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Περίληψη
Στον ανθρώπινο οργανισμό η νεφρογένεση ολοκληρώνεται την 36η εβδομάδα ηλικίας κύησης. Στη γέν-
νηση, οι παραμυελικοί νεφρώνες (20% του συνόλου των νεφρώνων) είναι περισσότερο αναπτυγμένοι και
ώριμοι από τους νεφρώνες της έξω μοίρας της φλοιώδους ουσίας, και συνοδεύεται και από μεγαλύτερη
νεφρική ροή αίματος. Ο τελικός αριθμός νεφρώνων στο τελειόμηνο νεογνό ποικίλει από 600.000 -
1.000.000. Η νεφρική ροή αίματος διπλασιάζεται 2 εβδομάδες μετά τη γέννηση και φτάνει τα επίπεδα
του ενήλικα σε ηλικία 2 ετών. Η αύξηση οφείλεται στη μείωση των νεφρικών αγγειακών αντιστάσεων.
Χαμηλού βάρους γέννησης νεογνά (<2.500 g) έχουν 13% μικρότερο αριθμό νεφρώνων ενώ όταν το βά-
ρος γέννησης είναι <3η εκατοστιαία θέση, η μείωση μπορεί να φτάσει το 35%. 

Λέξεις κλειδιά: Νεφρογένεση, νεφρική ροή αίματος, κρεατινίνη πλάσματος στα νεογνά

Εισαγωγή
Η ανατομική ανάπτυξη του νεφρού ξεκινά από την
3η εμβρυϊκή εβδομάδα. Τρία διαδοχικά είδη «νε-
φρών» σχηματίζονται στο ανθρώπινο έμβρυο: ο
πρόνεφρος μια παροδική μη λειτουργική δομή, ο
μεσόνεφρος που εμφανίζεται την 4η εβδομάδα και
ο μετάνεφρος, ο άμεσος πρόγονος του ενήλικου νε-
φρού, που εμφανίζεται την 5η εμβρυϊκή εβδομάδα.
Οι πρώτοι μετανεφρικοί νεφρώνες που αποτελούν
τη λειτουργική μονάδα του νεφρού αρχίζουν να
σχηματίζονται την 9η εμβρυϊκή εβδομάδα, ενώ την
ίδια περίοδο αρχίζουν να παράγονται τα ούρα.1
Ο μετάνεφρος αναπτύσσεται από δύο πρωτογενείς
πηγές που βρίσκονται σε άμεση αλληλεπίδραση: 

την ουρητηρική καταβολή και τη μετανεφρογόνο
μεσεγχυματική μάζα. 
Η νεφρογένεση είναι μια δυναμική διαδικασία που
καθορίζεται και ελέγχεται από μόρια που κωδικο-
ποιούνται από συγκεκριμένες οικογένειες γονιδίων
(όπως WT-1, Pax-2, Pax-8, Six-1) η έκφραση των
οποίων ρυθμίζεται από μεταγραφικούς παράγοντες
(transcription factors) και πρωτοογκογονίδια (όπως
c-ret). Αφορά δε, μια λεπτή ισορροπία μεταξύ κυτ-
ταρικής ανάπτυξης και αποπτωτικού κυτταρικού
θανάτου. Η προνεφρική και η μετανεφρική ανά-
πτυξη φαίνεται να ελέγχεται από διαφορετικά γε-
νετικά προγράμματα, παρόλο που γονίδια όπως τα

ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΕΙΣ

GIAPROS  2/6/2010  12:59 μμ  Σελίδα1



Pax-2 και WT-1 φαίνεται να εκφράζονται κατά πα-
ρόμοιο τρόπο τόσο στη διαφοροποίηση του πρόνε-
φρου, όσο και του μετάνεφρου.2 Τα πρώτα σπειρά-
ματα σχηματίζονται στην περιοχή εκείνη του νε-
φρού που όταν ολοκληρωθεί η ανάπτυξη θα αποτε-
λέσει τη φλοιομυελική συμβολή. Εν συνεχεία, νέες
γενιές σπειραμάτων επεκτείνονται φυγόκεντρα και
διαδοχικά προς την έξω περιοχή του φλοιού, ενώ
κατά τον ίδιο τρόπο εξελίσσεται και η ωρίμανση
των νεφρώνων. Αρχικά ο ανθρώπινος μετάνεφρος
αιματώνεται από τις έξω λαγόνιους κλάδους της
αορτής, καθώς αναπτύσσεται όμως τοποθετείται
ψηλότερα και τελικά την 8η εμβρυϊκή εβδομάδα ο
μετάνεφρος εγκαθίσταται στην οσφυϊκή χώρα και
εμφανίζονται πια οι νεφρικές αρτηρίες στο επίπε-
δο του δεύτερου οσφυϊκού σπονδύλου. Κατά τη
γέννηση, οι παραμυελικοί νεφρώνες (20% όλων
των νεφρώνων) είναι περισσότερο αναπτυγμένοι
και ώριμοι από τους νεφρώνες της έξω μοίρας της
φλοιώδους ουσίας. Παρομοίως η νεφρική ροή αί-
ματος είναι μεγαλύτερη στην φλοιομυελική συμβο-
λή σε σχέση με την έξω μοίρα του φλοιού.3
Έως την 34-36 εβδομάδα ηλικίας κύησης έχουν
σχηματιστεί όλοι οι νεφρώνες με το σπείραμα και
το σωληναριακό τους σύστημα. Από εκείνο το ση-
μείο και μετά δεν σχηματίζονται νέοι νεφρώνες,
αλλά κάθε σωληναριακό σύστημα συνεχίζει να
ωριμάζει και στη μεταγεννητική περίοδο. Αυτές οι
αλλαγές συνίστανται στην αύξηση του μεγέθους
των σπειραμάτων, στην επιμήκυνση της αγκύλης
του Henle στη μυελική μοίρα, καθώς και στην ελι-
κοποίηση του εγγύς σωληναρίου. Ο τελικός αριθ-
μός των νεφρώνων σε ένα τελειόμηνο νεογνό κυ-
μαίνεται από 600.000 ως 106, αριθμός που παραμέ-
νει σταθερός σε όλη τη διάρκεια της ζωής του.
Ωστόσο σε έμβρυα και νεογνά με ενδομήτρια κα-
θυστέρηση ανάπτυξης, έχει παρατηρηθεί με υπερη-
χογραφικό έλεγχο μειωμένο μέγεθος νεφρών4, ενώ
νεκροψίες σε τέτοια έμβρυα έδειξαν μειωμένο
αριθμό νεφρώνων ανάλογο με το βάρος γέννησης5

Σε νεογνά με βάρος γέννησης κάτω από την τρίτη
εκατοστιαία θέση, παρουσιάζεται μείωση των νε-
φρώνων κατά 35%,6 ενώ έχει αποδειχτεί ότι χαμη-
λό βάρος γέννησης (<2,5 kg) σχετίζεται με 13%
μείωση στον αριθμό των νεφρώνων3. Ο τελικός
αριθμός νεφρώνων φαίνεται να επηρεάζεται και
από άλλους προγεννητικούς παράγοντες, όπως η
μειωμένη χορήγηση πρωτεΐνης, η ανεπάρκεια βιτα-
μίνης Α,7 η χορήγηση αμινογλυκοσιδών και κορτι-
ζόνης ή μεταβολικές διαταραχές, όπως η μητρική
υπεργλυκαιμία.8,9 Όλο και περισσότερες έρευνες
αποδεικνύουν ότι παιδιά που γεννιούνται λιποβα-

ρή με μικρότερο αριθμό νεφρώνων βρίσκονται σε
μεγαλύτερο κίνδυνο για την ανάπτυξη αρτηριακής
υπέρτασης,10,11 ενώ πιθανά εμφανίζουν μικρότερο
«νεφρικό απόθεμα» για την αντιμετώπιση επίκτη-
των νεφροπαθειών, όπως σπειραματονεφρίτιδες
και σακχαρώδης διαβήτης, της ενηλίκου ζωής.12

Ανάπτυξη της Νεφρικής Ροής Αίματος

Η νεφρική ροή αίματος (ΝΡΑ) έχει άμεση σχέση
με τη νεφρική λειτουργία και το ρυθμό της σπειρα-
ματικής διήθησης. Η αιματική ροή στους νεφρούς
αποτελεί το 20 με 30% της καρδιακής παροχής.
Καθορίζεται από δύο παράγοντες: την νεφρική αγ-
γειακή πίεση- που ουσιαστικά αντιστοιχεί στην συ-
στηματική αρτηριακή πίεση (ΑΠ)- και τη νεφρική
αγγειακή αντίσταση (ΝΑΑ), που καθορίζεται κυ-
ρίως από τα προσαγωγά και τα απαγωγά αρτηριό-
λια. Η μεταξύ τους σχέση εκφράζεται με τον τύπο
ΝΡΑ=ΑΠ/ΝΑΑ. Παρόλο που η νεφρική ροή αίμα-
τος είναι η παράμετρος για την οποία συνήθως γί-
νεται λόγος, η νεφρική ροή πλάσματος (ΝΡΠ) έχει
κλινική σημασία. Έτσι σε ένα συγκεκριμένο επίπε-
δο ΝΡΑ, η ΝΡΠ μπορεί να ποικίλει ανάλογα με τον
όγκο των ερυθρών αιμοσφαιρίων. Για παράδειγμα,
η ΝΡΠ αυξάνει στην αναιμία. Πρόβατα που έριξαν
τον αιματοκρίτη τους λόγω αιμορραγίας από 33 σε
14%, διπλασίασαν την ΝΡΠ.13

Η εμβρυϊκή ΝΡΑ είναι χαμηλή, αλλά αυξάνει με
την ηλικία κύησης (ΗΚ). Υπερηχογραφική μέτρη-
ση της ΝΡΑ σε ΗΚ 25 εβδομάδων είναι 20 ml/min
και φτάνει σε 60 ml/min σε ΗΚ 40 εβδομάδων.14

Η κατανομή της νεφρικής ροής ακολουθεί την κατα-
νομή της νεφρικής ωρίμανσης και συνεπώς είναι με-
γαλύτερη στη φλοιομυελική συμβολή. Σταδιακά, το
μεγαλύτερο κλάσμα αίματος κατανέμεται στους νε-
φρώνες του φλοιού,15 καθώς στον ενήλικα η νεφρική
ροή αίματος στο φλοιό είναι μεγαλύτερη από οποιο-
δήποτε άλλο σημείο του σώματος (4-5ml/min/g).
Στην εμβρυϊκή ζωή οι νεφροί προσλαμβάνουν μόνο
3-7% του κατά λεπτού όγκου αίματος,16 ενώ κατά
τη γέννηση το 5-10%, αισθητά λιγότερο από το πο-
σοστό του κατά λεπτό όγκο αίματος που δέχονται
οι νεφροί του ενήλικά, που φτάνει το 20-25%. Η αι-
μοδυναμική του εμβρύου επηρεάζεται από παρά-
γοντες όπως ο μητρικός όγκος αίματος, φάρμακα
και αγγειοδραστικές ουσίες που διαπερνούν τον
πλακούντα. Έτσι οξεία ενυδάτωση από το στόμα
υγιούς εγκύου, ικανή να ελαττώσει την ωσμωτικό-
τητα των ούρων της, αυξάνει την παραγωγή εμβρυ-
ϊκών ούρων σε σχεδόν τελειόμηνα νεογνά.17 Αντί-
θετα η χορήγηση ινδομεθακίνης στην έγκυο ελατ-
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τώνει την παραγωγή ούρων και μπορεί να οδηγή-
σει σε μείωση της σπειραματικής διήθησης ακόμη
και μετά τη γέννηση. Η αγγειοτενσίνη ΙΙ (ΑΤ ΙΙ)
φαίνεται να επιδρά στην εμβρυϊκή ΝΡΑ.
Η ΝΡΑ μετά τη γέννηση αυξάνει με σταθερούς ρυθ-
μούς, διπλασιάζεται σε 2 εβδομάδες και φτάνει τα
επίπεδα του ενήλικα σε ηλικία 2 ετών. Η αύξηση αυ-
τή οφείλεται κυρίως στην μείωση των ΝΑΑ. Η ΝΑΑ
εξαρτάται όχι μόνο από το ποσό των σπειραματικών
αγγείων, αλλά και από τον αριθμό των υπαρχόντων
αγγειακών οδών. Ο σχηματισμός νέων νεφρώνων
συμβάλλει στη μείωση της ΝΑΑ και συνεπώς την αύ-
ξηση της ΝΡΑ μόνο στα πρόωρα νεογνά ΗΚ<36
εβδομάδες.18 Άλλοι παράγοντες που ελέγχουν τη
ΝΑΑ είναι η μείωση αγγειοσυσπαστικών ουσιών
και η ενεργοποίηση εν δυνάμει αγγειοδιασταλτικών.
Οι κατεχολαμίνες και κυρίως το σύστημα ρενίνης -
αγγειοτενσίνης είναι σε υψηλά επίπεδα στην πρώτη
μεταγεννητική περίοδο τόσο στα πρόωρα όσο και
στα τελειόμηνα νεογνά. Ο ρόλος του συστήματος ρε-
νίνης - αγγειοτενσίνης έχει μελετηθεί εκτεταμένα
και φαίνεται να δρα στο νεφρό ως ένας τοπικός ρυθ-
μιστικός παράγοντας.19 Η ρενίνη είναι ένα πρωτεο-
λυτικό ένζυμο που μετατρέπει ένα πολυπεπτίδιο, το
αγγειοτενσινογόνο, σε δεκαπεπτίδιο, την αγγειοτεν-
σίνη Ι. Αυτή με ενεργοποίηση του μετατρεπτικού εν-
ζύμου της αγγειοτενσίνης Ι, διασπάται σε ένα οκτα-
πεπτίδιο, την αγγειοτενσίνη ΙΙ (ΑΙΙ). Η ΑΙΙ είναι μια
ισχυρή αγγειοσυσπαστική ουσία που παίζει σημα-
ντικό ρόλο τόσο στη σπειραματική διήθηση, όσο και
στη διατήρηση της αρτηριακής πίεσης. Εμφανίζεται
αυξημένη στο πλάσμα κατά τη γέννηση και ελαττώ-
νεται παράλληλα με την πτώση των επιπέδων ρενί-
νης20 που μειώνεται προοδευτικά και φτάνει σε επί-
πεδα ενηλίκου μετά από 4 εβδομάδες.21 Επιδρά πά-
νω στην αγγειογένεση του νεογνικού νεφρού, ενώ
προκαλώντας αγγειοσύσπαση στο απαγωγό αρτηρί-
διο, αυξάνει το ρυθμό σπειραματικής διήθησης. Η
αγγειοτενσίνη ΙΙ δρα μέσω δυο διαφορετικών υπο-
δοχέων, τον υποδοχέα τύπου Ι (ΑΤ1) που εμφανίζει
και την μεγαλύτερη βιολογική δραστικότητα, με επί-
πεδα μεταγεννητικά διπλάσια από τα αντίστοιχα του
ενήλικα22 και τον υποδοχέα τύπου ΙΙ (ΑΤ2), που εκ-
φράζεται περισσότερο στον εμβρυϊκό νεφρό23 και
φαίνεται να παίζει σημαντικό ρόλο στην αποπτωτική
διαδικασία κατά την οργανογένεση, που μειώνεται
μεταγεννητικά.24 Πειραματικές μελέτες έχουν δείξει
ότι αναστολή του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγει-
οτενσίνης οδηγεί σε ελάττωση της νεφρικής αγγεια-
κής αντίστασης κατά 25% και αύξηση της νεφρικής
ροής σε 40% τόσο στον αναπτυσσόμενο όσο και
στον ώριμο νεφρό.

Από τις κατεχολαμίνες, η ντοπαμίνη αποτελεί μια
σημαντική πρόδρομη ουσία για το σχηματισμό της
αδρεναλίνης κα της νοραδρεναλίνης, πρόσφατα
όμως μελετήθηκε ο ρόλος της ως σημαντική ενδο-
νεφρική ορμόνη.25 Η ενδονεφρική παραγωγή της
ντοπαμίνης προέρχεται από την ενδονεφρική μετα-
τροπή της L-Dopa σε ντοπαμίνη στα εγγύς σωληνα-
ριακά κύτταρα, ενώ σε ένα μικρό ποσοστό προέρ-
χεται από τα ντοπαμινεργικά νεύρα. Η ντοπαμίνη
φαίνεται ότι επιδρά τόσο στη νεφρική αιμοδυναμι-
κή, όσο και στη νεφρική ρύθμιση του νατρίου12.
Όταν χορηγείται εξωγενώς, προκαλεί αγγειοδια-
στολή στον ανώριμο νεφρό, ενώ αναπτυξιακές με-
λέτες έχουν δείξει ότι η αγγειοδιασταλτική δράση
της ντοπαμίνης καθώς και η επίδρασή της στην
απέκκριση του νατρίου, αυξάνουν με την ηλικία.26

Το συμπαθητικό νευρικό σύστημα παίζει σημαντι-
κό ρόλο σε απότομες αιμοδυναμικές αλλαγές στον
ώριμο νεφρό σε παιδιά και ενήλικες, αλλά κατά τη
νεογνική ηλικία η συμπαθητική νεύρωση του ανα-
πτυσσόμενου νεφρού είναι ατελής. Οι περισσότε-
ροι αδρενεργικοί υποδοχείς στον εμβρυϊκό και νε-
ογνικό νεφρό είναι τύπου α και όταν διεγείρονται,
οδηγούν σε αγγειοσύσπαση.27 Η εμφάνιση β αδρε-
νεργικών υποδοχέων στον αναπτυσσόμενο νεφρό
φαίνεται ότι οδηγεί σε σταδιακή αγγειοδιαστολή
και αύξηση της νεφρικής κυκλοφορίας, μολονότι
δεν υπάρχει άμεση απόδειξη για την αλλαγή αυτή.
Η απελευθέρωση ΝΟ από το ενδοθήλιο της νεφρι-
κής αρτηρίας και η δραστηριότητα της ΝΟ συνθε-
τάσης της νεφρικής μικροκυκλοφορίας αυξάνει κα-
τά την εμβρυική και μεταγεννητική ωρίμανση.28 Η
αύξηση αυτή στην παραγωγή του ΝΟ συμβαίνει
παράλληλα με την αύξηση της ευαισθησίας των αγ-
γειακών λείων μυικών ινών στο ΝΟ, συνεισφέρο-
ντας έτσι στην ρύθμιση της ΝΡΑ.
Άλλες αγγειοδιασταλτικές ουσίες που επιδρούν
και επηρεάζουν τη νεφρική ροή του αίματος είναι
το σύστημα καλλικρεϊνης κινίνης, τα λευκοτριένια,
οι θρομβοξάνες και οι προσταγλανδίνες, η αργινί-
νη βαζοπρεσίνη, ο κολπικός νατριουρητικός παρά-
γοντας, η ουαμπαίνη. 
Επιπρόσθετα η επάρκεια αυτορρύθμισης της ΝΡΑ
επηρεάζεται από ορισμένες καταστάσεις, όπως η
μείωση του εξωκυττάριου όγκου, η χορήγηση διου-
ρητικών, η συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια και
η νεφρική παρεγχυματική βλάβη.29,30

Μέτρηση ΝΡΑ

Η μέτρηση της ΝΡΑ εκτιμάται με τη μέτρηση της
κάθαρσης του παρααμινοϊππουρικού οξέος (para-
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aminohippuric acid, PAH), ουσίας που εκκρίνεται
σχεδόν εξ’ολοκλήρου από τους νεφρούς. Η μέτρη-
ση μπορεί να γίνει με σταθερή έγχυση PAH και
πολλαπλές μετρήσεις δειγμάτων αίματος και ού-
ρων, μπορεί όμως να χρησιμοποιηθεί, αν και λιγό-
τερο ακριβής, και η πιο απλή τεχνική της μονής
ένεσης του PAH. Η χρησιμοποίηση του PAH όμως
στα νεογνά έχει ένα σημαντικό μειονέκτημα, κα-
θώς η διήθηση του οξέος είναι ατελής. Συγκεκριμέ-
να η κάθαρση του παρααμινοϊππουρικού οξέος
υπολογίζεται σε 65% στα βρέφη κάτω των 3 μηνών
και φτάνει τα επίπεδα ενηλίκου μόνο στον 5 μήνα
ζωής.31 Έτσι η ΝΡΑ υποεκτιμάται με την κάθαρση
του PAH σε βρέφη κάτω των 5 μηνών. 
Έμμεσος υπολογισμός της ΝΡΑ μπορεί να γίνει με
ακτινολογικές τεχνικές και σημασμένους ραδιενερ-
γούς δείκτες, όπως ραδιενεργή ιππουράνη που διη-
θείται στα σπειράματα κατά 20% και εκκρίνεται
από τα σωληνάρια κατά 80%, το ορθοϊωδοιππουρι-
κό οξύ, το πενταοξικό οξύ και το διμερκαπτοσουκι-
νικό οξύ.32 Αυτές οι μέθοδοι όμως χρησιμοποιού-
νται εκλεκτικά, όταν ο ακριβής υπολογισμός της
νεφρικής λειτουργίας είναι απαραίτητος, όπως για
παράδειγμα σε μια νεφρεκτομή.
Μέθοδο επιλογής αποτελεί η υπερηχογραφία (μέ-
θοδος Doppler). Με τη μέθοδο αυτή προσδιορίζεται
η ταχύτητα ροής αίματος στη νεφρική αρτηρία, που
μπορεί να θεωρηθεί ενδεικτική της ΝΡΑ, καθώς οι
νεφρικές αρτηρίες, ως κύριες αρτηρίες, έχουν σχετι-
κά σταθερές διαμέτρους.33 Με την ίδια μέθοδο έχει
υπολογιστεί η μέση ΝΡΑ σε τελειόμηνα και πρόωρα
νεογνά κάτω από φυσιολογικές , αλλά και παθολο-
γικές (π.χ. υπερχολερυθριναιμία, σύνδρομο ανα-
πνευστικής δυσχέρειας) συνθήκες19,34-36 καθώς και
σε πολύ χαμηλού βάρους γέννησης νεογνά.

Νεφρική Σπειραματική διήθηση (ΝΣΔ)

Η σπειραματική διήθηση είναι μια από τις σημαντι-
κότερες λειτουργίες του νεφρού, που συνίσταται
στη διήθηση του πλάσματος διαμέσω ημιπερατού
σπειραματοτριχοειδικού φραγμού. Το διήθημα πε-
ριέχει όλες τις συνηθισμένες κρυσταλλοειδείς ου-
σίες του πλάσματος, αλλά είναι ελεύθερο από λευ-
κώματα και τα έμμορφα στοιχεία του αίματος. Στη
συνέχεια το διήθημα αυτό προσφέρεται για επα-
ναρρόφηση έτσι ώστε μόνο 1-2% του συνολικού
διηθήματος αποβάλλεται με τη μορφή ούρων17. Το
μέγεθος αυτής της διαδικασίας διήθησης είναι τε-
ράστιο και απαιτεί υψηλά επίπεδα νεφρικής αιμα-
τικής ροής. Πραγματικά ολόκληρος ο όγκος πλά-
σματος περνά διαμέσω του σπειραματικού συστή-

ματος 20 φορές μέσα σε 1 ώρα. Ο ρυθμός σπειρα-
ματικής διήθησης (ΡΣΔ) θεωρείται μια από τις πιο
βασικές παραμέτρους εκτίμησης και παρακολού-
θησης της νεφρικής λειτουργίας. Ο ολικός ρυθμός
σπειραματικής διήθησης αντιπροσωπεύει και τους
δύο νεφρούς και είναι το προϊόν του ρυθμού διήθη-
σης σε κάθε ένα νεφρώνα και του αριθμού των διη-
θούντων νεφρώνων. 
Στον ανθρώπινο οργανισμό η νεφρογένεση ολο-
κληρώνεται, όπως προαναφέρθηκε, στις 36 εβδο-
μάδες ηλικίας κύησης. Ενώ δεν φαινεται να συνεχί-
ζει με τον ίδιο ρυθμό έως την ίδια ηλικία και σε νε-
ογνά που γεννιούνται πρόωρα. Όταν η νεφρογένε-
ση ολοκληρωθεί, δεν επανενεργοποιείται ακόμη
και σε περίπτωση μείωσης της λειτουργικής νεφρι-
κής μάζας. Οποιαδήποτε αύξηση στη ΝΣΔ μετά την
ολοκλήρωση της νεφρογένεσης σημαίνει αύξηση
στη διήθηση των εναπομεινάντων νεφρώνων. Η αύ-
ξηση στη διήθηση ενός νεφρώνα, όταν υπάρχει
απώλεια νεφρώνων στα πρώτα στάδια της ζωής, εί-
ναι μεγαλύτερη στα σπειράματα του έξω φλοιού.
Αντίθετα, αργότερα η αύξηση κατανέμεται ομοιό-
μορφα σε όλους τους εναπομείναντες νεφρώνες.37 

Η νεφρική σπειραματική διήθηση εξαρτάται άμεσα
από το ποσό του πλάσματος που διηθείται στα
σπειράματα. Το ποσό αυτό επηρεάζεται από τη συ-
στηματική αρτηριακή πίεση και την ολική νεφρική
αγγειακή αντίσταση. Στη διήθηση συμβάλλουν: α)
η υδροστατική πίεση στα σπειραματικά τριχοειδή,
β) η υδραυλική διαβατότητα των σπειραμάτων γ) η
διαθέσιμη επιφάνεια για διήθηση. Στη διήθηση
αντιτίθενται: α) η μέση κολλοϊδωσμωτική πίεση του
πλάσματος στα τριχοειδή και β) η υδροστατική πίε-
ση της βωμάνειας κάψας.38

Η ΝΣΔ είναι χαμηλή κατά τη γέννηση στα τελειό-
μηνα νεογνά, ακόμη πιο χαμηλή στα πρόωρα νεο-
γνά και ειδικά σε εκείνα με τη μικρότερη ηλικία
κύησης.39 Υπολογίζεται ότι στο τελειόμηνο νεογνό
κατά τη γέννηση η ΝΣΔ είναι 12ml/min/m2,34. Οι
γνώμες διίστανται σχετικά με το αν η ΝΣΔ συνεχί-
ζει να αυξάνεται κατά τη διάρκεια της κύησης,40 ή
παρουσιάζει πλατώ ανάμεσα στις 28 και 35 εβδο-
μάδες ΗΚ.41 Παράγοντες που οδηγούν στην αύξη-
ση της ΝΣΔ κατά τη διάρκεια της ωρίμανσης δεν
έχουν καθοριστεί με ακρίβεια. Η αύξηση της ΝΣΔ
μετά τη γέννηση στα πρόωρα νεογνά, έχει βρεθεί
ότι σχετίζεται με την αύξηση της μέσης αρτηριακής
πίεσης (ΑΠ).42 Θεωρείται ότι η αύξηση της ΑΠ
που συμβαίνει κατά τη διάρκεια της ωρίμανσης
οδηγεί σε αύξηση της σπειραματικής ροής και της
υδροστατικής πίεσης στα σπειραματικά τριχοειδή
στα πρόωρα νεογνά στα οποία, επιπλέον, η νεφρι-
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κή αυτορρύθμιση, δηλαδή η ικανότητα να διατηρεί-
ται σταθερή σπειραματική διήθηση σε αυξομειώ-
σεις της ΑΠ, είναι ακόμη ανώριμη.43 Πρόσφατες
μελέτες δείχνουν ότι δεν υπάρχει σπειραματο-σω-
ληναριακή ανισορροπία κατά την ωρίμανση του νε-
φρού όπως πιστευόταν παλαιότερα.38  

Η νεφρική αγγειακή αντίσταση ρυθμίζει το ποσό
της αιματικής ροής το οποίο θα εισέλθει στη σπει-
ραματική κυκλοφορία, συνεπώς οι παράγοντες
εκείνοι οι οποίοι επηρεάζουν την αγγειακή αντί-
σταση και συνεπώς τη νεφρική ροή μετά τη γέννη-
ση, φαίνεται ότι ασκούν σημαντικό έλεγχο και στην
ανάπτυξη της ΝΣΔ. Αγγειοδραστικές ουσίες, όπως
η βαζοπρεσίνη, η αγγειοτενσίνη ΙΙ, οι προσταγλαν-
δίνες, η ντοπαμίνη, οι κατεχολαμίνες και η αδενο-
σίνη, που επιδρούν στην αύξηση και ανακατανομή
της νεφρικής ροής μετά τη γέννηση, φαίνεται ότι
επιδρούν επίσης και στη σπειραματική διήθηση
στους νεφρώνες του φλοιού. Η δράση των ουσιών
αυτών μπορεί να είναι άμεση ή έμμεση και η παρα-
γωγή τους να αυξάνεται είτε στη συστηματική κυ-
κλοφορία, είτε ενδονεφρικά.44 Η ακριβής δράση
των ουσιών αυτών στη σπειραματική διήθηση δεν
έχει διευκρινιστεί. Πειραματικές μελέτες έχουν
δείξει ότι όταν η αγγειοτενσίνη ΙΙ ενίεται στη νε-
φρική αρτηρία, ή σε μεμονωμένα σπειράματα, το
σπειραματικό μεσάγγειο συσπάται και ελαττώνε-
ται η διαθέσιμη για διήθηση επιφάνεια. Η έγχυση
της αδενοσίνης προκαλεί αγγειοδιαστολή του απα-
γωγού αρτηριδίου του σπειράματος, μειώνοντας
έτσι τη δραστική πίεση διήθησης, που αποτελεί τη
διαφορά μεταξύ υδροστατικής και κολλοειδοσμω-
τικής πίεσης κι έτσι τη ΝΣΔ. Παράγοντες που συμ-
βάλλουν στις παρατηρούμενες αλλαγές του ρυθμού
της ΝΣΔ κατά την ωρίμανση είναι οι μεταβολές στη
διαθέσιμη για διήθηση σπειραματική επιφάνεια,
στη διαβατότητα της βασικής μεμβράνης των σπει-
ραμάτων, καθώς και οι μεταβολές στη δραστική
πίεση διήθησης22. 
Η ΝΣΔ έχει βρεθεί ότι ελαττώνεται σε πρόωρα χα-
μηλού βάρους νεογνά που βρίσκονται σε μηχανικό
αερισμό.45 Για το αποτέλεσμα αυτό έχουν ενοχο-
ποιηθεί πολλοί παράγοντες, όπως η αυξημένη εν-
δοθωρακική πίεση, η υποξία, η υπερκαπνία και η
οξέωση.46 Η χαμηλότερη ΝΣΔ σε νεογνά με σύν-
δρομο αναπνευστικής δυσχέρειας έχει συσχετισθεί
με τα επίπεδα του CO2 στο αίμα, ενώ σε άλλες με-
λέτες δεν έχει βρεθεί μείωση της ΝΣΔ εφόσον τα
αέρια αίματος και η μέση ΑΠ διατηρούνται στα
φυσιολογικά επίπεδα.47,48

Η παραμονή ανοιχτού αρτηριακού πόρου, συχνή
κατάσταση σε πρόωρα νεογνά, επιβαρύνει περισ-

σότερο τη νεφρική λειτουργία,38,49 ενώ η χορήγηση
ινδομεθακίνης40 ή ιβουπροφαίνης50 για τη σύγκλει-
ση αρτηριακού πόρου ελαττώνει περισσότερο τη
ΝΣΔ. Επίσης, η υπερχολερυθριναιμία έχει συσχετι-
σθεί με τη μείωση της ΝΣΔ48 σε πρόωρα και τελειό-
μηνα νεογνά στα οποία έχει βρεθεί ότι όσο υψηλό-
τερες είναι οι τιμές χολερυθρίνης, τόσο μεγαλύτερη
είναι η μείωση της ΝΣΔ. Θεωρείται ότι η αυξημένη
χολερυθρίνη μπορεί να καταστείλει τη νεφρική ροή,
αλλά και να δράσει άμεσα στη σπειραματική λει-
τουργία48. Δυνητικά νεφροτοξικά φάρμακα σε αυτή
την ηλικία όπως οι αμινογλυκοσίδες51 και η βανκο-
μυκίνη52 μπορουν να επηρεάσουν την σπειραματική
καθώς και την σωληναριακή λειτουργία.
Απαραίτητη προϋπόθεση για τη φυσιολογική λει-
τουργία του νεφρού είναι η δυνατότητα της αυτορ-
ρύθμισης της ΝΣΔ, της διατήρησης δηλαδή, σταθε-
ρής διήθησης σε αυξομειώσεις της ΑΠ, δυνατότητα
που υπάρχει στο νεογνικό νεφρό, είναι όμως πε-
ριορισμένου βεληνεκούς συγκριτικά με τον ενήλι-
κα.53 Η αυτορρύθμιση της ΝΣΔ όπως επίσης και
της νεφρικής ροής αίματος, πιθανά να επιτυγχάνε-
ται μέσω δύο συστημάτων που αλληλοεπιδρούν με-
ταξύ τους, το σύστημα της σωληναριοσπειραματι-
κής ανατροφοδότησης (feedback) και το σύστημα
του μυογενούς αντανακλαστικού.54 Η σωληναριο-
σπειραματική ανατροφοδότηση σχετίζεται με το
ρυθμό της ροής και τις συγκεντρώσεις ιόντων στην
αγκύλη του Henle και τον άπω νεφρώνα και την
επίδραση αυτών στα σπειράματα, στην πυκνή
θηλή55 και τα προσαγωγά αρτηρίδια που συμβάλ-
λουν, διαμέσω μεσολαβητών, όπως η αδενοσίνη, η
θρομβοξάνη56 και το ΝΟ57, στη ρύθμιση της σπει-
ραματικής διήθησης.58 Το μυογενές αντανακλαστι-
κό συνίσταται σε μεταβολές του αγγειακού τόνου
του προσαγωγού αρτηριδίου του σπειράματος, σε
μεταβολές της νεφρικής πίεσης. Το αντανακλαστι-
κό είναι ανεξάρτητο της νεύρωσης των νεφρών ή
των μηχανισμών της πυκνής θηλής και αποτελεί χα-
ρακτηριστικό των αγγείων.59

Προσδιορισμός του ρυθμού 
σπειραματικής διήθησης

Ο προσδιορισμός της σπειραματικής διήθησης εί-
ναι η πιο σημαντική μέτρηση της νεφρικής λειτουρ-
γίας. Εκτιμάται με τη μέθοδο της κάθαρσης μιας
αποβαλλόμενης με τα ούρα ουσίας. Μια ουσία που
φτάνει στο νεφρό μπορεί να υποστεί διάφορες δια-
δικασίες, όπως διήθηση, σωληναριακή επαναρρό-
φηση, σωληναριακή έκκριση και ενδονεφρικό με-
ταβολισμό. Αυτά πρέπει να ληφθούν υπόψη στην
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αναζήτηση μιας ιδεατής ουσίας για τη μέτρηση του
ρυθμού σπειραματικής διήθησης. 
Η ινουλίνη είναι η ουσία που εκπληρώνει τα κριτή-
ρια για τον προσδιορισμό του ρυθμού της σπειραμα-
τικής διήθησης.60 Πρόκειται για έναν πολυσακχαρί-
τη της φρουκτόζης με ΜΒ 5700 που δεν μεταβολίζε-
ται και διηθείται καθ’ολοκληρίαν. Επίσης, δεν επα-
ναρροφάται, ούτε εκκρίνεται από τα σωληνάρια.
Τέλος, δεν συνδέεται με πρωτεΐνες του πλάσματος,
ή, αν συνδέεται, είναι δυνατή η χωριστή μέτρηση του
συνδεδεμένου και του ασύνδετου τμήματος.
Λόγω αυτών των χαρακτηριστικών της ινουλίνης, ο
ρυθμός διήθησής της από τη βωμάνεια κάψα, ισού-
ται με το ρυθμό απέκκρισής της από τα ούρα. 
Έτσι ο ρυθμός ροής του διηθούμενου υγρού θα είναι:
GFR=Κιν=Οιν x Ρ/Πιν
όπου Κιν η κάθαρση της ινουλίνης, Οιν και Πιν οι
συγκεντρώσεις της ινουλίνης στα ούρα και το πλά-
σμα αντίστοιχα και Ρ ο ρυθμός ροής των ούρων στη
μονάδα του χρόνου (ml/min). Η μέθοδος βασίζεται
στη σταθερή ενδοφλέβια έγχυση ινουλίνης για την
επίτευξη και τη διατήρηση σταθερών συγκεντρώ-
σεων στο αίμα και ακριβή συλλογή ούρων ανά τα-
κτά χρονικά διαστήματα. Αποτελεί δε, τη μέθοδο
αναφοράς για τη μέτρηση της σπειραματικής διή-
θησης στη νεογνική ηλικία. Δυστυχώς ο προσδιορι-
σμός της ινουλίνης γίνεται μόνο σε ειδικά εργαστή-
ρια, ενώ η ακριβής συλλογή ούρων κατά τη νεογνι-
κή ηλικία είναι δυσχερής και η απώλεια ούρων
μπορεί να οδηγήσει σε εσφαλμένη εκτίμηση της
σπειραματικής διήθησης.
Έτσι, από πρακτικής πλευράς χρησιμοποιείται η
κάθαρση της ενδογενούς κρεατινίνης, αν και πα-
ρουσιάζει ορισμένα μειονεκτήματα συγκριτικά με
την κάθαρση ινουλίνης. Συγκεκριμένα, ένα ποσο-
στό 10-20% της κρεατινίνης των ούρων απεκκρίνε-
ται από τα νεφρικά σωληνάρια. Έτσι η κάθαρση
της κρεατινίνης υπερεκτιμά τη σπειραματική διή-
θηση, ειδικά όταν αυτή κυμαίνεται σε πολύ χαμηλά
επίπεδα. Επίσης, σε πολύ πρόωρα νεογνά, η κρεα-
τινίνη επαναρροφάται ως ένα βαθμό από τα νεφρι-
κά σωληνάρια, λόγω ανωριμότητας αυτών κι έτσι η
κάθαρση της κρεατινίνης υποεκτιμά την πραγματι-
κή σπειραματική διήθηση, θεωρία που υποστηρίζε-
ται από πειραματικές εργασίες.61

Έχουν χρησιμοποιηθεί διάφορες μέθοδοι εκτίμη-
σης της νεφρικής σπειραματικής διήθησης κατά τις
οποίες δεν απαιτείται η συλλογή ούρων. Οι κυριό-
τερες είναι οι ακόλουθες: 
Α) Η τεχνική της σταθερής έγχυσης ινουλίνης χω-
ρίς συλλογή ούρων.
Στη μέθοδο αυτή η ινουλίνη εγχύεται με ένα σταθε-

ρό ρυθμό για διάστημα αρκετών ωρών. Θεωρείται
ότι ο ρυθμός της έγχυσης που απαιτείται για να
διατηρηθούν τα επίπεδα της ινουλίνης στο πλάσμα
σταθερά είναι ισοδύναμος με το ρυθμό απέκκρισής
της και ανακλά έμμεσα το ρυθμό της σπειραματι-
κής διήθησης. Μειονεκτήματα της μεθόδου αποτε-
λούν αφενός η απαίτηση σταθερής έγχυσης μεγά-
λης διάρκειας, αφετέρου η εμπειρία και προσοχή
που απαιτείται για την ερμηνεία των μετρήσεων.
Β) Η τεχνική της απλής ένεσης ινουλίνης ή καμπύ-
λη εξαφάνισης ινουλίνης από το πλάσμα. 
Σε αυτή τη μέθοδο η ινουλίνη χορηγείται ενδοφλέ-
βια σε δόση 5000mg/m2 και εν συνεχεία προσδιορί-
ζονται τα επίπεδά της στο αίμα για διάστημα 6
ωρών. Η σπειραματική διήθηση με τη μέθοδο αυτή
υπερεκτιμάται συγκριτικά με τη μέθοδο συνεχούς
έγχυσης ινουλίνης, διαφορά που είναι μικρότερη
για χαμηλότερες τιμές σπειραματικής διήθησης.62

Γ) Ο υπολογισμός με βάση την εξίσωση Shwartz:
Σπειραματική διήθηση=Κ x Μ(cm)/Πκρ, όπου Μ
είναι το μήκος σώματος, Πκρ η τιμή κρεατινίνης
πλάσματος και Κ σταθερά με τιμή 0,33 για τα πρό-
ωρα νεογνά και 0,45 για τα τελειόμηνα.63,64 

Κρεατινίνη πλάσματος

Η παραγωγή κρεατινίνης είναι μια λειτουργία απο-
δόμησης της μυϊκής μάζας. Σε άτομα μέσων αναλο-
γιών, η παραγωγή κρεατινίνης ανέρχεται σε 15-
20mg/kg/ημέρα στα αγόρια και 10-15mg/kg/ημέρα
στα κορίτσια και στα βρέφη. Η μόνη πηγή ενδογε-
νούς κρεατινίνης είναι η αποδόμηση της κρεατίνης
και φωσφοκρεατίνης της μυϊκής μάζας. Η απέκκρι-
ση της κρεατινίνης η οποία διηθείται ελεύθερα στα
σπειράματα γίνεται αποκλειστικά από το νεφρό,
ενώ η παραγωγή της είναι σταθερή, εφόσον η μυϊ-
κή μάζα παραμένει σταθερή. Για αυτούς τους λό-
γους η επαναλαμβανόμενη μέτρηση της κρεατινί-
νης πλάσματος (Πκρ) έχει προταθεί από πολλούς
ερευνητές σαν απλή και αξιόπιστη μέθοδος εκτίμη-
σης της νεφρικής λειτουργίας και της ΝΣΔ κατά τη
νεογνική ηλικία65,66 καθώς ο υπολογισμός της κά-
θαρσης κρεατινίνης δεν είναι εύκολος στα νεογνά
και σε περιπτώσεις χαμηλής ΝΣΔ, μικρή αύξηση
της κρεατινίνης πλάσματος μπορεί να αντανακλά
σημαντικά περαιτέρω μείωση της νεφρικής σπειρα-
ματικής διήθησης.
Παρόλα αυτά η κρεατινίνη δεν είναι ο ιδανικός
δείκτης εκτίμησης της εμβρυικής νεφρικής λειτουρ-
γίας, καθώς περνά ελεύθερα τον πλακούντα, με
αποτέλεσμα τα επίπεδα της κρεατινίνης ορού του
εμβρύου να αντανακλούν ουσιαστικά τα επίπεδα
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κρεατινίνης ορού της μητέρας.
Τα επίπεδα της Πκρ κατά τη γέννηση είναι υψηλά
σε σχέση με το μέγεθος (και τη μυϊκή μάζα) του νε-
ογέννητου και παραμένουν υψηλά για 1 έως 2
εβδομάδες. Σε όλες τις ηλικίες η τιμή της Πκρ είναι
ελαφρώς υψηλότερη στους άρρενες σε σχέση με τα
θήλεα. Ενδιαφέρον είναι το γεγονός ότι στα πρόω-
ρα νεογνά η τιμή της Πκρ είναι υψηλότερη από ό,τι
στα τελειόμηνα,  αντιστρόφως ανάλογη με την ΗΚ
και παραμένει σε υψηλά επίπεδα για μεγαλύτερο
διάστημα, για περίπου 1 μήνα67. Η αδυναμία πτώ-
σης των επιπέδων της κρεατινίνης πέραν αυτού του
διαστήματος υποδηλώνει νεφρική βλάβη και χρειά-
ζεται διερεύνηση. 
Τα υψηλά επίπεδα της Πκρ αντιπροσωπεύουν την
μητρική Πκρ που διέρχεται ελεύθερα τον πλακού-
ντα, αλλά δεν είναι επαρκής αυτή η εξήγηση, κα-
θώς πολλές φορές η Πκρ του νεογνού μετά τη γέν-
νηση είναι προσωρινά υψηλότερη, από την αντί-
στοιχη της μητέρας.68 Φαίνεται ότι σημαντικό ρόλο
στην υψηλή τιμή της Ρκρ του τελειόμηνου, αλλά κυ-
ρίως του πρόωρου νεογνού, παίζει η επαναρρόφη-
ση της κρεατινίνης από τα ανώριμα νεφρικά σωλη-
νάρια. Πρόκειται για ένα παροδικό φαινόμενο. Με
τις διαδικασίες νεφρικής ωρίμανσης, δημιουργεί-
ται αργότερα ένας φραγμός στην επαναρρόφηση
της κρεατινίνης. Από εκείνο το σημείο και μετά η
Κρ ορού του ατόμου θα καθορίζεται από την ολική
μάζα σώματος, τη ΝΣΔ και τη σωληναριακή έκκρι-
ση της κρεατινίνης. 
Η μέθοδος που χρησιμοποιείται για τη μέτρηση της
κρεατινίνης είναι πολύ σημαντική. Τα αποτελέσμα-
τα που προκύπτουν από τη μέθοδο Jaffe, που χρη-
σιμοποιείται από τα περισσότερα εργαστήρια, μπο-
ρεί να επηρεαστεί από την παρουσία στον ορό
υψηλής συγκέντρωσης χολερυθρίνης,69 κετονοσω-
μάτων και κεφαλοσπορινών.70 Η μέθοδος βασίζε-
ται στην αλλαγή χρώματος παρουσίας κρεατινίνης
σε διάλυμα πικρικού οξέος και αλκάλεος.

Κυστατίνη C

Η κυστατίνη C είναι μια πρωτεΐνη 120 αμινοξέων
με ΜΒ 13600 da που έχει προταθεί ως ενδογενής
δείκτης εκτίμησης του ρυθμού σπειραματικής διή-
θησης. Παράγεται σε συνεχή ρυθμό από όλα τα
εμπύρηνα κύτταρα, διηθείται ελεύθερα, επαναρρο-
φάται εξ’ ολοκλήρου και μετά καταβολίζεται στο
εγγύς εσπειραμένο σωληνάριο. Μελέτες έχουν δεί-
ξει ότι, σε αντίθεση με την κρεατινίνη, οι τιμές στο
πλάσμα δεν επηρεάζονται από τη μυϊκή μάζα, το
φύλο ή το ύψος, αλλά ούτε από την υψηλή συγκέ-

ντρωση χολερυθρίνης. Μετά την ηλικία του ενός
έτους, φαίνεται δε η τιμή της στον ορό να είναι στα-
θερή σε τιμές 0,7-1,37 mg/l, ίδιες με τις τιμές των
ενηλίκων.71 Κάτω της ηλικίας του έτους, οι τιμές
της κυστατίνης είναι υψηλότερες, αντανακλώντας
έτσι τη νεφρική ανωριμότητα και ακόμη υψηλότε-
ρες σε πρόωρα νεογνά ΗΚ:24-36 εβδομάδων. Με-
λέτες έχουν επίσης δείξει ότι η κυστατίνη C μπορεί
να είναι ένας πιο ακριβής δείκτης από την κρεατι-
νίνη σε άτομα με επηρεασμένη νεφρική λειτουρ-
γία.73,74 Τέλος, ακόμη και μετρήσεις της συγκέ-
ντρωσης της κυστατίνης C, καθώς και της β2 - μι-
κροσφαιρίνης στον εμβρυικό ορό φαίνεται να είναι
χρήσιμοι προγνωστικοί δείκτες της μεταγεννητικής
νεφρικής λειτουργίας.75 Συγκεκριμένα αποδείχθη-
κε ότι η β2-μικροσφαιρίνη έχει υψηλότερη ευαι-
σθησία, ενώ η κυστατίνη C έχει υψηλότερη ειδικό-
τητα στην πρόγνωση της νεφρικής λειτουργίας μετά
τη γέννηση. Πιθανά στο μέλλον, η ουσία αυτή να
χρησιμοποιείται ως ένας γενικευμένος δείκτης
εκτίμησης της σπειραματικής διήθησης. 

Νεφρική Σωληναριακή λειτουργία

Η νεφρική σωληναριακή λειτουργία είναι θεμελιώ-
δους σημασίας για τη ομοιόσταση του οργανισμού.
Στα νεφρικά σωληνάρια ρυθμίζεται ο εξωκυττάριος
όγκος υγρών και η ηλεκτρολυτική και οξεοβασική
ισορροπία, καθώς επίσης η επαναρρόφηση της γλυ-
κόζης, των αμινοξέων και των οργανικών οξέων. 
Η σωληναριακή ρύθμιση των διτανθρακικών και η
παραγωγή και απέκκριση της αμμωνίας από τα σω-
ληναριακά κύτταρα οδηγούν στην οξινοποίηση των
ούρων, λειτουργία απαραίτητη για τη ρύθμιση της
οξεοβασικής ισορροπίας. Τέλος η αραίωση και η
συμπύκνωση των ούρων, λειτουργία που επιτελείται
κυρίως στα νεφρικά σωληνάρια, οδηγεί στην διατή-
ρηση της ομοιοστασίας του ύδατος στον οργανισμό.
Τα νεφρικά σωληνάρια χωρίζονται σε 12 τμήματα,
καθένα από τα οποία έχει ξεχωριστά λειτουργικά
και μορφολογικά χαρακτηριστικά. Οι διαφορές
που συναντούνται σε κάθε τμήμα είναι αποτέλεσμα
αλλαγών στην κατανομή των συστημάτων μεταφο-
ράς κατά μήκος των πλευρικών και αυλικών επιφα-
νειών των επιθηλιακών κυττάρων κάθε τμήματος. 
Επαναρρόφηση είναι η λειτουργία της μεταφοράς
των διαλυτών από τον σωληναριακό αυλό στο πε-
ριαγγειακό υγρό, ενώ απέκκριση είναι η ακριβώς
αντίστροφη λειτουργία. Η μετακίνηση αυτή επιτυγ-
χάνεται είτε μέσω των κυτταρικών μεμβρανών κα-
τά μήκος των πλευρικών και αυλικών μεμβρανών
(διακυτταρική οδός), είτε μεταξύ των κυττάρων
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(παρακυτταρική οδός). 
Πολλές φορές η επαναρρόφηση μπορεί να μετα-
τραπεί σε απέκκριση όταν οι μεταβολικές συνθή-
κες διαφοροποιηθούν, ενώ για κάποιες ουσίες (π.χ.
ουρικό οξύ UA), στο ίδιο τμήμα του νεφρικού σω-
ληνάριου μπορεί να παρατηρηθεί ταυτόχρονη
απέκκριση και επαναρρόφηση.76

Ο κύριος όγκος του νεφρικού διηθήματος επαναρ-
ροφάται στο εγγύς σωληνάριο που αποτελεί και
αποκλειστική θέση επαναρρόφησης για κάποιους
διαλύτες όπως π.χ. τα οργανικά οξέα. Στο άπω
εσπειραμένο σωληνάριο επιτυγχάνεται η πιο ακρι-
βής ρύθμιση των διαλυτών, ειδικά των ηλεκτρολυ-
τών και του ύδατος. Για την επαναρρόφηση ή απέκ-
κριση μιας ουσίας μπορεί να υπάρχουν διαφορετι-
κά συστήματα μεταφοράς. Όταν για να ολοκληρω-
θεί η μεταφορά κάποιας ουσίας δεν απαιτείται
ενέργεια εκ μέρους του κυττάρου, ονομάζεται πα-
θητική μεταφορά. Όταν, αντίθετα, απαιτείται
ενέργεια η μεταφορά ονομάζεται ενεργητική. 
Υπάρχουν τρία επίπεδα ενεργητικής μεταφοράς
στα νεφρικά σωληνάρια: το κύριο σύστημα, το δευ-
τερεύον και το τριτεύον. Στο κύριο σύστημα ενερ-
γητικής μεταφοράς, η απαιτούμενη ενέργεια εκλύε-
ται από την υδρόλυση της τριφωσφορικής αδενοσί-
νης (ATP), μια αντίδραση που καταλύεται από το
ένζυμο Na-K-ATPαση. Άλλα συμμετέχοντα ένζυμα
είναι η H+-ATPαση και η Ca+2-ATPαση.77 

Η Na-K-ATPαση αποτελεί το σημαντικότερο ένζυ-
μο στη μεταφορά ουσιών. Αποτελείται από 2 υπο-
μονάδες α και β, που συνδέουν την υδρόλυση του
ATP με τη μεταφορά του Na στον εξωκυττάριο χώ-
ρο και του K στον ενδοκυττάριο. Έχουν ταυτοποι-
ηθεί 3 ισομορφές της α υπομονάδας (α1, α2 και α3)
και 2 ισομορφές της β υπομονάδας (β1, β2).78 Οι
α1 και β1 μορφές βρίσκονται στον ώριμο νεφρό.
Σε όλες τις περιπτώσεις δευτερεύουσας ενεργητι-
κής μεταφοράς συμμετέχει το ιόν Na+ στην συμμε-
ταφορά ή αντίθετη μεταφορά ενός διαλύτη. Μέσω
του συστήματος αυτού επιτελείται η αντίθετη μετα-
φορά Na+ και H+, με τον αντιμεταφορέα Na+
H,+ καθώς και η ταυτόχρονη μεταφορά ενός ιό-
ντος Κ και δύο ιόντων Cl (Na /K /Cl ταυτόχρονη με-
ταφορά). Με τον ίδιο τρόπο επιτελείται η μεταφο-
ρά των αμινοξέων, της γλυκόζης και των φωσφορι-
κών. Στο τριτεύον σύστημα μεταφοράς, διάφοροι
διαλύτες μεταφέρονται με ενέργεια εξαρτώμενη
από το δευτερεύον σύστημα μεταφοράς. Για παρά-
δειγμα, ένα από τα συστήματα μετακίνησης του ιό-
ντος Cl εξαρτάται από την αντίθετη μεταφορά Na+
και H+.77

Ένα άλλο σημαντικό χαρακτηριστικό της νεφρικής

σωληναριακής λειτουργίας είναι η έννοια της τμη-
ματικής ρύθμισης των διαφόρων ουσιών. Το εγγύς
εσπειραμένο σωληνάριο διαιρείται σε 3 τμήματα
(S1, S2 και S3). Το S1 τμήμα διαφέρει ανατομικά
από τα άλλα τμήματα στο ότι τα κύτταρα έχουν αυ-
ξημένο αριθμό μικρολαχνών, βαθύτερες εγκολπώ-
σεις στις πλευρικές μεμβράνες, ενώ διαθέτουν και
άφθονα μιτοχόνδρια. Λειτουργικά το τμήμα αυτό
έχει υψηλότερη ικανότητα επαναρρόφησης σε σύ-
γκριση με άλλα τμήματα του εγγύς εσπειραμένου
σωληνάριου, για πολλές ουσίες (NaCl, διτανθρακι-
κά, αμινοξέα, φωσφορικά). Αυτή η διαφορά αποδί-
δεται στη μεγαλύτερη διαβατότητα του επιθηλίου
στο νερό και τους διαλύτες, αλλά και σε ενδογενείς
διαφορές στην πυκνότητα του επιθηλίου στα ειδικά
συστήματα μεταφοράς.77

Κατά τη νεογνική ηλικία οι σωληναριακοί μηχανι-
σμοί που αφορούν στην επαναρρόφηση και στην
απέκκριση διαφόρων ουσιών παρουσιάζουν κάποι-
ου βαθμού ανωριμότητα. Η ανωριμότητα οφείλεται
και σε ανατομικά και σε λειτουργικά αίτια. Για πα-
ράδειγμα, το μήκος των νεφρικών σωληνάριων αυ-
ξάνεται με την ωρίμανση και συνεπώς αυξάνεται η
διαθέσιμη επιφάνεια για επαναρρόφηση. Επίσης
αυξάνεται σε σημαντικό βαθμό η δραστηριότητα
του ένζυμου Na-K-ATPαση το οποίο με την κατά-
λυση της υδρόλυσης του ATP προσφέρει ενέργεια
για την επαναρρόφηση του Na και πολλών άλλων
διαλυτών.79 Ανάλογα αυξάνεται κατά την ωρίμαν-
ση και η δραστηριότητα του αντιμεταφορέα Na+
H+ της αυλικής επιφάνειας των εγγύς σωληναρια-
κών κυττάρων.80 Επιπλέον, διάφοροι ορμονικοί και
μη ορμονικοί παράγοντες που επηρεάζουν τη νε-
φρική μεταφορά υφίστανται αλλαγές κατά τη διάρ-
κεια της ωρίμανσης. Χαρακτηριστικό παράδειγμα
αποτελεί το σύστημα ρενίνης- αγγειοτενσίνης- αλ-
δοστερόνης. Η έλλειψη ευαισθησίας των σωληνα-
ριακών κυττάρων των προώρων νεογνών στην αλ-
δοστερόνη που σχετίζεται πιθανά με την έλλειψη
υποδοχέων ή με μειωμένη δραστηριότητα της Na-
K-ATPασης, οδηγεί σε υπερβολική απώλεια νατρί-
ου στα ούρα και υπονατριαιμία.81

Λόγω της σωληναριακής ανωριμότητας, η επαναρ-
ρόφηση ορισμένων ουσιών από τα εσπειραμένα
σωληνάρια είναι πλημμελής, ενώ επίσης κάποιες
άλλες ουσίες (π.χ. γλυκόζη) που φυσιολογικά δεν
απεκκρίνονται από τον ώριμο νεφρό εμφανίζονται
στα ούρα των πρόωρων νεογνών.64,82

Τα πρόωρα νεογνά με ηλικία κύησης (ΗΚ)<36
εβδομάδες έχει δειχθεί ότι εμφανίζουν γλυκοζου-
ρία παρά τα φυσιολογικά επίπεδα γλυκόζης ορού.
Οι παράγοντες που επηρεάζουν την απορροφητική
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ικανότητα της γλυκόζης κατά την ωρίμανση είναι η
εμφάνιση περισσότερων νεφρώνων, η αύξηση της
επιφάνειας της κυτταρικής μεμβράνης και της δρα-
στηριότητας της Na-K-ATPασης, καθώς και η αύ-
ξηση στην έκφραση και την πυκνότητα των πρωτεϊ-
νικών μεταφορέων που εδράζονται στο S1 τμήμα
του εγγύς εσπειραμένου σωληνάριου.83 Επίσης ο
νεφρικός ουδός επαναρρόφησης διτανθρακικών
είναι χαμηλότερος στο νεογέννητο τελειόμηνο νεο-
γνό και ακόμη πιο χαμηλός στο πρόωρο νεογνό τις
πρώτες εβδομάδες ζωής.84 Στο εγγύς σωληνάριο
επαναρροφάται το 85-90% των διηθούμενων διταν-
θρακικών. Η επαναρρόφηση αυτή εξαρτάται από
την έκκριση H+ μέσω του αντιμεταφορέα Na+
H+ και από το συμμεταφορέα Na+-HCO3 (NBC)
που εδράζεται στις πλευρικές επιφάνειες του εγγύς
σωληνάριου.85 Τα επίπεδα των διτανθρακικών του
ορού πάνω από τα οποία τα διτανθρακικά εμφανί-
ζονται στα ούρα (νεφρικός ουδός διτανθρακικών)
αυξάνουν με την ωρίμανση. Είναι 18 meq/l στο
πρόωρο νεογνό, 21 meq/l στο τελειόμηνο νεογνό
και φθάνει τα επίπεδα του ενήλικα (24-26 meq/l)
τον πρώτο χρόνο ζωής.86 Ελαττωμένη δραστηριότη-
τα της Na-K-ATPασης καθώς και του συστήματος
αντίθετης μεταφοράς Na+- Η+ του αυλού, όπως
και η ελαττωμένη διαβατότητα των μεμβρανών στο
Na+, είναι παράγοντες που ενοχοποιούνται για τις
διαφορές στην επαναρρόφηση διτανθρακικών κα-
τά την ωρίμανση. Παρά την απώλεια διτανθρακι-
κών στα ούρα που είναι σταθερό εύρημα τις πρώ-
τες ημέρες ζωής στα πολύ πρόωρα νεογνά (ΗΚ<29
εβδομάδες), έχει δειχθεί ότι τα νεογνά αυτά μπο-
ρούν να διατηρήσουν ένα θετικό ισοζύγιο διταν-
θρακικών.87 Η επαναρρόφηση του Na επίσης είναι
μειονεκτική με αποτέλεσμα τα πλέον πρόωρα νεο-
γνά να είναι επιρρεπή σε αρνητικό ισοζύγιο Na και
υπονατριαιμία. Φαίνεται πάντως από πιο πρόσφα-
τες μελέτες ότι τουλάχιστον τα λιγότερο ανώριμα
νεογνά (ΒΣ>1200 g) μπορούν να διατηρήσουν ένα
θετικό ισοζύγιο Na με ορισμένους αντιρροπιστι-
κούς μηχανισμούς και δεν έχουν όλα αρνητικό ισο-
ζύγιο Na όπως πιστευόταν παλιότερα.
Η οξινοποίηση των ούρων είναι μια σπουδαία
αντιρροπιστική λειτουργία για τη διατήρηση της
οξεοβασικής ομοιόστασης. Επιτελείται στα άπω
εσπειραμένα σωληνάρια και εκφράζει την ικανότη-
τα του τμήματος αυτού για απέκκριση υδρογονοϊό-
ντων. Ο ανώριμος νεφρός του πρόωρου νεογνού
φαίνεται να έχει μειωμένη ικανότητα οξίνισης των
ούρων στο αμέσως μετά τη γέννηση χρονικό διά-
στημα, αλλά σύντομα, μέσα στις πρώτες εβδομάδες
μετά τη γέννηση, η ικανότητα για οξίνιση αυξάνε-

ται σημαντικά. Στην ηλικία των 2 μηνών η ικανότη-
τα για απέκκριση του αμμωνίου ύστερα από φόρτι-
ση με χλωριούχο αμμώνιο είναι ανάλογη με εκείνη
του ενήλικα εάν γίνει διόρθωση ως προς τη σπειρα-
ματική διήθηση.88

Η ικανότητα για συμπύκνωση των ούρων από το
νεογνικό νεφρό είναι και αυτή μειωμένη κατά τη
γέννηση και σε πρόωρα και σε τελειόμηνα νεογνά
τα οποία παράγουν ούρα με ωσμωτικότητα που μό-
λις υπερβαίνει την ωσμωτικότητα του πλάσματος.
Ο μηχανισμός συμπύκνωσης των ούρων ωριμάζει
ταχύτατα και η ωσμωτικότητα μπορεί να υπερβεί
τα 600 mosm/kg ήδη την πρώτη εβδομάδα και τα
1000 mosm/kg τον πρώτο με δεύτερο μήνα ζωής,
ενώ κατά το δεύτερο χρόνο ζωής επιτυγχάνεται η
συμπυκνωτική ικανότητα του ενήλικα (1300-1400
mosm/kg).89 

Αντίθετα, η ικανότητα του νεογνικού νεφρού για
αραίωση των ούρων είναι μεγαλύτερη από τη συ-
μπυκνωτική ικανότητα και ακόμη και πρόωρα νεο-
γνά (ΗΚ 32-35 εβδομάδων) μπορούν να αραιώ-
σουν τα ούρα στον ίδιο βαθμό με τα τελειόμηνα νε-
ογνά και τους ενήλικες.90 Ωσμωτικότητα της τάξης
των 50 mosm/kg μπορεί να επιτευχθεί στα ούρα
που αποβάλει ο νεογνικός νεφρός, τιμή που είναι
συγκρίσιμη με εκείνη του μεγαλύτερου παιδιού και
του ενήλικα. Υπάρχουν όμως σημαντικοί περιορι-
σμοί στην απέκκριση νερού πρώιμα στη ζωή και το
νεογέννητο δεν μπορεί επαρκώς να απεκκρίνει μια
φόρτιση με νερό. 
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Summary
Nephrogenesis is completed at 36 weeks gestational
age in human beings. At birth the paramedulla
nephros (20% of the total nephros) are more devel-
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oped and mature compared to the nephrons in the
outer part of the cortex, and is accompanied by
higher renal blood flow. The total number of
nephrons in the fullterm infant ranges between
600.000 - 1.000.000. Renal blood flow doubles at 2
weeks chronological age and reaches the adult val-
ues by 2 years of age. This is due to the reduction of
renal vascular resistance. Infants with low birth
weight (<2.500 g) have 13% less nephrons, while in
those with birth weight <3rd percentile the reduc-
tion can reach up to 35%. 

Key words: Nephrogenesis, renal blood flow, plasma creatinine
in the neonate
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