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Μελέτη των παθολογοανατομιών αλλοιώσεων σε επίμυς μετά την 
πειραματική χορήγηση Lindane 

Ν. Παπαϊωάννου1, Γκ. Κέλλερ-Σαμουηλίδου2, Σ. Λέκκας1, Β.Π. Κωτσάκη-Κοβάτση3, Α. Κοβάτσης2 

ΠΕΡΙΛΗΨΗ. Σε αυτή την πειραματική εργασία μελε
τήθηκαν οι αλλοιώσεις που προκαλούνται στον οργανι
σμό από τη χημική ουσία Lindane. Ως πειραματόζωα 
χρησιμοποιήθηκαν 16 επίμυες. Στους 10 επίμυς (5 
θηλυκοί και 5 αρσενικοί) χορηγήθηκε η ουσία από το 
στόμα με την τροφή, τις πρώτες 10 ημέρες στη δόση 
των 8,2 mg/kg σ.β./3 ημ. και τις επόμενες 40 ημέρες 
στη δόση των 33 mg/kg σ.β./2 ημ. Οι υπόλοιποι 6 επί-
μυες (4 θηλυκοί και 2 αρσενικοί) χρησιμοποιήθηκαν 
ως μάρτυρες. Τα κυριότερα κλινικά συμπτώματα που 
παρατηρήθηκαν στα πειραματόζωα, στο τέλος του πει
ραματισμού, ήταν ανορεξία, λήθαργος, υποθερμία και 
μυϊκός τρόμος. Ολοι οι επίμυες θανατώθηκαν 5 ημέρες 
μετά τη χορήγηση της τελευταίας δόσης της ουσίας 
και νεκροτομήθηκαν. Στη μακροσκοπική εξέταση 
παρατηρήθηκε οίδημα του εγκεφάλου και υπεραιμία 
των αγγείων του. Στην ιστολογική εξέταση διαπιστώ
θηκε σπογγίωση της λευκής ουσίας του εγκεφάλου, 
διάμεση πνευμονία, οίδημα και απώλεια της εγκάρσιας 
γράμμωσης των καρδιακών μυϊκών κυττάρων, πηκτική 
νέκρωση μεμονωμένων ομάδων ηπατικών κυττάρων 
και εκφύλιση των επιθηλιακών κυττάρων των ουροφό
ρων σωληναρίων. Συμπεραίνεται, ότι το Lindane, χορη
γούμενο σε υποτοξικές δόσεις, για μεγάλο χρονικό διά
στημα, είναι δυνατό να προκαλέσει βλάβες στον οργα
νισμό των πειραματόζωων, οι οποίες εντοπίζονται 
κυρίως στον εγκέφαλο και δευτερευόντως στο ήπαρ, 
στους νεφρούς και στα άλλα όργανα. 
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ABSTRACT. Papaioannou Ν1, Keller-Samouilidou G2, 
Lekkas S1, Kotsaki-Kovatsi V-P3, Kovatsi A2. Study of 
pathological lesions in rats after the experimental 
administration of Lindane. Bulletin of the Hellenic 
Veterinary Medical Society 49(1): 39-43. In this experi
mental study, the lesions that are caused from the 
chemical substance Lindane were studied. Sixteen rats 
were used as experimental animals. The substance was 
orally administered, with food, to 10 rats (5 females and 
5 males) in a dose of 8,2 mg/kg b.w./3 days during the 
first 10 days and in a dose of the 33 mg/kg b.w./ 2 days 
during the following 40 days. The remaining 6 rats (4 
females and 2 males) were used as controls. The mainly 
clinical symptoms which were observed in the experi
mental animals, in the end of the experimentation, were 
anorexia, lethargy, hypothermia and muscular rigor. All 
the rats were sacrificed 5 days after the administration 
of the last dose of the substance and they were 
autopsied. In the macroscopical examination oedema 
and vascular hyperhaemia were observed in the brain. 
In the histological examination spongiosis of the white 
matter of the brain, interstitial pneumonia, oedema and 
loss of the cross striation of the cardiac muscle cells, 
coagulative necrosis of individual groups of hepatic cells 
and degeneration of the epithelial cells of the urinary 
tubules were detected. In conclusion, when Lindane is 
administered in subtoxical doses for a long period of 
time it is possible to cause damages to the organism of 
the experimental animals, which are located mainly in 
the brain and secondary in the liver, the kidneys and the 
other organs. 

Αέξεις ευρετηρίασης: Lindane, επίμυες, παθολογοα
νατομίες αλλοιώσεις. 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Είναι γνωστό, ότι τα οργανοχλωριωμενα εντομοκτό
να (DDT, BHC, Aldrin, Lindane, Heptachlor κ.ά.) προ-
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καλούν σοβαρά προβλήματα τόσο στον άνθρωπο όσο 
και στα ζώα, εξαιτίας της υπέρμετρης χρήσης τους και 
της ιδιότητας που έχουν να παραμένουν για χρόνια στα
θερά στο περιβάλλον και να βιοσυγκεντρώνονται123. Το 
Lindane είναι το γ-ισομερές του εξαχλωρο-κυκλοεξανί-
ου (HCH). Στην πραγματικότητα το Lindane περιέχει 
σε αναλογία 99% γ-HCH, αλλά έχει καθιερωθεί διε
θνώς να θεωρείται ως καθαρό γ-ισομερες45678910. 

To Lindane χρησιμοποιείται κατά κΰριο λόγο ως 
γεωργικό εντομοκτόνο, για την καταπολέμηση εντόμων 
καθώς και ως προστατευτικό των σπόρων από τα έντο
μα των αποθηκών. Στα ζώα έχει χρησιμοποιηθεί ως 
εξωπαρασιτοκτόνο, εναντίον κροτώνων, ακάρεων και 
εντόμων. Στον άνθρωπο χρησιμοποιείται ως αντιψωρια-
σικό και φθειροκτόνο φάρμακο, με τη μορφή κρέμας, 
εναιωρήματος και υγροΰ σάπωνος. To Lindane ανιχνεύ
θηκε στο γάλα γυναικών για πρώτη φορά το 1981. 
Τελευταία αναφέρθηκε η παρουσία του Lindane και του 
DDT καθώς και παραγώγων τους στο γάλα γυναικών 
σε περιοχές της βορειο-δυτικής Πελοποννήσου3. Επίσης 
έχει ανιχνυεθεί, μαζί με άλλα οργανοχλωριωμενα εντο
μοκτόνα, στο ήπαρ και στο λιπώδη ιστό των 
ανθρώπων12. 

Η παρουσία των οργανοχλωριωμενων εντομοκτό
νων στο γάλα αγελάδας έχει διαπιστωθεί σε όλα τα 
μέρη του κόσμου. Στη χώρα μας, το 1977, διαπιστώθηκε 
η ρύπανση του γάλακτος αγελάδας με χλωριωμένους 
υδρογοάνθρακες και παράγωγα τους σε διάφορες 
συγκεντρώσεις13. Από τη μελέτη της βιβλιογραφίας φαί
νεται, ότι το Lindane προκαλεί σοβαρές αλλοιώσεις στο 
νεφρό και στο ήπαρ των κουνελιών και των επιμΰων, 
όταν χορηγείται σε τοξικές δόσεις141516. Οι αλλοιώσεις 
αυτές παρατηρούνται στους ιστούς των πειραματόζωων 
αυτών για μεγάλο χρονικό διάστημα, περίπου 4 μηνών, 
μετά την τελευταία χορήγηση της ουσίας16. 

Σκοπός αυτής της εργασίας ήταν να μελετηθούν πει
ραματικά οι αλλοιώσεις που προκαλούνται στον οργα
νισμό επιμΰων, μετά τη χορήγηση Lindane, όχι σε τοξι
κές δόσεις, αλλά σε δόσεις ανάλογες με εκείνες που 
πιθανόν λαμβάνονται από τα ζώα, που ζουν σε μολυ
σμένο περιβάλλον για μεγάλο χρονικό διάστημα. 

ΥΛΙΚΑ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ 

Για την εκπόνηση αυτής της πειραματικής εργασίας 
χρησιμοποιήθηκαν 16 επίμυες της φυλής Wistar, μέσου 
βάρους περίπου 350 g. Από αυτούς, οι 10 χρησιμοποιή
θηκαν ως πειραματόζωα (5 αρσενικοί και 5 θηλυκοί), 
και οι 6 ως μάρτυρες (2 αρσενικοί και 4 θηλυκοί). 

Στα πειραματόζωα χορηγήθηκε το Lindane από το 
στόμα με την τροφή, τις πρώτες 10 ήμερες στη δόση 8,2 
mg/kg σ.β./3 ημ. και τις επόμενες 40 ήμερες στη δόση των 
33 mg/kg σ.β./2 ήμερες. To Lindane διαλυόταν σε ελαιό-
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λαδο και ενσταλαζόταν με πιπετα σε σΰμπηκτα, που προ
ορίζονταν για τροφή των πειραματόζωων. Στους μάρτυ
ρες χορηγούνταν σΰμπηκτα, στα οποία είχε ενσταλαχθεί 
μόνο το ελαιόλαδο, που είχε χρησιμοποιηθεί ως έκδοχο. 

Τα πειραματόζωα και οι μάρτυρες παρέμεναν καθ' 
όλη τη διάρκεια του πειράματος σε ατομικά απολυμα-
σμενα κλουβιά και σε θερμοκρασία περιβάλλοντος 20°-
22° C. Ακόμα στη διάρκεια του πειραματισμού οι επί
μυες εξετάζονταν κλινικά για τυχόν απώλεια βάρους 
και την εμφάνιση συμπτωμάτων. Όλοι οι επίμυες θανα
τώθηκαν 5 ήμερες μετά τη χορήγηση της τελευταίας 
δόσης του Lindane με απεξάρθρωση του αυχένα. Στη 
συνέχεια όλα τα πειραματόζωα και οι μάρτυρες νεκρο-
τομήθηκαν και λήφθηκαν ιστοτεμάχια από τον εγκέφα
λο, την καρδιά, τους πνεύμονες, το ήπαρ, τους νεφρούς, 
το σπλήνα, το πάγκρεας, το έντερο, τους όρχεις, τους 
επικουρικούς γεννητικούς αδένες, τη μήτρα και τις 
ωοθήκες. Τα ιστοτεμάχια μονιμοποιήθηκαν σε διάλυμα 
Buin και κατόπιν εγκλείστηκαν σε παραφίνη. Οι ιστολο
γικές τομές παραφίνης από τα παραπάνω όργανα χρώ-
τηκαν με αιματοξυλίνη-εωσίνη και εξετάστηκαν με το 
μικροσκόπιο κοινού φωτισμού. 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Κλινικές παρατηρήσεις 

Κλινικά συμπτώματα παρατηρήθηκαν μόνο προς το 
τέλος του πειραματισμού και χαρακτηρίζονταν από ανορε
ξία, υπνηλία, υποθερμία και μετρίου βαθμού μυϊκό τρόμο. 

Παθολογοανατομική εξέταση 

Μακροσκοπικές αλλοιώσεις. Κατά τη νεκροτομική 
εξέταση των πειραματόζωων εμφανείς μακροσκοπικές 
αλλοιώσεις δεν παρατηρήθηκαν στα διάφορα όργανα, 
εκτός από τον εγκέφαλο, ο οποίος παρουσίαζε οίδημα 
ελαφρού βαθμού και υπεραιμία των αγγείων. 

Μικροσκοπικές αλλοιώσεις. Κατά την ιστολογική 
εξέταση των οργάνων των πειραματόζωων οι αλλοιώ
σεις που παρατηρήθηκαν ήταν οι ακόλουθες: 

Στον εγκέφαλο, σε όλα τα πειραματόζωα παρατηρή
θηκε οίδημα και απομυελίνωση των νευρικών ινών, με 
αποτέλεσμα η λευκή ουσία να εμφανίζει την εικόνα της 
σπογγίωσης (εικ. 1). Επίσης, στη φαιά ουσία παρατηρή
θηκε περιαγγειακό οίδημα και, διάσπαρτα, νέκρωση 
πολλών νευρικών κυττάρων. 

Στον πνεύμονα, σε όλα τα πειραματόζωα, και ιδιαίτε
ρα στα νεαρά, παρατηρήθηκε εστιακή αρχόμενη διάμεση 
πνευμονία, που χαρακτηριζόταν από την πάχυνση των 
μεσοκυψελιδικών διαφραγμάτων εξαιτίας της διήθησης 
αυτών από λεμφοκύτταρα και ιστιοκΰτταρα και από 
περιβρογχικες λεμφοκυτταρικές συγκεντρώσεις (εικ. 2). 

Στην καρδιά παρατηρήθηκε μεσοκυττάριο οίδημα 
και μικρού ως μέτριου βαθμού οίδημα των καρδιακών-
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Εικ.1. Εγκέφαλος. Σπογγίωση της λευκής ουσίας. Αιμ-Εωσ, χ160. 

Εικ. 2. Πνεύμονας. Διάμεση πνευμονία. Πάχυνση των μεσοκυ-
ψελιδικών διαφραγμάτων από τη διήθηση με λεμφοκύτταρα 
και ιστιοκΰτταρα και περιβρογχικες λεμφοκυτταρικές συγκε
ντρώσεις (αριστερά).Αιμ-Εωσ, χ160. 

μυϊκών κυττάρων με απώλεια, στα περισσότερα κύττα
ρα, της εγκάρσιας γράμμωσης τους (εικ. 3). 

Στο ήπαρ όλων των πειραματόζωων, και ιδιαίτερα 
των νεαρών, παρατηρήθηκε υπεραιμία των κολπωδών 
τριχοειδών και ενεργοποίηση των κυττάρων του 
Kupffer. Επίσης διαπιστώθηκε υδρωπική εκφύλιση ή 
πηκτική νέκρωση μεμονωμένων ομάδων κυττάρων. 

Εικ. 3. Καρδιά. Μεσοκυττάριο οίδημα. Οίδημα και απώλεια 
της εγκάρσιας γράμμωσης των καρδιακών μυϊκών κυττάρων. 
Αιμ-Εωσ, χ250. 

Εικ.4 .Νεφρός. Αρχόμενη εστιακή διάμεση νεφρίτιδα. Υδρω
πική εκφύλιση των επιθηλιακών κυττάρων των ουροφόρων 
σωληναρίων. Αιμ-Εωσ, χ160. 

Στους νεφρούς όλων των πειραματόζωων παρατηρή
θηκε υδρωπική εκφύλιση και απόπτωση πολλών επιθη
λιακών κυττάρων των ουροφόρων σωληναρίων, καθώς 
και εστιακή αρχόμενη διάμεση νεφρίτιδα, η οποία 
χαρακτηριζόταν από την παρουσία μακροφάγων και 
λεμφοκυττάρων στο διάμεσο συνδετικό ιστό (εικ. 4). 
Μικροαιμορραγίες παρατηρήθηκαν επίσης στο διάμεσο 
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συνδετικό ιστό και στα αγγειώδη σπειράματα. 

Στην ιστολογική εξέταση των ιστοτεμαχιων από το 
σπλήνα, το πάγκρεας, το έντερο, τους όρχεις, τους επι
κουρικούς γεννητικούς αδένες, τη μήτρα και την ωοθήκη 
των πειραματόζωων δεν παρατηρήθηκαν αλλοιώσεις. 

Τέλος κατά την ιστολογική εξέταση των οργάνων 
των επιμΰων, που χρησιμοποιήθηκαν ως μάρτυρες, δεν 
διαπιστώθηκαν αλλοιώσεις. 

ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

Σκοπός της έρευνας αυτής, όπως προαναφέρθηκε, 
ήταν η μελέτη των τυχόν προκαλουμένων αλλοιώσεων 
στους διάφορους ιστούς επιμΰων πειραματόζωων, μετά 
από τη χορήγηση Lindane, σε υποτοξικες δόσεις και για 
μεγάλο χρονικό διάστημα. 

Η δόση του Lindane που χορηγήθηκε ήταν 8,2 mg/kg 
σ.β./3 ημ. για τις πρώτες 10 ήμερες και 33 mg/kg σ.β./2 
η μ για τις επόμενες 40 ήμερες, ενώ όπως προκύπτει από 
τις τελευταίες βιβλιογραφικές αναφορές, η μέση θανα
τηφόρα δόση (LD50) του γ-ισομεροΰς του HCH 
{Lindane) για τους επιμυς, χορηγούμενο από το στόμα 
είναι 91 mg/kg σ.β.56. Η δόση του Lindane, που χορηγή
θηκε στα δικά μας πειραματόζωα και το χρονικό διά
στημα της χορήγησης του ήταν τέτοιο, ώστε να υπάρξει 
η δυνατότητα της συγκέντρωσης του στον οργανισμό σε 
υποτοξικά επίπεδα, επειδή στους επιμυς η απορρόφηση 
αυτοΰ από το πεπτικό σύστημα, αλλά και η αποβολή του 
από τον οργανισμό συντελούνται με βραδΰ ρυθμό. 

Στη βιβλιογραφία αναφέρεται, ότι σε χορήγηση 
Lindane από το στόμα, το 85% της ουσίας απορροφάται 
από το γαστρεντερικό σωλήνα σε 5 ήμερες και η απορ
ρόφηση δεν υπερβαίνει το 99,4% μέχρι τη 14η ήμερα1718. 
Αλλά και η αποβολή του Lindane από τον οργανισμό, 
παρ' όλο που γίνεται γρηγορότερα από τα άλλα ισομερή 
του HCH, εντούτοις είναι βραδεία. Εχει αποδειχθεί, ότι 
το 50% της χορηγούμενης ποσότητας αποβάλλεται από 
τον οργανισμό με τα οΰρα και το 20% αυτής με τα 
κόπρανα τις πρώτες 10 ήμερες, ενώ η ολοκληρωτική 
αποβολή της ουσίας από τον οργανισμό συντελείται σε 
71 ήμερες19'20. 

Στη διάρκεια του πειραματισμού η χορήγηση του 
Lindane δεν προκάλεσε εμφανή κλινικά συμπτώματα τις 
πρώτες 40 ήμερες, γεγονός που υποδηλώνει ότι για την 
εκδήλωση αυτών θα πρέπει να υπάρξει σημαντική 
συγκέντρωση της ουσίας στον οργανισμό. Αντίθετα, 
ανορεξία, υπνηλία και μυϊκός τρόμος παρατηρήθηκαν 
μετά την τεσσαρακοστή ήμερα από την έναρξη της 
χορήγησης του Lindane. Τα συμπτώματα ήταν όμοια με 
τα συμπτώματα εκείνα που εμφανίζονται στις χρόνιες-
δηλητηριάσεις από την ουσία αυτή212223. 

Στη νεκροτομή των πειραματόζωων, εκτός από το 
οίδημα και την υπεραιμία των αγγείων του εγκεφάλου, 

δεν παρατηρήθηκαν άλλες αλλοιώσεις στα διάφορα 
όργανα. Αλλά και οι αλλοιώσεις που διαπιστώθηκαν 
κατά την ιστολογική εξέταση των διαφόρων οργάνων, 
όπου υπήρχαν, ήταν γενικά ελαφρού ως μέτριου βαθμού. 

Στον εγκέφαλο οι ιστολογικές αλλοιώσεις ήταν ελα
φρού ως μέτριου βαθμού και κατανέμονταν τόσο στη 
φαιά όσο και στη λευκή ουσία, γεγονός που συμφωνεί με 
τα βιβλιογραφικά δεδομένα, ότι δηλαδή το Lindane, σε 
σχέση με τα άλλα ισομερή του HCH, κατανέμεται σε ολό
κληρο τον εγκέφαλο. Πράγματι σε μετρήσεις που έγιναν, 
βρέθηκε ότι το α-ισομερες του HCH εντοπίζεται αποκλει
στικά στη λευκή ουσία, το β-ισομερες περισσότερο στη 
φαιά και λιγότερο στη λευκή ουσία, ενώ η εναπόθεση του 
γ-ισομεροΰς (Lindane) είναι μικρότερη σε ποσότητα από 
τα άλλα και ομοιόμορφη τόσο στη φαιά όσο και στη 
λευκή ουσία7. Ιστολογικές αλλοιώσεις του εγκεφάλου, 
παρόμοιες με αυτές που βρέθηκαν στα δικά μας πειραμα
τόζωα, δεν αναφέρονται από άλλους ερευνητές. 

Αντίθετα, στον άνθρωπο, σε περίπτωση οξείας 
δηλητηρίασης με Lindane, αναφέρεται ότι παρατηρήθη
καν πετεχειες και νεκρώσεις του τοιχώματος των 
μικρών αγγείων του εγκεφάλου2 4. Οσον αφορά τις 
αλλοιώσεις των πνευμόνων και της καρδιάς που παρα
τηρήσαμε, αυτές ήταν ήπιες και έμοιαζαν με εκείνες 
που προκαλούνται και από άλλες τοξικές ουσίες. Οι 
αλλοιώσεις του ήπατος και των νεφρών ήταν παρόμοιες 
με εκείνες που παρατηρήθηκαν από ερευνητές, οι οποί
οι πειραματίστηκαν με μικρές δόσεις του Lindane σε 
επίμυς2526 πλην όμως αυτές δεν ήταν οΰτε σοβαρές οΰτε 
σταθερές σε όλα τα πειραματόζωα. Τέλος, στο πάγκρε
ας, στους όρχεις και στα άλλα όργανα δεν ανευρεθηκαν 
αλλοιώσεις στα δικά μας πειραματόζωα, σε αντίθεση με 
άλλους ερευνητές, οι οποίοι παρατήρησαν εκφυλιστικές 
αλλοιώσεις στο πάγκρεας26 και στους όρχεις25. 

Ανακεφαλαιώνοντας τα αποτελέσματα της παρού
σας έρευνας μπορούμε να δεχθούμε, ότι το Lindane 
λαμβανόμενο ακόμα και σε μικρές υποτοξικες ποσότη
τες, αλλά για μακρό χρονικό διάστημα, μπορεί να προ
καλέσει βλάβες, οι οποίες εντοπίζονται κυρίως στο νευ
ρικό σΰτημα και δευτερευόντως στο ήπαρ, στους 
νεφρούς, στους πνεύμονες, στην καρδιά και ενδεχομέ
νως και στα άλλα όργανα. 
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