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ΠΕΡΙΛΗΨΗ Οι ενδορφίνες παράγονται από το 
Κεντρικό Νευρικό Σύστημα για την ενδογενή αντι-
μετώπιση επώδυνων καταστάσεων. Οι φυσιολογικές 
τους δράσεις φαίνεται ότι δεν περιορίζονται στη ρύθ-
μιση της αίσθησης του πόνου αλλά αφορούν και άλλα 
συστήματα. Το γεγονός ότι το εξειδικευμένο mRNA, 
που κωδικοποιεί τη σύνθεσή τους στα ριβοσώματα, 
περιέχει επίσης την πληροφορία για τη σύνθεση και 
της ACTH υποδεικνύει ότι ο ρόλος των ενδορφι-
νών βρίσκεται σε συνάφεια με την αντιμετώπιση του 
στρες κατά γενικότερο τρόπο. Να περιγραφεί όσο 
το δυνατόν με ακριβέστερο τρόπο η παραγωγή των 
ενδορφινών και οι φυσιολογικές τους δράσεις, δίνο-
ντας έμφαση στο ρόλο τους στον οργανισμό. Πραγ-
ματοποιήθηκε κριτική ανασκόπηση δημοσιευμένων 
άρθρων μετά από αναζήτηση στη βάση δεδομένων 
Medline κατά το χρονικό διάστημα 1973–2004, σχε-
τικά με τη δράση των ενδογενών οπιοειδών πεπτιδί-
ων και ειδικότερα της β-ενδορφίνης καθώς και με το 
μηχανισμό δράσης του ασκορβικού οξέος, στα επίπε-
δα της β-ενδορφίνης, ως επιβοηθητικού παράγοντα 
στο σύστημα αναλγησίας. Η ανάλυση του θέματος 
έδειξε ότι το ασκορβικό οξύ αποτελεί μια επιβοη-
θητική ουσία απαραίτητη για τη σύνθεση τόσο των 
ενδορφινών, όσο των κατεχολαμινών αλλά και των 
στεροειδών ορμονών. Συνεπώς η παρουσία του είναι 

ABSTRACT Endorphins are produced by the Cen-
tral Nervous System as an endogenous reaction 
to painful conditions. Under normal conditions 
their role is not limited to the regulation of pain 
only but affects other systems too. The fact that the 
specialized mRNA, which encodes for the endor-
phin synthesis in the ribosomes, also includes the 
information for the synthesis of ACTH, indicates 
that the role of endorphins is correlated with the 
response to stress conditions in general. The aim 
of the present study was the most precise as possi-
ble description of the way endorphins are produced 
and their physiological actions, emphasizing their 
role in the organism. Published articles related to 
the operation of endogenous opioid peptides and 
more specifically to that of β-endorphin as well as 
the ascorbic acid which represents a contributing 
factor to the whole function of the analgesic sys-
tem are critically reviewed. A search in the Medline 
database between the years 1973–2004 was used. 
Regarding the ascorbic acid it is concluded that it 
functions as a supplemental substance essential to 
the synthesis of endorphins, cathecholamines and 
steroid hormones. Consequently, its presence is 
of high importance to all stages of an organism’s 
response to stress. In addition to the above, ascorbic 
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Τα πρώτα ενδογενή οπιοειδή απομονώθηκαν από τον 
Hughes το 1975 από τον εγκέφαλο χοίρων και ήταν τα 
πενταπεπτίδια λευκίνη-εγκεφαλίνη και μεθειονίνη-
εγκεφαλίνη. Αργότερα απομονώθηκε η β-ενδορφίνη 
και σχετικά πρόσφατα και η δυνορφίνη.1,2

Τα ενδογενή οπιοειδή είναι πεπτίδια με δραστηριό-
τητα παρόμοια με αυτή της μορφίνης. Σχηματίζονται 
από τα νευρικά κύτταρα των πολυαρίθμων τμημάτων 
του Κεντρικού Νευρικού Συστήματος (ΚΝΣ) και του 
γαστρεντερικού σωλήνα. Είναι γνωστό ότι τα ενδογενή 
οπιοειδή (κυρίως η β-ενδορφίνη) απελευθερώνονται 
κατά τη διάρκεια ενός στρεσογόνου ερεθίσματος και 
αντιδρούν με τους περιφερικούς υποδοχείς των οπιοει-
δών με σκοπό να αναστείλουν τον πόνο στις φλεγμονές 
των επιμύων πειραματικά. Τα πεπτίδια αυτά διεγείρουν 
τη λειτουργία του συμπαθητικού νευρικού συστήμα-
τος, επηρεάζουν την έκκριση κάποιων ορμονών και 
μειώνουν την ευαισθησία στον πόνο. Η β-ενδορφίνη 
θεωρείται πεπτίδιο που συμμετέχει στο κατιόν σύστη-
μα ελέγχου του πόνου επηρεάζοντας τη δραστηριότη-
τα των νευρώνων των οπίσθιων κεράτων του νωτιαίου 
μυελού.3

Στην ίδια οικογένεια ενδογενών οπιοειδών συμμετέ-
χουν η εγκεφαλίνη μεθειονίνης και η εγκεφαλίνη λευ-
κίνης.4 Οι εγκεφαλίνες προέρχονται από ένα πρόδρομο 
μόριο, την προεγκεφαλίνη, και ανευρίσκονται στους 

νευράξονες αρκετών νευρικών κυττάρων. Η δυνορφίνη 
προέρχεται από την πρόδρομη ουσία προ-νεο-ενδορφι-
δυνορφίνη ή προδυνορφίνη και βρίσκεται διάσπαρτη 
σχεδόν σ’ όλον τον εγκέφαλο και τον νωτιαίο σωλήνα 
όπως στη μέλαινα ουσία και στα οπίσθια κέρατα του 
νωτιαίου μυελού.5

Η β-ενδορφίνη παράγεται από μια πρόδρομη ουσία, 
την προοπιομελανινοκορτίνη (POMC), ένα προϊόν 
του υποθαλάμου, από την οποία παράγονται επίσης η 
φλοιοτρόπος (ACTH) και η μελανινοτρόπος ορμόνη 
(MSH). Από κάθε μόριο της POMC παράγεται μόνον 
ένα μόριο β-ενδορφίνης. Οι μεγαλύτερες ποσότητες β-
ενδορφίνης παράγονται στον πρόσθιο και διάμεσο λο-
βό της υπόφυσης, στον οποίο αν και οι ποσότητες της 
β-ενδορφίνης είναι περισσότερες εντούτοις το μεγαλύ-
τερο μέρος του ακετυλιώνεται και χάνει την αναλγητική 
του δράση.4 Μεγάλες συγκεντρώσεις της β-ενδορφίνης 
βρίσκονται στον τοξοειδή πυρήνα του μέσου βασικού 
υποθαλάμου και στον πυρήνα της μονήρους δεσμίδας 
που βρίσκεται στον προμήκη. Από τον τοξοειδή πυρή-
να προβάλλουν ίνες που περιέχουν β-ενδορφίνη στην 
προοπτική περιοχή, γύρω από τον πρόσθιο σύνδεσμο 
και στην περί τον υδραγωγό φαιά ουσία.

Τέσσερις ευδιάκριτες ενδορφίνες έχουν προσδιορι-
στεί μέχρι σήμερα. Αυτές είναι τα πολυπεπτίδια: α–εν-
δορφίνη με 16 αμινοξέα, β–ενδορφίνη με 31 αμινοξέα, 

ζωτικής σημασίας για όλα τα στάδια της απάντησης 
του οργανισμού στο stress. Από την άλλη πλευρά το 
ασκορβικό οξύ, αποτελεί και το σημαντικότερο εκκα-
θαριστή ελευθέρων ριζών, των οποίων η παραγωγή 
αυξάνεται σημαντικά με το στρες.
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acid is the most important scavenger of free radi-
cals, whose levels are highly increased under stress-
ful conditions.
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γ–ενδορφίνη με 17 αμινοξέα και δ–ενδορφίνη με 27 
αμινοξέα.

ΤΡΟΠΟΙ ΕΝΕΡΓΕΙΑΣ 
ΚΑΙ ΔΡΑΣΕΙΣ ΤΩΝ ΕΝΔΟΡΦΙΝΩΝ

Η αντίληψη του πόνου και η ηδονή κατανοούν από 
τον εγκέφαλο μέσω της μετάδοσης νευρικών ώσεων, οι 
οποίες αναμεταδίδονται μεταξύ των νευρικών κυττά-
ρων από χημικούς αγγελιοφόρους γνωστούς ως νευρο-
μεταβιβαστές. Οι ενδορφίνες συμπεριλαμβάνονται σε 
μία νέα σχετικά οικογένεια χημικών ουσιών του εγκε-
φάλου, τα νευροπεπτίδια.6

Τα νευροπεπτίδια είναι αλυσίδες αμινοξέων με δια-
κύμανση στο μήκος τους, που λειτουργούν κυρίως ως 
χημικοί αγγελιοφόροι, λίγο διαφορετικοί από τους νευ-
ρομεταβιβαστές και ονομάζονται νευροδιαμορφωτές.7 
Οι νευροδιαμορφωτές συνδέονται με ειδικές λειτουρ-
γίες όπως του πόνου και της ηδονής.8 Ο καταβολισμός 
(ενζυματική διάσπαση) των μορίων ενδορφίνης από 
πεπτιδάσες, δείχνει να είναι ο κύριος μηχανισμός για 
την αδρανοποίησή τους.6

Οι νευρώνες που περιέχουν υψηλή συγκέντρωση εν-
δορφινών σε περιοχές του εγκεφάλου και του νωτιαίου 
μυελού, εμπλέκονται στην αντίληψη του πόνου και της 
συναισθηματικής εμπειρίας. Η ύπαρξη υποδοχέων των 
οπιοειδών στους πλησίον νευρώνες επιτρέπει στις εν-
δορφίνες να εκπληρώνουν τη λειτουργία τους σε σχε-
τικά χαμηλές συγκεντρώσεις.

Η κύρια δράση των ενδορφινών είναι ο έλεγχος του 
πόνου, που επιτελείται μέσω του παρακάτω μηχανι-
σμού. Με τη διέγερση των περιφερικών υποδοχέων του 
πόνου στο δέρμα παράγονται νευρικές ώσεις, οι οποίες 
διατρέχουν μια ανοδική κεντρομόλο οδό από το νωτιαίο 
μυελό προς το θάλαμο και μετά προς τους αισθητικούς 
και κινητικούς φλοιούς.9 Οι υποδοχείς του πόνου προ-
ωθούν τα αλγογόνα ερεθίσματα με την απελευθέρωση 
από τους διεγερμένους νευρώνες ενός μεταβιβαστή 
που ονομάζεται ουσία P. Η ουσία P διεγείρει άλλους 
νευρώνες στα ραχιαία κέρατα του νωτιαίου μυελού. Οι 
διαβιβαστές αυτοί των νευρώνων, που περιέχουν την 
ουσία P, τη διαχέουν μέσω του συναπτικού υγρού μετα-
ξύ των νευρώνων και η ουσία Ρ προσδένεται σε θέσεις 
των ειδικών υποδοχέων στη μετασυναπτική μεμβράνη 
και στις δύο πλευρές του νωτιαίου σωλήνα. Οι νευρώ-
νες που είναι ευαίσθητοι στην ουσία P στέλνουν στη 
συνέχεια το αλγογόνο μήνυμα στον εγκέφαλο.

Το μόριο της ενδορφίνης εκκρίνεται από το νευράξονα 
και διέρχεται γρήγορα κατά μήκος της συναπτικής σχι-
σμής προς τη μεμβράνη του μετασυναπτικού νευρώνα. 
Εκεί η ενδορφίνη αλληλεπιδρά με τις θέσεις του ειδικού 
υποδοχέα της πάνω στον παρακείμενο νευρώνα, προκα-
λώντας αναστολή.8 Οι νευρώνες που περιέχουν ενδορ-
φίνη εκκρίνουν και εγκεφαλίνη. Οι εγκεφαλίνες εκκρι-
νόμενες από τους νευρώνες που περιέχουν ενδορφίνη, 
αναστέλλουν την έκκριση της ουσίας P στη σύναψη, με 
αποτέλεσμα ο μετασυναπτικός νευρώνας υποδοχής στο 
νωτιαίο μυελό να διεγείρεται πολύ ασθενώς και έτσι να 
στέλνει λιγότερες ώσεις πόνου προς τον εγκέφαλο.8

Παράλληλα οι νευροορμόνες εκτός από την αναστο-
λή της αντίληψης του πόνου δρουν έμμεσα, αυξάνοντας 
τη ροή αίματος στους ιστούς ή στις περιοχές που πο-
νούν, έτσι ώστε να αυξηθεί η παροχή θρεπτικών ουσιών 
και οξυγόνου στις προβληματικές περιοχές. Οι φυσικές 
δράσεις της ενδορφίνης έχουν ένα μεγάλο εύρος που 
καλύπτει από τη θερμοκρασία μέχρι και την αίσθηση 
της ευεξίας.3

Οι ενδορφίνες απελευθερώνονται στο ανθρώπινο 
σώμα κατά τη διάρκεια ψυχοσωματικού στρες ή πόνου. 
Η έκκριση των ενδορφινών στο σύστημα σε τέτοιες κα-
ταστάσεις γίνεται συχνά αισθητή ως ζάλη ή «νευρική» 
αίσθηση στο στομάχι. Εντούτοις το ποσό της ενδορφί-
νης που απελευθερώνεται από άτομο σε άτομο ποικίλει, 
έτσι ώστε ένα ερέθισμα που υποκινεί μια σημαντική έκ-
κριση σε ένα άτομο να μην προκαλεί απαραίτητα το ίδιο 
και σε κάποιο άλλο.

Εκτός από τον πόνο και το στρες, έκκριση ενδορφί-
νης μπορεί να προκαλέσουν και διάφορα είδη τροφών, 
όπως π.χ. η σοκολάτα.10 Μια πιο ασυνήθιστη δραστη-
ριότητα που θεωρείται ότι είναι σε θέση να υποκινήσει 
την έκκριση ενδορφίνης στο σώμα είναι το γέλιο. Διά-
φορες μελέτες αναφέρουν μια ισχυρή συσχέτιση μεταξύ 
χρόνιου πόνου και ανεπάρκειας ενδορφίνης, όπου τα 
επίπεδα ενδορφίνης είναι χαμηλά.10 

Γενικά οι ενδορφίνες ανευρίσκονται σε ένα πλήθος 
ιστών και οργάνων μεταξύ των οποίων η καρδιά και 
τα γάγγλια του αυτόνομου νευρικού συστήματος, ενώ 
οι υποδοχείς των ενδορφινών απαντώνται και στα αγ-
γεία της συστηματικής κυκλοφορίας καθώς και στα 
στεφανιαία αγγεία. Πιστεύεται ακόμη ότι τα ενδογενή 
οπιοειδή μπορεί να επηρεάσουν την καρδιακή συχνό-
τητα με κεντρικούς μηχανισμούς που αφορούν στη δι-
έγερση του παρασυμπαθητικού και στην αναστολή του 
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συμπαθητικού συστήματος.3 Η δράση των ενδογενών 
οπιοειδών στο καρδιοαγγειακό σύστημα εξαρτάται από 
τη συγκέντρωσή τους καθώς και από τον τύπο τους. 
Σε μικρές φυσιολογικές συγκεντρώσεις φαίνεται ότι 
ασκούν στο μυοκάρδιο θετική ινότροπη δράση, ενώ σε 
φαρμακολογικές δόσεις αρνητική. Στα αγγεία η δράση 
τους θεωρείται αγγειοσυσπαστική, ενώ η καρδιακή συ-
χνότητα μπορεί να μειωθεί μέσω πνευμονογαστρικών 
αντανακλαστικών.

Οι ενδορφίνες ενισχύουν το ανοσοποιητικό σύστη-
μα σε καταστάσεις στρες και βοηθούν στην καλύτερη 
κυκλοφορία του αίματος. Επίσης έχουν αντιγηραντική 
δράση, διατηρώντας τα εγκεφαλικά κύτταρα νέα και 
υγιή.

Πολλά άρθρα αναφέρονται σε μετρήσεις των επιπέ-
δων της β-ενδορφίνης πριν και μετά την ανακούφι-
ση του καρκινικού πόνου. Οι Lopez et al όπως και η 
Μυστακίδου, βρήκαν χαμηλά επίπεδα ενδορφίνης στο 
πλάσμα ασθενών με φτωχή ανταπόκριση στον πόνο, 
σε καρκίνο του μαστού, των πνευμόνων και του εντέ-
ρου.11,12 Μετά τη χορήγηση αναλγητικής αγωγής, που 
δεν περιείχε οπιοειδή, παρατήρησαν αύξηση των επι-
πέδων της β-ενδορφίνης στο πλάσμα των ασθενών.11,12 
Αργότερα οι Nabil et al κατέληξαν στα ίδια συμπερά-
σματα.13 Ειδικότερα τα επίπεδα της β-ενδορφίνης στο 
πλάσμα ασθενών που έπασχαν από καρκίνο με ποσοστό 
πόνου υψηλό (7–10 της αναλογικής κλίμακας) ήταν 
εξαιρετικά μειωμένα μέχρι και ανύπαρκτα, ενώ μετά τη 
χορήγηση αναλγητικής θεραπείας με οπιοειδή και την 
ελάττωση του πόνου (3–4 της κλίμακας), τα επίπεδα 
της β-ενδορφίνης αυξήθηκαν πάρα πολύ.13

Στα ίδια συμπεράσματα κατέληξαν και έρευνες που 
πραγματοποιήθηκαν στο Εργαστήριο Φυσιολογίας της 
Ιατρικής Σχολής του Πανεπιστημίου Ιωαννίνων σχετι-
κές με την παρακολούθηση του καρκινικού πόνου σε 
σχέση με τα επίπεδα της β-ενδορφίνης.14

Η σχέση της β-ενδορφίνης και της χρόνιας ημικρα-
νίας έχει απασχολήσει πολλούς ερευνητές. Τα επίπεδα 
στο πλάσμα της β-ενδορφίνης βρέθηκαν σημαντικά 
ελαττωμένα σε ασθενείς που υπέφεραν από χρόνιες 
ημικρανίες. Οι ασθενείς αυτοί, επίσης παρουσίασαν 
χαμηλά επίπεδα β-λιποτροπίνης15 και συνοδευόταν από 
μια χαμηλή ικανότητα άμεσης αντίδρασης του ενδορ-
φινικού συστήματος, που μπορεί να οφειλόταν σε έλ-
λειψη αναλγητικών νευρομεταβιβαστών σε ορισμένες 
περιοχές του εγκεφάλου.16 

Το μηχανισμό δράσης των ενδογενών οπιοειδών και 
κυρίως της β-ενδορφίνης εκμεταλλεύεται η ιατρική και 
κυρίως η φυσικοθεραπεία για τον έλεγχο του πόνου. 
Είναι γνωστό ότι οι εφαρμογές μέσων, όπως η ηλεκ-
τροθεραπεία ή ο ηλεκτροβελονισμός, υποστηρίζουν το 
αναλγητικό αποτέλεσμα και αυξάνουν την έκκριση των 
ενδορφινών.

Ο ηλεκτροβελονισμός συχνότητας 2–15 Hz για 30 
min προκαλεί σημαντική αύξηση της β-ενδορφίνης. Το 
αναλγητικό αποτέλεσμα του ηλεκτροβελονισμού, όπως 
έχει αποδειχθεί σε πειράματα που πραγματοποιήθηκαν 
σε ζώα, στο επίπεδο του νωτιαίου μυελού, επιτυγχάνε-
ται με την έντονη παρουσία τριών νευροδιαβιβαστικών 
ουσιών, της ενδορφίνης, της δυνορφίνης και του γ-αμι-
νοβουτυρικού οξέος. Η αναλγητική δράση στο επίπεδο 
του μεσεγκέφαλου επιτυγχάνεται κυρίως με την εγκε-
φαλίνη και δευτερευόντως με τις μονοαμίνες σεροτο-
νίνη και νορεπινεφρίνη. Το υποθάλαμο-υποφυσιακό 
σύστημα ενεργοποιείται και δρα αναλγητικά μέσω της 
β-ενδορφίνης και της φλοιοτρόπου ορμόνης.17–19

Οι Peets & Pomeranz και λίγο αργότερα ο Takesige 
έδειξαν ότι διαγονιδιακά ζώα, όπως πίθηκοι και επίμυ-
ες με γενετική ανεπάρκεια οπιούχων, έχουν μειωμένη 
ανταπόκριση στο βελονισμό, λόγω ενός χαμηλού επι-
πέδου ενδορφινεργικού συστήματος ελέγχου του πό-
νου.20,21

Οι Pomeranz & Stux το 1991 αναφέρουν ότι σε πειρα-
ματόζωα, τα επίπεδα β-ενδορφίνης αυξάνουν σημαντι-
κά στο περιφερικό αίμα και στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό 
κατά τη διάρκεια του ηλεκτροβελονισμού, ενώ αντίθε-
τα μειώνονται στο ΚΝΣ. Η χορήγηση όμως ναλοξόνης 
καταργεί τα παραπάνω αποτελέσματα που παράγονται 
από τη χρήση του ηλεκτροβελονισμού.22

Οι Stener et al της αναφέρουν ότι οι επαναλαμβα-
νόμενες χαμηλής συχνότητας 2 Hz συνεδρίες με ηλεκ-
τροβελονισμό αύξησαν σημαντικά τα επίπεδα της 
β-ενδορφίνης στον υποθάλαμο και στο πλάσμα των 
αρουραίων.23

Μεγάλο μέρος της βιβλιογραφίας ασχολείται με την 
εμπλοκή των ενδορφινών και της άσκησης στον έλεγ-
χο του πόνου. Ίσως το κοινό σημείο αναφοράς είναι το 
στρες, που προκαλεί η άσκηση και αυτό με τη σειρά 
του προκαλεί έκκριση ενδορφινών. Η άσκηση, για να 
προκαλέσει αύξηση της β-ενδορφίνης, πρέπει να έχει 
μέτρο σε κάποια χαρακτηριστικά μεγέθη, όπως τη δι-
άρκεια και την ένταση. Ειδικά η ένταση πρέπει να είναι 
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σε υπομέγιστα ή μέγιστα επίπεδα (>80% της μέγιστης 
δύναμης)24 και η διάρκεια από 30–60 min.25 Κατά τη 
διάρκεια της μέγιστης άσκησης παρατηρήθηκε αύξηση 
εκτός από τη β-ενδορφίνη και στις τιμές της κορτιζό-
νης, της επινεφρίνης και της νορεπινεφρίνης.26

Οι Τheoren et al έδειξαν ότι κατά τη διάρκεια της 
άσκησης τα επίπεδα της β-ενδορφίνης είναι περισσότε-
ρο αυξημένα στην κυκλοφορία συγκριτικά με την υπό-
φυση. Επίσης παρατήρησαν αύξηση στη συγκέντρωση 
της β-ενδορφίνης και στα επινεφρίδια, κατά τη διάρκεια 
της άσκησης, ως απάντηση του οργανισμού σε έντονες 
καταστάσεις στρες, όπως μπορεί να συμβαίνει κατά τη 
διεκπεραίωση μιας άσκησης.27

Σημαντική αύξηση διαπιστώθηκε στη συγκέντρω-
ση της β-ενδορφίνης στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό των 
αρουραίων που εκπαιδεύτηκαν να τρέξουν αυθόρμητα, 
σε σχέση με αυτούς που δεν έτρεξαν. Οι τιμές της β-εν-
δορφίνης στους αρουραίους παρέμειναν αυξημένες για 
48 ώρες μετά το πέρας της άσκησης.28

Σε μια άλλη μελέτη, που πραγματοποιήθηκε από τους 
Goldfarb et al σε 12 μαθητές κολεγίου, παρατηρήθη-
κε σταδιακή αύξηση των ενδορφινών παράλληλα με 
την προοδευτικά αυξανόμενη διάρκεια και ένταση της 
άσκησης.29

Αρκετές εργασίες ασχολούνται με τη δραστηριότητα 
των ενδογενών οπιοειδών και ειδικά της β-ενδορφίνης 
σε αναερόβια ή αερόβια άσκηση. Έτσι όταν κυριαρχεί 
η αναεροβική άσκηση, η συμπεριφορά της β-ενδορφί-
νης βασίζεται στο βαθμό της μεταβολικής απαίτησης, 
υποδηλώνοντας μία επίδραση των ενδογενών οπιοει-
δών στην αναεροβική ικανότητα ή στην ανοχή στην 
οξέωση.30 H φυσική άσκηση, με αύξηση κυρίως των 
αναερόβιων προσπαθειών οδηγεί σε μία αύξηση της β-
ενδορφίνης, η ποσότητα της οποίας συσχετίζεται με το 
βαθμό συγκέντρωσης του γαλακτικού οξέος.31 Η χρό-
νια άσκηση, ο αεροβικός χορός, ο μαραθώνιος δρόμος 
(παρατεταμένη άσκηση, μεγάλης έντασης) φαίνεται ότι 
επηρεάζουν την έκκριση ενδορφινών.32

Η β-ενδορφίνη, η οποία εκλύεται στην κυκλοφορία 
κατά τη διάρκεια της άσκησης, ίσως έχει μία ορμονική 
δράση που αυξάνει τελικά την πρόσληψη της γλυκόζης 
κατά τη διάρκεια της μυϊκής δραστηριότητας. Αυτό το 
πεπτίδιο ή οι μεταβολίτες του ίσως είναι εν μέρει υπεύ-
θυνοι για την ανεξάρτητη από την ινσουλίνη απορρό-
φηση της γλυκόζης κατά την άσκηση.6 Μεγάλο ενδια-
φέρον επίσης παρουσιάζει η σχέση της ενδορφίνης με 

την ευφορία των δρομέων. Ευφορία και ηδονή αναφέ-
ρεται από πολλούς δρομείς κατά τη διάρκεια του αγώ-
να. Τα τελευταία χρόνια συνηθίζεται να συσχετίζονται 
αυτά τα συναισθήματα (the runners high) με αύξηση 
των ενδορφινών στον εγκέφαλο.33

Αυξημένα επίπεδα ενδορφινών, σε απάντηση στην 
άσκηση, ίσως διαμεσολαβούν για μεταβολές που προκα-
λούνται από τη φυσική δραστηριότητα στην κατάσταση 
της ψυχικής διάθεσης. Ειδικότερα σε αθλητές μεγάλων 
αποστάσεων μετά από 40–80 min τρεξίματος παρουσι-
άστηκε λιγότερη ψυχολογική ένταση και αναφέρθηκαν 
συναισθήματα ηρεμίας, ευφορίας και αγαλλίασης. Με-
τά τη χορήγηση ναλοξόνης (ανταγωνιστής οπιοειδών) 
από το στόμα τα συναισθήματα των αθλητών αντιστρά-
φηκαν.34 Στα ίδια συμπεράσματα κατέληξαν οι Allen & 
Coen.33 Οι αθλητές μετά από την εκτέλεση αναερόβιας 
άσκησης με μεγάλη ένταση ήταν πιο ήρεμοι, πιο χαλα-
ρωμένοι και ένιωθαν ευχάριστα, δεν ανέφεραν συναι-
σθήματα θυμού, απογοήτευσης ή οξυθυμίας. Αντίθετα, 
οι αθλητές που τους χορηγήθηκε πριν την άσκηση να-
λοξόνη από το στόμα, δεν παρουσίασαν κάποια αλλαγή 
στη διάθεση τους μετά το πέρας της δοκιμασίας.33

ΡΟΛΟΣ ΚΑΙ ΔΡΑΣΗ ΤΟΥ ΑΣΚΟΡΒΙΚΟΥ ΟΞΕΟΣ
Το ασκορβικό οξύ ή βιταμίνη C (C6H8O6) είναι μία 

κετολακτόνη με μοριακό βάρος 176,13. Ένας βασικός 
βιοχημικός ρόλος για το ασκορβικό οξύ είναι να επι-
ταχύνει τις αντιδράσεις υδροξυλίωσης σε διάφορες βιο-
συνθετικές οδούς. Σε πολλές από αυτές τις αντιδρά-
σεις, το ασκορβικό παρέχει άμεσα ή έμμεσα ηλεκτρόνια 
σε ένζυμα, που απαιτούν ιόντα μετάλλων σε ανηγμένη 
μορφή ως πρόσθετα, για να επιτύχουν πλήρη ενζυμι-
κή δραστηριότητα. Οι μοριακές δομές του ασκορβικού 
οξέος και της οξειδωμένης του μορφής, του διϋδροα-
σκορβικού οξέος (dihydroascorbic acid), είναι παρό-
μοιες με αυτή της γλυκόζης. Το μόριό τους περιέχει 
αρκετές υδροξυλιομάδες (OH) (ή ομάδες υδροξυλίου), 
όπως και το μόριο της γλυκόζης, που βρίσκονται η μια 
δίπλα στην άλλη.35 Τα περισσότερα θηλαστικά συνθέ-
τουν ασκορβικό από τη γλυκόζη, εντούτοις οι άνθρω-
ποι και άλλα πρωτεύοντα θηλαστικά στερούνται το 
ένζυμο (L-gulonolactone oxidase) που απαιτείται για 
τη σύνθεσή του. Αυτό έχει ως συνέπεια να απαιτείται 
διαρκής πρόληψη αυτής της σημαντικής βιταμίνης από 
τις τροφές.36

Το σκορβούτο, η στερητική νόσος που προκύπτει από 
την έλλειψη ασκορβικού, μπορεί να φθάσει σε απειλη-
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τικά επίπεδα για τη ζωή, ακόμη και μέχρι το θάνατο.37 
Δύο από τα σημαντικότερα σημεία της νόσου είναι η 
μεγάλη εξασθένηση του ανοσοποιητικού συστήματος 
και η καταστροφή της θεμέλιας ουσίας των διαφόρων 
συνδετικών ιστών του σώματος λόγω έντονης αναστο-
λής στη σύνθεση του κολλαγόνου, με αποτέλεσμα να 
έχουμε ευθραυστότητα των αγγείων και κατά συνέπεια 
ποικίλου βαθμού αιμορραγίες. Από την άλλη, η έλλειψη 
της βιταμίνης C προκαλεί ταχεία μείωση της σύνθεσης 
των στεροειδών του φλοιού των επινεφριδίων, με απο-
τέλεσμα την αδυναμία του οργανισμού να αντιπαρέρ-
χεται τα ποικίλης προέλευσης stress.38

Η βιταμίνη C θεωρείται ως το σημαντικότερο αντι-
οξειδωτικό στο εξωκυττάριο υγρό.39 Το ασκορβικό οξύ 
είναι μια υδατοδιαλυτή ένωση που διανέμεται σε όλο το 
σώμα με υψηλές συγκεντρώσεις σε διάφορους ιστούς, 
συμπεριλαμβανομένων του φακού των οφθαλμών, των 
λευκοκυττάρων, των επινεφριδίων και των βλεννογό-
νιων αδένων.35 Οι φυσιολογικές συγκεντρώσεις του 
ασκορβικού οξέος στο πλάσμα είναι περίπου 0,6–2,0 
mg/dL. Μερικοί ιστοί όπως ο φακός των οφθαλμών, τα 
επινεφρίδια και οι βλεννογόνιοι αδένες περιέχουν του-
λάχιστον δύο φορές αυτό το ποσό. Το ασκορβικό οξύ 
είναι επιπλέον ένας ουσιαστικός συμπαράγοντας για τα 
ένζυμα που συμμετέχουν στη σύνθεση του κολλαγόνου. 
Είναι απαραίτητο επιπλέον στη σύνθεση της καρνιτίνης 
(carnitine) από τη λυσίνη,40 στην αμίδωση των πεπτι-
δίων και στο μεταβολισμό της τυροσίνης. Συμμετέχει 
στο μεταβολισμό της χοληστερόλης και στη διαμόρφω-
ση του λιποπρωτεϊνικού προφίλ, όπως και στη σύνθεση 
των κατεχολαμινών.41–43 Στη σύνθεση των κατεχολαμι-
νών, το ασκορβικό οξύ λειτουργεί ως δότης ηλεκτρο-
νίων για το ένζυμο β-υδροξυλάση της ντοπαμίνης, το 
οποίο μετατρέπει τη ντοπαμίνη σε νορεπινεφρίνη.43–45 
Αυτή η αντίδραση είναι ιδιαίτερα σημαντική στον εγκέ-
φαλο και στα συμπαθητικά νεύρα, όπου η νορεπινεφρί-
νη λειτουργεί ως νευροδιαβιβαστής, και στο μυελό των 
επινεφριδίων, όπου η νορεπινεφρίνη μετατρέπεται στην 
ισχυρή ορμόνη των κατεχολαμινών, την επινεφρίνη.

Το ασκορβικό οξύ μεταφέρεται εγκάρσια στις κυτ-
ταροπλασματικές μεμβράνες από δύο μεταφορείς, τον 
SVCT1 και τον SVCT2.46 Ο πρώτος μεταφορέας εκφρά-
ζεται στα επιθηλιακά κύτταρα του εντέρου και του νε-
φρού ενώ ο δεύτερος μεταφορέας εκφράζεται ευρύτερα 
συμπεριλαμβανομένης της καρδιάς, του εγκέφαλου και 
των επινεφριδίων.47,48 Η θέση των ανθρώπινων γονιδίων 
(SLC23Α2 και SLC23Α1) που κωδικοποιούν τους μετα-

φορείς 1 και 2 της βιταμίνης C (SVCT1 και SVCT2) έχει 
ανευρεθεί στα χρωματοσώματα 5q23 και 20p12 αντί-
στοιχα.49 Η εκδήλωση ενός θανατηφόρου φαινοτύπου 
και των εντυπωσιακά μειωμένων επιπέδων ασκορβικού 
οξέος στους ιστούς σε αριθμό μεταλλαγμένων επιμύων, 
που στερούνται τον φυσιολογικό μεταφορέα SVCT2 
λόγω της διάσπασης του γονιδίου SLC23A1, αποδει-
κνύουν ότι ο SVCT2 είναι σημαντικότερος μεταφορέας 
για τη διατήρηση των υψηλών ενδοκυτταρικών επιπέ-
δων της βιταμίνης C.50 Ο μεταλλαγμένος αυτός επίμυς 
πεθαίνει μέσα σε λίγα λεπτά μετά τη γέννησή του απο-
καλύπτοντας μια μη αναγνωρισμένη μέχρι τώρα δράση 
για το ασκορβικό οξύ, στην περιγεννητική περίοδο.50

Από την άλλη πλευρά, φαίνεται πως το ασκορβικό 
οξύ αποτελεί ένα μόριο πρώτης επιλογής για την αντι-
μετώπιση του οξειδωτικού stress, που προκαλείται από 
την έναρξη της αναπνευστικής δραστηριότητας αμέ-
σως μετά τη γένεση. Μεταξύ των διαφόρων ιστών του 
σώματος, τα επινεφρίδια περιέχουν υψηλότερα επίπε-
δα συγκέντρωσης ασκορβικού οξέος. Τα επινεφρίδια 
επίσης αποτελούν τα όργανα που παρουσιάζουν τις 
μικρότερες τιμές στα επίπεδα του ασκορβικού οξέος 
στα ποντίκια με ανεπάρκεια του SVCT2 και αποτελούν 
τα όργανα που υφίστανται τις πρωιμότερες βλάβες σε 
σχέση με τους άλλους ιστούς.50

Tο ασκορβικό οξύ, όταν χορηγείται σε μεγάλες δό-
σεις (κυρίως ενδοφλέβια), μπορεί να λειτουργήσει ως 
ενεργειογόνος παράγοντας (ενίσχυση της ενέργειας).35 
Υπάρχει η ένδειξη ότι το ασκορβικό αυξάνει την κυτταρι-
κή αναπνοή και την παραγωγή της τριφωσφορικής αδε-
νοσίνης (ATP) στους οστεοβλάστες.51 Θεωρείται ότι αυ-
τή η ενεργειογόνος δραστηριότητα που αναφέρεται στις 
μεγάλες δόσεις του ασκορβικού οφείλεται πιθανώς στο 
οξειδοαναγωγικό δυναμικό του, που είναι ικανό να παρέ-
χει τα απαραίτητα ηλεκτρόνια στο σύστημα μεταφοράς 
ηλεκτρονίων στα μιτοχόνδρια για την αυξανόμενη παρα-
γωγή ενέργειας. Αυτή η συμμετοχή του ασκορβικού στις 
αντιδράσεις μεταφοράς ηλεκτρονίων τέθηκε ως αίτημα 
71 έτη πριν από τον Szent-Gyorgyi, ο οποίος ήταν και ο 
άνθρωπος που ανακάλυψε το ασκορβικό οξύ.36 

Από το 1953 ο Willis αναφέρει την ύπαρξη λιπιδικών 
εναποθέσεων στις αρτηρίες των ινδικών χοιριδίων που η 
διατροφή τους δεν περιείχε βιταμίνη C52,53 (τα ινδικά χοι-
ρίδια, όπως και ο άνθρωπος, δεν παράγουν ασκορβικό 
αλλά το λαμβάνουν από την ημερήσια τροφή που κατα-
ναλώνουν). Είναι σημαντικό να αναφερθεί ότι οι βλάβες 
που προκαλούνται, μπορούν να αντιστραφούν μέσω χο-
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ρήγησης συμπληρωμάτων βιταμίνης C. Τα ίδια πειράμα-
τα έγιναν και σε κουνέλια και οι ερευνητές κατέληξαν 
στα ίδια συμπεράσματα.54,55 Από μια σειρά τυχαιοποιη-
μένων αλλά μη πολυπληθών δεδομένων προκύπτει ότι 
η χορήγηση υψηλών δόσεων ασκορβικού οξέος οδηγεί 
σε ήπια μείωση των επιπέδων της ολικής χοληστερίνης, 
ειδικότερα σε άτομα που εμφανίζουν υψηλές τιμές χολη-
στερίνης και χαμηλές τιμές βιταμίνης C.56

Οι χαμηλές συγκεντρώσεις βιταμίνης C φαίνεται 
να συσχετίζονται με αρκετούς παράγοντες κινδύνου 
καρδιαγγειακής ισχαιμικής νόσου συμπεριλαμβανομέ-
νης της υψηλής χοληστερίνης, των χαμηλών επίπεδων 
HDL, της υπέρτασης, του καπνίσματος, του φύλου και 
της ηλικίας. Οι Verlangieri et al έδειξαν πως η μείωση 
της θνησιμότητας από καρδιαγγειακές ισχαιμικές νό-
σους που καταγράφηκε στις ΗΠΑ, οφειλόταν στην κα-
τανάλωση φρέσκων φρούτων και λαχανικών.57

Από την ανασκόπηση της τρέχουσας διεθνούς βιβλι-
ογραφίας προκύπτουν πολλά άρθρα και μελέτες που 
αναφέρονται στη δράση του ασκορβικού οξέος τό-
σο στη πρόληψη όσο και στη θεραπεία του καρκίνου 
καθώς και στην αναλγητική του δράση. Από το 1949 
προτάθηκε η χρήση του για τη θεραπεία του καρκίνου. 
Μάλιστα το 1952 είχε προταθεί να χρησιμοποιηθεί ως 
χημειοθεραπευτικός παράγοντας.58,36 Σήμερα είναι πλέ-
ον αποδεκτό από τους ερευνητές ότι η βιταμίνη C έχει 
προσδιορισμένες λειτουργίες σχετικές με την πρόληψη 
του καρκίνου, αλλά μπορεί, όπως υποστηρίχθηκε από 
τους Cameron & Pauling καθώς και από άλλους ερευ-
νητές, να χρησιμεύσει συμπληρωματικά και στη θερα-
πεία του καρκίνου.38

Στον καρκίνο πολύ συχνά παρουσιάζεται σοβαρή 
εξασθένιση της ικανότητας του ανοσοποιητικού συ-
στήματος να εντοπίζει και να καταστρέφει τα κακοήθη 
κύτταρα. Πρέπει να σημειωθεί ότι σε κάθε υγιή άνθρω-
πο σε οποιαδήποτε στιγμή της ζωής του δημιουργού-
νται μικροί πληθυσμοί κακοήθων κυττάρων, τα οποία 
εντοπίζονται και καταστρέφονται από μια κατηγορία 
λεμφοκυττάρων, που ονομάζονται φυσικοί φονείς. Έχει 
διαπιστωθεί ότι η χορήγηση υψηλών δόσεων ασκορ-
βικού αλλά και άλλων αντιοξειδωτικών ενισχύει κατά 
πολύ την άμυνα του οργανισμού, ενδυναμώνοντας το 
ανοσοποιητικό σύστημα σε διάφορα επίπεδα μέσω μιας 
σειράς μηχανισμών, όπως είναι η αύξηση της φαγοκυτ-
ταρικής ικανότητας των κοκκιοκυττάρων, η μεγέθυνση 
της ανθεκτικότητας στο ενδογενές οξειδωτικό stress, 
η παραγωγή κυτταροκινών που συντονίζουν και εξει-

δικεύουν την ανοσολογική αντίδραση, και την αύξηση 
του αριθμού των λευκοκυττάρων.59,60

Υπάρχουν δεδομένα που αναδεικνύουν ότι το ασκορ-
βικό οξύ ενδυναμώνει τις κυτταροκίνες των φυσικών 
φονέων, πράγμα που ενδιαφέρει άμεσα την ανοσολογι-
κή δραστηριότητα εναντίων των καρκινικών κυττάρων. 
Η ισχυροποίηση του αμυντικού συστήματος αρχίζει 
αμέσως μετά τη χορήγηση υψηλών δόσεων ασκορβι-
κού. Γενικότερα η χορήγηση της βιταμίνης C φαίνεται 
να ενισχύει τον οργανισμό απέναντι στις λοιμώξεις και 
να ελαχιστοποιεί σημαντικά τόσο τα συμπτώματα, όσο 
και τη διάρκεια της λοίμωξης.61,60

Το ασκορβικό οξύ εκτός από την αντιοξειδωτική 
δραστηριότητα παρουσιάζει και κυτταροτοξικά απο-
τελέσματα, όταν βρεθεί σε πολύ μεγάλες συγκεντρώ-
σεις. Ο Cameron χορήγησε σε ασθενείς με καρκίνο 
τελικού σταδίου μεγάλες δόσεις ασκορβικού οξέος 
(περίπου 10 g την ημέρα) και παρατήρησε σημαντική 
αύξηση του προσδόκιμου επιβίωσης των πασχόντων.38 
Η μεγαλύτερη πλειοψηφία των καρκινοπαθών εκδή-
λωσε βελτίωση των γενικών συμπτωμάτων της νόσου 
και σημαντική μείωση του πόνου που προκαλούνταν 
από σκελετικές μεταστάσεις. Αυτό είχε ως αποτέλε-
σμα τη μείωση των οπιούχων αναλγητικών.62 Η ελάτ-
τωση της χορηγούμενης δόσης του ασκορβικού οξέος 
λίγους μήνες αργότερα συνοδεύτηκε από επανενερ-
γοποίηση της νεοπλασματικής διαδικασίας, η οποία 
δεν ελέγχθηκε με την αποκατάσταση της δόσης στα 
10 g την ημέρα. Ωστόσο η αύξηση της χορήγησης του 
ασκορβικού στα 20 g ανά ημέρα με ενδοφλέβια χο-
ρήγηση, που μετά από δύο εβδομάδες μειώθηκε στα 
12,5 g, είχε ως αποτέλεσμα μια δεύτερη ύφεση.63 Άλλοι 
ερευνητές πραγματοποίησαν μελέτες, σε ασθενείς που 
έπασχαν από κληρονομική πολυποδίαση του παχέος 
εντέρου (προκαρκινική κατάσταση), στους οποίους 
η χορήγηση μεγάλων δόσεων ασκορβικού οξέος είχε 
ως αποτέλεσμα υψηλά ποσοστά υποχώρησης της νό-
σου.64 Ακολούθησαν από το εργαστήριο Φυσιολογίας 
της Ιατρικής Σχολής Ιωαννίνων έρευνες σε επίμυες, 
που έπασχαν από κάποιον όγκο (που προκλήθηκε στο 
εργαστήριο), χορηγώντας τους πολύ μεγάλες δόσεις 
ασκορβικού από το στόμα ή ενδοφλεβίως, οι οποίες 
κατέληξαν στο συμπέρασμα ότι η χημική καρκινογέ-
νεση μπορεί να ανασταλεί σε μεγάλο βαθμό από τη 
χορήγηση πολύ μεγάλων δόσεων βιταμίνης C μαζί με 
βιταμίνη Ε, βιταμίνη Α, σελήνιο, βανάδιο κ.ά καθώς 
και από διάφορους μεταξύ τους συνδυασμούς.14,65–68 
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Σε άλλη μελέτη διαπιστώθηκε ανασταλτική δράση 
σε τουλάχιστον εφτά τύπους κυτταρικών όγκων με 
τη χορήγηση μεγάλων δόσεων ασκορβικού οξέος.69–71 
Αυτή η ανασταλτική δράση δεν παρατηρήθηκε στους 
κανονικούς ινοβλάστες στην ίδια μελέτη.

Η κυτταροτοξική επίδραση, που παράγεται από το 
ασκορβικό σε ένα σύνολο κυτταρικών σειρών (συνή-
θως κακοήθων), έχει συνδεθεί με την προοξειδωτική 
του δραστηριότητα.72,73 Το ασκορβικό και οι ρίζες του 
ενδυναμώνουν την ενεργοποίηση του μεταγραφικού 
παράγοντα NF-κΒ, ο οποίος έχει συσχετιστεί με την 
παρεμπόδιση της κυτταρικής ανάπτυξης.74

Ειδικότερα το ασκορβικό θεωρείται ένα από τα 
ισχυρότερα αναγωγικά και εκκαθαριστής ελεύθερων 
ριζών. Σε κάθε ανθρώπινο και ζωικό κύτταρο παρά-
γονται διάφορες μορφές ελεύθερων ριζών. Οι ενεργές 
αυτές μοριακές δομές παράγονται είτε με απλές χημι-
κές αντιδράσεις είτε με  ενζυμικές αντιδράσεις.75 Οι 
κύριες ενδογενείς πηγές ελεύθερων ριζών στο κύττα-
ρο περιλαμβάνουν προϊόντα οξείδωσης των λιπιδίων, 
των θειολών, των υδροκινονών, των κατεχολαμινών 
και άλλων. Ένας συντηρητικός υπολογισμός οδηγεί 
στο συμπέρασμα ότι το 70% των ενζύμων ενός ζω-
ικού κυττάρου έχει οξειδαναγωγικό χαρακτήρα και 
συνεπώς αποτελεί δυνητική πηγή ενδογενών ελευ-
θέρων ριζών. Τα αντιοξειδωτικά συστήματα από την 
άλλη πλευρά εξουδετερώνουν όλα τα στάδια της 
αλυσίδας παραγωγής ελεύθερων ριζών ξεκινώντας 
από τα αρχικά διεγερθέντα μόρια (τους πυροδότες) 
και καταλήγοντας μέχρι τα υδροϋπεροξείδια.67

Το σύνολο της αντιοξειδωτικής άμυνας κάθε οργα-
νισμού είναι καίριας σημασίας για τη βιωσιμότητά του. 
Εδώ πρέπει να τονιστεί ότι ο οξειδωτικός μεταβολισμός 
προσφέρει στα κύτταρα τεράστιες ποσότητες ενέργειας 
σε σύγκριση μ’ αυτή της γλυκόλυσης αλλά τα εξανα-
γκάζει να ζουν συνέχεια κάτω από την απειλή οξειδω-
τικής καταστροφής. Σε μελέτες με ανθρώπινο πλάσμα, 
το ασκορβικό διαφύλαξε τα λιπίδια του πλάσματος ενά-
ντια στην ανιχνεύσιμη βλάβη λόγω της υπεροξείδωσης, 
που προκλήθηκε από υπεροξειδικές υδατικές ρίζες.76 Το 
ασκορβικό μπορεί επίσης να προστατεύει τις μεμβρά-
νες από την υπεροξείδωση λόγω της συνεργικής αντιο-
ξειδωτικής λειτουργίας του με τη βιταμίνη Ε. Επιπλέον 
το ασκορβικό μπορεί να ενισχύσει ή να αποκαταστήσει 
τη δραστηριότητα της τοκοφερόλης (βιταμίνης Ε). Η 
δράση αυτή έχει διερευνηθεί σε in vitro λειτουργίες.77 
Έχει διατυπωθεί επίσης ότι το ασκορβικό προάγει τον 

οξειδωτικό μεταβολισμό με την παρεμπόδιση της χρή-
σης του πυροσταφυλικού στην αναερόβια γλυκόλυση.78 
Η βιταμίνη C σε υψηλές δόσεις αναστέλλει τις προστα-
γλανδίνες των δύο οδών (προερχόμενες από αραχιδονι-
κό οξύ), που έχουν συσχετιστεί με τον αυξανόμενο κυτ-
ταρικό πολλαπλασιασμό.79 Επίσης, η βιταμίνη C ασκεί 
μια ήπια αντιφλεγμονώδη δράση που ελαχιστοποιεί τις 
φλεγμονώδεις αντιδράσεις, οι οποίες συνοδεύουν μια 
παθολογική διεργασία και αυτό έχει ως αποτέλεσμα τη 
μείωση του πόνου.

ΔΡΑΣΕΙΣ ΑΣΚΟΡΒΙΚΟΥ ΟΞΕΟΣ 
ΚΑΙ Β-ΕΝΔΟΡΦΙΝΗΣ

Το ασκορβικό οξύ ρυθμίζει τη δραστικότητα της 
μονοξυγενάσης, της α-αμιδωμένης πεπτιδογλυκίνης 
(PAM) για τη μετα-μεταφραστική τροποποίηση των 
υποθαλαμικών νευροπεπτιδίων, όπως η a-MSH (μελα-
νινοτρόπος ή Melanocyte-Stimulating Hormone) και η 
TRH (θυρεοειδοτρόπος). Μια πιο πρόσφατη σχετικά 
γνώση, για τη δράση του ασκορβικού οξέος, αναφέρε-
ται στη ρύθμιση της έκκρισης της ανοσοδραστικής β-
ενδορφίνης και της έκφρασης του mRNA της προοπιο-
μελανοκορτίνης (POMC) μετά από την ενεργοποίηση 
της εξαρτώμενης από την cAMP οδού της πρωτεϊνικής 
κινάσης Α σε υποθαλαμικούς νευρώνες αρουραίων.80 
Εντούτοις, είναι σημαντικό να επισημανθεί ότι τα συ-
μπεράσματα αυτά είναι βασισμένα σε καλλιέργειες υπο-
θαλαμικών κυττάρων νεογέννητων αρουραίων και όχι 
ενηλίκων. Έχει αποδειχθεί ότι το ασκορβικό οξύ ασκεί 
μια ευρεία επίδραση στην ανάπτυξη των εμβρυϊκών με-
σεγκεφαλικών κυττάρων.80

Σε αρκετές μελέτες, που πραγματοποιήθηκαν από 
το Εργαστήριο Φυσιολογίας της Ιατρικής Σχολής 
Ιωαννίνων, διαπιστώθηκε ότι υψηλές συγκεντρώσεις 
ασκορβικού οξέος στο πλάσμα αυξάνουν τα επίπεδα 
της β-ενδορφίνης και της φλοιοτρόπου (ATCH). Αυτή 
η λειτουργία της βιταμίνης έχει τεκμηριωθεί με πειρά-
ματα, που έγιναν τόσο σε ζώα όσο και σε ανθρώπους. 
Σε in vitro έρευνες έχει δειχθεί ότι οι χαμηλές (10 mM) 
συγκεντρώσεις του ασκορβικού οξέος μπορεί να δι-
αταράξουν την ισορροπία των ενδογενών οπιοειδών 
και ιδιαίτερα της β-ενδορφίνης.81,82 Σε άλλη μελέτη, 
που πραγματοποιήθηκε στο ίδιο Εργαστήριο, βρέ-
θηκε ότι η χορήγηση ασκορβικού οξέος σε υψηλές 
δόσεις (300 mg/kg) σε άτομα εθισμένα στην ηρωίνη, 
είτε συμπληρωματικά είτε ως μονοθεραπεία, έχει ση-
μαντικά αποτελέσματα στη βελτίωση του συνδρόμου 
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στέρησης.83 Στα άτομα αυτά βρέθηκαν πολύ χαμηλές 
τιμές βιταμίνης C, β-ενδορφίνης, β-λιποτροπίνης και 
αδρενοκορικοτρόπου ορμόνης (ACTH) σε σχέση με 
την ομάδα ελέγχου. Η χορήγηση ασκορβικού σε ενδο-
φλέβια ή per os μορφή αύξησε τα επίπεδα στο πλάσμα 
της β-ενδορφίνης και της β-λιποτροπίνης, όπως και 
της φλοιοτρόπου ορμόνης. Επίσης η χορήγηση πο-
λύ μεγάλων δόσεων ασκορβικού οξέος μαζί με άλλα 
αντιοξειδωτικά σε καρκινοπαθείς επέφερε πολύ μεγά-
λη μείωση του πόνου και οδήγησε σε σταδιακή μείω-
ση των αναλγητικών φαρμάκων (οπιούχα), ακόμα και 
στην πλήρη διακοπή τους.65,84

Το ασκορβικό οξύ διαδραματίζει έναν ρόλο στη δια-
μόρφωση της εκκριτικής διαδικασίας των νευροδιαβιβα-
στών και των νευροορμονών84,85 διαδραματίζοντας ένα 
σημαντικό ρόλο στην εξέλιξη της φυσιολογικής απάντη-
σης του οργανισμού στο stress.86,87 Υψηλές συγκεντρώ-
σεις ασκορβικού οξέος έχουν βρεθεί στον υποθάλαμο 
και στην υπόφυση.88 Έχει δειχθεί σε in vitro μελέτες, ότι 
το ασκορβικό οξύ συμμετέχει στη διέγερση της απελευ-
θέρωσης της GnRH από το μεσοβασικό υποθάλαμο89 
και στην αύξηση της έκφρασης pro-ANF mRNA και της 
απελευθέρωσης ir-ANF από τους υποθαλαμικούς νευ-
ρώνες σε καλλιέργειες.90 Λίγα είναι γνωστά για τη βιοχη-
μική δράση του ασκορβικού οξέος για τη συμμετοχή του 
στη βιοσύνθεση της β-ενδορφίνης στον υποθάλαμο. Αν 
και το ασκορβικό οξύ, όπως προαναφέρθηκε, συμμετέχει 
στη μετα-μεταφραστική επεξεργασία των πρόδρομων 
μορίων των υποφυσιακών ορμονών και των υποθαλα-
μικών νευροορμονών, όπως το aMSH (μελανινοτρόπος 
ορμόνη) και TRH (θυρεοειδοτρόπος ορμόνη), μέσω της 
α-αμιδωμένης πεπτιδογλυκίνης (PAM).84 Το ασκορβικό 
οξύ διαδραματίζει επίσης και ένα άλλο σημαντικό ρόλο 
στη διαμόρφωση της νευροενδοκρινούς λειτουργίας με 
τη διευκόλυνση της παραγωγής και απελευθέρωσης των 
νευροορμονών μέσω της ενίσχυσης της απόκρισης του 
συστήματος adenylyl cyclase-cAMP.91

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ
Οι ενδορφίνες από ό,τι αναφέρεται στην υπάρχουσα 

διεθνή βιβλιογραφία και έχει προαναφερθεί, είναι ου-
σίες οι οποίες παράγονται από το ΚΝΣ για την ενδο-
γενή αντιμετώπιση επώδυνων καταστάσεων. Οι φυσι-
ολογικές τους δράσεις φαίνεται ότι δεν περιορίζονται 
στη ρύθμιση της αίσθησης του πόνου αλλά αφορούν 
και άλλα συστήματα. Το γεγονός ότι το εξειδικευμένο 
mRNA, που κωδικοποιεί τη σύνθεσή τους στα ριβοσώ-

ματα, περιέχει επίσης την πληροφορία για τη σύνθεση 
και της ACTH (η οποία με τη σειρά της διεγείρει τον 
φλοιό των επινεφριδίων για την παραγωγή κορτιζό-
νης), υποδεικνύει ότι ο ρόλος των ενδορφινών βρίσκε-
ται σε συνάφεια με την αντιμετώπιση του stress κατά 
γενικότερο τρόπο.

Η αύξηση των κορτικοστεροειδών ορμονών παράλ-
ληλα με το στρες φαίνεται ότι έχει ως σκοπό την προ-
στασία του οργανισμού από τις αυξημένες φθορές, κα-
θώς μια πηγή ελευθέρων ριζών και προϊόντων τους (η 
οδός του αραχιδονικού οξέος) καταστέλλεται ισχυρά 
από την κορτιζόνη. Ενδεχομένως η ταυτόχρονη παρα-
γωγή της φλοιοτρόπου ορμόνης και της β-ενδορφίνης 
να έχει ως στόχο και την αυτοκαταστολή της υπερβολι-
κής αντίδρασης του οργανισμού καθώς οι ενδορφίνες 
έχουν και μια δράση κεντρικής καταστολής.

Η βασική εξήγηση της βιοχημικής διαδικασίας που 
εμπλέκει το ασκορβικό οξύ σε αυτά τα βιολογικά γεγο-
νότα στο επίπεδο του υποθαλάμου παραμένει ασαφής 
και χρειάζεται περαιτέρω διερεύνηση.

Μια θεωρητική ερμηνεία των πολλαπλών δράσεων του 
ασκορβικού οξέος στη συνολική απάντηση του οργανι-
σμού στο οξύ και χρόνιο στρες σχετίζεται με την έννοια, 
ότι κάθε καταπόνηση αναγκαστικά εμπεριέχει μια οξει-
δωτική συνιστώσα, καθόσον η διαταραχή που εισβάλει 
στον οργανισμό επιφέρει αύξηση της ταχύτητας των 
κυτταρικών φθορών. Για τη διατήρηση ενός καλού επι-
πέδου λειτουργιών ο οργανισμός είναι υποχρεωμένος να 
αυξήσει το επίπεδο των συνθέσεών του και συνεπώς το 
επίπεδο της αναπνευστικής παραγωγής ενέργειας. Συνε-
πώς είναι αναγκαίο, αυτή η υπερβολική αντίδραση στο 
stress να αυτοπεριορίζεται και να περατώνεται σε όσο το 
δυνατό μικρότερο διάστημα γίνεται.92,93 

Είναι σημαντικό να επαναληφθεί εδώ, ότι το ασκορ-
βικό οξύ αποτελεί μια επιβοηθητική ουσία απαραίτητη 
για τη σύνθεση τόσο των ενδορφινών, όσο των κατεχο-
λαμινών αλλά και των στεροειδών ορμονών. Συνεπώς η 
παρουσία του είναι κριτικής σημασίας σε όλα τα στάδια 
της απάντησης του οργανισμού στο stress. Από την άλ-
λη πλευρά, το ασκορβικό οξύ όπως έχει ήδη προανα-
φερθεί, αποτελεί και σημαντικότατο εκκαθαριστή ελευ-
θέρων ριζών, των οποίων η παραγωγή αυξάνεται σημα-
ντικά σε καταστάσεις stress. Φαίνεται λοιπόν ότι η όλη 
διαδικασία προσαρμογής του οργανισμού στις εν λόγω 
καταστάσεις παρέχει στο ασκορβικό οξύ έναν σπουδαίο 
ρόλο. Επιπλέον οι αντιοξειδωτικοί παράγοντες έχουν 
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και αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες οπότε μάλλον πρέπει 
κανείς να αντιληφθεί με τη δέουσα σοβαρότητα την 
πολλαπλότητα των βιολογικών τους δραστηριοτήτων, 
μέσα στις οποίες εντάσσεται και η δυνατότητα της χρή-
σης τους ως παραγόντων που μπορούν να έχουν μια 
θέση για τη διαχείριση του πόνου.
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