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Η αρτηριακή υπέρταση (ΑΥ) αποτελεί παγκοσμίως
μείζονα παράγοντα καρδιαγγειακής θνητότητας και
νοσηρότητας με έναν επιπολασμό που προσεγγίζει
το 45%1. Το γεγονός αυτό επισημαίνει την αναγκαι-
ότητα της καλύτερης κατανόησης της παθογένειάς
της σε μια προσπάθεια να βελτιωθεί και η αντιμε-
τώπιση αυτής. Επιπρόσθετα, είναι γνωστό ότι ακόμα
και οι καλά ρυθμισμένοι υπερτασικοί ασθενείς δια-
τρέχουν έναν σημαντικό υπολειπόμενο καρδιαγγει-
ακό κίνδυνο2, εύρημα που υποδεικνύει ότι πιθανώς
υπάρχουν άλλα παθογενετικά μονοπάτια, πλην της
διέγερσης του συμπαθητικού νευρικού συστήματος
και του συστήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης-αλδο-
στερόνης, τα οποία δεν έχουν διερευνηθεί διεξοδι-
κώς στο μικροπεριβάλλον της ΑΥ.

Προς αυτή την κατεύθυνση, τα τελευταία χρόνια

πολυάριθμες μελέτες έχουν αναδείξει τη συμμετοχή
της ανοσίας στην παθοφυσιολογία της ΑΥ και την
πρόκληση της μεσολαβούμενης από την ΑΥ βλάβης
οργάνων-στόχων2,3.

O ρόλος του ανοσοποιητικού συστήματος
στην παθογένεση της αρτηριακής υπέρτασης

Το ανοσοποιητικό σύστημα αποτελείται από τη φυ-
σική και από την επίκτητη ανοσία. Η φυσική ανοσία
αντιπροσωπεύει την πρώτη γραμμή άμυνας του αν-
θρώπινου οργανισμού και οι κύριοι μεσολαβητές
της είναι τα δενδριτικά κύτταρα, τα μακροφάγα, τα
ουδετερόφιλα, τα κύτταρα φυσικοί φονείς (NK) και
τα μαστοκύτταρα, όλα εκ των οποίων δρουν άμεσα
και μη ειδικά, μόλις ενεργοποιηθούν από τα παρου-
σιαζόμενα αντιγόνα. Αντίθετα, η επίκτητη ανοσία
μεσολαβείται από τα Β και Τ λεμφοκύτταρα, τα
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οποία βασίζονται στην αναγνώριση του αντιγόνου
από τα αντιγονοπαρουσιαστικά κύτταρα, προκει-
μένου να προάγουν μία ισχυρή φλεγμονώδη από-
κριση4.

Και τα δύο συστήματα εμπλέκονται ενεργά στην
παθογένεση της ΑΥ. Πιο συγκεκριμένα, έχει υπο-
τεθεί ότι στο περιβάλλον της ΑΥ αυξάνεται υπέρ-
μετρα η παραγωγή ενδο- ή εξωκυττάριων μορίων,
συμπεριλαμβανομένων νουκλεϊκών οξέων, λιπαρών
οξέων, πρωτεϊνών θερμικού σοκ και του παράγοντα
υψηλής κινητικότητας ομάδα κουτί-1 (HMGB1), τα
οποία δρουν ως σχετιζόμενα με βλάβη μοριακά
πρότυπα (DAMPs)5. Η υπέρμετρη αυτή παραγωγή
οδηγεί σε σημαντικές φλεγμονώδεις αποκρίσεις μέ-
σω δύο διακριτών οδών: i) της άμεσης διέγερσης
των κυττάρων της φυσικής ανοσίας, ή ii) της επα-
κόλουθης ενεργοποίησης της επίκτητης ανοσίας6,7.
Ως αποτέλεσμα, εγκαθίσταται ένα περιβάλλον χρό-
νιας υποκλινικής φλεγμονής που οδηγεί σε πρόσθε-
τη αγγειακή βλάβη, αυξημένη αρτηριακή πίεση
(ΑΠ), και περαιτέρω απελευθέρωση DAMPs, οδη-
γώντας τελικά σε έναν φαύλο κύκλο φλεγμονής και
βλάβης οργάνων-στόχων (Εικόνα 1)8,9.

Συμμετοχή της φυσικής ανοσίας στην παθο-
γένεση της υπέρτασης

O ρόλος των ουδετεροφίλων

Τα ουδετερόφιλα είναι τα πλέον πολυάριθμα κύτ-
ταρα της φυσικής ανοσίας και αποτελούν την πρώτη
γραμμή άμυνας του οργανισμού έναντι των λοιμώ-
ξεων10. Ασκούν τη δράση τους μέσω τριών κυρίως
μηχανισμών, της φαγοκυττάρωσης, της αποκοκκίω-
σης και της απελευθέρωσης των εξωκυττάριων ου-
δετεροφιλικών παγίδων (NETs).

Oι NETs αποτελούν εξωκυττάριους σχηματι-
σμούς από δίκτυα χρωματίνης πάνω στα οποία βρί-
σκονται προσκολλημένες πρωτεΐνες προερχόμενες
από τα κοκκία και το κυτταρόπλασμα των ουδετερό -
φιλων, όπως η μυελοϋπεροξειδάση (MPO), η ελα-
στάση και οι κιτρουλλινωμένες ιστόνες (CitH3)11,12.
Συνιστούν έναν από τους κύριους μηχανισμούς
φλεγμονής που επιστρατεύουν τα ουδετερόφιλα σε
απάντηση ενός μεγάλου αριθμού ερεθισμάτων13.
Παρά το γεγονός ότι οι NETs αποτελούν έναν κατε -
ξοχήν προστατευτικό μηχανισμό του οργανισμού
με μικροβιοκτόνο δράση14, τα τελευταία χρόνια έχει

Εικόνα 1. O ρόλος της ανοσίας στην παθογένεση της αρτηριακής υπέρτασης.



30 Αρτηριακή Υπέρταση, 33, 1

φανεί ότι η ενεργή υπερβολική παραγωγή NETs
(ΝΕΤωση) μπορεί να έχει βλαπτική επίδραση στον
οργανισμό αυξάνοντας την προφλεγμονώδη από-
κριση. Ως αποτέλεσμα, έχει φανεί ότι οι NETs
εμπλέκονται ενεργά στην παθοφυσιολογία ποικίλων
νοσημάτων με φλεγμονώδες υπόβαθρο, όπως τα αυ-
τοάνοσα και τα καρδιαγγειακά νοσήματα14,15.

Παρά το γεγονός ότι η χρόνια υποκλινική φλεγ-
μονή αναγνωρίζεται όλο και περισσότερο ως ένας
σημαντικός μηχανισμός στην παθογένεση της ΑΥ,
επί του παρόντος, υπάρχουν ελάχιστα δεδομένα
σχετικά με τον ρόλο των NETs στο μικροπεριβάλ-
λον της ΑΥ. Σε μία πειραματική μελέτη σε μοντέλο
υπερτασικών ποντικών (SHRs) φάνηκε ότι τα επί-
πεδα των NETs στο αγγειακό τοίχωμα είναι σημα-
ντικά αυξημένα και προάγουν τον πολλαπλασιασμό
των αγγειακών λείων μυϊκών κυττάρων μέσω του
μονοπατιού Akt/CDKN1b/TK1. Μάλιστα, το φαι-
νόμενο αυτό συσχετίστηκε με σημαντικά αυξημένα
επίπεδα συστολικής, διαστολικής και μέσης AΠ16.
Σε μία άλλη κλινική μελέτη, διαπιστώθηκε ότι τα
επίπεδα ΝΕΤs ήταν σημαντικά αυξημένα σε ασθε-
νείς με μέτρια προς σοβαρή ΑΥ έναντι ασθενών με
ήπια ΑΥ και υγιών μαρτύρων, ενώ χαρακτηριστικά
τα επίπεδά τους αυξάνουν υπό την επίδραση φλεγ-
μονωδών κυτταροκινών. Επιπρόσθετα, διαπιστώ-
θηκε ότι τα NETs των ασθενών με μέτρια προς σο-
βαρή υπέρταση σχετίζονται με ελάττωση του χρόνου
πήξης και αυξημένη παραγωγή θρομβίνης και ινώ-
δους, καθώς και με μία σημαντική κυτταροτοξική
επίδραση στα ενδοθηλιακά κύτταρα, προάγοντας
με αυτό τον τρόπο έναν ισχυρό προθρομβωτικό φαι-
νότυπο17. Σε μία πιο πρόσφατη δημοσίευση από τη
δική μας ομάδα φάνηκε ότι οι ΝΕΤs είναι σημαντι-
κά αυξημένες σε νεοδιαγνωσθέντες, μη θεραπευό-
μενους ασθενείς με ιδιοπαθή υπέρταση. Πιο σημα-
ντικά, φάνηκε ότι το πλάσμα των υπερτασικών
ασθενών επάγει τη ΝΕΤωση σε υγιή ουδετερόφιλα
κι ότι οι εν λόγω παραχθείσες ΝΕΤs εκφράζουν
ενεργό ιστικό παράγοντα (ΤF) με θρομβωτικό
δυνα μικό και σχετίζονται με την εμφάνιση ίνωσης
στο τοίχωμα των αγγείων. Ακόμη, φάνηκε ότι in vit-
ro η αγγειοτενσίνη ΙΙ (AngII) επάγει τη ΝΕΤωση
σε υγιή ουδετερόφιλα. Αντίθετα, τα επίπεδα NETs
είναι σημαντικά ελαττωμένα σε υπερτασικούς ασθε-
νείς που έχουν λάβει αντιυπερτασική θεραπεία με
αναστολείς των υποδοχέων της AngII (ARBs) και
το πλάσμα των εν λόγω θεραπευόμενων υπερτασι-
κών ασθενών δεν επάγει στον ίδιο βαθμό τη ΝΕ-
Τωση και τον TF. Συμπερασματικά, στην εν λόγω
μελέτη, προτάθηκε το μονοπάτι AngII-ΝΕΤs-TF,

ως ένας σημαντικός καταρράκτης στον παθοφυσιο-
λογικό μηχανισμό της θρομβοφλεγμονής στην ιδιο-
παθή ΑΥ18.

O ρόλος του HMGB1

O HMGB1 είναι μια μη ιστονική πυρηνική πρω-
τεΐνη, η βασική λειτουργία της οποίας έγκειται στη
διατήρηση της χρωματινικής δομής και στη ρύθμιση
της μεταγραφής των γονιδίων19,20. Ωστόσο, υπό συν-
θήκες στρες ο HMGB1 μεταφέρεται στο κυτταρό-
πλασμα και μετατρέπεται σε DAMP, με αποτέλε-
σμα να μετατρέπεται σε έναν ισχυρό προφλεγμο-
νώδη παράγοντα20,21. Ειδικότερα, πειραματικά δε-
δομένα έχουν δείξει ότι τα αυξημένα εξωκυττάρια
επίπεδα του HMGB1 διεγείρουν τους υποδοχείς
τύπου Toll (TLRs), ιδιαίτερα τους TLR-2 και TLR-
4, καθώς και τον υποδοχέα των τελικών προϊόντων
προχωρημένης γλυκοζυλίωσης, με αποτέλεσμα να
εκκινούν μια ισχυρή φλεγμονώδη απόκριση που χα-
ρακτηρίζεται από την απελευθέρωση πολυάριθμων
προ-φλεγμονωδών κυτταροκινών. Μάλιστα, ένας
ισχυρός μηχανισμός που έχει φανεί ότι ενεργοποι-
είται από την αλληλεπίδραση του HMGB1 με τους
TLRs και συμβάλλει στη φλεγμονώδη απάντηση εί-
ναι η παραγωγή ΝΕΤs. Σε ένα πειραματικό μοντέλο
ΑΥ και πιο συγκεκριμένα επαγόμενης από την
AngII φλεγμονής σε σωληναριο-επιθηλιακά κύττα-
ρα ποντικών, φάνηκε ότι η AngII αυξάνει τη σύν-
θεση HMGB1, TLR-4 και προφλεγμονωδών κυτ-
ταροκινών [παράγων νέκρωσης όγκου-α (TNF-α)
και ιντερλευκίνη-1β (IL-1β)], όπως αυτή εκφράστη-
κε με την αύξηση της παραγωγής των αντίστοιχων
επιπέδων mRNA, ενώ η αναστολή του υποδοχέα
της AngII με λοσαρτάνη είχε ως αποτέλεσμα τη μεί-
ωση της μεταγραφής και μετάφρασης των συγκε-
κριμένων μορίων. Επίσης, η χορήγηση TLR-4
siRNA ή αντι-HMGB1 πριν την έκθεση στην AngII
ελάττωσε τη διαμεσολαβούμενη από την AngΙΙ
φλεγμονή22. Τέλος, σε μία κλινική μελέτη διαπιστώ-
θηκε πως τα επίπεδα του HMGB1 είναι αυξημένα
σε υπερτασικούς ασθενείς σε σύγκριση με νορμο-
τασικά άτομα, ενώ ελαττώνονται μετά από τη χο-
ρήγηση ARBs23. Ωστόσο, επί του παρόντος, απου-
σιάζουν περαιτέρω κλινικά δεδομένα για τον ακρι-
βή ρόλο που κατέχει ο HMGB1 στην παθογένεια
της υπέρτασης. 

O ρόλος των δενδριτικών κυττάρων

Τα δενδριτικά κύτταρα είναι εξειδικευμένα αντι-
γονοπαρουσιαστικά κύτταρα και λειτουργούν ως
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γέφυρα μεταξύ της φυσικής και επίκτητης ανοσίας,
ενεργοποιώντας τα Τ λεμφοκύτταρα και τη ρύθμιση
των φλεγμονωδών αποκρίσεων24. Αρκετά πειραμα-
τικά δεδομένα έχουν αποδείξει τη σημασία των δεν-
δριτικών κυττάρων στην εμφάνιση ΑΥ ως απάντηση
στην παραγωγή AngIΙ. Eπιπρόσθετα, έχουν ανι-
χνευθεί πολλαπλοί μηχανισμοί μέσω των οποίων τα
δενδριτικά κύτταρα επηρεάζουν την ενεργοποίηση
των Τ λεμφοκυττάρων και κατ’ επέκταση την εμφά-
νιση ΑΥ25-27. Aξιοσημείωτα, σε μοντέλα ποντικών
έχει φανεί ότι το αλάτι εισέρχεται στα δενδριτικά
κύτταρα μέσω διαύλων ευαίσθητων στην αμιλορίδη
και προάγει την ενεργοποίησή τους, προκαλώντας
την παραγωγή ελεύθερων τοξικών ριζών και προ-
φλεγμονωδών κυτταροκινών. Όταν τα ενεργοποι-
ημένα αυτά δενδριτικά κύτταρα μεταφέρονται σε
υγιή ποντίκια, τότε, υπό την επίδραση της AngII,
ενεργοποιούν Τ λεμφοκύτταρα και τα ωθούν προς
την παραγωγή IL-17A, ιντερφερόνης-γ (INF-γ) και
TNF-α, φαινόμενα που συνδέονται με αύξηση της
συστολικής, διαστολικής και μέσης ΑΠ28. Επίσης,
είναι ενδιαφέρον το γεγονός ότι ο υποδοχέας τύπου
1 της AngII (AT1R) φαίνεται να επηρεάζει τη δια-
φοροποίηση των δενδριτικών κυττάρων. Μάλιστα,
η διαγραφή του AT1R οδηγεί σε δενδριτικά κύττα-
ρα με χαμηλότερα επίπεδα παραγωγής φλεγμονω-
δών κυτταροκινών, υποδηλώνοντας μια κρίσιμη αλ-
ληλεπίδραση μεταξύ των δενδριτικών κυττάρων και
του συστήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης29.

O ρόλος των μονοκυττάρων – μακροφάγων

Τα μονοκύτταρα είναι εξειδικευμένα κύτταρα που
διευκολύνουν τη φαγοκυττάρωση ενδοκυττάριων
βακτηρίων και μορίων προερχόμενων από τον ξε-
νιστή, παράγοντας προ-φλεγμονώδεις κυτταροκίνες
και προάγοντας τη στρατολόγηση λοιπών ανοσια-
κών κυττάρων30. Τα μονοκύτταρα καθώς εισέρχο-
νται στους ιστούς διαφοροποιούνται σε μακροφάγα
ασκώντας περαιτέρω φλεγμονώδη δράση31. O κρι-
τικός ρόλος των μακροφάγων στην ΑΥ έχει φανεί
σε πειραματικά μοντέλα μεταφοράς σπληνικών κυτ-
τάρων από υπερτασικούς σε νορμοτασικούς ποντι-
κούς όπου παρατηρείται διήθηση των αρτηριακών
τοιχωμάτων από μονοκύτταρα, με αποτέλεσμα πά-
χυνση του έσω χιτώνα, στένωση του αγγειακού αυ-
λού, αύξηση των περιφερικών αγγειακών αντιστά-
σεων και τελικά εμφάνιση ΑΥ32. Επίσης έχει πα-
ρατηρηθεί ότι τα μακροφάγα προάγουν την παρα-
γωγή της 12/15-λιποξυγενάσης, ενός ενζύμου που
ενισχύει την αγγειοσυσπαστική δράση της AngII κι
επομένως συμβάλλει στην εμφάνιση επαγόμενης

από την AngII υπέρτασης33. Τέλος, έχει διαπιστωθεί
ότι ποντικοί με συγγενή έλλειψη του παράγοντα διέ-
γερσης των αποικιών μακροφάγων κι επομένως ση-
μαντικά ελαττωμένους πληθυσμούς μονοκυττάρων
και μακροφάγων παρουσιάζουν σε μικρότερο βαθ-
μό ενδοθηλιακή δυσλειτουργία και αγγειακή ανα-
διαμόρφωση, μειωμένη σύσπαση των αγγείων ως
απάντηση στην AngII ή τη χορήγηση άλατος καθώς
και περιορισμένη αύξηση της ΑΠ34.

Συμμετοχή της επίκτητης ανοσίας στην παθο-
γένεση της υπέρτασης

O ρόλος των Τ λεμφοκυττάρων

Πληθώρα πειραματικών και κλινικών δεδομένων
τα τελευταία χρόνια έχει αναδείξει τον ρόλο της
επίκτητης ανοσίας, μέσω τόσο των Τ όσο και των Β
λεμφοκυττάρων, στην παθογένεση και τη συντήρηση
της ΑΥ. Πιο συγκεκριμένα, έχει φανεί πως τα Τ
λεμφοκύτταρα (CD4+, CD8+, γδΤ), ενεργοποιού-
νται ως απάντηση σε ποικίλα ερεθίσματα, μεταξύ
των οποίων κυρίαρχο ρόλο κατέχει η AngII, αλλά
και απευθείας από τα κύτταρα της φυσικής ανοσίας
με αποτέλεσμα να μεταναστεύουν και να διηθούν
τα όργανα-στόχους. Ταυτόχρονα, τα Τ λεμφοκύττα -
ρα εκφράζουν έναν ισχυρό προ-φλεγμονώδη φαινό -
τυπο που χαρακτηρίζεται από την παραγωγή πολυά -
ριθμων κυτταροκινών. Oι προ-φλεγμονώδεις κυττα -
ροκίνες επάγουν ισχυρά το οξειδωτικό στρες, οδη-
γώντας με αυτό τον τρόπο στην πρόκληση ενδοθη-
λιακής δυσλειτουργίας και κατ’ επέκταση αγγειακής
βλάβης6,35. Μεταξύ των κυτταροκινών που κατέχουν
ενεργό ρόλο στην παθογένεση της υπέρτασης είναι
οι IL-17A και IL-6, η INF-γ και ο TNF-α5.

Η IL-17Α αποτελεί από τις πιο πρώιμα και καλά
αναγνωρισμένες κυτταροκίνες που παράγεται κυ-
ρίως από τα CD4+ (Th17) κύτταρα και κατέχει μεί-
ζονα ρόλο στην παθογένεση της υπέρτασης μέσω
της πρόκλησης αγγειακής δυσλειτουργίας. Πιο συ-
γκεκριμένα, έχει φανεί πειραματικά ότι η IL-17Α
προκαλεί σημαντική ελάττωση της ενδοθηλιο-εξαρ-
τώμενης αγγειοδιαστολής κι εμφάνιση υπέρτασης
μέσω ενεργοποίησης του συστήματος της RhoA/
Rho-kinase36. Ταυτόχρονα, η έλλειψη της IL-17Α
προστατεύει έναντι αύξησης της ΑΠ και της ενδο-
θηλιακής δυσλειτουργίας σε πειραματικά μοντέλα
ποντικών στους οποίους εγχύθηκε AngII, ενώ ταυ-
τόχρονα διατηρείται η αγγειακή λειτουργία37. Πα-
ρομοίως, η χορήγηση μονοκλωνικών αντισωμάτων
έναντι της IL-17A ή του υποδοχέα της έχει ως απο-
τέλεσμα την ελάττωση της ΑΠ και τη μείωση της
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αγγειακής και νεφρικής φλεγμονής38, φαινόμενα
που έχουν καταστήσει την IL-17A έναν ελκυστικό
θεραπευτικό στόχο στην αντιμετώπιση της υπέρτα-
σης. Τέλος, κλινικές μελέτες έχουν δείξει αυξημένα
επίπεδα IL-17A τόσο σε υπερτασικούς όσο και
ασθενείς με προ-υπέρταση39,40.

H IL-6 είναι μια πλειοτροπική κυτταροκίνη με
σημαντικές φλεγμονώδεις δράσεις, η οποία εμπλέ-
κεται στην παθογένεση της ΑΥ μέσω ποικίλων μη-
χανισμών. Ένας από αυτούς, φαίνεται να είναι το
σύστημα ρενίνης-αγγειοτενσίνης-αλδοστερόνης, κα-
θώς πολυάριθμα δεδομένα επιβεβαιώνουν την αύ-
ξηση των επιπέδων της IL-6 και τη συμμετοχή της σε
μοντέλα επαγόμενης από την AngII υπέρτασης, ενώ
ταυτόχρονα η λειτουργική απώλεια της IL-6 συνο-
δεύεται από άμβλυνση ή και εξαφάνιση της υπερτα-
σικής απάντησης41,42. Ειδικότερα, έχει αποδειχθεί
πως η διαγραφή του γονιδίου της IL-6 μπορεί να απο-
τρέψει τη δραστηριότητα της οδού JAK2/ STAT3,
οδηγώντας σε σημαντικά ελαττωμένη ΑΠ43. Επιπρό-
σθετα, σε κλινικό επίπεδο, τα επίπεδα της κυκλοφο-
ρούσας IL-6 έχουν συσχετιστεί θετικά με την ΑΠ44

και την ταχύτητα του σφυγμικού κύματος (PWV)45.
Τέλος, έχει υποστηριχτεί ότι η υπομεθυλίωση του
υποδοχέα του γονιδίου της IL-6 συνδέεται στενά με
αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης ιδιοπαθούς ΑΥ46.

Μια ακόμη προφλεγμονώδης κυτταροκίνη που
παίζει σημαντικό ρόλο στη ρύθμιση της ΑΠ μέσω
ανοσοεπαγόμενων αποκρίσεων είναι η IFN-γ47. Χα-
ρακτηριστικά, πειραματικά δεδομένα έχουν δείξει
ότι η IFN-γ προκαλεί αύξηση της ΑΠ ως απάντηση
στην έγχυση AngII48. Πιο συγκεκριμένα, σε μία
πρόσφατη μελέτη επαγόμενης από την AngII υπέρ-
τασης φάνηκε ότι η δράση της IFN-γ συνδέεται με
αυξημένη κατακράτηση νατρίου από το άπω εσπει-
ραμένο σωληνάριο και προοδευτική αύξηση της
ΑΠ49, ενώ αντίθετα η απουσία IFN-γ συνοδεύεται
από ηπιότερη αύξηση της ΑΠ50. Επιπρόσθετα, έχει
φανεί ότι η υπερέκφραση του υποδοχέα αλατοκορ-
τικοειδών των Τ λεμφοκυττάρων αυξάνει σημαντικά
την παραγωγή IFN-γ, γεγονός που συνδέεται με την
άνοδο της ΑΠ, ανάπτυξη υπέρτασης και εγκατά-
σταση βλάβης οργάνων-στόχων51.

O TNF-α αποτελεί μείζονα προφλεγμονώδη κυτ-
ταροκίνη τα επίπεδα της οποίας έχουν βρεθεί αυ-
ξημένα σε υπερτασικούς ασθενείς52, ωστόσο η συμ-
μετοχή του στην παθογένεση της ΑΥ δεν είναι πλή-
ρως διευκρινισμένη. Πειραματικές μελέτες έχουν
δείξει ότι η έγχυση TNF-α σε νορμοτασικούς ποντι -
κούς ενεργοποιεί το συμπαθητικό νευρικό σύστημα
και οδηγεί σε μεσολαβούμενη από την AngII αύξη-

ση της ΑΠ, φαινόμενα τα οποία εξαφανίζονται με
την απουσία του TNF-α53–55. Τέλος, έχει φανεί ότι
η χορήγηση αντισωμάτων έναντι του TNF-α προ-
λαμβάνει την εμφάνιση υπέρτασης ή οδηγεί σε ση-
μαντική ελάττωση της ΑΠ μέχρι τα νορμοτασικά
επίπεδα55.

O ρόλος των Β λεμφοκυττάρων

Τα Β λεμφοκύτταρα κατέχουν κριτικό ρόλο στην
επίκτητη ανοσία δεδομένης της ικανότητάς τους να
ανιχνεύουν τα αντιγόνα και να παράγουν αντισώ-
ματα. Δεδομένα τόσο από πειραματικές όσο και
από κλινικές μελέτες καταδεικνύουν τη συμμετοχή-
τους στην παθογένεση της ΑΥ. Πιο αναλυτικά, σε
πειραματικά μοντέλα επαγόμενης από την AngII
υπέρτασης, έχει παρατηρηθεί σημαντική αύξηση
του αριθμού των Β λεμφοκυττάρων και πλασματο-
κυττάρων, γεγονός που συνοδεύεται από αυξημένη
παραγωγή των κυκλοφορούντων IgG αντισωμάτων
και σημαντική συσσώρευση αυτών στo τοίχωμα της
αορτής. Ταυτόχρονα, σε μοντέλα ποντικών νοκ-άουτ
με απουσία του υποδοχέα ενεργοποίησης των Β
λεμφοκυττάρων (BAFF-R-/-) και ουσιαστικά ελάτ-
τωση των ώριμων Β λεμφοκυττάρων, δεν διαπιστώ-
νεται αύξηση της IgG. Το γεγονός αυτό συνοδεύεται
από ελάττωση της ίνωσης, της αρτηριακής σκληρίας,
της αγγειοσυσπαστικής απάντησης στην AngII και
κατ’ επέκταση πτώση της ΑΠ, φαινόμενα τα οποία
αντιστρέφονται με τη μεταφορά Β ενεργών λεμφο-
κυττάρων56,57. Παρομοίως, σε γενετικά μοντέλα έλ-
λειψης Β λεμφοκυττάρων παρατηρείται σημαντική
ελάττωση της συστολικής και διαστολικής ΑΠ58. Σε
κλινικό επίπεδο, εκτός των αυξημένων επιπέδων
ανοσοσφαιρινών που έχουν διαπιστωθεί σε υπερ-
τασικούς ασθενείς ήδη από τη δεκαετία του 1970,
έχει παρατηρηθεί πως η χορήγηση ανοσοκατασταλ-
τικών θεραπειών (rituximab, bortezomib) που στο-
χεύει στην ελάττωση των Β λεμφοκυττάρων και των
πλασματοκυττάρων, συνοδεύεται από μειωμένη
ιστική λεμφοκυτταρική διήθηση και σημαντική ελάτ-
τωση της επαγόμενης από την AngII υπέρτασης57.

συΜΠΕρΑσΜΑτΑ
Παρ’ όλο που η αιτιολογία της ΑΥ είναι πολυπα-
ραγοντική και πολύπλοκη, η χρόνια υποκλινική
φλεγμονή, που προκαλείται και διατηρείται από την
υπέρμετρη ενεργοποίηση του ανοσοποιητικού συ-
στήματος, έχει αναδειχθεί ως ένας νέος βασικός
παράγοντας στην παθογένεση της νόσου. Τόσο η
φυσική όσο και η επίκτητη ανοσία εμπλέκονται
ενεργά στα παθογενετικά μονοπάτια της ΑΥ. Λαμ-
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βάνοντας υπόψη τον σημαντικό ρόλο της φλεγμονής
στην ΑΥ αλλά και στη βλάβη οργάνων-στόχων, πι-
θανώς η στοχευμένη καταστολή της ενεργοποιημέ-
νης ανοσιακής απάντησης σε διάφορα στάδια να
αποτελέσει μελλοντικά μία σημαντική θεραπευτική
επιλογή. Νέες μελέτες απαιτούνται, στο πλαίσιο της
ιατρικής ακρίβειας στη θεραπεία της ΑΥ και των
λοιπών καρδιαγγειακών νοσημάτων, προκειμένου
να διερευνηθεί εις βάθος ο ρόλος της εξειδικευμέ-
νης ανοσοκαταστολής.
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