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Η εμπλοκή του ιππόκαμπου  
σε ψυχιατρικά νοσήματα

Η κύρια φυσιολογική αποστολή του ιππόκαμπου επικεντρώνεται στη λειτουρ-

γία της επεισοδιακής μνήμης. Η νευρωνική πλαστικότητα, που συνίσταται 

στην ενδυνάμωση και την αποδυνάμωση συνάψεων, αποτελεί το μηχανισμό 

διά του οποίου επιτελείται η εν λόγω λειτουργία. Με δεδομένη την καθοριστι-

κή εμπλοκή του ιππόκαμπου στο αυτοβιογραφικό τμήμα της μνήμης, είναι 

απόλυτα αναμενόμενη η εμπλοκή του σε ψυχιατρικά νοσήματα. Η νευρωνική 

πλαστικότητα πλήττεται σε διάφορες παθολογικές καταστάσεις που εμπλέ-

κουν στρεσογόνες διαδικασίες, γεγονός που ανιχνεύεται στην κατάθλιψη, στη 

σχιζοφρένεια και στη νόσο Alzheimer, ενώ η διαταραχή μετατραυματικού 

stress (PTSD) αποτελεί χαρακτηριστικό νόσημα για την πρόκληση οργανι-

κών διαταραχών από ένα σαφές εξωτερικό γεγονός. Φαίνεται ότι, παρά τις 

διάφορες θεωρίες που υπάρχουν για τα νοσήματα τα οποία προαναφέρθη-

καν, η νευρωνική πλαστικότητα πλήττεται ανεξάρτητα από τη βασική αιτία, 

που άλλωστε για τα συγκεκριμένα νοσήματα παραμένει σε μεγάλο βαθμό 

άγνωστη. Η παρούσα ανασκόπηση εστιάζεται σε μια συνδυαστική-συνθετική 

θεώρηση βασικών ψυχιατρικών νοσημάτων προκειμένου να καταλήξουμε 

σε κοινούς δρόμους έκφρασης, στο βαθμό που έχει αποκαλύψει η έρευνα. 

Σταδιακά, αποκαλύπτονται κοινοί δρόμοι στην παθοφυσιολογία των ανωτέρω 

νοσημάτων που συσχετίζονται με τη συναπτική λειτουργία. Η συρρίκνωση 

του ιππόκαμπου φαίνεται να είναι κοινό εύρημα, αν και υπάρχουν εξαιρέσεις. 

Η μείωση της πυκνότητας του δενδριτικού δικτύου αποτελεί επίσης συχνό 

εύρημα, αφού με αυτόν τον τρόπο μειώνεται η συνολική συναπτική επιφάνεια 

και καταδεικνύονται ότι παράλληλα με τον όγκο εκπίπτει και η συναπτική 

λειτουργία. Ωστόσο, παρά την πρόοδο στη Νευροφυσιολογία και τη Νευροπα-

θολογία, δεν υπάρχει μια ακριβής σύνδεση των ευρημάτων και των κλινικών 

εκδηλώσεων. Για κάτι τέτοιο απαιτείται η αποκάλυψη πολλών βημάτων, με 

σχέση αιτίας-αποτελέσματος, ώστε να προσδιοριστούν και να συνδεθούν 

τα κοινά ευρήματα και η διαφορετικότητα στις εκδηλώσεις των νοσημάτων.
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1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Ο ιππόκαμπος αποτελεί μια περιοχή του εγκεφάλου η 

οποία έχει ως κύρια αποστολή την καταγραφή των μνη-

μονικών εγχαράξεων, εξυπηρετώντας τη λειτουργία της 

επεισοδιακής μνήμης. Η επεισοδιακή μνήμη αποτελεί 

τμήμα της δηλωτικής μνήμης, δηλαδή εκείνης που μπορεί 

να εκφραστεί διά του λόγου, σε αντίθεση με τη μνημονική 

λειτουργία, η οποία αφορά στην εκμάθηση δεξιοτήτων που 

αποκτά ο άνθρωπος με επίκτητο τρόπο. Ο ιππόκαμπος 

συνδέεται με πολλές άλλες περιοχές του εγκεφάλου, με τις 

οποίες αλληλεπιδρά λειτουργικά. Αυτό καταδεικνύεται τόσο 

από την ανατομική μελέτη, όσο και από την αναγκαιότητα 

της μνήμης σε άλλες ψυχικές λειτουργίες, όπως η κρίση, η 

σκέψη, ακόμη και το συναίσθημα. Ψυχιατρικά νοσήματα, 

το καθένα από τα οποία πλήττει –παροδικά ή μόνιμα– μια 

πλειάδα (άλλοτε άλλου αριθμού) ψυχικών λειτουργιών, 

περιλαμβάνουν τον ιππόκαμπο σ’ ό,τι αφορά στα έως τώρα 

γνωστά παθολογικά τους ευρήματα.

2. Ο ΙΠΠΟΚΑΜΠΟΣ ΣΤΗ ΔΙΑΤΑΡΑΧΗ 

ΜΕΤΑΤΡΑΥΜΑΤΙΚΟΥ STRESS

Στη διαταραχή μετατραυματικού stress (ΔΜΣ) (post-

traumatic stress disorder, PTSD), ο ασθενής βιώνει κατ’ 

επανάληψη ένα ψυχοτραυματικό γεγονός του παρελθόντος 

υπό μορφή έντονων, ενοχλητικών αναμνήσεων που εισβάλ-

λουν απροειδοποίητα, εφιαλτών και ανάκλησης εικόνων του 

παρελθόντος. Η ΔΜΣ συνοδεύεται από υπερεπαγρύπνηση 

προκειμένου να αποφευχθούν καταστάσεις που θυμίζουν 
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το τραύμα, αδυναμία συγκέντρωσης, αϋπνία, αίσθημα 

αποξένωσης από τους άλλους, ενώ τα συμπτώματα θα 

πρέπει να έχουν χρονική διάρκεια τουλάχιστον ενός μήνα.1

Μετά από ένα τραυματικό γεγονός οι περισσότεροι θα 

ανακάμψουν, ενώ κάποιοι θα εμφανίσουν ΔΜΣ, από τους 

οποίους αρκετοί θα ανακάμψουν χωρίς θεραπεία.2,3 Κάποτε, 

το πλέον αναγνωρισμένο αίτιο ήταν η έκθεση σε πολεμική 

εμπειρία. Σήμερα, στα αίτια περιλαμβάνονται ο βιασμός, 

η βίαιη ληστεία, τα δυστυχήματα με μεταφορικά μέσα, οι 

φυσικές καταστροφές, ακόμη και ένα οξύ έμφραγμα του 

μυοκαρδίου.3 Μετά από έκθεση σε πόλεμο, η πιθανότητα 

εμφάνισης της ΔΜΣ αυξάνεται όταν συνυπάρχει και σωματι-

κή βλάβη, χωρίς όμως εμφανή συσχετισμό με τη βαρύτητα 

του τραύματος. Θα πρέπει να λαμβάνεται υπ’ όψη ότι η 

πρόκληση της οποιασδήποτε σωματικής κάκωσης επιτείνει 

την ήδη υπάρχουσα αγωνία θανάτου.4 Η ΔΜΣ έχει φανεί 

ότι μπορεί να συνοδεύεται από γνωστικά ελλείμματα5,6 και 

μάλιστα η βαρύτητά της φαίνεται να συσχετίζεται με τη 

βαρύτητα των γνωστικών ελλειμμάτων.7 Το γεγονός αυτό 

καθιστά εμφανή την εμπλοκή του ιππόκαμπου, αλλά η όλη 

παθοφυσιολογία της νόσου περιλαμβάνει περιοχές όπως ο 

προμετωπιαίος φλοιός, η αμυγδαλή, η νήσος του Reil και τα 

πρόσθια τμήματα της έλικας του προσαγωγίου.8 Αρκετές 

μελέτες έχουν δείξει ότι η ΔΜΣ, ανεξάρτητα από τη φύση 

του τραύματος, συνοδεύεται από μνημονικά ελλείμματα.9–11 

Ωστόσο, υπάρχουν διαφωνίες.12,13

2.1. Όγκος του ιππόκαμπου

Από παλαιά φάνηκε να υπάρχει μια μείωση του όγκου 

του ιππόκαμπου σε περιπτώσεις ΔΜΣ.14 Υπάρχουν μετα-

αναλύσεις στις οποίες βρέθηκε αμφοτερόπλευρη μείωση 

του όγκου του ιππόκαμπου σε πάσχοντες από ΔΜΣ.15,16 Από 

την άλλη πλευρά, μια μελέτη σε διδύμους, από τους οποί-

ους ο ένας ήταν βετεράνος πολέμου με ΔΜΣ και ο άλλος 

όχι, έδειξε ότι ο όγκος του ιππόκαμπου ήταν παρόμοιος.17 

Τέτοια ευρήματα οδηγούν στη σκέψη ότι ο μειωμένος όγκος 

του ιππόκαμπου αποτελεί προδιαθεσικό παράγοντα για 

τη ΔΜΣ.18 Σε μια συστηματική ανασκόπηση19 βρέθηκε ότι 

ο όγκος του ιππόκαμπου παρουσίαζε αμφοτερόπλευρη 

μείωση. Αν και άλλες περιοχές του εγκεφάλου εμφάνισαν 

μειωμένο όγκο (έλικα του προσαγωγίου, προμετωπιαίος 

φλοιός, κροταφικός λοβός), η διαφορά ήταν χωρίς στατι-

στική σημαντικότητα. Οι συγγραφείς, ωστόσο, υπέθεσαν 

ότι ο μειωμένος όγκος του ιππόκαμπου μπορεί να αποτελεί 

μέρος των προδιαθεσικών παραγόντων, σε συμφωνία με 

τους Gilbertson et al.18 Σε μια μετα-ανάλυση,20 όπου συ-

μπεριλήφθηκαν άτομα με ΔΜΣ, ένα ποσοστό των οποίων 

μετήλθε στον αλκοολισμό, φάνηκε ότι οι πάσχοντες από 

ΔΜΣ χωρίς αλκοολισμό είχαν μικρότερο όγκο ιππόκαμπου 

αμφοτερόπλευρα, σε σχέση με υγιείς μάρτυρες, στοιχείο 

που συνηγορεί στο ότι από μόνη της η ΔΜΣ μπορεί να 

προκαλέσει βλάβες στον ιππόκαμπο. Ο αλκοολισμός, όταν 

συνόδευε τη ΔΜΣ, επέτεινε περαιτέρω το φαινόμενο (ακόμη 

μικρότερος όγκος ιππόκαμπου).

Σε μια μελέτη21 συμπεριλήφθηκαν πάσχοντες από ΔΜΣ 

μετά από αεροπορικό δυστύχημα (13 άρρενες και 2 θήλεις), 

κανένας από τους οποίους δεν ελάμβανε ψυχοτρόπες ουσί-

ες κατά τους τελευταίους 3 μήνες πριν από το ατύχημα. Η 

σύγκριση έγινε με 15 υγιείς μάρτυρες, με αντιστοιχία φύλου 

και ηλικίας. Δεν βρέθηκαν στατιστικά σημαντικές διαφορές 

στον όγκο του ιππόκαμπου μεταξύ πασχόντων και υγιών, 

εύρημα το οποίο σημαίνει ότι ο όγκος του ιππόκαμπου 

δεν επηρεάστηκε. Το σημαντικό στοιχείο στην εν λόγω 

μελέτη είναι το ότι ο χρόνος κατά τον οποίο έλαβε χώρα 

το τραυματικό γεγονός ήταν ίδιος για όλους τους ασθενείς. 

Η σχέση του όγκου του ιππόκαμπου και της ΔΜΣ περιπλέ-

κεται, αφού ένα αξιόλογο εύρημα αποτελεί η διατήρηση 

του όγκου του ιππόκαμπου σε παιδιά με ΔΜΣ.16 Φαίνεται να 

υπάρχουν λεπτότερες παθοφυσιολογικές διαδικασίες στον 

ιππόκαμπο που συσχετίζονται με την πάροδο του χρόνου.

2.2. Μνημονική λειτουργία

Η σχέση μεταξύ της μείωσης του όγκου του ιππόκαμπου 

και της έκπτωσης της μνημονικής λειτουργίας σε κάποιες 

περιπτώσεις τεκμηριώνεται,22 ενώ σε άλλες όχι.23 Στην αξι-

ολόγηση της μνημονικής λειτουργίας στη ΔΜΣ θα πρέπει 

να λαμβάνεται υπ’ όψη η οποιαδήποτε συννοσηρότητα 

που μπορεί να συνυπάρχει. Για παράδειγμα, σε μια μελέτη 

βρέθηκε ότι βετεράνοι πολέμου πάσχοντες από ΔΜΣ δεν 

είχαν μνημονικά ελλείμματα αν δεν υπήρχε συννοσηρότητα, 

όπως καταθλιπτικές εκδηλώσεις ή κατάχρηση ουσιών.24

2.3. Γλυκοκορτικοειδή

Τα επίπεδα της κορτιζόλης σε άτομα με ΔΜΣ που επι-

βίωσαν από το Ολοκαύτωμα μετρήθηκαν σε χαμηλότερα 

επίπεδα σε σχέση με τους μάρτυρες.25 Πιθανολογήθηκε 

ότι το χρόνιο stress προκαλεί μια καταστολή του άξονα 

υποθαλάμου-υπόφυσης-επινεφριδίων (HPA). Ωστόσο, σε 

μελέτη που αφορούσε σε παιδιά ατόμων που επιβίωσαν 

από το Ολοκαύτωμα βρέθηκε ότι τα επίπεδα κορτιζόλης 

ήταν και πάλι χαμηλά, στοιχείο το οποίο σημαίνει ότι στην 

όλη διαδικασία πιθανόν να εμπλέκονται και κληρονομικοί 

παράγοντες.26,27 Αντίθετα, σε άλλη μελέτη βετεράνων από 

τον πόλεμο του Βιετνάμ με ΔΜΣ,28 οι ασθενείς είχαν υψηλό-

τερα επίπεδα κορτιζόλης σε σχέση με υγιείς μάρτυρες. Σε 

μελέτη, στην οποία συμπεριλήφθηκαν πάσχοντες από ΔΜΣ, 

λόγω κακοποίησης κατά την παιδική ηλικία, διαπιστώθηκε 
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ότι η υπενθύμιση του τραυματικού γεγονότος επέφερε μια 

αύξηση των επιπέδων της κορτιζόλης. Σύμφωνα με τους 

ερευνητές, τα χαμηλά επίπεδα κορτιζόλης πιθανόν να 

αποτελούν αντιστάθμισμα για τις περιόδους του stress.29

2.4. Γενετικοί παράγοντες

Η έρευνα προσανατολίζεται προς γενετικούς παράγο-

ντες που προδιαθέτουν στην πρόκληση και την ανάπτυξη 

της ΔΜΣ. Έτσι, πρόσφατα ενοχοποιήθηκε ένας πολυμορ-

φισμός απλού νουκλεοτιδίου (Val66Met), κατά τον οποίο 

ο Met τύπος προσδίδει χαμηλότερη λειτουργικότητα στον 

BDNF. Οι φορείς έχουν υψηλότερο κίνδυνο ανάπτυξης 

ΔΜΣ.30 Σε πάσχοντες από ΔΜΣ εφαρμόστηκε θεραπεία 

έκθεσης. Φάνηκε ότι οι πάσχοντες που εξέφραζαν τον Met 

τύπο BDNF είχαν μικρότερη θεραπευτική απόκριση στη 

θεραπεία και κατά συνέπεια χειρότερη έκβαση.31 Εκτός από 

τον πολυμορφισμό, τα επίπεδα του BDNF παρουσιάζουν 

διακυμάνσεις στη ΔΜΣ. Έτσι, σύντομα μετά από το τραύμα 

ο BDNF εμφανίζει αύξηση των επιπέδων του, αλλά στη 

συνέχεια επέρχεται σταδιακή μείωση.32,33

2.5. Νευροφυσιολογία

Η περιοχή του εγκεφάλου που κατά κύριο λόγο ενερ-

γοποιείται κατά την έκλυση της φοβικής αντίδρασης είναι 

η αμυγδαλή.34 Κατά τη διάρκεια, λοιπόν, του τραυματικού 

γεγονότος, η ενεργοποίηση της αμυγδαλής είναι αυτή που 

θα προκαλέσει τη συναισθηματική αναστάτωση την οποία 

θα βιώσει το άτομο που βρίσκεται υπό την πίεση του συμ-

βάντος. Ο ιππόκαμπος θα καταγράψει σε συνειδητό επίπεδο 

την όλη κατάσταση υπό μορφή επεισοδίου. Επιγραμματικά, 

η συναισθηματική και η ασυνείδητη σύνδεση μεταξύ του 

ανεξάρτητου ερεθίσματος το οποίο είναι υπεύθυνο για 

τη φοβική αντίδραση (π.χ. η μάχη) και του εξαρτημένου 

ερεθίσματος θα γίνει στην αμυγδαλή, ενώ ο ιππόκαμπος θα 

καταγράψει τα υπόλοιπα στοιχεία που συνιστούν το επεισό-

διο (π.χ. ο χώρος, οι άλλοι παρευρισκόμενοι, ο χρόνος κ.λπ.).

Η έντονη ενεργοποίηση της αμυγδαλής προκαλεί μείω-

ση της λειτουργίας του ιππόκαμπου,35 χωρίς ωστόσο να την 

καταργεί τελείως, ανάλογα με τη βαρύτητα του συναισθημα-

τικού τραύματος. Αυτό μπορεί να ερμηνεύσει την αδυναμία 

λεπτομερούς ανάμνησης του τραυματικού γεγονότος από 

κάποια άτομα. Ωστόσο, με δεδομένο ότι οι συνδέσεις της 

αμυγδαλής και του ιππόκαμπου είναι αμφοτερόπλευρες, 

η ανάμνηση στοιχείων του τραυματικού γεγονότος είναι 

πιθανό να προκαλέσει τη διέγερση της αμυγδαλής και την 

εκ νέου πρόκληση φοβικής αντίδρασης (εικ. 1). Η ανάμνηση 

του επεισοδίου μπορεί να επιτευχθεί με στοιχεία που από 

μόνα τους δεν είναι τραυματικά, όπως ο χώρος στον οποίο 

έλαβε χώρα το επεισόδιο.

3. Ο ΙΠΠΟΚΑΜΠΟΣ ΣΤΗΝ ΚΑΤΑΘΛΙΨΗ

Η έκπτωση της μνημονικής λειτουργίας σε καταθλιπτι-

κούς ασθενείς, με κύριο παράδειγμα την ψευδοάνοια της 

κατάθλιψης, δείχνει ότι ο ιππόκαμπος συμμετέχει στην όλη 

παθοφυσιολογία της νόσου.

3.1. Όγκος του ιππόκαμπου

Σε πρόσφατη μετα-ανάλυση, οι McKinnon et al36 μελέ-

τησαν με εφαρμογή μαγνητικής τομογραφίας (MRI) 1.167 

ασθενείς πάσχοντες από μείζονα κατάθλιψη και έδειξαν 

ότι ο όγκος του ιππόκαμπου παρουσίαζε αμφοτερόπλευρη 

μείωση στην MRI, ιδίως στους πάσχοντες από επαναλαμβα-

νόμενα καταθλιπτικά επεισόδια, εύρημα σύμφωνο και με 

παλαιότερες απεικονιστικές μελέτες με εφαρμογή MRI.37,38 

Σε μελέτη με εφαρμογή τομογραφίας εκπομπής ποζιτρο-

νίων (PET) φάνηκε ότι, μετά από τη θεραπεία κατάθλιψης 

με ψυχωσικές εκδηλώσεις, η ελάττωση των ψυχωσικών 

εκδηλώσεων συμπορευόταν με τη σταδιακή αύξηση της 

λειτουργικότητας του ιππόκαμπου.39

Σε ασθενείς πάσχοντες από σύνδρομο Cushing, στο 

οποίο προκαλείται υπερκορτιζολαιμία, ένα ποσοστό που 

μπορεί να φθάσει και το 60% των πασχόντων εμφανίζει κα-

ταθλιπτικές διαταραχές.40 Πάσχοντες από τη νόσο Cushing 

έχουν μειωμένο όγκο ιππόκαμπου και έκπτωση μνημονικής 

λειτουργίας, στοιχείο που είναι αναστρέψιμο με τη θεραπεία 

της νόσου.41 Σε γυναίκες με μείζονα κατάθλιψη, οι οποίες 

υπέστησαν σεξουαλική κακοποίηση πριν από την έναρξη 

της εφηβείας, βρέθηκε μείωση του όγκου του ιππόκαμπου.42

Εικόνα 1. Οι αμοιβαίες συνδέσεις ιππόκαμπου-αμυγδαλής οδηγούν στη 
μνημονική καταγραφή του τραυματικού επεισοδίου (μαύρες συνεχείς 

γραμμές), αλλά και στην έκλυση φοβικής αντίδρασης κατά την ανάμνησή 
του (γαλάζιες διακεκομμένες γραμμές).
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3.2. Νευρωνική πλαστικότητα

Εκτός από την αρχική και καθιερωμένη πλέον υπόθε-

ση των μονοαμινών, για την παθοφυσιολογία της νόσου, 

η τρέχουσα έρευνα προσανατολίζεται σε ευρήματα τα 

οποία αφορούν όλο και περισσότερο στη διαταραχή της 

νευρωνικής πλαστικότητας, που με τη σειρά της εμπλέκεται 

στη νευρογένεση και στη μορφολογία των νευρώνων.42 Με 

δεδομένο, ωστόσο, ότι οι στρεσογόνες εμπειρίες προδιαθέ-

τουν, σε συνδυασμό με γενετικούς παράγοντες, στην εκδή-

λωση της κατάθλιψης, η έρευνα έδειξε ότι ο HPA βρίσκεται 

σε αυξημένη δραστηριότητα στην κατάθλιψη.44 Οι μισοί, 

περίπου, καταθλιπτικοί ασθενείς παρουσιάζουν αυξημένη 

δραστηριότητα του HPA.45 Είναι γνωστό από παλαιά ότι τα 

γλυκοκορτικοειδή παρεμποδίζουν το σχηματισμό του BDNF, 

με βάση τη συναπτική δραστηριότητα.46 Έτσι, η αύξηση 

των επιπέδων των γλυκοκορτικοειδών κατά την κατάθλιψη, 

μέσω της εμπλοκής τους στη νευρωνική πλαστικότητα, οδη-

γεί σε διαταραχή της νευρογένεσης και της ανάπτυξης των 

νευρώνων στον ιππόκαμπο. Τα αντικαταθλιπτικά φάρμακα 

παρεμβαίνουν στην αποκατάσταση της νευρωνικής πλαστι-

κότητας στον ιππόκαμπο.47 Μάλιστα, η νευρογένεση στον 

ιππόκαμπο θεωρήθηκε ως αναγκαία προϋπόθεση για την 

αποτελεσματικότητα των αντικαταθλιπτικών φαρμάκων.48 

Μακρά χορήγηση αντικαταθλιπτικών φαρμάκων επιφέρει 

μια αύξηση της Wnt-2, η οποία, όπως αναφέρθηκε, συμβάλ-

λει στην ανάπτυξη των νευρώνων και στις διακλαδώσεις 

των δενδριτών, ενώ, σε πειραματικό επίπεδο, η πρόκληση 

αυξημένης παραγωγής Wnt-2 στην οδοντωτή έλικα μπορεί 

να έχει αντικαταθλιπτικό αποτέλεσμα.49

Ωστόσο, αυτή καθ’ αυτή η διαταραχή της νευρογένεσης 

δεν είναι επαρκής για την ερμηνεία της μείωσης του όγκου 

του ιππόκαμπου. Πράγματι, έχει υπολογιστεί ότι ο περιορι-

σμός της δημιουργίας νέων νευρώνων είναι πολύ μικρός 

για να αποτελεί τη μόνη αιτία αναφορικά με τη μείωση του 

όγκου του ιππόκαμπου, που μπορεί να ανέλθει στο 10–15%. 

Το εμφανέστερο αίτιο, χωρίς να αποτελεί με απόλυτη βε-

βαιότητα το τελικό, είναι η μείωση της διακλάδωσης των 

δενδριτών, που μειώνει την όλη συναπτική επιφάνεια.50–52 

Τέλος, χαμηλά επίπεδα ψευδαργύρου (Zn) έχουν βρεθεί 

σε πειραματικά μοντέλα κατάθλιψης σε κυκλώματα γλου-

ταμινεργικών νευρώνων που εμπλέκουν την αμυγδαλή, το 

φλοιό και τον ιππόκαμπο. Η εξωγενής χορήγηση Zn φάνηκε 

ότι είχε αντικαταθλιπτικό αποτέλεσμα.53,54

4. Ο ΙΠΠΟΚΑΜΠΟΣ ΣΤΗ ΣΧΙΖΟΦΡΕΝΕΙΑ

Η έρευνα του νευροβιολογικού υπόβαθρου της σχι-

ζοφρένειας έχει αναπτυχθεί σε μεγάλο βαθμό κατά τις 

τελευταίες δεκαετίες. Τα ευρήματα από την εφαρμογή MRI 

επιβεβαιώνουν τις δομικές ανωμαλίες του εγκεφάλου στη 

νόσο, οι οποίες περιλαμβάνουν τη διεύρυνση του κοιλιακού 

συστήματος, την εμπλοκή δομών του κροταφικού λοβού, 

όπως η αμυγδαλή, ο ιππόκαμπος και η παραϊπποκάμπεια 

έλικα, του βρεγματικού λοβού, κυρίως της υπερχειλείου και 

της γωνιώδους έλικας, καθώς και υποφλοιωδών περιοχών, 

όπως το μεσολόβιο, ο θάλαμος και τα βασικά γάγγλια. Η 

εμπλοκή τόσων περιοχών του εγκεφάλου στην παθογένεια 

της σχιζοφρένειας οδήγησε στην πρόταση μιας σειράς 

θεωριών για την κατανόηση του μηχανισμού με τον οποίο 

αναπτύσσεται η νόσος και προκαλεί τις κλινικές εκδηλώσεις 

της. Έτσι, oι Weinberger et al55 θεώρησαν τη σχιζοφρένεια 

ως μια νευροαναπτυξιακή νόσο και πρότειναν ένα «μοντέλο 

αποσύνδεσης» (disconnection model) για να εξηγήσουν το 

πώς οι μεταβολές στις δομές του κροταφικού λοβού είναι 

δυνατό να διακόψουν συνδέσεις μεταξύ των προμετωπιαίων 

και των κροταφολιμβικών περιοχών.

4.1. Όγκος του ιππόκαμπου

Ο ιππόκαμπος εμπλέκεται, μαζί με άλλες δομές του 

εγκεφάλου, στην όλη παθολογία της σχιζοφρένειας. Μελέτες 

στις οποίες εφαρμόστηκε MRI έδειξαν μια μείωση του όγκου 

του ιππόκαμπου σε ασθενείς πάσχοντες από σχιζοφρένεια,56 

ακόμη και κατά το πρώτο επεισόδιο.57–59 Σε μια πρόσφατη 

μετα-ανάλυση,59 που αφορούσε στη μείωση του όγκου του 

ιππόκαμπου κατά το πρώτο επεισόδιο της σχιζοφρένειας 

και στην περαιτέρω πορεία της, οι ερευνητές περιέλαβαν 

44 μελέτες και ένα σύνολο 1.669 ασθενών. Οι ερευνητές 

καταλήγουν στο συμπέρασμα ότι σε πάσχοντες από σχιζο-

φρένεια υπάρχει μια σημαντική αμφοτερόπλευρη μείωση 

του όγκου του ιππόκαμπου. Η μείωση του όγκου φάνηκε 

να επηρεάζει περισσότερο τον αριστερό ιππόκαμπο. Η 

μείωση διαπιστώνεται τόσο κατά το πρώτο επεισόδιο όσο 

και σε επόμενες φάσεις της νόσου, εύρημα που συνηγορεί 

υπέρ της υπόθεσης μιας νευροαναπτυξιακής προέλευσης 

της σχιζοφρένειας. Ενδιαφέρουσα παρατήρηση αποτελεί 

το γεγονός ότι τόσο κατά το πρώτο επεισόδιο όσο και κατά 

τη χρόνια πορεία της νόσου ο όγκος του ιππόκαμπου ήταν 

μειωμένος στον ίδιο περίπου βαθμό. Μελέτες σε διδύμους 

έδειξαν ότι αυτό αποτελεί τμήμα της εγγενούς προδιάθεσης 

για την ανάπτυξη σχιζοφρένειας. Με την εφαρμογή PET 

διαπιστώθηκε μια έκπτωση στη μεταβολική δραστηριότητα 

του ιππόκαμπου, η οποία συσχετίζεται με την ανάπτυξη 

των συμπτωμάτων.60

4.2. Νευροχημεία – Νευροπαθολογία

Από νευροχημικές μελέτες στον ιππόκαμπο διαπι-

στώθηκαν μεταβολές στους ιοντοτρόπους υποδοχείς του 

γλουταμικού οξέος,61,62 στους υποδοχείς GABA,63,64 στους 
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νικοτινικούς υποδοχείς65 και στους σεροτονινεργικούς 

υποδοχείς.66 Σε ασθενείς με σχιζοφρένεια έχουν αναφερθεί 

αυξημένα επίπεδα κορτιζόλης σε σχέση με υγιή άτομα, εύ-

ρημα που συνηγορεί υπέρ της άποψης ότι οι βλάβες στον 

ιππόκαμπο προκαλούνται από μηχανισμούς παρόμοιους 

με εκείνους του stress.67,68

Σε ό,τι αφορά στις μεταβολές του ιππόκαμπου σε κυτ-

ταρικό επίπεδο στη σχιζοφρένεια, αυτές είναι αρκετές και 

οι σχετικές μελέτες καταλήγουν σε συμφωνία σε κάποια 

σημεία, ενώ εμφανίζουν αντικρουόμενα αποτελέσματα 

σε άλλα. Μια πρώτη παρατήρηση έγινε από τους Jacob 

και Beckmann69 το 1986 και αφορά στην εντόπιση σε 

λανθασμένη θέση στον ενδορρινικό φλοιό θυσάνων νευ-

ρώνων, ιδιαίτερα αποτελούμενων από προ-άλφα κύτταρα 

(pre-alpha cells). Αργότερα, οι Falkai et al70 επιβεβαίωσαν 

και αυτοί τα ευρήματα, παρατηρώντας ότι το μέγεθος των 

θυσάνων στους άρρενες πάσχοντες ήταν περιορισμένο. 

Τα προ-άλφα κύτταρα συμμετέχουν στην ανάδυση της 

διατιτραίνουσας οδού, με την οποία καταφθάνουν πολλές 

διεγερτικές ώσεις στον ιππόκαμπο. Το εν λόγω εύρημα 

σημαίνει ότι κάθε δυσλειτουργία σε αυτούς τους νευρώνες 

θα επιφέρει μια επί πλέον δυσλειτουργία στον ιππόκαμπο.

Ένα άλλο χαρακτηριστικό το οποίο συνηγορεί υπέρ 

μιας πρώιμης αναπτυξιακής ανωμαλίας είναι η αποδιορ-

γάνωση των πυραμιδικών κυττάρων στον ιππόκαμπο.71 

Τα ευρήματα αναφέρουν μια μεγάλη μεταβλητότητα σ’ 

ό,τι αφορά στον προσανατολισμό των πυραμιδικών κυτ-

τάρων, κυρίως στα όρια της CA1 περιοχής με τη CA2 και 

στο υπόθεμα. Μια διαταραχή στο σχήμα του ιππόκαμπου 

μπορεί να εξηγήσει αυτόν τον ποικίλο προσανατολισμό 

των κυττάρων.72 Έχει αναφερθεί μια μείωση της περιοχής 

των πυραμοειδών κυττάρων σε εγκάρσια διατομή,73,74 αν 

και δεν συμφωνούν όλες οι μελέτες.75 Ο συνολικός αριθμός 

των πυραμιδικών κυττάρων στον ιππόκαμπο δεν φαίνεται 

να διαταράσσεται.76,77

Σε ό,τι αφορά στη διαταραχή της συναπτικής λειτουρ-

γίας στον ιππόκαμπο, μελέτες δείχνουν μια μείωση σε 

πρωτεΐνες της μετασυναπτικής πύκνωσης (postsynaptic 

density, PSD), όπως η συναπτοφυσίνη, η SNAP-25 και η 

συναψίνη.78–80 Με εφαρμογή μεθόδων ανοσοϊστοχημείας 

βρέθηκε ότι οι συναπτικές πρωτεΐνες κομπλεξίνη Ι και κο-

μπλεξίνη ΙΙ ήταν μειωμένες σε ασθενείς με σχιζοφρένεια.81

Ο ιππόκαμπος, ως γνωστό, λαμβάνει πολλαπλού τύπου 

πληροφορίες μέσω του ενδορρινικού φλοιού και κατόπιν τις 

προβάλλει προς το φλοιό και το μεταιχμιακό σύστημα. Έτσι, 

συμπεραίνεται ότι με αυτές τις συνδέσεις επηρεάζονται δύο 

λειτουργίες που εμφανίζουν ανωμαλίες στη σχιζοφρένεια: η 

μνήμη σε συνεργασία με συνειρμικές περιοχές του φλοιού 

και η ρύθμιση του συναισθήματος σε συνεργασία με τον 

υποθάλαμο, το θάλαμο, την έλικα του προσαγωγίου και 

την αμυγδαλή. Οπωσδήποτε, πολλές άλλες περιοχές του 

εγκεφάλου εμπλέκονται στη συνολική παθολογία. Βλάβες 

στις συγκεκριμένες περιοχές οδηγούν σε μη ομαλή προσα-

γωγή προς τον ιππόκαμπο, με αποτέλεσμα τη διαταραχή 

της λειτουργίας του.

4.3. Νευρωνική πλαστικότητα

Σε ό,τι αφορά στη νευρωνική πλαστικότητα, βρέθηκε 

ότι οι NMDA υποδοχείς υπολειτουργούν στη σχιζοφρένεια, 

με επακόλουθο τη δυσλειτουργία των μαθησιακών διαδι-

κασιών.82 Άλλο εύρημα που συνηγορεί υπέρ της εμπλοκής 

των NMDA υποδοχέων στη σχιζοφρένεια είναι οι ψυχωσικές 

εκδηλώσεις, παρόμοιες με αυτές της σχιζοφρένειας, που 

προκαλούνται από τη χορήγηση ενός ανταγωνιστή των 

NMDA υποδοχέων (π.χ. φαινυλκυκλιδίνη, κεταμίνη).83

Μια άλλη πιθανή εμπλοκή του ιππόκαμπου σε προ-

βλητικά παρανοϊκά φαινόμενα, που όμως απαιτεί έρευνα 

για την τεκμηρίωσή του, είναι η άμεση σχέση του με την 

αυτοβιογραφική μνήμη, γεγονός που ενδεχομένως προκαλεί 

εμπλοκή στον τρόπο αξιολόγησης της εξωτερικής πραγ-

ματικότητας. Μια διαστρεβλωμένη εσωτερική πραγματι-

κότητα, όταν προβάλλεται στο εξωτερικό, αποτελεί δομικό 

υλικό για τη δημιουργία παραληρήματος.84,85 Μειωμένος 

όγκος ιππόκαμπου έχει διαπιστωθεί και σε καταστάσεις 

που βρίσκονται στο όριο του φάσματος των ψυχωσικών 

διαταραχών, όπως η μεταιχμιακή προσωπικότητα, ιδίως 

γυναικών που υπέστησαν κακοποίηση κατά την παιδική 

ηλικία.86 Στη μεταιχμιακή διαταραχή προσωπικότητας 

είναι δυνατό να περιλαμβάνονται παραληρητικές ιδέες, 

μέσω προβλητικών μηχανισμών, στοιχείο που καθιστά 

την αυτοβιογραφική μνήμη περισσότερο εμπλεκόμενη 

σε διαταραχές του σκεπτικού περιεχομένου. Βέβαια, η 

έως τώρα επιβεβαιωμένη εμπλοκή του ιππόκαμπου στη 

σχιζοφρένεια αφορά περισσότερο στα νευροφυσιολογικά 

ευρήματα, παρά σε ένα βάσιμο συσχετισμό μεταξύ βλαβών 

και κλινικών εκδηλώσεων.87

5. Ο ΙΠΠΟΚΑΜΠΟΣ ΣΤΗ ΝΟΣΟ ALZHEIMER

Η νόσος Alzheimer συνιστά μια προοδευτική νευρο-

εκφυλιστική νόσο του κεντρικού νευρικού συστήματος 

(ΚΝΣ), στην οποία πλήττονται οι γνωστικές λειτουργίες. 

Χαρακτηρίζεται από την ανάπτυξη γεροντικών πλακών 

(neuritic plaques) και νευροϊνιδιακών τολυπίων (neurofi-

brillary tangles), καθώς και από μια εκτεταμένη ανώμαλη 

απώλεια νευρώνων.88 To κύριο συστατικό των νευριτιδι-

κών πλακών είναι η β-αμυλοειδής πρωτεΐνη (Αβ), η οποία 

σχηματίζεται από 39–43 αμινοξέα. Η Αβ επικάθεται στους 
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νευρώνες, περιορίζοντας με αυτόν τον τρόπο τη συναπτική 

επιφάνεια. Τα νευροϊνιδιακά τολύπια αποτελούν ενδοκυτ-

τάριο σχηματισμό. Προκύπτουν από την άθροιση στο 

κυτταρόπλασμα της φωσφορυλιωμένης πρωτεΐνης Ταυ, 

λόγω απώλειας της προηγούμενης συγγένειάς της με τα 

μικροσωληνάρια. Το αξονικό λειτουργικό χαρακτηριστικό 

για τη νόσο είναι η διαταραχή της συναπτικής λειτουργίας, η 

οποία εκδηλώνεται με αλλοιώσεις τόσο στην προσυναπτική 

όσο και στη μετασυναπτική μεμβράνη και με μείωση του 

αριθμού των συνάψεων.

5.1. Όγκος του ιππόκαμπου

Με εφαρμογή MRI και ογκομετρία του ιππόκαμπου 

βρέθηκε ότι ο όγκος του σε άτομα με νόσο Alzheimer 

ήταν κατά 27% μικρότερος σε σχέση με υγιείς μάρτυρες. 

Σε άτομα που εμφάνιζαν ήπια γνωστική διαταραχή δια-

πιστώθηκε ότι ό όγκος του ιππόκαμπου ήταν κατά 13% 

μικρότερος συγκριτικά με υγιείς μάρτυρες χωρίς έκπτωση 

των γνωστικών λειτουργιών.89 Φαίνεται ότι στον ιππόκαμπο, 

στα αρχικά στάδια της νόσου, πλήττεται κυρίως η CA1 πε-

ριοχή και το υπόθεμα. Στα τελικά στάδια της νόσου, μετά 

την εξάπλωση αυτής, οι εν λόγω περιοχές εμφανίζουν τη 

βαρύτερη βλάβη.90 Οι West et al,91 σε μια ιστοπαθολογική 

μελέτη ασθενών με νόσο Alzheimer (n=9) και μη πασχόντων 

συνομηλίκων ατόμων (n=6), κατέληξαν στο συμπέρασμα 

ότι η CA1 περιοχή είναι αυτή που εμφανίζει τη μεγαλύτερη 

απώλεια νευρώνων σε σχέση με τις υπόλοιπες περιοχές 

του ιππόκαμπου στους ασθενείς με νόσο Alzheimer. Σ’ ό,τι 

αφορά στις γειτονικές περιοχές, η απώλεια νευρώνων δεν 

είναι μεγαλύτερη σε σχέση με τους υγιείς μάρτυρες και 

εντάσσεται στην απώλεια νευρώνων που συσχετίζεται με 

την ηλικία. Το εύρημα οδηγεί στη βάσιμη υπόθεση ότι η CA1 

περιοχή είναι η πλέον ευαίσθητη στο όποιο αίτιο προκαλεί 

την απώλεια νευρώνων και ότι η περιοχή αυτή ενδείκνυται 

ιδιαίτερα για τη μελέτη της παθολογίας της νόσου. Ένα 

ακόμη εύρημα της μελέτης είναι ο συσχετισμός μεταξύ 

της αξιολόγησης των ασθενών στη βραχεία δοκιμασία νο-

ητικής κατάστασης (mini mental state examination, MMSE) 

και του ολικού αριθμού των νευρώνων στη CA1 περιοχή. 

Η παρατήρηση αυτή οδηγεί και σε ένα άλλο ερώτημα, αν 

δηλαδή ο ιππόκαμπος συμμετέχει και σε άλλες γνωστικές 

λειτουργίες ή αν η συγκεκριμένη περιοχή αντικατοπτρίζει 

τις μεταβολές που συσχετίζονται με τη νόσο Alzheimer σε 

άλλες περιοχές του εγκεφάλου.

5.2. Νευρωνική πλαστικότητα – γλυκοκορτικοειδή

Οι βλάβες που υφίσταται ο μεμονωμένος νευρώνας 

θα οδηγήσουν στις κλινικές εκδηλώσεις της νόσου, όταν 

θα διαταραχθεί η συναπτική λειτουργία. Η εναπόθεση της 

Αβ πρωτεΐνης μπορεί να επιφέρει καταστολή της μακράς 

διάρκειας ενδυνάμωσης (ΜΔΕ) μέσω υπερπόλωσης του 

νευρώνα. Η διαδικασία αυτή επιτελείται μέσω της παρατε-

ταμένης αύξησης της ενδοκυττάριας συγκέντρωσης Ca2+ 

διά των διαύλων Ca2+ τύπου L.92 Με τον ίδιο μηχανισμό 

προκαλείται η ενεργοποίηση της καλσινευρίνης, η οποία 

με τη σειρά της επιφέρει την απευαισθητοποίηση των 

NMDA υποδοχέων.93

Για την υπερκορτιζολαιμία στη νόσο Alzheimer δεν 

υπάρχει συμφωνία. Υπάρχουν μελέτες που αναφέρουν 

την ύπαρξη αυξημένων επιπέδων κορτιζόλης στο πλάσμα 

σε πάσχοντες από τη νόσο Alzheimer,94,95 ενώ αλλού δεν 

υποστηρίζεται κάτι τέτοιο.96 Επίσης, παρά την ήπια αύξηση 

των επιπέδων κορτιζόλης σε ασθενείς με τη νόσο Alzheimer, 

η σχετική αύξηση δεν διατηρείται ούτε αυξάνεται μακρο-

πρόθεσμα, σε αντίθεση με την όλη ιδέα της υπόθεσης του 

καταρράκτη των γλυκοκορτικοειδών, η οποία με τέτοια 

ευρήματα αμφισβητείται για το αν έχει καθολική ισχύ.97

Το σημείο στο οποίο μπορεί κάποιος να καταλήξει είναι 

ότι στη νόσο Alzheimer πλήττεται μεταξύ των άλλων και 

η νευρωνική πλαστικότητα στον ιππόκαμπο, καθώς και 

η νευρογένεση. Όπως αναφέρθηκε, η ΜΔΕ οδηγεί στην 

παραγωγή του BDNF. Αυτό μας παραπέμπει στη σκέψη 

ότι όσο περισσότερο κινητοποιείται η ΜΔΕ τόσο πιο πολύ 

παράγεται ο BDNF. Συνεπώς, η νοητική άσκηση αποτελεί 

παράγοντα πρόληψης ή επιβράδυνσης στην εμφάνιση της 

νόσου. Το ίδιο ισχύει και για τη σωματική άσκηση, μέσω της 

οποίας επέρχεται καλύτερη αιμάτωση του ιππόκαμπου, 

αγγειογένεση και παραγωγή νευροτρόφων παραγόντων.98

6. ΣΥΖΗΤΗΣΗ

Ο ιππόκαμπος είναι μια περιοχή η οποία αποτελεί σύ-

γκλιση περιβάλλοντος και οργανικού υποστρώματος για 

πολλές διεργασίες. Στοιχεία του περιβάλλοντος και βιώματα 

καταγράφονται στον ιππόκαμπο, στο πλαίσιο της επεισο-

διακής-αυτοβιογραφικής μνήμης. Με αυτόν τον τρόπο ο 

ιππόκαμπος παρέχει υλικό προς άλλες λειτουργίες, όπως 

η σκέψη και η κρίση, συμβάλλοντας, μεταξύ άλλων, στη 

διαμόρφωση ατομικής ταυτότητας και ιστορίας.

Η ΔΜΣ αποτελεί ενδεχομένως το πλέον χαρακτηριστικό 

παράδειγμα για την αλληλεπίδραση του ιππόκαμπου με 

το περιβάλλον, καθ’ ότι οι όποιες δομικές και λειτουργικές 

βλάβες προκαλούνται από ένα σαφές εξωτερικό γεγονός. Τα 

ευρήματα είναι πολλές φορές αντικρουόμενα σ’ ό,τι αφορά 

στις ακριβείς επιπτώσεις του ψυχοτραυματικού γεγονότος. 

Σε κάποιες περιπτώσεις προκαλείται μείωση του όγκου 

του ιππόκαμπου, ενώ σε άλλες όχι. Το ίδιο ισχύει και για τα 

επίπεδα των γλυκοκορτικοειδών. Για μια ακριβή διερεύνηση 
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θα χρειαζόταν η μέτρηση των επιπέδων γλυκοκορτικοειδών 

πριν από το ψυχοτραυματικό γεγονός, στοιχείο που είναι 

εξαιρετικά δύσκολο, αν όχι αδύνατο.

Πιθανολογείται ότι σε περιπτώσεις κατά τις οποίες το 

τραύμα που αποτέλεσε αίτιο της ΔΜΣ ήταν βραχείας διάρ-

κειας, π.χ. βιασμός ή ατύχημα με μεταφορικό μέσο, τότε 

ίσως η παροξυσμική αύξηση των γλυκοκορτικοειδών να 

μην έδρασε για αρκετό χρονικό διάστημα ώστε να επιφέρει 

μείωση του όγκου του ιππόκαμπου, όπως στην περίπτωση 

ενός αιτίου μεγαλύτερης διάρκειας, π.χ. του πολέμου. Η 

ηλικία θα πρέπει να λαμβάνεται υπ’ όψη, προς αποφυγή 

υπεραπλουστεύσεων. Η συννοσηρότητα διαδραματίζει 

σημαντικό ρόλο και η αντιμετώπιση συνυπαρχουσών 

παθολογικών καταστάσεων, όπως π.χ. η κατάθλιψη ή ο 

αλκοολισμός, έχει θεραπευτική αξία για τη ΔΜΣ.

Στην κατάθλιψη, ειδικά στη βαριά υποτροπιάζουσα, ο 

ιππόκαμπος παρουσιάζει κατά κανόνα μείωση του όγκου 

του. Η μείωση του βαθμού διακλάδωσης του νευρωνικού 

δικτύου, η αύξηση των επιπέδων των γλυκοκορτικοειδών, 

τα χαμηλά επίπεδα Zn2+ και η εμπλοκή ουσιών όπως η 

Wnt-2 και ο BDNF αποτελούν στοιχεία συνηγορητικά υπέρ 

της διαταραχής της νευρωνικής πλαστικότητας στη νόσο.

Στη σχιζοφρένεια, οι βλάβες αφορούν στον όγκο του 

ιππόκαμπου, αλλά και στη συναπτική λειτουργία. Το πι-

θανότερο είναι οι βλάβες στον ιππόκαμπο να αποτελούν 

τμήμα των αιτιών της νόσου παρά τις συνέπειες αυτής. 

Έχουν βρεθεί βλάβες ήδη κατά το πρώτο επεισόδιο της 

σχιζοφρένειας, έτσι ώστε η απόδοσή τους στη χρονιότητα 

της νόσου να μην είναι εύκολα αποδεκτή. Η χρόνια χορή-

γηση νευροληπτικών έχει ενοχοποιηθεί για τις βλάβες στον 

ιππόκαμπο. Ωστόσο, οι μελέτες του πρώτου επεισοδίου 

αποτελούν και πάλι επιχείρημα έναντι της συγκεκριμένης 

θέσης, ενώ και οι δράσεις των εν λόγω φαρμάκων στα 

προσυναπτικά πέρατα σπάνια έχουν αναφερθεί για τον 

ιππόκαμπο.87,99

Τέλος, στη νόσο Alzheimer η μείωση του όγκου του 

ιππόκαμπου είναι εμφανής και πλήττεται μεταξύ των άλ-

λων η νευρωνική πλαστικότητα, καθώς και η νευρογένεση. 

Το ερώτημα που παραμένει αφορά στην εμπλοκή των 

γλυκοκορτικοειδών στην παθοφυσιολογία της νόσου και 

σε μια αμφισβήτηση που προκύπτει για την υπόθεση του 

καταρράκτη των γλυκοκορτικοειδών.

Η παθοφυσιολογία στα ανωτέρω νοσήματα είναι, κατά 

το μεγαλύτερο βαθμό, άγνωστη. Οι παθοφυσιολογικές οδοί, 

όπως αποκαλύπτονται σταδιακά από την έρευνα, φαίνεται 

να συγκλίνουν σε κάποια κοινά τμήματα, όπως είναι η 

νευρωνική πλαστικότητα. Οι βιοχημικές διαδικασίες του 

stress, ανεξάρτητα από την αρχική αιτιολογία, λαμβάνουν 

όλο και πιο εμφανή ρόλο στην όλη παθοφυσιολογία, αφού 

το stress μέσω των γλυκοκορτικοειδών ασκεί βλαπτική 

δράση στους νευρώνες του ιππόκαμπου και επηρεάζει 

αποφασιστικά τη νευρωνική πλαστικότητα.100 Η διαταραχή 

της νευρωνικής πλαστικότητας, με τη σειρά της, οδηγεί σε 

μείωση της παραγωγής νευροτρόφων παραγόντων και αυτή 

σε περαιτέρω βλαπτική επίδραση στην ακεραιότητα των 

νευρώνων και στη νευρογένεση. Στην εικόνα 2 φαίνεται μια 

σχηματική αναπαράσταση των συμπερασμάτων.

Εικόνα 2. Σχηματική αναπαράσταση των συμπερασμάτων για την επί-
δραση στον ιππόκαμπο και στη νευρωνική πλαστικότητα της κατάθλιψης, 
της σχιζοφρένειας, της διαταραχής μετατραυματικού stress (ΔΜΣ) και της 
νόσου Alzheimer σε σχέση με το stress. Καθίσταται διακριτός ο κεντρικός 
ρόλος της νευρωνικής πλαστικότητας στην όλη αλληλεπίδραση.
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ABSTRACT

The involvement of the hippocampus in psychiatric diseases
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Second Department of Psychiatry, Aristotle University of Thessaloniki, Medical School, Psychiatric Hospital  

of Thessaloniki, Thessaloniki, Greece

Archives of Hellenic Medicine 2015, 32(4):422–432

The main physiological function of the hippocampus is the processing of episodic memory. Neuronal plasticity, in-

volving potentiation and depression of synapses, constitutes the mechanism by which this function is accomplished. 

As the hippocampus is involved in the autobiographical part of memory, it would be expected to be involved in psy-

chiatric diseases. Neuronal plasticity is affected in many pathological situations in which stressor procedures are in-

volved, such as depression, schizophrenia and Alzheimer’s disease, and also post-traumatic stress disorder (PSTD), 

a characteristic disease in which organic disturbances are induced by a specific external event. Many theories have 

been developed about the pathogenic mechanisms of these diseases, but neuronal plasticity is affected in all, irre-

spective of their basic causes, which are largely unknown. This review provides a combined-composite approach to 

the main psychiatric diseases, concluding in their common ways of expression, according to research findings. Grad-

ually, common pathways have been revealed in the pathophysiology of the above diseases, associated with synap-

tic function. The shrinkage of the hippocampus is a common finding, with some exceptions. Reduction in the densi-

ty of the dendritic network also constitutes a common finding. This leads to a decrease in the total synaptic surface, 

indicating that along with reduction in hippocampal volume, synaptic function is impaired. Despite progress in un-

derstanding the neurophysiology and neuropathology, precise connection between research findings and clinical 

manifestations is lacking. Further pathophysiological steps need to be explored to reveal a cause-effect relationship, 

in order to explain the common findings and variety in manifestation of these diseases.

Key words: Alzheimer’s disease, Depression, Hippocampus, Post-traumatic stress disorder, Schizophrenia
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