
Η παχυσαρκία αποτελεί συχνόν φαινόμενον δυσλειτουργίας του μεταιχμια-

κού συστήματος.

   
Περίληψη

Το πολυδιάστατον παθογενετικόν υπόβαθρον της πα-
χυσαρκίας ελκύει την προσοχήν πολλών κλινικών ιατρών, πα-
θολόγων, νευρολόγων, παιδιάτρων, γεροντολόγων, 
χειρουργών και πολλών ερευνητών γενετιστών, νευροχημι-
κών, ανοσοβιολόγων και ετέρων επιστημονικών αντικειμένων, 
οι οποίοι διά της διεισδύσεως εις τους παθογενετικούς μηχα-
νισμούς θα δυνηθούν να προτείνουν αποτελεσματικά θερα-
πευτικά σχήματα, τα οποία θα συνέβαλαν εις την βελτίωσιν 
της ποιότητος της ζωής των πασχόντων και εις την επαύξησιν 
του προσδοκίμου της ζωής αυτών. Είναι γνωστόν ότι η πα-
χυσαρκία, παρά το γεγονός ότι δεν αποτελεί καθ΄ εαυτήν το 
κύριον αίτιον του θανάτου, εν τούτοις είναι σοβαρός παράγων 
κινδύνου διά ευρείαν σειράν άλλων νοσημάτων, τα οποία 
συμβάλλουν εις την διακοπήν της οδού της ζωής. λήξιν της 
ζωής, Πολλαί περιοχαί του κεντρικού νευρικού συστήματος, 
αι οποίαι συνδέονται με την λήψιν της τροφής και την ρύθμισιν 
του σωματικού βάρους ευλόγως εμπλέκονται εις την παθογέ-
νειαν της παχυσαρκίας. Εν μέσω, αυτών πρωτεύοντα ρόλον 
διαδραματίζει ο υποθάλαμος και το μεταιχμιακόν σύστημα του 
εγκεφάλου, εν συνεργασία μετά των πεπτιδίων του γαστρενε-
τερικού συστήματος μετά των οποίων αναπτύσσεται αληθής 
εγκεφαλο-εντερικός άξων, ο οποίος ελέγχει την λήψιν της τρο-
φής διά του αισθήματος της ορέξεως, ελέγχει την ανάλωσιν 
ενεργείας και καθορίζει την εναπόθεσιν του λιπώδους ιστού 
και την κατ’ επέκτασιν διαμόρφωσιν του σωματικού βάρους. 
Επερχομένης της παχυσαρκίας, αι ψυχολογικαί επιπτώσεις 
αυτής συνήθως οδηγούν, διά του αμυγδαλοειδούς πυρήνος, 
εις την επίτασιν της λήψεως τροφής και κατ’ επέκτασιν εις την 
περαιτέρω αύξησιν της παχυσαρκίας.
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Η παχυσαρκία αποτελεί έν σοβαρόν πολυδιάστατον 

πρόβλημα, το οποίον αυξάνεται διηνεκώς κυρίως εις τας κοι-

νωνίας εκείνας, αι οποίαι αποδέχονται και ακολουθούν τον 

τρόπον ζωής και τα διαιτητικά πρότυπα της δύσεως [1, 2]. 

Είναι ιδιαιτέρως σοβαρόν το γεγονός ότι η παχυσαρκία συ-

νοδεύεται από υπερφαγίαν , υπερινσουλιναιμίαν, υπερλιπι-

δαιμίαν, διαταραχήν του συναισθήματος, του αισθήματος 

κοπώσεως, υπνηλίαν και  διαταραχήν των βιολογικών ρυθ-

μών, ενώ εκ παραλλήλου, αποτελεί ισχυρόν παράγοντα κιν-

δύνου διά την εμφάνισιν υπερτάσεως, απνοίας, 

σακχαρώδους διαβήτου τύπου 2, λιπώδους εκφυλίσεως του 

ήπατος, καρδιοπαθειών, αγγειακών εγκεφαλικών επεισο-

δίων, αγγειακής ανοίας, νευροεκφυλιστικών παθήσεων, δια-

ταραχών του ύπνου, καταθλίψεως και νεοπλασιών, [3,4], 

έχουσα εκ παραλλήλου βαρύνουσα σημασίαν διά την δυ-

σμενή εξέλιξιν της πορείας των ασθενών, των προσβεβλη-

μένων υπό κορωνοϊού (Covid-19) [5,6].  

Πολλοί παράγοντες απορρέοντες εκ του περιβάλλο-

ντος καθώς και γενετικοί συντελεσταί [7, 8] αποτελούν προ-

διαθετικά στοιχεία διά την ανάπτυξιν της παχυσαρκίας, η 

οποία κυρίως συνδέεται με την λειτουργικότητα του μεταιχμια-

κού συστήματος του εγκεφάλου, εν συνεργασία μετά του 

υποθαλάμου, διά των οποίων καθορίζεται το μέτρον της λή-

ψεως τροφής, η έκτασις της εναποθέσεως λιπώδους ιστού 

και ο έλεγχος του σωματικού βάρους [9,10,11].   

Επί πλέον, πολλαί άλλαι περιοχαί του εγκεφάλου 

εμπλέκονται εις τας διεργασίας της λήψεως τροφής και της 

διαμορφώσεως του σωματικού βάρους, εις τα πλαίσια της 

ενεργειακής ομοιοστάσεως, συμμετέχουσαι εις την διαμόρ-

φωσιν του παθογενετικού φάσματος της παχυσαρκίας [12]. 

Εν τούτοις, εν μέσω αυτών τον κύριον ρόλον διά τον έλεγχον 

του σωματικού βάρους διαδραματίζουν το μεταιχμιακόν ή κρι-

κοειδές σύστημα και ο υποθάλαμος [13,14].  

 

Ο ρόλος του κεντρικού νευρικού συστήματος εις την ανά-

πτυξιν της παχυσαρκίας 

 

Η συμβολή του υποθαλάμου 

 

Ο υποθάλαμος του ανθρώπου είναι μέρος του διε-

γκεφάλου και αποτελεί μικράν μεν  ανατομικήν δομήν, ευρι-

σκομένην εις το έδαφος της τρίτης κοιλίας [15], εν τούτοις η 

λειτουργική σπουδαιότης αυτού είναι μεγίστη, καθ’ όσον υπ’ 

αυτού ρυθμίζεται η ορμονική ομοιόστασις, η αρμονική λει-

τουργία του αυτονόμου νευρικού συστήματος, η θερμορρύθ-

μισις του ατόμου  [16] οι βιολογικοί κυκλικώς εναλλασσόμενοι 

ρυθμοί [17] και ο έλεγχος του σωματικού βάρους [18]. 

 Εθεωρείτο παλαιότερον, ότι υφίσταται κέντρον της 



ορέξεως, αναπτυσσόμενον εις τον πλάγιον υποθάλαμον [19] 

και εκ παραλλήλου διεμορφούτο κέντρον της πληρώσεως εις 

τον πλάγιον κοιλιακόν πυρήνα του υποθαλάμου (VMN) [20,  

21]. Κατ’ ουσίαν, σειρά δεδομένων κατέδειξεν, ότι υφίστανται 

πολλαί περιοχαί του εγκεφάλου αι  οποίαι καθορίζουν και 

ελέγχουν την επιθυμίαν λήψεως της τροφής και το αίσθημα 

κορεσμού εξ αυτής, εν μέσω των οποίων ιδαιτέραν βαρύτητα 

έχουν αι δομαί του μεταιχμιακού συστήματος, οι πυρήνες του 

υποθαλάμου, τα μεσεγκεφαλικά νευρωνικά πλέγματα τα 

οποία εν συνεργασία μεταξύ των ελέγχουν την λήψιν τροφής, 

προκαλούν το αίσθημα της ορέξεως και της πληρώσεως και 

εν κατακλείδι ρυθμίζουν το σωματικόν βάρος του ατόμου [21].  

Εκ παραλλήλου, η πλουσία εις λίπη δίαιτα προάγει 

την αύξησιν των κυκλοφορουμένων κυτοκινών διά των 

οποίων επέρχεται χρονία φλεγμονώδης αντίδρασις εις τον 

υποθάλαμον, επηρεάζουσα την λειτουργικότητα αυτού με 

αποτέλεσμα την πλημμελή ρύθμισιν του σωματικού βάρους 

και την ανάπτυξιν της παχυσαρκίας [22,23]. Η φλεγμονή αύτη 

συνίσταται κυρίως εις την αύξησιν του πληθυσμού των 

αστροκυττάρων και εις την ηυξημένην διήθησιν του υποθα-

λάμου υπό ενεργοποιημένων μικρογλοιακών κυττάρων και 

μακροφάγων, η οποία εμελετήθη εν εκτάσει εις πειραματικόν 

επίπεδον [24,25].  

 

 

Ο ρόλος του αμυγδαλοειδούς πυρήνος 

 

Η παχυσαρκία, κατά την ανοδικήν πορείαν της, συν-

δέεται κατά το πλείστον με μορφολογικάς ή λειτουργικάς αλ-

λοιώσεις του αμυγδαλοειδούς πυρήνος, ο οποίος αποτελεί 

κεντρικόν στοιχείον του μεταιχμιακού συστήματος [26, 27, 

28]. Εν συνεργασία μετά του έσω κοιλιακού πυρήνος του 

υποθαλάμου, ο αμυγδαλοειδής πυρήν είναι δυνατόν να οδη-

γήσει το άτομον εις υπερφαγίαν [29, 30], και συγχρόνως να 

ελαττώσει την ανάλωσιν θερμίδων, να προκαλέσει διαταρα-

χήν του ισοζυγίου μεταξύ συμπαθητικού και παρασυμπαθη-

τικού συστήματος, ελάττωσις της αυξητικής ορμόνης, 

φαινόμενα τα οποία, εν τω συνόλω, συμβάλλουν εις την αύ-

ξησιν του σωματικού βάρους [31].   

Το πυκνόν νευρωνικόν δίκτυον, το οποίον συνδέει 

τον υποθάλαμον μετά του οπτικού θαλάμου, του ιπποκά-

μπου, του αμυγδαλοειδούς πυρήνος, των μαστίων της προ-

μετωπιαίας περιοχής του φλοιού των εγκεφαλικών 

ημισφαιρίων, των βασικών γαγγλίων, των πυρήνων της 

ραφής, της παρεγκεφαλίδος και του φλοιού των εγκεφαλικών 

ημισφαιρίων συμβάλλει ουσιωδών εις την επίδρασιν των νοη-

τικών διεργασιών, του συναισθήματος, της κινητικότητος, της 

επικοινωνίας του ατόμου μετά του περιβάλλοντος και των βιο-

λογικών ρυθμών επί της επιθυμίας λήψεως τροφής και της 

θερμιδικής αναλώσεως, αμφότεραι των οποίων θα ασκήσουν 

καθοριστικόν ρόλον εις την διαμόρφωσιν του σωματικού βά-

ρους και κατ’ επέκτασιν εις την ανάπτυξιν της παχυσαρκίας. 

[32, 33]. 

 

Αι ορμόναι του γαστρενετερικού συστήματος 

 

Αι ορμόναι, αι οποίαι συντίθενται εις το γαστρεντερι-

κόν σύστημα όπως είναι η χολοκυστοκινόνη, αι σωματοστα-

τίναι, η γρελίνη ,η οξυντομοδουλίνη, το πεπτίδιον -2 το 

ομοιάζον προς το γλουκαγόνον και το εξαρτώμενον εκ της ιν-

σουλίνης ινσουλινοτροπικόν πεπτίδιον διαδραματίζουν πρω-

τεύοντα ρόλον εις την διαμόρφωσιν του σωματικού βάρους, 

εν συνεργασία προς τον εγκέφαλον, εις το οποίον αύται λει-

τουργούν ως νευροδιαβιβασταί. [34], δημιουργουμένου αλη-

θούς λειτουργικού άξονος μεταξύ του εγκεφάλου και του 

γαστρενετερικού συστήματος [35].  

Ο ραχιαίος πυρήν του πνευμονογαστρικού συμβάλ-

λει ουσιωδώς εις την ερμηνείαν και συσχέτισιν περιφερικών 

ώσεων και εις την  μεταφοράν πληροφοριών εις τον αμυγδα-

λοειδή πυρήνα και εις τον υποθάλαμον, εν μέσω των υπολοί-

πων διεγκεφαλικών κέντρων, τα οποία κινητοποιούν ή 

καταστέλλουν την επιθυμίαν προς λήψιν τροφής [36].   

Εις τα πλαίσια της λειτουργικότητος του εγκεφαλο-

εντερικού άξονος, πεπτίδια όπως είναι το πεπτίδιον  YY, το 

παγκρεατικόν πολυπεπτίδιον, το ομοιάζον προς το γλουκα-

γόνον πεπτίδιον-1 και η οξυντομοδουλίνη καταστέλλουν το 

αίσθημα της ορέξεως [37], ενώ αντιθέτως η γρελίνη αυξάνει 

την επιθυμίαν προς λήψιν τροφής [38, 39]. 

Τόσον εντός του αμυγδαλοειδούς πυρήνος όσον και 

εντός του υποθαλάμου πολυάριθμα νευρωνικά πλέγματα 

ευαισθητοποιούνται εις την απελευθέρωσιν του πεπτιδίου Y 

(NPY) και του AgRP  (agouti-related peptide), τα οποία αυ-

ξάνουν την επιθυμίαν προς λήψιν τροφής και κατ’ επέκτασιν 

προάγουν την παχυσαρκίαν [40], Τα αυτά νευρωνικά δίκτυα 

(NPY/AgRP, POMC/CART) επηρεάζονται σημαντικώς, εκ πα-

ραλλήλου, υπό των πεπτιδίων του γαστρεντερικού συστήμα-

τος και ιδίως υπό της λεπτίνης, της ινσουλίνης και επί πλέον 

υπό της γλυκόζης και των κυκλοφορούντων αλειφατικών 

οξέων.   

 

 

Ο ρόλος του BDNF εις την πρόσληψιν της τροφής 

 

Ο υπό του εγκεφάλου παραγόμενος νευροτρόφος 

παράγων (BDNF), ο οποίος εν εκτάσει επιδρά επί του έσω 

κοιλιακού πυρήνος του υποθαλάμου, συμβάλλει εις την κα-

ταστολήν της επιθυμίας προς λήψιν τροφής ανταγωνιζόμενος 

τους νευρώνας οι οποίοι προάγουν την δράσιν του πεπτιδίου 

Υ [41], με τελικόν αποτέλεσμα την εμφάνισιν παχυσαρκίας 

εις περίπτωσιν κατά την οποίαν ελαττούται η παραγωγή ή η 

δράσις του BDNF [42]. 

Η χρονία δίαιτα η περιέχουσα υψηλάς ποσότητας λί-

πους και αλειφατικών εν γένει οξέων δύναται να επιφέρει εκ-

φύλισιν των νευρώνων, οι οποίοι απελευθερώνουν 

προ-οπιομελανοκορτίνην POMC/CART (co-expressing pro-

opiomelanocortin), η οποία επηρεάζει την αυτοφαγίαν και την 

συναπτογένεσιν με αποτέλεσμα την ανθεκτικότητα εις την 

δράσιν της ινσουλίνης και την επέλευσιν νοητικών διαταρα-

χών.  

Η διεργασία της αυτοφαγίας εις το μεταιχμιακόν σύ-

στημα και τον υποθάλαμον [43] έχει βαρύνουσαν σημασίαν 

εις την ενεργοποίησιν των ορεξιγενών και των ανορεξιγενών 

νευρώνων, οι οποίοι εποπτεύουν επί της λήψεως της τροφής 

ιδίως κατά την εμφάνισιν αντιδράσεων πανικού, άγχους, κα-

ταθλίψεως ή εις περιόδους μεγάλης ψυχικής καταπονήσεως 

[44,45]. 

Επί πλέον η ανεπαρκής κεντρική δράσις της ινσου-
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λίνης [46] και η ελάττωσις της ευαισθησίας εις την δράσιν της 

λεπτίνης αποτελούν σημαντικούς αιτιολογικούς παράγοντας 

διά την διαταραχήν του ενεργειακού ισοζυγίου και την κατ’ 

επέκτασιν ανάπτυξιν της παχυσαρκίας [47], δεδομένου ότι η 

λεπτίνη και η ινσουλίνη κατ’ ουσίαν αποτελούν ανορεξιγόνους 

ορμόνας, αι οποίαι δρώσαι επί του υποθαλάμου ενεργοποι-

ούν τους  POMC νευρώνας, οι οποίοι χαρακτηρίζονται διά την 

παρουσίαν υποδοχέων της λεπτίνης εις υψηλήν πυκνότητα. 

Εύλογον είναι, ότι η αντίστασις του υποθαλάμου και 

του μεταιχμιακού συστήματος εις την δράσιν της λεπτίνης και 

της ινσουλίνης συνεπάγονται τελικώς την ανάπτυξιν της πα-

χυσαρκίας [48], λόγω της ηυξημένης λήψεως τροφής εις τα 

πλαίσια του καθ’ ημέραν καθιερωμένου τρόπου ζωής του ατό-

μου [59].  

Η ελάττωσις της αντιστάσεως των νευρώνων εις την 

δράσιν της ινσουλίνης και της λεπτίνης είτε υπό την επίδρα-

σιν φαρμακευτικών παραγόντων, είτε διά του εκουσίου πε-

ριορισμού της λήψεως τροφής και  της ηυξημένης 

παραλλήλως σωματικής ασκήσεως έχει ως θετικόν αποτέλε-

σμα την ύφεσιν και αντιρρόπησιν της παχυσαρκίας, καταδει-

κνύουσα εμφανώς τον σημαντικόν ρόλον τον οποίον 

διαδραματίζου η ινσουλίνη και η λεπτίνη εις την παθογένειαν 

της παχυσαρκίας [50].   

 

Η καταπόνησις του ενδοπλασματικού δικτύου επί δια-

λειμματικής ή περιοδικής νηστείας 

 

Η διαλειμματική  ή περιοδική νηστεία (IF), η οποία 

πολλάκις εφαρμόζεται, διά την αντιμετώπισιν της παχυσαρ-

κίας, χωρίς να υφίσταται απόλυτος επιστημονική εδραίωσις 

[51,52,53,54], δύναται να αυξήσει την φλεγμονώδη αντίδρα-

σιν εις τον υποθάλαμον [55], γεγονός το οποίον θα συμβάλλει 

σημαντικώς εις την αντίστασιν εις την δράσιν της λεπτίνης και 

της ινσουλίνης. Η φλεγμονή αύτη του υποθαλάμου διαταράσ-

σει την ενεργειακήν ομοιόστασιν και την αρμονικήν λήψιν τρο-

φής, εν σχέσει προς την κινητικήν ή νοητικήν δραστηριότητα 

του ατόμου [56,57], προκαλούσα επεισόδια υπερφαγίας και 

επέλευσιν της  παχυσαρκίας [58], η οποία υποθάλπει την αί-

σθησιν της ψυχικής δυσανεξίας, η οποία εν συνεχεία διά της 

συμμετοχής του αμυγδαλοειδούς πυρήνος αυξάνει την κατα-

φυγήν εις την λήψιν τροφής, επαυξάνουσα περαιτέρω την 

παχυσαρκίαν [59].  

Το παθογενετικόν υπόβαθρον της υποθαλαμικής 

φλεγμονώδους αντιδράσεως περιλαμβάνει, συν τοις άλλοις 

και την καταπόνησιν του ενδοπλασματικού δικτύου των νευ-

ρώνων (ER stress) [60], διά του οποίου επέρχεται μεταγραφή 

γονιδίων συνδεομένων με την διεργασίαν της φλεγμονής  [61, 

62], αυξανομένης περαιτέρω της αντιστάσεως εις την δράσιν 

της ινσουλίνης και επιδεινουμένης ευλόγως της παχυσαρκίας 

[63, 64]. 

Εν γένει, η παχυσαρκία προσφέρει  ευρύ πεδίον διά 

έρευναν, η οποία τελικώς θα διαλευκάνει όλους τους παθο-

γενετικούς μηχανισμούς αυτής και θα οδηγήσει εις την ορθήν 

και εδραιωμένην θεραπευτικήν αντιμετώπισιν, αίρουσα απο-

τελεσματικώς  το σωματικόν και ψυχικόν βάρος από εκατομ-

μύρια πασχόντων.  
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