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ΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑ ‐ ΑΝΑΤΟΜΙΑ



ΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑ ‐ ΑΝΑΤΟΜΙΑ



ΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑ ‐ ΑΝΑΤΟΜΙΑ



ΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑ ‐ ΑΝΑΤΟΜΙΑ

ΣΠΕΙΡΟΕΙΔΗΣ ‐ ΑΛΔΟΣΤΕΡΟΝΗ
(glomerulosa)

ΣΤΗΛΙΔΩΤΗ – ΚΟΡΤΙΖΟΛΗ
(fasciculata)

ΔΙΚΤΥΩΤΗ – ΑΝΔΡΟΓΟΝΑ
(reticularis)



ΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑ –ΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ

• ΑΛΔΟΣΤΕΡΟΝΗ (ΣΠΕΙΡΟΕΙΔΗΣ ΖΩΝΗ)
– Κατακράτηση Να, ύδατος (αύξηση Α.Π.)

– Απέκκριση Κ

• ΚΟΡΤΙΖΟΛΗ (ΣΤΗΛΙΔΩΤΗ ΖΩΝΗ)
– Αντίδραση στο stress (σταθεροποίηση Α.Π., 

αύξηση παραγωγής γλυκόζης,κλπ)

– Ισοζύγιο ύδατος

• DHEA (ΔΙΚΤΥΩΤΗ ΖΩΝΗ)
– Κυρίως σε γυναίκες (τριχοφυΐα, libido)



ΥΠΟΘΑΛΑΜΟΣ – ΥΠΟΦΥΣΗ



ΥΠΟΦΥΣΗ



ΑΞΟΝΑΣ ΥΠΟΘΑΛΑΜΟΣ –ΥΠΟΦΥΣΗ ‐
ΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑ



Κορτιζολη – δομη μοριου 



Κορτιζολη ‐ Δεδομενα από φυσιολογια 

CRH
↓
ACTH
↓

κορτιζολη



Κορτιζολη ‐ Δεδομενα από φυσιολογια 

Η εκκριση κορτιζολης αυτορυθμιζεται καθοτι με 
τη σειρα της αναστελλει την εκκριση CRH και 
ACTH
(feed‐back inhibition) 



Κορτιζολη ‐ Δεδομενα από φυσιολογια 

Η κορτιζολη εκκρινεται από επινεφριδια κατά 
ωσεις

‐ Υψηλοτερα επιπεδα κορτιζολης ορου νωρις το πρωι

‐ Χαμηλοτερα επιπεδα κορτιζολης ορου κατά τη νυχτα



Κορτιζολη - ∆εδομενα από φυσιολογια 
Η ΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΗ ΕΚΚΡΙΣΗ ACTH ΚΑΙ ΚΟΡΤΙΖΟΛΗΣ 



Κορτιζολη ‐ Δεδομενα από φυσιολογια 

Η προδρομη ουσια της κορτιζολης είναι η 
χοληστερολη





Κορτιζολη ‐ Δεδομενα από φυσιολογια 

Το 90% της κορτιζολης συνδεεται με ειδικες 
πρωτεινες (cortisol‐binding globulin, 
αλβουμινη)

Το 10% κυκλοφορει ως ελευθερη, που αποτελει 
τη δραστικη μορφη



Κορτιζολη ‐ Δεδομενα από φυσιολογια 

Στην καθημερινη πραξη μετραμε την ολικη –
συνδεδεμενη με πρωτεινες κορτιζολη ορου

Η μετρηση της ελευθερης – δραστικης 
κορτιζολης ορου είναι τεχνικα δυσκολη και 
δαπανηρη



Κορτιζολη ‐ Δεδομενα από φυσιολογια
Υποδοχεας κορτικοειδων



Κορτιζολη ‐ Δεδομενα από φυσιολογια
Δρασεις κορτικοειδων 

Μεταβολικη δραση 
Αυξηση γλυκοζης
Προαγωγη λιπολυσης

Αντιφλεγμονωδης – ανοσοκατασταλτικη δραση
Ελαττωση Τ/Β λεμφοκυτταρων, μονοκυτταρων, 
ΠΜΠ, ηωσινοφιλων



Κορτιζολη ‐ Δεδομενα από φυσιολογια
Δρασεις κορτικοειδων

Καρδιαγγειακο
Αυξηση ΑΠ
‐ Διατηρηση αγγειακου τονου
‐ Διατηρηση ακεραιοτητας ενδοθηλιου
‐ Αυξηση ευαισθησιας ινοτροπα



Ανεπάρκεια Φλοιού Επινεφριδίων
Νόσος Addison







ΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΑ 
ΕΥΡΗΜΑΤΑ

ΠΡΩΤΟΠΑΘΗΣ ΔΕΥΤΕΡΟΠΑΘΗΣ

Γενική 
αίματος

Αναιμία, σχετική 
λεμφοκυττάρωση, ηωσινοφιλία

Κάλιο Αυξημένο Φυσιολογικό

Νάτριο Ελαττωμένο Ελαττωμένο

Υπογλυκαιμία Ασυνήθης Συχνότερα 



ΠΡΩΤΟΠΑΘΗΣ ΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ ‐
ΔΙΑΓΝΩΣΗ 

• Δοκιμασία Short Synacthen (250 mcg 1‐24 

ACTH) 

– Φυσιολογικά : κορτιζόλη 30’ ή 60’>18‐20 mcg/dl

• Χαμηλή αλδοστερόνη με αυξημένη ρενίνη

• Χαμηλή DHEAS



ΔΕΥΤΕΡΟΠΑΘΗΣ ΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ ‐
ΔΙΑΓΝΩΣΗ

• Δυναμικές δοκιμασίες

– Δοκιμασία υπογλυκαιμίας

– Δοκιμασία Synacthen

(1μg ή 250mcg 1‐24 ACTH)

– Δοκιμασία γλυκαγόνης

– Δοκιμασία CRH

– Δοκιμασία μετυραπόνης ( 11δεοξυκορτιζόλη>7μg/dl με κορτιζόλη<5μg/dl)

Φυσιολογική απάντηση
Κορτιζόλη>18-20mcg/dl



ΒΑΡΕΩΣ ΠΑΣΧΟΝΤΕΣ
(critically ill)

ή

ΚΡΙΣΙΜΗ ΝΟΣΟΣ
(critical illness)





Βαρεως πασχοντες

Οποιαδηποτε νοσος που προκαλει 
εκσεσημασμενη διαταραχη των φυσιολογικων 
λειτουργιων του οργανισμου και μπορει να 
οδηγησει ταχυτατα σε ανεπαρκεια οργανων η 
θανατο 



Βαρεως πασχοντες

Νοσηματα απειλητικα για τη ζωη 

Μηχανικη υποστηριξη ζωτικων λειτουργιων, 
αλλιως επερχεται ο θανατος

Τραυμα, μετεγχειρητικη υποστηριξη, σηψη, 
εγκαυμα, οποιαδηποτε βαρεια νοσος



Βαρεως πασχοντες – σηπτικο 
συνδρομο

Σηψη
Συστηματικη – παθολογικη αντιδραση 
οργανισμου σε τεκμηριωμενη η 
υποπτευθεισα λοιμωξη

Σοβαρη σηψη
Σηψη και δυσλειτουργια ενός τουλαχιστον 
οργανου



Βαρεως πασχοντες – σηπτικο 
συνδρομο

Σηπτικη καταπληξια

Σηψη και ΣΑΠ < 90 mmHg, για την αντιμετωπιση 
της οποιας, παρα την επαρκη αποκατασταση 
ενδαγγειακου ογκου, απαιτειται χορηγηση 
αγγειοσυσπαστικων



HPA αξονας στους βαρεως πασχοντες

Υπερδραστηριοτητα, ↑ κορτιζολης ορου
– ACTH, ADH, Endothelin, Atrial natriuretic factor, 
Κυτταροκινες, Macrophage‐migration inhibitory 
factor

– ↓CBG
– Αυξηση δραστηριοτητας υποδοχεα
– Καταργηση ημερησιας διακυμανσης κορτιζολης 
– ↓εκφρασης 11β‐HSD2, ↓ κορτιζολης σε 
κορτιζονη (αδρανης μορφη)
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HPA αξονας στους βαρεως πασχοντες

Οξεια φαση (πρωτες 7‐10 ημερες)
Η ↑ κορτιζολη συνοδευεται από  ↑ ACTH 

Χρονια φαση
Η ↑ κορτιζολη οφειλεται στην παραγωγη αλλων 
ουσιων (κυτταροκινες, νευροπεπτιδια) ενώ η 
ACTH είναι ↓ 



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ ‐ ορισμος

Μη επαρκη επιπεδα κορτιζολης στον ορο για τη 
βαρυτητα της καταστασης

0‐77% (μεση συχνοτητα 20%)
60% σηπτικη καταπληξια

Αλλα και σε ηπατικη ανεπαρκεια, ΚΕΚ, παγκρεατιτιδα, εγκαυματικη νοσο, Κ/Χ 
επεμβασεις



(1)Δυσλειτουργια του αξονα ΥΥΕ

(2) Διαταραχη μεταβολισμου κορτικοειδων
(reduction in cortisol breakdown)

(3) Αντισταση ιστων στα κορτικοειδη
(GRα/GRβ)



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ – αιτια

• Διαταραχες πηκτικοτητας 
(αιμορραγια/νεκρωση/θρομβωση 
υποθαλαμου, υποφυσης, επινεφριδιων)

• Προφλεγμονωδεις κυτταροκινες
• ↓ χοληστερολη
• Ηπατικη ανεπαρκεια



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ – αιτια

• KEK
• Θεραπευτικοι χειρισμοι

ετομιδατη
φαινοβαρβιταλη
φαινυντοινη
μιδαζολαμη
οπιοειδη
υποθερμια



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ ‐ χαρακτηριστικα

• Δυσλειτουργια σε καποιο σημειο HPA αξονα
• Δυναμικη κατασταση
• Συνηθως αναστρεψιμη
• Συνηθως λειτουργικη 
• Διαταρασσει την ισορροπια μεταξυ προ‐αντιφλεγμονοδων 

μηχανισμων 
• Χαρακτηριζεται από την παρουσια συνδρομου συστηματικης 

φλεγμονωδους απαντησης (SIRS)



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ ‐ συνεπειες

(1) Ανοσολογικες
(2)Μεταβολικες
(3) Αιμοδυναμικες        διαταραχες

Με τελικο αποτελεσμα τη δυσλειτουργια 
οργανων



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ – κλιν. εικονα ευρηματα

Τα κλασσικα κλινικα συμπτωματα/σημεια και 
εργαστηριακα ευρηματα της ν. Addisson 

δεν εχουν διαγνωστικη αξια σε ασθενεις ΜΕΘ 



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ – κλ.εικονα, ευρηματα

Ανθεκτικη καταπληξια παρα τη χορηγηση 
αγγειοσυσπαστικων και υγρων (ιδιαιτερα επι 
σηπτικης καταπληξιας)

Ηωσινοφιλια

Ανεξηγητο εμπυρετο



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ ‐ διαγνωση

Δεν υπαρχει ομοφωνια ως προς το ποια είναι η 
καλυτερη διαγνωστικη δοκιμασια

Δεν υπαρχει ομοφωνια ως προς τα διαγνωστικα 
κριτηρια 



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ ‐ διαγνωση

1. Κορτιζολη ορου (ολικη, ελευθερη)
2. Κορτιζολη σιελου
3. Δυναμικες δοκιμασιες
ACTH
ινσουλινη
CRH
μετυραπονη



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ ‐ διαγνωση

Εργαστηριακη
Βασικη τιμη ολικης κορτιζολης <10 mcg/dl

ή
Αυξηση κορτιζολης < 9 mcg/dl 30 min μετα από 
χορηγηση 250 mcg συνθετικης ACTH IV

Κλινικη
Θεραπευτικο κριτηριο 



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ – ενδειξη χορηγησης κορτικοειδων

Ασθενεις με σηπτικη καταπληξια η οποια 
είναι ανθεκτικη στη χορηγηση υγρων και 
αγγειοσυσπαστικων φαρμακων



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ – δοσολογικο σχημα κορτικοειδων

200 mg/ημερα υδροκορτιζονη, κατά προτιμηση 
σε συνεχη σταγδην εγχυση, με προοδευτικη 
ελαττωση της δοσης, με παραλληλη μειωση 
η/και διακοπη αγγειοσυσπαστικων φαρμακων 
εντος 7 ημερων



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ – ευεργετικες δρασεις κορτικοειδων

Καρδιαγγειακο
Αποκατασταση ενδο‐αγγειακου ογκου

κατακρατηση Να και νερου
Αποκατασταση συστηματικων αγγειακων 
αντιστασεων

αυξηση αγγειακου τονου και  αρτηριακης 
πιεσης (↑ α‐υποδοχεις) 

Βελτιωνουν μικρο‐κυκλοφορια, αρδευση ιστων



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ – ευεργετικες δρασεις κορτικοειδων

Βελτιωνουν την δυσλειτουργια των οργανων
↓ τη φλεγμονη



Σχετικη ανεπαρκεια  φλοιου επινεφριδιων στη 
ΜΕΘ – παρενεργειες κορτικοειδων

Συνηθως
↑ σακχαρου
↑ Να
Ενδεχομενως
Δευτερογενεις λοιμωξεις
Νευρομυοπαθεια
Ψυχωσικες διαταραχες
Αιμορραγια από πεπτικο



Χορηγηση κορτικοειδων στην σηπτικη 
καταπληξια – κλιν. μελετες

Annane D et al (JAMA 2002)
300 ασθενεις με σηπτικη καταπληξια
50mgx4 υδροκορτιζονη/ημερα επι 7 ημερες ή 
placebo 

Μείωση θνητότητας κατά 30% στην ομάδα  της 
υδροκορτιζόνης

Αναστροφή καταπληξίας



Χορηγηση κορτικοειδων στην σηπτικη 
καταπληξια – κλιν. μελετες

Corticus study (NEJM 2008)
52 ευρωπαικα κεντρα
500 ασθενεις με σηπτικη καταπληξια
Μαρτιος 2002‐Νοεμβριος 2005
Υδροκορτιζονη / placebo

200 mg/ημερα x 5 ημερες
100 mg/ημερα x 3 ημερες
50 mg/ημερα x3 ημερες



Χορηγηση κορτικοειδων στην σηπτικη 
καταπληξια – κλιν. μελετες

Corticus study (NEJM 2008)
(1)Καμια διαφορα στην επιβιωση

(2) Ταχυτερη αναταξη σηπτικης καταπληξιας

(3) Συχνοτερες οι νεες λοιμωξεις στην ομαδα
υδροκορτιζονης



Χορηγηση κορτικοειδων στην σηπτικη 
καταπληξια – κλιν. μελετες

Adrenal trial (NEJM JAN 2018)
3800 ασθενεις

1832 solu cortef (200 mg/ημερα)
1826 placebo
Θνητοτητα στις 90 ημερες 27.9% vs. 28.8% 
(p=0.50)
Ταχυτερη αναταξη της καταπληξιας



Χορηγηση κορτικοειδων στην σηπτικη 
καταπληξια – κλιν. μελετες

Συμπερασματικα

Αμφιλεγομενη η δραση κορτικοειδων στη 
βελτιωση της επιβιωσης

Δεδομενη η δραση κορτικοειδων στην ταχυτερη 
αναταξη της καταπληξιας



Χορηγηση κορτικοειδων στην βαρεια σηψη 
χωρις καταπληξια – κλιν. μελετες

Η χορηγηση κορτικοειδων σε ασθενεις με 
βαρεια σηψη αποτρεπει την εμφανιση σηπτικης 
καταπληξιας?

ΟΧΙ
Δεν συνισταται η χορηγηση κορτικοειδων σε 
ασθενεις με βαρεια σηψη

JAMA, published on line October, 2016



Χορηγηση κορτικοειδων στην βαρεια σηψη –
κλιν. μελετες

Διπλη, τυφλη, τυχαιοποιημενη μελετη
34 ΜΕΘ στη Γερμανια
380 ενηλικες ασθενεις με βαρεια σηψη 

χωρις καταπληξια
Συνεχης εγχυση 200 mg 

υδροκορτιζονης/ημερα για 5 ημερες ή 
εικονικο φαρμακο (placebo)



Χορηγηση κορτικοειδων στην βαρεια σηψη 
χωρις καταπληξια – κλιν. μελετες

Εμφανιση σηπτικης καταπληξιας

21.2% στην ομαδα υδροκορτιζονης

22.9% στην ομαδα placebo
(p=0.70)



ΜΕΤΡΗΣΗ ΙΣΤΙΚΗΣ 
ΚΟΡΤΙΖΟΛΗΣ ΜΕ 
ΜΙΚΡΟΔΙΑΛΥΣΗ

(EΡΕΥΝΗΤΙΚΗ ΜΕΘΟΔΟΣ)



ΜΙΚΡΟΔΙΑΛΥΣΗ



ΜΙΚΡΟΔΙΑΛΥΣΗ



Dimopoulou I, et al 2013



Dimopoulou I, et al 2013
Conclusions
• Microdialysis CORT levels correlate moderately with circulating T‐CORT 

and F‐CORT.

• Of note, several patients presented with discrepant measurements 
between interstitial and circulating CORT concentrations. 

Thus, interstitial CORT measurements represent an additional tool to 
investigate the tissue CORT availability in critically ill patients.



ΕΥΧΑΡΙΣΤΩ ΓΙΑ ΤΗΝ ΠΡΟΣΟΧΗ ΣΑΣ !!!!


