

on the postoperative inflammatory response in the liver parenchyma, comparing the tissue 

expression in the liver parenchyma of three biomarkers, IL-6, TNFα and NFκB. 

Materials and Methods: 66 male rats were used, which were divided into three groups. In the 

first group (n=6) no intervention was made (Control group). In the second group (n=30) a 

median laparotomy was performed under CO2 conditions at a pressure of 1 atm (CO2 group) 

and in the third group (n=30) in atmospheric air conditions at a pressure of 1 atm (Air group).  

At various time intervals postoperative (1h, 3h, 6h, 24h, 48h) liver was assessed for the 

expression of IL-6, TNF-α and NFκB. The immunohistochemical assessment was 

semiquantitative and scored from 1 to 5 based on the intensity and extent of staining. 

Results: Regarding NFkB, it was overexpressed in the liver parenchyma of the Air group (1h, 

3h) and the level of its tissue expression was higher in the Air group than in the CO2 group at 

1h and 3h postoperative. 

TNF-α  was overexpressed in the liver parenchyma of the Air group (1h, 3h, 6h, 24h, 48h) and 

the CO2 group (1h, 3h, 24h, 48h), while the level of its tissue expression of NFκB was higher 

in the Air group than in the CO2 group at 3h, 6h, 24h and 48h postoperative. 

Finally, IL-6 was overexpressed in the liver parenchyma of the Air group (24h), while no 

differences were observed between the Air group and the CO2 group. 

Conclusions: The contact of the liver with CO2, a gas used in laparoscopic surgical procedures, 

causes a smaller inflammatory response of the liver tissue compared to that caused by its 

contact with atmospheric air during open surgery.  
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