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Bασικές αρχές της ανοσοθεραπείας στους 
μη μελανωτικούς δερματικούς όγκους

Δελλή Φ-Σ
Μαντέκου-Λεφάκη Ι.

Κρατική Κλινική ΝΔΑΝΘ -Γ.Ν. Ιπποκράτειο Θεσσαλονίκη

Κατά την διαδικασία της ογκογένεσης, το ανοσοποιητικό σύστημα και τα καρ-
κινικά κύτταρα συνυπάρχουν και αλληλεπιδρούν, με τελικό αποτέλεσμα την εξέλιξη του όγκου και την
μεταστατική διασπορά. Η κατανόηση αυτής της συνεχούς διαδικασίας μπορεί να προσφέρει την δυνατό-
τητα ανάπτυξης μίας προληπτικής και θεραπευτικής στρατηγικής που θα αλλάξει την πρόγνωση της νό-
σου, και ίσως θα τροποποιήσει τη θεραπευτική αντιμετώπιση του καρκίνου.

Οι μη μελανωτικοί δερματικοί όγκοι (ΜΜΔΟ) αντιπροσωπεύουν το συνηθέστερο καρκίνο στον άνθρω-
πο. Έχουν δοκιμαστεί πολλές ανοσοθεραπευτικές προσεγγίσεις, όπως Τ-κυτταρικές θεραπείες, στρατη-
γικές βασισμένες στον εμβολιασμό, κυττοκίνες και μονοκλωνικά αντισώματα. Η συχνότερα χρησιμοποι-
ούμενη από τους δερματολόγους είναι ο τοπικός ανοσοτροποποιητικός παράγοντας ιμικουϊμόδη. 

Η ανοσοθεραπεία είναι μια καινούρια μέθοδος για την θεραπεία των πολλαπλών ή των υποτροπιαζόν-
των ΜΜΔΟ, καθώς και μια θεραπευτική λύση για τους ΜΜΔΟ στους ανοσοκατασταλμένους ασθενείς. 
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Ανασκόπηση

Basic Principles of Immunotherapy in Nonmelanoma 
Skin Cancers

Delli F-S., Mantekou-Lefaki I.

In the process of oncogenesis, the immune system and cancer cells coexist
and interact, resulting in tumor progression and metastatic dispersion. Understanding this ongoing pro-
cess may offer the potential for developing a preventive and therapeutic strategy that will change the
prognosis of the disease, and perhaps modify the treatment of cancer.

Non-melanoma skin cancers (NMSC) represent the most common cancer in humans. Many immunothe-
rapeutic approaches have been tested, such as T-cell therapies, vaccination-based strategies, cytokines
and monoclonal antibodies. The most commonly used by dermatologists is the local immunomodulatory
agent imiquimod.

Immunotherapy is a new method for the treatment of multiple or recurrent NMSCs, as well as a thera-
peutic solution for NMSC in immunocompromised patients.
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Τα τελευταία χρόνια, η θεραπευτική προσέγγιση
των συμπαγών όγκων έχει αλλάξει ριζικά με την

εφαρμογή των ανοσολογικών αρχών. Το μελάνωμα
είναι ο κατεξοχήν δερματικός κακοήθης καρκίνος
στον οποίο η ανοσοθεραπεία εφαρμόζεται ευρέως εί-
τε ως μονοθεραπεία, είτε ως συμπληρωματική ή συν-
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δυαστική θεραπεία, ανάλογα με το στάδιο της νό-
σου. Όσον αφορά τους μη μελανωτικούς δερματι-
κούς όγκους (ΜΜΔΟ), η έρευνα οδηγεί στο συμπέ-
ρασμα ότι στα «δύσκολα» περιστατικά η ανοσοθερα-
πεία θα μπορούσε να αντικαταστήσει τις κλασσικές
μεθόδους θεραπείας. Στην ομάδα των «δύσκολων»
περιστατικών συμπεριλαμβάνονται οι προχωρημένοι
όγκοι, οι ΜΜΔΟ όγκοι σε ανοσοκατασταλμένα άτο-
μα και τα γενετικά σύνδρομα με πολλαπλούς όγ-
κους. 

Οι ανοσοκατασταλμένοι ασθενείς, αναλόγως με
τον κίνδυνο ανάπτυξης των ΜΜΔΟ, κατατάσσονται
σε υποκατηγορίες. Οι ΜΜΔΟ που εμφανίζονται συ-
χνότερα σε αυτούς και όπου επικεντρώνεται η έρευ-
να της ανοσοθεραπείας είναι το βασικοκυτταρικό
καρκίνωμα (ΒΚΚ), το ακανθοκυτταρικό καρκίνωμα
(ΑΚΚ), το σάρκωμα Kaposi και το καρκίνωμα με
προέλευση τα κύτταρα του Merkel. Εκτιμάται ότι
στους ασθενείς με μεταμόσχευση νεφρού η συχνότη-
τα του ΑΚΚ είναι 65 με 250 φορές μεγαλύτερη του
γενικού πληθυσμού, και του ΒΚΚ αντίστοιχα 10 φο-
ρές.1 Οι ασθενείς με λευχαιμίες παρουσιάζουν 8 φο-
ρές μεγαλύτερο κίνδυνο εμφάνισης ενός ΜΜΔΟ και
7 με 14 φορές μεγαλύτερο κίνδυνο υποτροπής ενός
ΜΜΔΟ μετά από Mohs χειρουργική αφαίρεση, όπως
και μεγαλύτερες πιθανότητες μεταστατικού ΑΚΚ.2,3,4

Επιπλέον, στους μεταμοσχευμένους ασθενείς, η
πρόγνωση των ΜΜΔΟ φαίνεται δυσμενέστερη, ιδιαί-
τερα όταν λαμβάνουν για πολλά χρόνια συστηματικά
ανοσοκασταλτικά φάρμακα όπως αζαθειοπρίνη
(ΑΖΑ), κυκλοσπορίνη και κορτικοστεροειδή. Έχει
αποδειχθεί ότι ο κίνδυνος ανάπτυξης ΑΚΚ στους
ασθενείς που λαμβάνουν ΑΖΑ είναι σημαντικά μεγα-
λύτερος της κυκλοσπορίνης και της κορτιζόνης.5 Η
ΑΖΑ, εκτός του ότι αυξάνει την φωτοευαισθησία και
ευνοεί τις επαγόμενες από την UVA μεταλλάξεις,6

μειώνει την διορθωτική δραστηριότητα του DNA των
κερατινοκυττάρων, με αποτέλεσμα πληθώρα p53 με-
ταλλάξεων.7 Κάποιες μελέτες ανέδειξαν ένα σχετικό
πλεονέκτημα που προσφέρει η χρήση της μικοφενο-
λάτης, όμως, στους ασθενείς με μεταμόσχευση καρ-
διάς, και αυτό το φάρμακο αυξάνει τον κίνδυνο εμ-
φάνισης ΒΚΚ.8 Δεν υπάρχουν αντίστοιχες μελέτες
για τους ασθενείς που λαμβάνουν ανοσοκατασταλτι-
κά φάρμακα για τα πομφολυγώδη δερματικά νοσή-
ματα, όπου χορηγούνται συστηματικά κορτικοστερο-
ειδή σε μεγάλες δόσεις, συνδυαστικά με ανοσοκατα-
σταλτικά όπως ΑΖΑ και μικοφενολάτη.

Φλέγων θέμα είναι η συχνότητα των ΜΜΔΟ
στους ασθενείς που λαμβάνουν βιολογικές θεραπεί-
ες για την ΡΑ, τη ψωρίαση και τη νόσο του Crohn,

δηλαδή τα μονοκλωνικά αντισώματα που στοχεύουν
τον TNF-α (ινφλιξιμάμπη, ανταλιμουμάμπη και γκο-
λιμουμάμπη), την ουστεκινουμάμπη που στοχεύει
την κοινή μονάδα p40 των ιντερλευκινών 12 και 23,
την ετανερσέπτη που εξουδετερώνει τους υποδοχείς
του TNF-α και την αλεφασέπτη που δεσμεύει το συν-
δέτη CD-2 στην επιφάνεια των Τ λεμφοκυττάρων και
εμποδίζει την αλληλεπίδρασή τους με τα αντιγονο-
παρουσιαστικά κύτταρα επάγοντας την απόπτωση. Οι
μελέτες που συμπεριλαμβάνουν μεγάλο αριθμό
ασθενών είναι λίγες και τα συμπεράσματα αντι-
κρουόμενα σε ότι αφορά τη συχνότητα και την επιθε-
τικότητα των δερματικών όγκων στους ασθενείς που
λαμβάνουν τις ως άνω αναφερόμενες θεραπείες.9,10

Αυτό το γεγονός περιπλέκει οποιαδήποτε ερμηνεία
και δεν πρέπει να αγνοήσουμε ότι μερικές από τις
αντιφλεγμονώδεις δράσεις αυτών των βιολογικών θε-
ραπειών παρεμβαίνουν στους ανοσολογικούς αντι-
καρκινικούς μηχανισμούς. 

Η ΑΝΟΣΙΑΚΗ ΑΠΑΝΤΗΣΗ ΣΤΑ ΚΑΡΚΙΝΙΚΑ
ΚΥΤΤΑΡΑ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Στην εμφάνιση και στην εξέλιξη ενός όγκου περι-
γράφονται τρία στάδια (η ανοσοτύπωση - immunoe-
diting, η ανοσοεπιτήρηση–immunosurveillance, και
η ανοσοδιαφυγή – immune escape), όπου παρεμβαί-
νουν τόσο η έμφυτη, όσο και η επίκτητη ανοσία. Η
επιλογή των καρκινικών κυττάρων που τελικά θα
αποδράσουν και θα παρακάμψουν τους ελεγκτικούς
ανοσιακούς μηχανισμούς, εξασφαλίζοντας την επι-
βίωση και τον πολλαπλασιασμό τους, συμπεριλαμ-
βάνει: το παρατεταμένο σήμα πολλαπλασιασμού, την
αποφυγή του σήματος καταστολής του πολλαπλασια-
σμού, και την αποφυγή της απόπτωσης. Το αποτέλε-
σμα είναι η ανεξέλεγκτη ανάπτυξη του όγκου, η επα-
γωγή της αγγειογένεσης και η επέκταση με πιθανότη-
τα μετάστασης. Εκτός αυτών των βασικών μηχανι-
σμών, υπάρχουν και άλλοι, όπως κάποιες ιδιαιτερό-
τητες του παρεγχύματος και της φλεγμονώδους διή-
θησης που το περιβάλλει, η αστάθεια του γονιδιώμα-
τος και οι μεταλλάξεις. Ως αποτέλεσμα, εγκαθίσταται
η δυσλειτουργία και ο αναπρογραμματισμός του κυτ-
ταρικού μεταβολισμού του καρκινικού κυττάρου. Συ-
νεπώς, μόνο αναλύοντας τους φυσικούς ανοσολογι-
κούς μηχανισμούς θα μπορούσαμε να δούμε ποια
είναι η δυνατότητα της θεραπευτικής παρέμβασής
μας στα λεγόμενα «σημεία ελέγχου» (checkpoint).

Όπως προαναφέρθηκε, η ανοσιακή απάντηση στα
καρκινικά κύτταρα συμπεριλαμβάνει την έμφυτη
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ανοσία στην πρώτη γραμμή άμυνας, με τα μακροφά-
γα, τα δενδριτικά κύτταρα (DCs, dendritic cells), τα
κύτταρα με κοκκία (π.χ. ουδετερόφιλα), τους φυσι-
κούς φονείς (NK - natural killers) και τα Τ λεμφοκύτ-
ταρα τύπου φυσικών φονέων (NKT – natural killers
T lymphocytes). Τα μακροφάγα και τα δενδριτικά
κύτταρα ενεργοποιούνται στην παρουσία μορίων που
σηματοδοτούνται από το στρες, όπως τα HSP-70 και
HMGB1, με αποτέλεσμα την απελευθέρωση διαφό-
ρων ιντερφερονών (IFNs) και της ιντερλευκινών, κυ-
ρίως ιντερλευκίνης-12 (IL-12). Αμέσως μετά, η ανο-
σιακή αντίδραση συνεχίζεται με το επίκτητο σκέλος
της, οπότε ακολουθεί η ενεργοποίηση των Β λεμφο-
κυττάρων και των CD4+ και CD8+ T λεμφοκυττά-
ρων. 

Κατά τη διάρκεια της επαγρύπνησης υπάρχει μια
σχετική ισορροπία των μηχανισμών ανάπτυξης-κατα-
πολέμησης του όγκου. Οι φυσικοί φονείς εκφράζουν
υποδοχείς του Μείζονος Συστήματος Ιστοσυμβατόη-
τας Ι (MHCΙ – Major Histocompatibility System I),
γεγονός που οδηγεί στην ενεργοποίηση των NK,
NKT, γδT (Τ ρυθμιστικά κύτταρα τύπου γδ) και
CD8+ T λεμφοκυττάρων. Οι δύο τελευταίοι κυτταρι-
κοί πληθυσμοί έχουν βασικό ρυθμιστικό ρόλο,11 κα-
ταστέλλοντας την κυτταροτοξικότητα έναντι του όγ-
κου και την παραγωγή της IFNγ. 

Από την πρώτη στιγμή είναι φανερός ο δυαδικός
ρόλος του ανοσιακού συστήματος στην εξέλιξη του
όγκου. 

Η μετέπειτα ανοσιακή απάντηση παρουσιάζει
υψηλή ειδικότητα προς συγκεκριμένα αντιγόνα. Το
αντιγόνο επεξεργάζεται από τα δενδριτικά κύτταρα
και μέσω του MHC I και II, παρουσιάζεται στα T και
στα B λεμφοκύτταρα. Ακολουθεί η ειδική κυτταρική
και χυμική απάντηση. Ο T κυτταρικός πληθυσμός
που επικρατεί είναι ο βοηθητικός CD4+, με ρόλο
την εξωκυτταρική απελευθέρωση κυτταροκινών και
με άμεση δράση στα καρκινικά κύτταρα. Λιγότερα εί-
ναι τα κυτταροτοξικά CTLsCD8+ με άμεση κυτταρο-
τοξική δράση και τα ρυθμιστικά CD25 T λεμφοκύτ-
ταρα με ρόλο στην πρόληψη της αυτοάνοσης απάντη-
σης.

Σε αυτό το σημείο, για την αποφυγή μιας αυτοά-
νοσης αντίδρασης από τα Β λεμφοκύτταρα σε αυτο-
αντιγόνα, ενεργοποιούνται τα ενδογενή ανοσολογικά
σημεία ελέγχου (immune check point). 

Ο τρίτος κατά σειρά, αλλά ίσως ο πιο σημαντικός
ελεγκτικός μηχανισμός, αφορά τον συνδέτη του προ-
γραμματισμένου κυτταρικού θανάτου (PD-L1) και
του υποδοχέα του (PD-1), με πρωταρχικό ρόλο την
ανοσιακή ανοχή. Όταν το καρκινικό κύτταρο και το Τ

λεμφοκύτταρο συνδεθούν μέσω PD-1/PD-L1, κατα-
στέλλεται σημαντικά η δραστηριότητα του Τ λεμφο-
κυττάρου.12 Η αλληλεπίδραση PD-1/PD-L1 είναι η
ουσιαστική οδός με την οποία ο όγκος αναστέλλει
τους προστατευτικούς ανοσολογικούς μηχανισμούς.
Η φυσιολογική λειτουργία του συστήματος PD-1 εί-
ναι η εξάλειψη μιας ανεπιθύμητης ή υπερβολικής
ανοσιακής απάντησης.

Σύμφωνα με τα προαναφερθέντα, η θεραπευτική
ανοσοπαρέμβαση μπορεί να διαχωριστεί σε ενεργη-
τική και παθητική. 

Οι μηχανισμοί που οδηγούν στην ενεργοποίηση
του ανοσοποιητικού συστήματος θεωρούνται ενεργη-
τικοί και συμπεριλαμβάνουν κυρίως το GM-CSF
(granulocyte-macrophage colony stimulating factor)
και τα εμβόλια (DNA, πεπτιδικά και ιϊκά ανασυνδυα-
σμένα). Η παθητική παρέμβαση συμπεριλαμβάνει
δύο ομάδες μορίων: (1) τις μη ειδικές ανοσορρυθμι-
στικές κυττοκίνες (IFNα, IL2 και ίσως μελλοντικά
IL12) και (2) τα μονοκλωνικά αντισώματα (MAB,
monoclonal antibodies). 

Τα MAB στοχεύουν κάποιο υποδοχέα του καρκι-
νικού κυττάρου με αποτέλεσμα να παύει η σηματο-
δότηση του συνεχούς πολλαπλασιασμού και συνε-
πώς η ανάπτυξη του όγκου, ή στοχεύουν άλλους πα-
ράγοντες όπως ο ενδοθηλιακός αγγειακός αυξητικός
παράγοντας (VEGF, vascular endothelial growth fac-
tor). Τελευταία, τα ΜΑΒ στοχεύουν τα βήματα της
«επικοινωνίας» μεταξύ του καρκινικού κυττάρου και
του ενεργοποιημένου T λεμφοκυττάρου. 

ΣΤΡΑΤΗΓΙΚΕΣ ΠΟΥ ΑΠΟΣΚΟΠΟΥΝ ΤΗΝ
ΕΝΙΣΧΥΣΗ ΤΗΣ ΦΥΣΙΚΗΣ ΑΝΟΣΙΑΚΗΣ
ΑΠΑΝΤΗΣΗΣ ΣΤΟΥΣ ΟΓΚΟΥΣ –––––––––––––––––––

Στρατηγικές που στοχεύουν τα δενδριτικά
κύτταρα

Τα άωρα DCs τροποποιούνται γονιδιακά με ογκο-
γονικά αντιγόνα. Αυτή η μετατροπή συνεπάγεται τη
μεταφορά του αγγελιοφόρου ριβοξυνουκλεϊκoύ οξέ-
ος (mRNA, messenger RNA) που κωδικοποιεί τα
συγκεκριμένα καρκινικά αντιγόνα. Επομένως, τα DCs
αποκτούν ώριμα χαρακτηριστικά, οπότε φέρουν τους
υποδοχείς Toll-like Receptor 4 (TLR4) και τους συν-
δέτες CD40 και CD70, και είναι έτοιμα να συμμετέ-
χουν ενεργά στην ανοσιακή αντίδραση έναντι του όγ-
κου. 

Η επιλογή του κατάλληλου αντιγονικού επιτόπου
και η μοναδικότητα του αντιγονικού προφίλ του όγ-

ΒΑΣΙΚΕΣ ΑΡΧΕΣ ΤΗΣ ΑΝΟΣΟΘΕΡΑΠΕΙΑΣ ΣΤΟΥΣ ΜΗ ΜΕΛΑΝΩΤΙΚΟΥΣ ΔΕΡΜΑΤΙΚΟΥΣ ΟΓΚΟΥΣ
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κου για κάθε ασθενή, καθιστούν εξαιρετικά δαπανη-
ρή και δύσκολή την εφαρμογή αυτής της στρατηγι-
κής στην καθημερινή κλινική πράξη. 

Στρατηγικές που στοχεύουν τα ανοσιακά σημεία
ελέγχου (immune check points) Αυτές οι στρατηγι-
κές αφορούν την περιφερική ανοχή και σήμερα στο-
χεύουν δύο βασικούς συν-αναστολείς υποδοχείς: (1)
το CTLA-4 (CD152), (2) τον υποδοχέα PD-1 και/ή
τον συνδέτη του, PD-L1, και (3) τα Vδ Τ λεμφοκύττα-
ρα.

Στρατηγικές που στοχεύουν την επίκτητη
ανοσία π.χ.CAR (chimeric antigen receptor)
T-cell therapy

Η αναγνώριση των καρκινικών αντιγόνων ή του
παρεγχύματος ή των νέων αγγείων του όγκου από το
ανοσοποιητικό σύστημα ήταν πάντα ο ιδανικός στό-
χος της θεραπείας του καρκίνου. Νέες εξελίξεις στο
πεδίο της γονιδιακής τεχνολογίας αποσκοπούν στην
τροποποίηση Τ λεμφοκυττάρων ώστε να εκφράσουν
υψηλής συγγένεια υποδοχείς του αντίστοιχου καρκι-
νικού αντιγόνου, με αποτέλεσμα την ελαχιστοποίηση
της συστηματικής τοξικότητας.

Τα μονοκλωνικά αντισώματα 

Τα μονοκλωνικά αντισώματα στοχεύουν συγκε-
κριμένα αντιγόνα του όγκου με κρίσιμο ρόλο στην
καταστολή του. Απαραίτητη προϋπόθεση είναι να
έχουν ελάχιστη τοξικότητα και να μην επάγουν αυτο-
ανοσία.

Τα εμβόλια 

Τα πεπτιδικά εμβόλια χρησιμοποιούν τα πεπτίδια
που κωδικοποιούνται από τα μεταλλαγμένα γονίδια
και εκφράζονται στην επιφάνεια των καρκινικών κυτ-
τάρων. Τα DNA εμβόλια διαχειρίζονται ευκολότερα
από ότι τα πεπτιδικά, όμως έχουν ένα βασικό μειονέ-
κτημα: το ότι δύσκολα διατηρούν σε ικανοποιητικά
επίπεδα την πρωτεΐνη που κωδικοποιεί το αντίστοι-
χο πλασμίδιο. 

ΠΑΘΗΤΙΚΗ ΑΝΟΣΟΠΟΙΗΣΗ –––––––––––––––––––––

Οι IFNs τύπου Ι (κυρίως α-2a, α-2b) χρησιμοποι-
ούνται στην θεραπεία του καρκίνου του νεφρού, του
μελανώματος, του πολλαπλού μυελώματος και της
λευχαιμίας, ενώ στην Δερματολογία αποτελούν θερα-

πευτικό μέρος των Τ δερματικών λεμφωμάτων (CTCL
- σπογγοειδή μυκητίαση, σύνδρομο Sezary).13

Η ιντερλευκίνη 2 (IL2) αντιπροσωπεύει την πρώ-
τη αποτελεσματική ανοσοθεραπεία του καρκίνου για
το μεταστατικό μελάνωμα και το καρκίνο του νε-
φρού.14 Δεν έχει χρησιμοποιηθεί ακόμα στην θερα-
πεία ΜΜΔΟ. 

Η ιντερλευκίνη 12 (IL12), χάρη στην ικανότητα
ενεργοποίησης τόσο της έμφυτης (ΝΚ), όσο και της
επίκτητης ανοσίας (κυτταροτοξικά Τ λεμφοκύτταρα),
θα ήταν ο ιδανικός υποψήφιος στην ανοσοθεραπεία
του καρκίνου. Στοχεύοντας στην IL12, κατ’ επέκταση
επηρεάζουμε την λειτουργία των αντιγονοπαρουσιαστι-
κών κυττάρων, και σε μικρότερο βαθμό των μονοκυττά-
ρων, των μακροφάγων και των ουδετερόφιλων που
ενορχηστρώνουν την κυτταρική απάντηση τύπου Th1. 

Παρότι οι αρχικές μελέτες στα πειραματικά ζώα
(1995-2005) έδειχναν ενθαρρυντικά αποτελέσματα,
η εφαρμογή της στις κλινικές μελέτες απογοήτευσαν.
Μετά από πολυετή παύση (2006-2010), η IL12 επα-
νέρχεται ενσωματωμένη σε τρεις θεραπευτικές κατη-
γορίες: (1) ως ενεργής μη ειδική ανοσοθεραπεία
(μονοθεραπεία ή σε συνδυασμό με χημειοθεραπεία
ή MAB, (2) ως ένα εμβόλιο που συμπεριλαμβάνει
και καρκινικά κύτταρα ή πεπτίδια, και (3) ως γονι-
διακή θεραπεία. Οι κλινικές μελέτες όπου η IL12 χο-
ρηγείται στους ΜΜΔΟ αφορούν την τοπική χρήση
της στην σπογγοειδή μυκητίαση, στο μελάνωμα και
στο καρκίνο του Merkel.15

Η ΑΝΟΣΟΘΕΡΑΠΕΙΑ ΣΤΟΥΣ ΜΜΔΟ –
ΠΑΡΟΝ ΚΑΙ ΜΕΛΛΟΝ ––––––––––––––––––––––––––––––

Η διαφορετική ανοσογονικότητα των διαφόρων
δερματικών όγκων (π.χ. τα περισσότερα ΑΚΚ εκφρά-
ζουν MHC-I, ενώ τα ΒΚΚ όχι), και η διαφορετική
συμπεριφορά της φλεγμονώδους διήθησης (π.χ. η
κυτταρική διήθηση των ΒΚΚ με αυτόματη υποστρο-
φή διαφέρει από τα κύτταρα που διηθούν τους άλ-
λους δερματικούς όγκους ή ακόμα και άλλα είδη
ΒΚΚ όπως το σκληροδερμοειδές), οδηγούν στο συμ-
πέρασμα ότι οι στρατηγικές της ανοσοθεραπείας
πρέπει να είναι διαφορετικές στους ΜΜΔΟ.16

1. Το βασικοκυτταρικό καρκίνωμα (ΒΚΚ)

 Η ιντερφερόνη (IFNα-2b) έχει χρησιμοποιηθεί
στην θεραπεία οζώδους μικρού μεγέθους (<1cm)
και επιπολής επεκτεινόμενου ΒΚΚ σε τοπικές εγ-
χύσεις, σε δοσολογία 1,5 εκατομμύρια μονάδες 3
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φορές την εβδομάδα για 3 εβδομάδες. Εντούτοις,
δεν μπορεί να εφαρμοστεί ευρέως λόγω πολύ υψη-
λού κόστους. Αξιοσημείωτη όμως είναι η αντένδει-
ξή του στους ανοσοκατασταλμένους και στους
ασθενείς με αυτοάνοσα νοσήματα, δηλαδή στους
δύο πληθυσμούς που μας ενδιαφέρουν.

 Η ιμικουϊμόδη (imiquimod) είναι το τοπικό ανο-
σοτροποποιητικό μόριο που ενεργοποιεί ποικί-
λους ανοσολογικούς αντικαρκινικούς οδούς, και
της έμφυτης και της επίκτητης ανοσίας. Δεσμεύει
κυρίως τους υποδοχείς TLR4, αλλά και TLR7/8
των DCs. Επομένως προκαλεί μια σειρά αντιδρά-
σεων με αποτέλεσμα την απελευθέρωση IFNα,
IFNγ, TNFα και διαφόρων ιντερλευκινών (IL1, IL6,
IL8, IL10, IL12). Ενεργοποιεί την κυτταρική αντί-
δραση τύπου Th1 και τα NK. 

 Η ενδοβλαβική έγχυση ολιγο-δεσοξυνουκλεοτιδί-
ου PF-3512676, που δεσμεύει τον TLR9, έδειξε
καλή ανεκτικότητα στις πρώιμες μελέτες που αφο-
ρούσαν την θεραπεία ΒΚΚ, πριν τις κλινικές δοκι-
μές, αλλά μη σημαντική επιρροή στην επι βίωση.17

 Στο σύνδρομο βασικοκυτταρικού σπίλου, το vi-
smodegib επιτυγχάνει την ανοσοπρόληψη μέσω
της ενεργοποίησης της σηματοδότησης της οδού
hedgehog.18

 Η ανοσοποίηση με ανασυνδυασμένη πολυπεπτιδι-
κή Hip1 επάγει απαντήσεις Β και Τ κυτταρικού τύ-
που, μειώνοντας σημαντικά τον αριθμό των νεοεμ-
φανιζόμενων ΒΚΚ στα πειραματόζωα.18

2. Η ακτινική κερατίαση/Το ακανθοκυτταρικό
καρκίνωμα (ΑΚΚ)

 Για τα δερματικά ΑΚΚ δεν έχουν σχεδιαστεί ξεχω-
ριστές μελέτες ανοσοθεραπευτικών παραγόντων,
αλλά οι σχετικές μελέτες του εμβολίου για τα
ΑΚΚ τραχήλου-κεφαλής θα μπορούσαν (τουλάχι-
στον θεωρητικά) να έχουν εφαρμογή και στην κα-
ταπολέμηση των δερματικών.19 Αυτή η προσωπική
παρατήρηση στηρίζεται στην έκφραση του μορίου
PD-L1 από τα κερατινοκύτταρα όταν βρίσκονται σε
ένα φλεγμονώδες μικροπεριβάλλον.20,21 Είναι
γνωστό ότι η έκφραση του PD-L1 από τα καρκινικά
κύτταρα αποτελεί δείκτη δυσμενούς πρόγνωσης
και υψηλής επιθετικότητας.

 Στα προχωρημένα/υποτροπιάζοντα δερματικά
ΑΚΚ κεφαλής-τραχήλου, το χιμαιρικό μονοκλωνι-
κό αντίσωμα cetuximab έναντι του υποδοχέα του
αυξητικού επιδερμιδικού παράγοντα (EGFR) έχει
δοκιμαστεί με επιτυχία, ιδιαίτερα σε συνδυασμό
με την ακτινοβολία.22

3. Ο δερματικός όγκος με προέλευση τα
 κύτταρα του Μέρκελ

 Τα τελευταία χρόνια η συχνότητα αυτού του όγκου
αυξάνεται συνεχώς, ιδιαίτερα στους ασθενείς με
ρευματοειδή αρθρίτιδα. Στις πιθανές εξηγήσεις
συμπεριλαμβάνεται η αυξημένη θεραπευτική χρή-
ση των συστηματικών κορτικοστεροειδών και των
βιολογικών παραγόντων.23,24,25

 Η ανοσοθεραπεία θα ήταν χρήσιμη στην κατηγο-
ρία των ασθενών όπου ο όγκος παρουσιάζει τα αν-
τιγόνα του polyomavirus. Η θεραπεία με IL2
στους HIV θετικούς ασθενείς που βρίσκονται σε
αντιρετροϊκή θεραπεία υψηλής δραστικότητας -
HAART (highly active antiretroviral therapy) και
ένα DNA εμβόλιο, φαίνονται πολλά υποσχόμενα
στην θεραπευτική αντιμετώπιση του δερματικού
καρκίνου με προέλευση τα κύτταρα του Μέρκελ
σε αυτούς τους ασθενείς.26,27

4. Τα δερματικά λεμφώματα

 Η σπογγοειδής μυκητίαση (ΣΜ) είναι ένα Τ δερμα-
τικό λέμφωμα που ανήκει στα μη-Hodgkin λεμφώ-
ματα. Μια πρόσφατη μελέτη δείχνει ότι οι ασθενείς
με ψωρίαση παρουσιάζουν ένα σχετικά μεγαλύτερο
κίνδυνο εμφάνισης ΣΜ,24 γεγονός που κάνει πολύ
ελκυστική την δυνατότητα ανοσοθεραπείας. Ήδη
έχουν χρησιμοποιηθεί η IL-2, η IL-12 και μόρια
όμοια με τους Toll υποδοχείς (Toll-like receptors).

 Από τα εμβόλια, βρίσκεται σε εξέλιξη μια μελέτη
όπου εφαρμόζεται ενδοβλαβικά ο συνδυασμός
αδενοϊού/IFN-γ.28

5. Το σάρκωμα Kaposi

Στους ασθενείς με ελκώδη κολίτιδα, ο κίνδυνος
εμφάνισης του σαρκώματος Kaposi φαίνεται αυξημέ-
νος,24 όπως και στους HIV θετικούς ασθενείς. 

Η IFN-α, είτε ενδομυϊκά, είτε υποδόρια, αποτελεί
την μοναδική αποτελεσματική ανοσοθεραπεία του
σαρκώματος Kaposi.29

ΣΥΜΠEΡΑΣΜΑ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Όσο περισσότερο κατανοούμε τους μηχανισμούς
της ογκογένεσης, διευρύνεται η δυνατότητά μας για
στοχευμένες θεραπείες και για την ανοσοθεραπευτι-
κή προσέγγιση του καρκίνου. Όσον αφορά τους
ΜΜΔΟ, οι μελέτες είναι ελάχιστες. Ο συνδυασμός
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των μονοκλωνικών αντισωμάτων που μπλοκάρουν το
σύμπλεγμα B7-H1 και οι τεχνικές ενεργοποίησης των
Τ λεμφοκυττάρων είναι ελπιδοφόρες. 
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 Το φάρμακο αυτό τελεί υπό συμπληρωματική παρακολούθηση. Αυτό θα επιτρέψει το γρήγορο προσδιορισμό νέων πληροφοριών 
ασφάλειας. Ζητείται από τους επαγγελματίες υγείας να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες. Βλ. 
παράγραφο 4.8 για τον τρόπο αναφοράς ανεπιθύμητων ενεργειών.
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ Cosentyx 150 mg ενέσιμο διάλυμα σε προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας 2. 
ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ Κάθε προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας περιέχει 150 mg secukinumab* σε 1 ml.*Το 
secukinumab είναι ένα ανασυνδυασμένο πλήρως ανθρώπινο μονοκλωνικό αντίσωμα εκλεκτικό για την ιντερλευκίνη-17A. Το 
secukinumab ανήκει στην IgG1/κ-κατηγορία και παράγεται σε κύτταρα Ωοθηκών Κινεζικού Κρικητού (CHO). Για τον πλήρη κατάλογο 
των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1. 3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ Ενέσιμο διάλυμα σε προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας (πένα 
SensoReady) Το διάλυμα είναι διαυγές και άχρωμο έως ελαφρώς κίτρινο. 4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις 
Ψωρίαση κατά πλάκας Το Cosentyx ενδείκνυται για τη θεραπεία της μέτριας έως σοβαρής ψωρίασης κατά πλάκας σε ενήλικες οι 
οποίοι είναι υποψήφιοι για συστηματική θεραπεία. Ψωριασική αρθρίτιδα Το Cosentyx, σε μονοθεραπεία ή σε συνδυασμό με μεθοτρε-
ξάτη (ΜΤΧ), ενδείκνυται για τη θεραπεία της ενεργού ψωριασικής αρθρίτιδας σε ενήλικες ασθενείς όταν η ανταπόκριση σε προηγού-
μενη θεραπεία με τροποποιητικό της νόσου αντιρευματικό φάρμακο (DMARD) δεν ήταν επαρκής (βλ. παράγραφο 5.1). Αγκυλοποιη-
τική σπονδυλίτιδα Το Cosentyx ενδείκνυται για τη θεραπεία της ενεργού αγκυλοποιητικής σπονδυλίτιδας σε ενήλικες οι οποίοι δεν 
έχουν ανταποκριθεί επαρκώς στη συμβατική θεραπεία. 4.2 Δοσολογία και τρόπος χορήγησης Το Cosentyx προορίζεται για χρήση υπό 
την καθοδήγηση και την επίβλεψη ιατρού με εμπειρία στη διάγνωση και τη θεραπεία των νοσημάτων για τα οποία ενδείκνυται το 
Cosentyx. Δοσολογία Ψωρίαση κατά πλάκας Η συνιστώμενη δόση είναι 300 mg secukinumab με υποδόρια ένεση με αρχική χορήγηση 
της δόσης τις Εβδομάδες 0, 1, 2, 3 και 4, ακολουθούμενη από μηνιαία δόση συντήρησης. Η κάθε δόση των 300 mg χορηγείται ως 
δύο υποδόριες ενέσεις των 150 mg. Ψωριασική αρθρίτιδα Για τους ασθενείς με συνυπάρχουσα μέτρια έως σοβαρή ψωσίαση κατά 
πλάκας ή που έχουν ανεπαρκή ανταπόκριση σε αντι-TNFα (ΙR), η συνιστώμενη δόση είναι 300 mg με υποδόρια ένεση και αρχική χο-
ρήγηση τις Εβδομάδες 0, 1, 2, 3 και 4, ακολουθούμενη από μηνιαία δοσολογία συντήρησης. Κάθε δόση των 300 mg χορηγείται ως 
δύο υποδόριες ενέσεις των 150 mg. Για τους άλλους ασθενείς, η συνιστώμενη δόση είναι 150 mg με υποδόρια ένεση και αρχική 
χορήγηση τις Εβδομάδες 0,1, 2, 3 και 4, ακολουθούμενη από δοσολογία συντήρησης με μηνιαία χορήγηση. Αγκυλοποιητική σπονδυ-
λίτιδα Η συνιστώμενη δόση είναι 150 mg με υποδόρια ένεση και αρχική χορήγηση τις Εβδομάδες 0, 1, 2, 3 και 4, ακολουθούμενη από 
δοσολογία συντήρησης με μηνιαία χορήγηση. Για όλες τις παραπάνω ενδείξεις, τα διαθέσιμα δεδομένα υποδηλώνουν ότι η κλινική 
ανταπόκριση επιτυγχάνεται συνήθως εντός 16 εβδομάδων θεραπείας. Θα πρέπει να εξετάζεται το ενδεχόμενο διακοπής της θερα-
πείας σε ασθενείς οι οποίοι δεν έχουν εμφανίσει ανταπόκριση μετά από θεραπεία έως και 16 εβδομάδων. Ορισμένοι ασθενείς με 
αρχική μερική ανταπόκριση πιθανόν να εμφανίσουν στη συνέχεια βελτίωση με συνέχιση της θεραπείας πέραν των 16 εβδομάδων. 
Ειδικοί πληθυσμοί Ηλικιωμένοι ασθενείς (ηλικίας 65 ετών και άνω) Δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης (βλ. παράγραφο 5.2). 
Νεφρική δυσλειτουργία / ηπατική δυσλειτουργία Το Cosentyx δεν έχει μελετηθεί σε αυτούς τους πληθυσμούς ασθενών. Δεν μπο-
ρούν να γίνουν συστάσεις για τη δοσολογία. Παιδιατρικός πληθυσμός Η ασφάλεια και η αποτελεσματικότητα του Cosentyx σε παιδιά 
ηλικίας κάτω των 18 ετών δεν έχουν ακόμα τεκμηριωθεί. Δεν υπάρχουν διαθέσιμα δεδομένα. Τρόπος χορήγησης Το Cosentyx πρέπει 
να χορηγείται με υποδόρια ένεση. Εάν είναι εφικτό, οι περιοχές του δέρματος που εμφανίζουν ψωρίαση θα πρέπει να αποφεύγονται 
ως σημεία της ένεσης. Μετά από κατάλληλη εκπαίδευση στην τεχνική της υποδόριας ένεσης, οι ασθενείς ενδέχεται να κάνουν μόνοι 
τους την ένεση του Cosentyx, εάν ο ιατρός κρίνει ότι αυτό είναι κατάλληλο. Ωστόσο, ο ιατρός θα πρέπει να διασφαλίσει την κατάλ-
ληλη παρακολούθηση των ασθενών. Οι ασθενείς θα πρέπει να λάβουν οδηγίες ώστε να ενίουν την πλήρη ποσότητα του Cosentyx 
σύμφωνα με τις οδηγίες που παρέχονται στο φύλλο οδηγιών χρήσης. Αναλυτικές οδηγίες σχετικά με τη χορήγηση παρέχονται στο 
φύλλο οδηγιών χρήσης. 4.3 Αντενδείξεις Σοβαρές αντιδράσεις υπερευαισθησίας στη δραστική ουσία ή σε κάποιο από τα έκδοχα που 
αναφέρονται στην παράγραφο 6.1. Κλινικά σημαντική, ενεργός λοίμωξη (π.χ. ενεργός φυματίωση, βλ. παράγραφο 4.4). 4.4 Ειδικές 
προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση Λοιμώξεις Το Cosentyx δυνητικά μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο των λοιμώξεων. 
Στις κλινικές μελέτες, έχουν παρατηρηθεί λοιμώξεις σε ασθενείς που λαμβάνουν Cosentyx (βλ. παράγραφο 4.8) Οι περισσότερες 
από αυτές ήταν ήπιες ή μέτριας βαρύτητας λοιμώξεις της ανώτερης αναπνευστικής οδού, όπως ρινοφαρυγγίτιδα, και δεν έχρηζαν 
διακοπής της θεραπείας. Σχετιζόμενες με τον μηχανισμό δράσης του Cosentyx, μη-σοβαρές βλεννογονοδερματικές καντιντιασικές 
λοιμώξεις αναφέρθηκαν πιο συχνά με το secukinumab απ’ ότι με το εικονικό φάρμακο στις κλινικές μελέτες της ψωρίασης (3,55 ανά 
100 έτη ασθενών για το secukinumab 300 mg έναντι 1,00 ανά 100 έτη ασθενών για το εικονικό φάρμακο) (βλ. παράγραφο 4.8). 
Απαιτείται προσοχή όταν εξετάζεται το ενδεχόμενο χρήσης του Cosentyx σε ασθενείς με χρόνια λοίμωξη ή ιστορικό υποτροπιάζου-
σας λοίμωξης. Στους ασθενείς θα πρέπει να δίνονται οδηγίες να ζητούν ιατρική συμβουλή σε περίπτωση εμφάνισης σημείων ή συ-
μπτωμάτων που υποδηλώνουν λοίμωξη. Εάν ο ασθενής αναπτύξει σοβαρή λοίμωξη, θα πρέπει να παρακολουθείται στενά και το 
Cosentyx δεν θα πρέπει να χορηγείται μέχρι την αποδρομή της λοίμωξης. Δεν αναφέρθηκε αυξημένη ευαισθησία στη φυματίωση στις 
κλινικές μελέτες. Ωστόσο, το Cosentyx δεν θα πρέπει να χορηγείται σε ασθενείς με ενεργό φυματίωση. Θα πρέπει να εξετάζεται το 
ενδεχόμενο χορήγησης αντι-φυματικής θεραπείας πριν από την έναρξη του Cosentyx στους ασθενείς με λανθάνουσα φυματίωση. 
Νόσος του Crohn Απαιτείται προσοχή όταν το Cosentyx συνταγογραφείται σε ασθενείς με νόσο του Crohn καθώς παρατηρήθηκαν 
εξάρσεις της νόσου του Crohn, οι οποίες σε ορισμένες περιπτώσεις ήταν σοβαρές, σε κλινικές μελέτες τόσο στην ομάδα του 
Cosentyx όσο και στην ομάδα του εικονικού φαρμάκου. Οι ασθενείς, οι οποίοι λαμβάνουν θεραπεία με Cosentyx και έχουν νόσο του 
Crohn θα πρέπει να παρακολουθούνται στενά. Αντιδράσεις υπερευαισθησίας Στις κλινικές μελέτες, έχουν παρατηρηθεί σπάνιες 
περιπτώσεις αναφυλακτικών αντιδράσεων σε ασθενείς υπό θεραπεία με Cosentyx. Σε περίπτωση αναφυλακτικής αντίδρασης ή άλ-
λων σοβαρών αλλεργικών αντιδράσεων, η χορήγηση του Cosentyx πρέπει να διακοπεί αμέσως και να ξεκινήσει κατάλληλη αγωγή. 
Άτομα ευαίσθητα στο Λάτεξ Το αφαιρούμενο καπάκι της προγεμισμένης πένας του Cosentyx περιέχει ένα παράγωγο του φυσικού 
ελαστικού λάτεξ. Δεν έχει ανιχνευθεί μέχρι σήμερα φυσικό ελαστικό λάτεξ στο αφαιρούμενο καπάκι. Ωστόσο, η χρήση των προγεμι-
σμένων συσκευών τύπου πένας του Cosentyx σε άτομα ευαίσθητα στο λάτεξ δεν έχει μελετηθεί και επομένως υπάρχει δυνητικός 
κίνδυνος αντιδράσεων υπερευαισθησίας ο οποίος δεν μπορεί να αποκλεισθεί εντελώς. Εμβολιασμοί Εμβόλια με ζώντες μικροοργα-
νισμούς δεν θα πρέπει να χορηγούνται ταυτόχρονα με το Cosentyx. Οι ασθενείς που λαμβάνουν Cosentyx μπορούν ταυτόχρονα να 
εμβολιασθούν με εμβόλια αδρανοποιημένων ή μη ζώντων μικροοργανισμών. Σε μία μελέτη, μετά από εμβολιασμούς με μηνιγγιτιδό-
κοκκο (meningococcal) και με αδρανοποιημένο ιό γρίπης (influenza), παρόμοια ποσοστά υγιών εθελοντών είτε υπό θεραπεία με 150 
mg secukinumab είτε υπό θεραπεία με εικονικό φάρμακο ανέπτυξαν επαρκή ανοσολογική απάντηση με τουλάχιστον τετραπλασιασμό 
των τίτλων αντισωμάτων κατά του μηνιγγιτιδόκοκκου και της γρίπης. Τα δεδομένα υποδηλώνουν ότι το Cosentyx δεν καταστέλλει τη 
χυμική ανοσολογική απάντηση στα εμβόλια του μηνιγγιτιδόκοκκου και της γρίπης. Ταυτόχρονη ανοσοκατασταλτική θεραπεία Στις 
μελέτες της ψωρίασης, δεν έχουν αξιολογηθεί η ασφάλεια και η αποτελεσματικότητα του Cosentyx σε συνδυασμό με ανοσοκατασταλ-
τικά, συμπεριλαμβανομένων των βιολογικών, ή με φωτοθεραπεία (βλ. επίσης παράγραφο 4.5). 4.5 Αλληλεπιδράσεις με άλλα φαρμα-
κευτικά προϊόντα και άλλες μορφές αλληλεπίδρασης Δεν θα πρέπει να χορηγούνται εμβόλια με ζώντες μικροοργανισμούς ταυτό-
χρονα με το Cosentyx (βλ. επίσης παράγραφο 4.4). Σε μια μελέτη σε άτομα με ψωρίαση κατά πλάκας, δεν παρατηρήθηκε καμία αλ-
ληλεπίδραση μεταξύ του secukinumab και της μιδαζολάμης (υπόστρωμα του CYP3A4). Δεν παρατηρήθηκε καμία αλληλεπίδραση όταν 
το Cosentyx συγχορηγήθηκε με μεθοτρεξάτη (ΜΤΧ) και/ή κορτικοστεροειδή στις μελέτες των αρθρίτιδων (περιλαμβάνουν ασθενείς 
με ψωριασική αρθρίτιδα και αγκυλοποιητική σπονδυλίτιδα).  4.6 Γονιμότητα, κύηση και γαλουχία Γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία 
Οι γυναίκες αναπαραγωγικής ηλικίας πρέπει να χρησιμοποιούν μια αποτελεσματική μέθοδο αντισύλληψης κατά τη διάρκεια της θε-
ραπείας και για τουλάχιστον 20 εβδομάδες μετά τη θεραπεία. Κύηση Δεν υπάρχουν επαρκή δεδομένα για τη χρήση του secukinumab 
σε εγκύους γυναίκες. Μελέτες σε ζώα δεν κατέδειξαν άμεση ή έμμεση τοξικότητα στην εγκυμοσύνη, την ανάπτυξη του εμβρύου, τον 
τοκετό ή την μεταγεννητική ανάπτυξη (βλ. παράγραφο 5.3). Σαν προληπτικό μέτρο, είναι προτιμητέο να αποφεύγεται η χρήση του 
Cosentyx κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης. Θηλασμός Δεν είναι γνωστό εάν το secukinumab απεκκρίνεται στο ανθρώπινο γάλα. Οι 
ανοσοσφαιρίνες απεκκρίνονται στο ανθρώπινο γάλα και δεν είναι γνωστό εάν το secukinumab απορροφάται συστηματικά μετά από 
κατάποση. Λόγω των πιθανών ανεπιθύμητων ενεργειών από το secukinumab στα θηλάζοντα βρέφη, πρέπει να αποφασισθεί εάν θα 
διακοπεί ο θηλασμός κατά τη διάρκεια της θεραπείας και έως 20 εβδομάδες μετά τη θεραπεία ή αν θα διακοπεί η θεραπεία με 
Cosentyx, λαμβάνοντας υπόψη το όφελος του θηλασμού για το παιδί και το όφελος της θεραπείας με Cosentyx για την γυναίκα. Γο-
νιμότητα Η επίδραση του secukinumab στην ανθρώπινη γονιμότητα δεν έχει αξιολογηθεί. Οι μελέτες σε ζώα δεν υποδεικνύουν 
άμεσες ή έμμεσες επιβλαβείς επιδράσεις στη γονιμότητα (βλ. παράγραφο 5.3). 4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρι-
σμού μηχανημάτων Το Cosentyx δεν έχει καμία ή έχει ασήμαντη επίδραση στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανημάτων. 4.8 
Ανεπιθύμητες ενέργειες Περίληψη του προφίλ ασφάλειας Συνολικά 6.804 ασθενείς έχουν λάβει θεραπεία με Cosentyx σε τυφλοποι-
ημένες και ανοιχτού σχεδιασμού μελέτες σε διάφορες ενδείξεις (ψωρίαση κατά πλάκας, ψωριασική αρθρίτιδα, αγκυλοποιητική σπον-
δυλίτιδα και άλλα αυτοάνοσα νοσήματα). Από αυτούς, 3.671 ασθενείς εκτέθηκαν στο Cosentyx επί τουλάχιστον ένα έτος, αντιπρο-
σωπεύοντας έκθεση 6.450 ετών ασθενών. Ανεπιθύμητες ενέργειες στην ψωρίαση κατά πλάκας Τέσσερις ελεγχόμενες με εικονικό 
φάρμακο μελέτες φάσης ΙΙΙ στην ψωρίαση κατά πλάκας ομαδοποιήθηκαν προκειμένου να αξιολογηθεί η ασφάλεια του Cosentyx σε 
σύγκριση με το εικονικό φάρμακο επί έως και 12 εβδομάδες μετά την έναρξη της θεραπείας. Συνολικά, αξιολογήθηκαν 2.076 ασθε-
νείς (692 ασθενείς σε 150 mg, 690 ασθενείς σε 300 mg και 694 ασθενείς σε εικονικό φάρμακο). Οι συχνότερα αναφερθείσες 
ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν λοιμώξεις της ανώτερης αναπνευστικής οδού (συχνότερα ρινοφαρυγγίτιδα, ρινίτιδα). Τα περισσότερα 
συμβάντα ήταν ήπια ή μέτριας σοβαρότητας. Ανεπιθύμητες ενέργειες στην ψωριασική αρθρίτιδα Το Cosentyx μελετήθηκε σε δύο 
ελεγχόμενες με εικονικό φάρμακο μελέτες στην ψωριασική αρθρίτιδα με 1.003 ασθενείς (703 ασθενείς σε Cosentyx και 300 ασθε-
νείς σε εικονικό φάρμακο) για συνολική έκθεση 1.061 ετών-ασθενών έκθεσης στη μελέτη (διάμεση διάρκεια έκθεσης για τους 
ασθενείς υπό θεραπεία με secukinumab: 456 ημέρες στη Mελέτη ΨA 1 και 245 ημέρες στη Μελέτη ΨA 2). Το προφίλ ασφάλειας που 
παρατηρήθηκε στους ασθενείς με ψωριασική αρθίτιδα υπό θεραπεία με Cosentyx είναι συνεπές με το προφίλ ασφάλειας στην ψωρί-
αση. Ανεπιθύμητες ενέργειες στην αγκυλοποιητική σπονδυλίτιδα Το Cosentyx μελετήθηκε σε δύο ελεγχόμενες με εικονικό φάρμακο 
μελέτες στην αγκυλοποιητική σπονδυλίτιδα με 590 ασθενείς (394 ασθενείς σε Cosentyx και 196 ασθενείς σε εικονικό φάρμακο) για 
συνολικά 755 έτη-ασθενών έκθεσης στη μελέτη (διάμεση διάρκεια έκθεσης για τους ασθενείς υπό θεραπεία με secukinumab: 469 

ημέρες στη Μελέτη AΣ 1και 460 ημέρες στη Μελέτη AΣ 2). Το προφίλ ασφάλειας που παρατηρήθηκε στους ασθενείς με αγκυλοποι-
ητική σπονδυλίτιδα υπό θεραπεία με Cosentyx είναι συνεπές με το προφίλ ασφάλειας στην ψωρίαση. Κατάλογος ανεπιθύμητων 
ενεργειών σε μορφή πίνακα Οι ανεπιθύμητες ενέργειες από τις κλινικές μελέτες στην ψωρίαση, την ψωριασική αρθρίτιδα και την 
αγκυλοποιητική σπονδυλίτιτδα καθώς επίσης και από την εμπειρία μετά την κυκλοφορία στην αγορά (Πίνακας 1) αναφέρονται ανά 
κατηγορία οργανικού συστήματος σύμφωνα με το MedDRA. Σε κάθε κατηγορία οργανικού συστήματος, οι ανεπιθύμητες ενέργειες 
κατατάσσονται ανά συχνότητα, με πρώτες τις πιο συχνές αντιδράσεις. Σε κάθε κατηγορία συχνότητας, οι ανεπιθύμητες ενέργειες 
παρουσιάζονται με σειρά φθίνουσας βαρύτητας. Επιπλέον, η αντίστοιχη κατηγορία συχνότητας για κάθε ανεπιθύμητη ενέργεια βασί-
ζεται στην ακόλουθη σύμβαση: πολύ συχνές (≥1/10), συχνές (≥1/100 έως <1/10), όχι συχνές (≥1/1.000 έως <1/100), σπάνιες 
(≥1/10.000 έως <1/1.000), πολύ σπάνιες (<1/10.000) και μη γνωστές (δεν μπορούν να εκτιμηθούν με βάση τα διαθέσιμα δεδομέ-
να).

Πίνακας 1 Κατάλογος ανεπιθύμητων ενεργειών σε κλινικές μελέτες1 και από την εμπειρία μετά την κυκλοφορία

Κατηγορία/Οργανικό Σύστημα Συχνότητα Ανεπιθύμητη ενέργεια

Λοιμώξεις και παρασιτώσεις Πολύ συχνές Λοιμώξεις του ανώτερου αναπνευστικού συστήματος

Συχνές Ερπητική λοίμωξη του στόματος

Όχι συχνές Καντιντίαση του στόματος

Τριχοφυτία των ποδιών

Εξωτερική ωτίτιδα

Μη γνωστές Καντιντίαση βλεννογόνου και δέρματος 
(συμπεριλαμβανομένης της καντιντίασης του οισοφάγου)

Διαταραχές του αιμοποιητικού και του λεμφικού 
συστήματος

Όχι συχνές Ουδετεροπενία

Διαταραχές του ανοσοποιητικού συστήματος Σπάνιες Αναφυλακτικές αντιδράσεις

Οφθαλμικές διαταραχές Όχι συχνές Επιπεφυκίτιδα

Διαταραχές του αναπνευστικού συστήματος, του 
θώρακα και του μεσοθωράκιου

Συχνές Ρινόρροια

Διαταραχές του γαστρεντερικού συστήματος Συχνές Διάρροια

Διαταραχές του δέρματος και του υποδόριου 
ιστού

Όχι συχνές Κνίδωση

1) Ελεγχόμενες με εικονικό φάρμακο κλινικές μελέτες (φάσης III) σε ασθενείς με ψωρίαση κατά πλάκας, ψωριασική αρθρίτιδα και 
αγκυλοποιητική σπονδυλίτιδα οι οποίοι εκτέθηκαν σε 300 mg, 150 mg, 75 mg ή εικονικό φάρμακο για θεραπεία διάρκειας έως 12 
εβδομάδων (ψωρίαση) ή 16 εβδομάδες (ΨA και AΣ)

Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών Λοιμώξεις Στην ελεγχόμενη με εικονικό φάρμακο περίοδο των κλινικών μελετών 
στην ψωρίαση κατά πλάκας (συνολικά 1.382 ασθενείς έλαβαν θεραπεία με Cosentyx και 694 ασθενείς έλαβαν θεραπεία με εικονικό 
φάρμακο επί έως και 12 εβδομάδες), αναφέρθηκαν λοιμώξεις στο 28,7% των ασθενών υπό θεραπεία με Cosentyx συγκριτικά με 
το 18,9% των ασθενών υπό θεραπεία με εικονικό φάρμακο. Η πλειοψηφία των λοιμώξεων ήταν μη σοβαρές και ήπιας έως μέτριας 
βαρύτητας λοιμώξεις της ανώτερης αναπνευστικής οδού, όπως ρινοφαρυγγίτιδα, οι οποίες δεν έχρηζαν διακοπής της θεραπείας. 
Σημειώθηκε αύξηση των καντιντιάσεων των βλεννογόνων ή του δέρματος, συμβατή με τον μηχανισμό δράσης, αλλά τα περιστατικά 
ήταν ήπιας ή μέτριας βαρύτητας, μη σοβαρά, ανταποκρινόμενα στην καθιερωμένη θεραπεία και δεν έχρηζαν διακοπής της θεραπεί-
ας. Σοβαρές λοιμώξεις παρατηρήθηκαν στο 0,14% των ασθενών υπό θεραπεία με Cosentyx και στο 0,3% των ασθενών υπό θεραπεία 
με εικονικό φάρμακο (βλ. παράγραφο 4.4). Καθ’ όλη την περίοδο θεραπείας (συνολικά 3.430 ασθενείς υπό θεραπεία με Cosentyx 
επί έως και 52 εβδομάδες για την πλειοψηφία των ασθενών), αναφέρθηκαν λοιμώξεις στο 47,5% των ασθενών υπό θεραπεία με 
Cosentyx (0,9 ανά έτος παρακολούθησης ασθενούς). Σοβαρές λοιμώξεις αναφέρθηκαν στο 1,2% των ασθενών υπό θεραπεία με 
Cosentyx (0,015 ανά έτος παρακολούθησης ασθενούς). Τα ποσοστά λοιμώξεων που παρατηρήθηκαν στις κλινικές μελέτες της 
ψωριασικής αρθρίτιδας και της αγκυλοποιητικής σπονδυλίτιδας ήταν παρόμοια με εκείνα που παρατηρήθηκαν στις μελέτες της ψω-
ρίασης. Ουδετεροπενία Στις κλινικές μελέτες φάσης 3 της ψωρίασης, παρατηρήθηκε ουδετεροπενία πιο συχνά με το secukinumab 
απ’ ότι με το εικονικό φάρμακο, αλλά οι περισσότερες περιπτώσεις ήταν ήπιες, παροδικές και αναστρέψιμες. Ουδετεροπενία 
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δράσεις υπερευαισθησίας Στις κλινικές μελέτες, παρατηρήθηκαν κνίδωση και σπάνιες περιπτώσεις αναφυλακτικής αντίδρασης 
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της αγκυλοποιητικής σπονδυλίτιδας, λιγότερο από 1% των ασθενών υπό θεραπεία με Cosentyx ανέπτυξε αντισώματα έναντι του 
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Eφαρμογές των βλαστοκυττάρων του λιπώδους 
ιστού στη δερματολογία

Ταμπουρατζή Ε.
Κολιάκος Γ.
Κατσαντώνης Ι.

Δερματολόγος-Αφροδισιολόγος, Επιμελήτρια Β’ Τζάνειο Νοσοκομείο Πειραιά

Καθηγητής Βιοχημείας, Αριστοτέλειο Πανεπιστήμιο Θεσσαλονίκης

Δερματολόγος-Αφροδισιολόγος, Διευθυντής ΕΣΥ Τζάνειο Νοσοκομείο Πειραιά

Τα βλαστοκύτταρα είναι πολυδύναμα κύτταρα που έχουν την ικανότητα για
αυτοανανέωση και τη δυνατότητα για διαφοροποίηση σε θυγατρικά κύτταρα. Τα κύτταρα αυτά απομο-
νώνονται από το δέρμα και χρησιμοποιούνται στην επούλωση των ελκών, την ανδρογενετική αλωπεκία
και την αντιγήρανση. Οι μέχρι τώρα συμβατικές θεραπείες στα ανωτέρω πεδία της δερματολογίας έχουν
επιδείξει μέτρια κλινική επιτυχία με στασιμότητα ως προς την ανεύρεση νέων αξιόπιστων θεραπειών, γι’
αυτό και οι θεραπείες με βλαστοκύτταρα μπαίνουν σιγά-σιγά στην φαρέτρα των θεραπευτικών επιλο-
γών.

Ðå ñß ëç øç

Ανασκόπηση

Adipose Tissue Stem Cells and its Use in Dermatology

Tampouratzi E., Koliakos G., Katsantonis I.

Multipotent adipose tissue stem cells are characterized by self-renewal and ca-
pacity to differentiate into fuction-specific daughter cells. Therefor, these progenitor cells have been
used as a treatment option for chronic wound healing, androgenetic alopecia and antiaging. Currently
used therapies are increasingly reaching their limits, motivating the search for alternative treatment me-
thods leading also to stem cells based therapeutic strategies.

Summa ry

ËÅ ÎÅÉÓ ÅÕ ÑÅ ÔÇ ÑÉÏÕ• Bλαστοκύτταρα, επούλωση ελκών, αλωπεκία, αντιγήρανση

KEY WORDS • Stem cells, wound healing, alopecia, antiaging

ΕΙΣΑΓΩΓΗ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Τα τελευταία χρόνια οι νέες θεραπείες με βλαστο-
κύτταρα έχουν κερδίσει το ενδιαφέρον ως μια πολλά
υποσχόμενη προσέγγιση για την επούλωση των ελ-
κών, την αναγέννηση των τριχών και την αντιγήραν-
ση. 

Τα βλαστοκύτταρα είναι πρωτογενή κύτταρα (με-
σεγχυματικά) που υπάρχουν σε μεγάλες ποσότητες
στον ομφάλιο λώρο. Σύμφωνα με την International

Society of Cellular Therapy ως μεσεγχυματικά βλα-
στοκύτταρα ορίζονται εκείνα που στην επιφάνειά
τους εκφράζουν τους δείκτες CD73, CD90, CD105
ενώ δεν εκφράζονται οι δείκτες των αιματολογικών
κυττάρων CD14, CD34, CD45, CD11b, CD79, CD19,
HLA DR και επιπλέον διαφοροποιούνται σε οστεο-
βλάστες, λιποκύτταρα και χονδροκύτταρα.1,2,3

Τα βλαστοκύτταρα του λιπώδους ιστού είναι πο-
λυδύναμα, ετερογενή κύτταρα που υπάρχουν στον
λιπώδη ιστό με χαρακτηριστικά παρόμοια των μεσεγ-
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χυματικών βλαστοκυττάρων. Αν και έχουν κοινά χα-
ρακτηριστικά με τα μεσεγχυματικά, πλεονεκτούν στο
ότι είναι πολύ σταθερά κύτταρα στις καλλιέργειες,
στο ότι το περιεχόμενο των βλαστοκυττάρων του λι-
πώδους ιστού είναι 5 φορές περισσότερο από ότι
εκείνο των κυττάρων του μυελού των οστών και τέλος
στο ότι η απομόνωσή τους επιτυγχάνεται πολύ πιο
εύκολα και με ελάχιστη νοσηρότητα του δότη, συγ-
κρινόμενα με τα μεσεγχυματικά.4,5 Έτσι μπορούν να
ληφθούν εύκολα με απλή και δόκιμη μέθοδο από
τον λιπώδη ιστό με λιπεκτομή ή λιποαναρρόφηση.
Ακολούθως με την κατάλληλη διαδικασία απομόνω-
σης (είτε μηχανική είτε χημική) τα προκύπτοντα
στρωματικά κύτταρα του λιπώδους ιστού, εγχύονται
με ειδική βελόνα 27G στην περιοχή του δέρματος
που υπάρχουν κυτταρικά ιστικά κενά λόγω πχ. βα-
ριάς καταστρεπτικής λοίμωξης, τραύματος, ισχαιμίας
ή εγκαύματος.6,7

ΒΛΑΣΤΟΚΥΤΤΑΡΑ ΣΤΗΝ ΕΠΟΥΛΩΣΗ 
ΕΛΚΩΝ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Τα βλαστοκύτταρα του λιπώδους ιστού, λειτουρ-
γούν αφενός μεν ως δομικά στοιχεία για την επούλω-
ση των τραυμάτων (building blocks) λόγω της ικανό-
τητάς τους να διαφοροποιούνται σε ενδοθηλιακά και
επιθηλιακά κύτταρα, αφ’ ετέρου δε λειτουργούν ως
υποστηρικτές αναγέννησης λόγω της ικανότητάς τους
να απελευθερώνουν ιστικούς αγγειογενετικούς παρά-
γοντες8,9 (secretome units) (Eικόνα 1).9

Οι ιδιότητες των βλαστοκυττάρων είναι: ανοσορ-
ρυθμιστικές εφόσον αναστέλλουν τον πολλαπλασια-
σμό των Β και Τ λεμφοκυττάρων και των natural kil-
ler cells, αντιμικροβιακές επειδή μειώνουν την υπερ-
βολική φλεγμονή, αντιφλεγμονώδεις εφόσον μει-
ώνουν την ίνωση και περιορίζουν τη δημιουργία ου-
λών και τέλος αναγεννητικές αφού προάγουν την νε-
οαγγειογένεση.

Ευνόητο είναι λοιπόν ότι χάρις στα προαναφερ-
θέντα χαρακτηριστικά και στις ιδιότητές τους ευνο-
ούν την ταχεία και ομαλή επούλωση των ελκών.6,10,11

Επίσης μια βιοτεχνολογική δομή που τα τελευ-
ταία χρόνια έχει επισύρει το ενδιαφέρον είναι τα
ικριώματα, τα οποία αποτελούνται από κολλαγόνο ή
υαλουρονικό οξύ (Υ.Ο.). Τα ικριώματα μπορούν να
δράσουν είτε μεμονωμένα στην επούλωση των ελ-
κών, είτε συνδυαζόμενα με τα βλαστοκύτταρα του λι-
πώδους ιστού. Το Υ.Ο. που χρησιμοποιείται ως πρώ-
τη ύλη των ικριωμάτων είναι πιο αποτελεσματικό σε
σχέση με το κολλαγόνο και λειτουργεί σαν «υπόβα-

θρο» που βοηθά τα κύτταρα της προσβεβλημένης πε-
ριοχής να καλύψουν το ιστικό κενό εκφράζοντας από
πλεονεκτικότερο λειτουργικά σημείο όλες τις επου-
λωτικές τους ιδιότητες.12,13,14,15,16,17

Είναι γνωστό ότι η μεταφορά βλαστοκυττάρων
από τη μια θέση στο δέρμα σε μια άλλη προκαλεί
οξειδωτικό stress, γι’ αυτό και τα ικριώματα είναι πι-
θανότατα εκείνη η βιολογική υποδομή που βοηθά τα
βλαστοκύτταρα να βρουν πιο φιλόξενο «υπόβαθρο».3

Αυτό επιτυγχάνεται παρέχοντας εκτός από μηχανική
προστασία και καταστροφή των ελεύθερων ριζών,
δημιουργώντας έτσι συνθήκες μικροπεριβάλλοντος
ικανές να διατηρήσουν την μακροζωία και την απο-
τελεσματικότητα των βλαστοκυττάρων.18

Όταν τα βλαστοκύτταρα εγχύονται με Υ.Ο. δημι-
ουργείται πιο χαλαρός ιστός, υπάρχει καλύτερη αγ-
γείωση στην περιοχή και παράγονται περισσότερες
ουσίες που βοηθούν στην επούλωση.19

Με τη χρήση των ικριωμάτων φαίνεται να αυξάνε-
ται η αποτελεσματικότητα των βλαστοκυττάρων ούτως
ώστε ίσως να χρειάζεται εντέλει μικρότερος αριθμός
τους να εγχυθεί στο έλκος.15,20

Oι Gir et al, το 2012 αναφέρουν 174 δημοσιευμέ-
να περιστατικά, με κλινικές εφαρμογές των βλαστο-
κυττάρων του λιπώδους ιστού, κάποια από τα οποία
αφορούν την αναγέννηση, αναδιάρθρωση ιστών και
την επούλωση ελκών χωρίς να έχουν αναφερθεί ανε-
πιθύμητες ενέργειες από τις παραπάνω θεραπευτικές
εφαρμογές τους.21

Ενδεικτικά: 
Oι Rigotti et al, το 2007 χρησιμοποίησαν βλα -

στο κύτταρα του λιπώδους ιστού για τη θεραπεία ανε-
πιθύμητων ενεργειών από ακτινοβολία, σε 20 ογκο-
λογικούς ασθενείς με έλκη, ατροφία, ινωτικές βλά-
βες. Τοποθετήθηκαν τα ανωτέρω κύτταρα στις προ-
σβεβλημένες από την ακτινοβολία περιοχές με βελ-
τίωση της αναδόμησης των ιστών, της νεοαγγειογένε-
σης και κλινική μείωση του πόνου.22

Oι Akita et al, το 2010 ανέφεραν περιστατικό με δυ -
σ ίατο έλκος στην περιοχή του κόκκυγα (που δημιουρ-
γήθηκε σε έδαφος ακτινοθεραπείας) το οποίο αντιμετω-
πίσθηκε επιτυχώς με συνδυασμό βλαστοκυττάρων του
λιπώδους ιστού, τεχνητού δέρματος και αυξητικών πα-
ραγόντων των ινοβλαστών, με μεγάλη βελτίωση 82 ημέ-
ρες μετά την θεραπεία.23

Oι Lee et al, το 2012 δημοσίευσαν μια μελέτη 15
ασθενών στην οποία εφαρμόσθηκαν πολλαπλές εν-
δομυικές ενέσεις βλαστοκυττάρων λιπώδους ιστού
σε χρόνια ισχαιμία κάτω άκρων. Οι ασθενείς έπα-
σχαν από δυσίατα έλκη λόγω σακχαρώδη διαβήτη ή
αποφρακτικής θρομβαγγειίτιδας. Ένα μεγάλο ποσο-
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στό των ασθενών (66,7%) έδειξε βελτίωση στην νε-
οαγγειογένεση των ιστών και παράλληλα σταδιακή
μείωση του πόνου και της διαλείπουσας χολότητας
στα κάτω άκρα. Η μελέτη κατέληξε στο συμπέρασμα
ότι πολλαπλές εγχύσεις ήταν μια ασφαλής, εναλλα-
κτική επιλογή χωρίς ανεπιθύμητες ενέργειες για έλ-
κη δυσίατα σε ασθενείς με χρόνια ισχαιμία άκρων.24

Έτσι λοιπόν με βάση τα παραπάνω δεδομένα ο
ρόλος των βλαστοκυττάρων του λιπώδους ιστού, φαί-
νεται να έχει στο μέλλον σημαντική θέση στην επού-
λωση ελκών ποικίλης αιτιολογίας.

ΒΛΑΣΤΟΚΥΤΤΑΡΑ ΣΤΗΝ ΑΝΔΡΟΓΕΝΕΤΙΚΗ
ΑΛΩΠΕΚΙΑ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Εκτός από τα έλκη, τα βλαστοκύτταρα του λιπώ-
δους ιστού έχουν θέση στην αντιμετώπιση της ανδρο-
γενετικής αλωπεκίας. Ο τριχικός θύλακος έχει δυο
σημαντικά και μοναδικά χαρακτηριστικά: μπορεί να
ανανεωθεί μέσω εγγενούς πληθυσμού βλαστοκυττά-
ρων και επίσης έχει κυκλική δραστηριότητα (αναγε-
νής-καταγενής-τελογενής φάση)25 (Εικόνα 2).25

Η δομική πολυπλοκότητα του τριχικού θυλάκου,
ο υψηλός ρυθμός ανάπτυξης και η ικανότητά του να
κάνει κύκλο και να επιστρέφει στην αρχική του κα-
τάσταση, τον καθιστούν ως ένα από τα πιο δυναμικά
κυτταρικά συμπλέγματα των θηλαστικών. Περισσότε-
ρες από 100 δομικές και ρυθμιστικές πρωτεΐνες
έχουν εντοπισθεί στα επιθηλιακά και μεσεγχυματικά
τμήματα του τριχικού θυλάκου παράγοντας ένα πο-

λύπλοκο πρότυπο έκφρασης χωροχρονικά που εκ-
φράζει τις αλλαγές της κυκλικής δραστηριότητας
του. Εκεί εντοπίζονται τα βλαστοκύτταρα, στην πε-
ριοχή bulge και αυτή είναι η πηγή των κυττάρων για
ανανέωση. Αυτά τα κύτταρα παράγουν όλες τις σει-
ρές των επιθηλιακών κυττάρων και η καταστροφή
τους οδηγεί σε απώλεια τριχικού θυλάκου.25

Στην ανδρογενετική αλωπεκία, η χρήση βλαστο-
κυττάρων «ανοίγει» νέους θεραπευτικούς ορίζοντες.
Τα βλαστοκύτταρα απομονώνονται από τον λιπώδη
ιστό, επεξεργάζονται και εγχύονται στο τριχωτό της
κεφαλής με τοπική αναισθησία. Μια τέτοια ενδιαφέ-
ρουσα μελέτη ανακοινώθηκε στο IMCAS 2017 στο
Παρίσι, για τη θεραπεία της ανδρογενετικής αλωπε-
κίας. Συμμετείχαν 22 ασθενείς (17 άνδρες και 5 γυ-
ναίκες), 21-44 ετών με αρχόμενη ανδρογενετική
αλωπεκία όπου εφαρμόσθηκαν βλαστοκύτταρα. Στις
6 εβδομάδες ήταν πλέον εμφανής η αναστολή της
τριχόπτωσης ενώ 6 μήνες μετά υπήρχε βελτίωση
στην ποιότητα και το πάχος της τρίχας.26 Η παρακο-
λούθηση των ασθενών έχει βάθος 2ετίας όπου τα
αποτελέσματα εξακολουθούν να είναι ίδια χωρίς οι
ασθενείς να εμφανίσουν υποτροπή της νόσου.

ΒΛΑΣΤΟΚΥΤΤΑΡΑ ΣΤΗΝ 
ΑΝΤΙΓΗΡΑΝΣΗ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Εκτός από την ανδρογενετική αλωπεκία, τα βλα-
στοκύτταρα κερδίζουν έδαφος και στην αισθητική
δερματολογία δίνοντας πολύ καλά αποτελέσματα
στην αντιγήρανση. Μια τέτοια μελέτη ανακοινώθηκε
το 2013 στο World Congress of Cosmetic Dermato-
logy στην Αθήνα, όπου εφαρμόσθηκαν βλαστοκύττα-
ρα του λιπώδους ιστού σε δέρμα ηλιοεκτιθέμενο
στην περιοχή του προσώπου ασθενών με φωτογή-
ρανση και στη συνέχεια λήφθηκαν punch βιοψίες
μετά την εφαρμογή μόνο βλαστοκυττάρων του λιπώ-
δους ιστού, εν συνεχεία εφαρμογή βλαστοκυττάρων
του λιπώδους ιστού σε συνδυασμό με Υ.Ο. κατόπιν,
4 ημέρες μετά, εφαρμόσθηκε fractional laser (1540
nm) στις ανωτέρω περιοχές.7,27 Ο συνδυασμός των
παραπάνω θεραπειών με laser αύξησε τον πολ/σμό
των κυττάρων, οδήγησε σε γρήγορη επούλωση των
βλαβών και σε καλύτερο αισθητικό αποτέλεσμα. Με
την πρόκληση ελεγχόμενης διαδικασίας επούλωσης
(«wound healing») μέσω του laser, ενισχύθηκε η λει-
τουργία των βλαστοκυττάρων του λιπώδους ιστού.28

Τα παραπάνω στοιχεία επιβεβαιώθηκαν με τις
ιστολογικές εικόνες όπου τα στοιχεία της νεοαγγει-
ογένεσης ήταν όχι μόνο διακριτά αλλά και ενισχυμέ-
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Eικόνα 1 – Ρόλος των βλαστοκυττάρων ως building blocks,
και ως secretome units.
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να στους ασθενείς που υπήρχε συνδυασμός βλαστο-
κυττάρων του λιπώδους ιστού με Υ.Ο και fractional
laser.7,27

Δεδομένου, λοιπόν ότι η νεοαγγειογέννεση είναι
το «κλειδί» στην αντιγήρανση, δίνεται έτσι το έναυ-
σμα να ξεκινήσουν περαιτέρω έρευνες για να απο-
δειχθούν τα ευεργετικά αποτελέσματα των βλαστο-
κυττάρων στην διαδικασία της αντιγήρανσης.
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Eρπητοειδές κηρίο: Από τη διάγνωση
στη Θεραπεία

Γεροχρήστου Μ.
Δούβαλη Θ.
Γεροδήμου Μ.
Σταυρόπουλος Π.Γ.
Αντωνίου Χ.

Α΄ Κλινική Δερματικών και Αφροδισίων Νόσων, Ιατρικής Σχολής Εθνικου και 

Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών, Νοσοκομείο “Α. Συγγρός”

Το ερπητοειδές κηρίο είναι μια σπάνια φλυκταινώδης δερματοπάθεια, συνή-
θως του τελευταίου τριμήνου της κύησης (μετά την 26 εβδομάδα). Περιγράφηκε για πρώτη φορά από
το Hebra το 1872 και εξακολουθεί να υφίσταται διαμάχη για την ταξινόμησή του. Μερικοί το χαρακτηρί-
ζουν ως γενικευμένη φλυκταινώδη ψωρίαση της κύησης, ενώ άλλοι το θεωρούν ως μια ξεχωριστή οντό-
τητα της ψωρίασης. Ο επιπολασμός της νόσου είναι άγνωστος, στη βιβλιογραφία περιγράφονται λιγότε-
ρες από 200 περιπτώσεις. Η έγκαιρη διάγνωση είναι σημαντική, καθώς η κατάσταση είναι απειλητική για
τη ζωή και συνδέεται με πλακουντιακή ανεπάρκεια και ηλεκτρολυτικές ανωμαλίες.

Ðå ñß ëç øç

Ανασκόπηση

Ιmpetigo Herpetiformis

Gerochristou M., Douvali Th., Gerodimou M., Stavropoulos P.G., Antoniou Ch.

Impetigo herpetiformis is a rare pustular dermatosis of pregnancy typical seen
in the last trimester of pregnancy(after 26 weeks). First described by Hebra in 1872, there is still contro-
versy in its classification. Some classify it as generalised pustular psoriasis of pregnancy, while others con-
sider it as a distinct entity from psoriasis. The prevalence of this entity is unknown, but there have been
fewer than 200 reported cases to date. An early diagnosis is essential as the condition is life threatening
and is associated with placental insufficiency and electrolytes abnormalities.

Summa ry

ËÅ ÎÅÉÓ ÅÕ ÑÅ ÔÇ ÑÉÏÕ• Eρπητοειδές κηρίο, κύηση, διάγνωση, θεραπεία

KEY WORDS • Impetigo herpetiformis, pregnancy, diagnosis, treatment

ΕΙΣΑΓΩΓΉ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Το ερπητοειδές κηρίο (ΕΚ), γνωστό διαφορετικά
και ως “γενικευμένη φλυκταινώδης ψωρίαση της κυή-
σης” αποτελεί μια σπάνια, αλλά ταυτόχρονα εξαιρετι-
κά σοβαρή φλυκταινώδη διαταραχή, που σχετίζεται
με την κύηση, τη λοχεία αλλά και με υπασβεστιαιμι-
κές καταστάσεις.1,2,3 Είναι δυνατόν να εμφανιστεί
αιφνιδίως σε ασθενείς που δεν πάσχουν από ψωρία-

ση,4 όμως οι περισσότεροι ασθενείς αναφέρουν θετι-
κό ατομικό ή οικογενειακό ιστορικό της νόσου.5

Ωστόσο, είναι αδιευκρίνιστο, αν όλες οι γυναίκες με
ερπητοειδές κηρίο, θα αναπτύξουν ψωρίαση στο μέλ-
λον.6

Είναι ακόμη υπό συζήτηση, αν αυτή η διαταραχή
είναι ειδική κατάσταση της κύησης ή απλώς επιδει-
νώνεται κατά τη διάρκεια αυτής.7 Υπάρχουν στοιχεία
που δείχνουν ότι δεν υπάρχουν διαφορές μεταξύ της
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φλυκταινώδους ψωρίασης και του EK, που να σχετί-
ζονται με το φύλο, την ηλικία, την κύηση, τις εργα-
στηριακές τιμές, τα ιστολογικά ευρήματα και την αν-
ταπόκριση στην θεραπεία.8 Φαίνεται ότι η μόνη δια-
φορά μεταξύ των δύο είναι η χρονική στιγμή εμφάνι-
σης του εξανθήματος. Το εξάνθημα λοιπόν, που πα-
ρουσιάζεται κατά την κύηση χαρακτηρίζεται ως EK,
ενώ εκτός κυήσεως χαρακτηρίζεται ως φλυκταινώδης
ψωρίαση.5

Αρχικά περιγράφηκε από τον Hebra to 1872 σε 5
γυναίκες.9 Υπάρχουν κάποιες αναφορές εμφάνισης
του εξανθήματος σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες,
σε άνδρες, ακόμη και σε παιδιά.4,10 Ωστόσο, η σπά-
νια αυτή νόσος εμφανίζεται συχνότερα σε έγκυες γυ-
ναίκες.9,10,11 Βάσει βιβλιογραφικών δεδομένων, σε
113 περιπτώσεις που καταγράφηκαν από το 1921 μέ-
χρι το 1958, βρέθηκε ότι το 58% των ασθενών ήταν
έγκυες, ενώ το 36% και 10% ήταν γυναίκες και άν-
δρες αντίστοιχα.9,12 Η κατάσταση αυτή συνδέεται με
πτωχή μητρική και εμβρυική έκβαση.3,9,12

O υποπαραθυρεοειδισμός και η υπασβεστιαιμία
πολύ συχνά ανευρίσκονται στις εγκύους και μη γυ-
ναίκες με ΕΚ, παρόλα αυτά δεν έχει αποδειχθεί ότι
αποτελούν αιτιολογικό παράγοντα για την εκδήλωση
της νόσου.13 Μέχρι σήμερα στη βιβλιογραφία έχουν
αναφερθεί 200 περιπτώσεις, μέρος των οποίων πλη-
ρούν τα κριτήρια για την διάγνωση του ΕΚ.4,14-15

ΚΛΙΝΙΚA ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚA –––––––––––––––––––––

Το ΕΚ όταν συσχετίζεται με την κύηση έχει οξεία
έναρξη και μπορεί να εμφανιστεί από το τέλος του
1ου τριμήνου μέχρι το τέλος του 3ου τριμήνου, με με-
γαλύτερη συχνότητα το τελευταίο τρίμηνο και τη λο-
χεία.1,3,10 Αναμένεται να υποχωρήσει αυτόματα στα
διαστήματα μεταξύ των κυήσεων, οι υποτροπές όμως
είναι αναμενόμενες, με το εξάνθημα να εκθύεται
γρηγορότερα και να είναι πολύ σοβαρότερο.5,16,17 H
φλυκταινώδης ψωρίαση επιδεινώνεται με την έμμηνο
ρύση και τη λήψη αντισυλληπτικών δισκίων. Πι-
στεύεται λοιπόν, ότι και το ΕΚ σχετίζεται με τις ορ-
μονικές διακυμάνσεις που συμβαίνουν κατά την
κύηση.18

Η πρωτοπαθής βλάβη στο ΕΚ είναι η άσηπτη φλύ-
κταινα.13,16 Το εξάνθημα αρχικά μπορεί να εμφανι-
στεί με την μορφή ασύμμετρων ερυθηματωδών κηλί-
δων και βλατίδων ή με την μορφή ελαφρά υπεγερμέ-
νων λεπιδωδών πλακών, συμμετρικά κατανεμημένων
στην κοιλιακή χώρα, στις μηροβουβωνικές πτυχές
και γενικά στις παρατριμματικές περιοχές. Περιοχές

προτίμησης αποτελούν ο ομφαλός, η έσω πλευρά των
μηρών, οι μασχάλες, η υπομαζική χώρα και ο λαιμός
(Σχήμα 1). Στα όρια των φλεγμονωδών ερυθηματω-
δών πλακών υπάρχουν πολλαπλές, σαν κεφαλή καρ-
φίτσας, άσηπτες φλύκταινες επώδυνες, επιφανειακές
με λευκωπό ή πρασινωπό υγρό.3,4,5,9,10,18,19,20

Οι περιοχές προσβολής επεκτείνονται σταδιακά
με περιφερική επέκταση των ενεργών φλυκταινωδών
ορίων. Μετά την επέκταση της βλάβης το κεντρικό
μέρος αυτής ρύγνηται και εφελκιδοποιείται εμφανί-
ζοντας έτσι περιοχές προσομοιάζουσες με κηρίο, εξ’
ου και το όνομά της νόσου.3,18,21 Στην συνέχεια οι
βλάβες συρρέουν και σε σοβαρές περιπτώσεις καλύ-
πτουν σχεδόν όλη την επιφάνεια του σώματος εκτός
από το πρόσωπο, τις άκρες χείρες και τους άκρας
πόδες.3,10 Στις παρατριμματικές περιοχές οι βλάβες
έχουν πρασινοκαφέ χρώμα, με εικόνα εκβλαστήσεων
και πολλές φορές τίθεται θέμα διαφοροδιάγνωσης
μεταξύ κονδυλωμάτων ή βλαστικής πέμφιγας.3,9
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Σχήμα 1 – Ανατομικές θέσεις του εξανθήματος στο ΕΚ.
(Γράφημα Συγγραφέων).
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Το εξάνθημα μπορεί να επηρεάσει επίσης και
βλεννογόνους, όπως τη γλώσσα, τις παρειές και τον
οισοφάγο καταλείποντας επώδυνες διαβρώσεις.3,6,9,10

Υπονύχιες φλύκταινες πιέζουν την ονυχιαία πλάκα
και προκαλούν ονυχόλυση.3

Σοβαρές συστηματικές εκδηλώσεις παρουσιάζον-
ται στο μεγαλύτερο ποσοστό των περιπτώσεων, όπως
υψηλός πυρετός, ρίγη, ναυτία, έμετοι, διάρροια και
απώλεια βάρους.3 Δεν αποκλείεται επίσης η συνύ-
παρξη συμπτωμάτων όπως πόνου, ταχυκαρδίας, αρ-
θρίτιδας, καταβολής, λεμφαδενοπάθειας και σπλη-
νομεγαλίας.9,10 Υπασβεστιαιμία και συνοδές κατα-
στάσεις όπως σπασμοί και παραλήρημα είναι αρκετά
συχνοί.3 Κνησμός συνήθως δεν παρατηρείται.4,5

Η πορεία του ΕΚ είναι προοδευτικά εξελισσόμε-
νη με εναλλαγές εξάρσεων και υφέσεων.10 Συνήθως
υποχωρεί αυτόματα μετά τον τοκετό, καταλείποντας
συχνά μεταφλεγμονώδη υπερμελάχρωση, χωρίς ου-
λοποίηση και χωρίς υπολειμματικές ψωριασικές
πλάκες.3,10

ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΑ ΕΥΡΗΜΑΤΑ ––––––––––––––––––––

Εκ των εργαστηριακών ευρημάτων παρατηρείται
ουδετεροφιλία και συνοδός λεμφοπενία, ενώ αύξηση
της ΤΚΕ αναμένεται σε πολύ σοβαρές εξάρσεις της
νόσου.3,5,22 Μπορούν επίσης να συνυπάρχουν υπο-
πρωτεϊναιμία όπως και αυξημένα επίπεδα ουρίας και
ουρικού οξέος.22 Σε μερικούς ασθενείς συνυπάρχει
πρωτεϊνουρία με παρουσία ερυθρών και λευκών αι-
μοσφαιρίων στα ούρα αυτών.5

Στα πλαίσια υπερπαραθυρεοειδισμού σε αρκετές
περιπτώσεις ανευρίσκεται υπασβεστιαιμία και υπερ-
φωσφαταιμία.10,23 Σε μία έρευνα μάλιστα, εκ των
113ων περιπτώσεων που έχουν καταγραφεί, το 50%
παρουσίαζε υπασβεστιαιμία, έτσι ώστε από μερικούς
ερευνητές η υπασβεστιαιμία να θεωρείται απαραίτη-
το στοιχείο διάγνωσης της νόσου.9,12,13,16 Η υποπρω-
τεϊναιμία μπορεί να προκύψει ως αποτέλεσμα σοβα-
ρής νόσου, μπορεί όμως να είναι μια φυσιολογική
κατάσταση απόρροια της κύησης, καθώς κατά την
διάρκεια αυτής αναμένεται μείωση της τάξης του
1mg/dl.3,17

ΙΣΤΟΛΟΓΙΚΗ ΕΙΚΟΝΑ ––––––––––––––––––––––––––––––

Η ιστολογική εικόνα είναι ίδια με αυτή της φλυ-
κταινώδους ψωρίασης.3 Η τυπική βλάβη είναι η φλύ-
κταινα του Kogoj, που είναι μια σπογγιόμορφη κοι-

λότητα στην επιδερμίδα αποτελούμενη από συντε-
τριμμένα επιδερμιδικά κύτταρα, ουδετερόφιλα πολυ-
μορφοπύρηνα που μεταναστεύουν μέσω των τριχοει-
δών στην επιδερμίδα.3,13,14,16 Η βλάβη στην φλυκται-
νώδη ψωρίαση παραμένει με την μορφή μικροαπο-
στημάτων, ενώ στο ΕΚ αυτά μεγαλώνουν και δίνουν
μεγάλες κοιλότητες αποστηματίων.3,6 Επιπρόσθετα
μπορεί να συνυπάρχουν παρακεράτωση και μετανά-
στευση μονοκυττάρων από το χόριο προς την επιδερ-
μίδα.4,13,16,14 O άμεσος και ο έμμεσος ανοσοφθορι-
σμός είναι αρνητικοί.4

ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ––––––––––––––––––––––––––––––––––

Tο ΕΚ θεωρείται ως μια ανεξάρτητη οντότητα, η
αιτιολογία του οποίου παραμένει άγνωστη.10,17 Πάν-
τως η κλινική του ομοιότητα με την φλεγμονώδη ψω-
ρίαση και τα εξαιρετικά χαμηλά επίπεδα αντιλευκο-
πρωτεϊνών που προέρχονται από το δέρμα, οδηγούν
μερικούς στο να το θεωρούν μία παραλλαγή της
φλυκταινώδους ψωρίασης. Πιστεύεται ότι η διαταρα-
χή είναι ευκολότερο να εκδηλωθεί όταν υπάρχει
λανθάνουσα ψωρίαση, ή ότι πυροδοτείται από μετα-
βολικές καταστάσεις όπως ο υποπαραθυρεοειδισμός
και οι ορμονικές μεταταβολές της κύησης.3,4,9,11 Ένα
σημαντικό γονίδιο που φαίνεται να συνδέεται με το
ΕK είναι το PI3 -αναστολέας πεπτιδάσης 3.

Παρατηρήθηκε επίσης ότι η ασθένεια εκδηλώθη-
κε σε άτομα που είχαν κάνει θυρεοειδεκτομή και κα-
τά λάθος τους είχε αφαιρεθεί και ο παραθυρεοειδής
αδένας.9

H κύηση οδηγεί σε αυξημένες απαιτήσεις ασβε-
στίου κατά το τελευταίο τρίμηνο και έτσι μπορεί από
μόνη της να προκαλέσει ψευδή υπασβεστιαιμία σε
άτομα με λανθάνοντα υποπαραθυρεοειδισμό.3 Η
υπασβεστιαιμία με την σειρά της, έχει αποδειχθεί
ότι μπορεί να πυροδοτήσει τη φλυκταινώδη ψωρία-
ση.19 Υπάρχουν επίσης αναφορές κατά τις οποίες η
ψωρίαση κατά πλάκας υποχωρεί κατά την περίοδο
της εγκυμοσύνης. Παρόλα αυτά ο παθοφυσιολογική
συσχέτιση μεταξύ εγκυμοσύνης και ΕΚ δεν είναι ξε-
κάθαρη.4

Το ΕΚ μαζί με μια ομάδα άλλων νοσολογικών ον-
τοτήτων κατατάσσεται στις λεγόμενες «αυτοφλεγμο-
νώδεις δερματοπάθειες», στην παθογένεια των οποί-
ων εμπλέκεται κυρίως η φυσική ανοσιακή λειτουρ-
γία του οργανισμού. Άλλες παρόμοιες καταστάσεις
θεωρούνται το γαγγραινώδες πυόδερμα, το σύνδρο-
μο Sweet καθώς και η ψωριασική αρθρίτιδα. Η κύ-
ρια εμπλεκόμενη κυτταροκίνη φαίνεται ότι είναι η IL-
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1β και η όλη ενεργοποίηση συντελείται πιθανόν μέ-
σω της «πλατφόρμας» των φλεγμονοσωμάτων (in-
flammasones).24

ΔΙΑΦΟΡΙΚΗ ΔΙΑΓΝΩΣΗ –––––––––––––––––––––––––––

Η διαφοροδιάγνωση του ΕΚ περιλαμβάνει άλλες
δερματοπάθειες της κύησης όπως είναι το πολύμορ-
φο εξάνθημα της κύησης, το πεμφιγοειδές της κύη-
σης, η ενδοηπατική χολόσταση ή η ατοπία της κύη-
σης και άλλες φλυκταινώδεις δερματοπάθειες που
θα μπορούσαν να εμφανιστούν ανεξαρτήτως εγκυμο-
σύνης, όπως είναι η οξεία γενικευμένη εξανθηματική
φλυκταίνωση, η επιμολυσμένη δερματίτιδα, η υποκε-
ράτιος φλυκταινώδης δερματοπάθεια.

Κατά την φάση που το ΕΚ μοιάζει με τις βλάβες
του πεμφιγοειδούς της κύησης, η βιοψία και ο άμε-
σος ανοσοφθορισμός μπορούν να διαφοροδιαγνώ-
σουν τις δύο καταστάσεις.4 Άλλη ασθένεια που θα
πρέπει να συμπεριληφθεί στην διαφορική διάγνωση
είναι το πολύμορφο ερύθημα και η IgA πέμφιγα.10

Υπάρχουν πολλά χαρακτηριστικά που μας βοηθούν
στην διαφορική διάγνωση αυτών των διαταραχών.
Αυτά συνοψίζονται στον παρακάνω πίνακα.3,10

ΘΕΡΑΠΕIΑ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η θεραπεία εκλογής βασίζεται στη συστηματική
χορήγηση κορτικοστεροειδών και συγκεκριμένα της
πρεδνιζολόνης με διαφορετική πιθανή ανταπόκρι-
ση.6,13 Τα συστηματικά κορτικοστεροειδή κατατάσ-
σονται στην κατηγορία C, λόγω κυρίως της εμφάνι-
σης συγγενών ανωμαλιών σε μελέτες που αφορούν
ζώα. Ωστόσο σε μέτριες δόσεις θεωρούνται ασφαλή.
Η βραχυπρόθεσμη χρήση των κορτικοστεροειδών

πριν τον τοκετό για την πρόληψη του συνδρόμου
αναπνευστικής δυσφορίας δεν φαίνεται να ενέχει
κίνδυνο για το έμβρυο ή το νεογέννητο βρέφος. Εί-
ναι συχνά αποτελεσματικά σε χαμηλή δόση 15-30
mg/ημέρα, ωστόσο επί επιμονής της νόσου ή επί
εμφάνισης νέων φλυκταινών αυξάνεται η δόση τους
σε 60 mg/ημέρα.3,25 Τα συστηματικά κορτικοστερο-
ειδή σε ορισμένες περιπτώσεις συνδυάζονται με τα
αντιβιοτικά για την πρόληψη επιμόλυνσης.3 Ανα-
γκαία κρίνεται η βαθμιαία μείωση της δόσης της
πρεδνιζολόνης, λόγω πιθανής αναζωπύρωση της νό-
σου σε απότομη μείωσή της.25 Τα τοπικά κορτικο-
στεροειδή σε μερικές περιπτώσεις δρουν ανακουφι-
στικά.18

Σε επίμονες περιπτώσεις έχει αναφερθεί η χρήση
κυκλοσπορίνης, η οποία σύμφωνα με τον FDA ανή-
κει στην κατηγορία Β. Η κυκλοσπορίνη δεν επιφέρει
χρωμοσωμικές ή γονιδιακές μεταλλάξεις, συνεπώς
σε κύηση δεν απαιτείται η διακοπή της. Ωστόσο επι-
βάλλεται η στενή παρακολούθηση της εγκύου λόγω
αυξημένου κινδύνου προεκλαμψίας, πρόωρου τοκε-
τού και γέννησης λιποβαρούς εμβρύου. 

Τα επίπεδα του ασβεστίου και της αλβουμίνης
πρέπει να μετρώνται τακτικά, όπως επίσης πρέπει να
λαμβάνονται και καλλιέργειες για την πρόληψη της
δερματικής επιμόλυνσης ή και της σήψης.25 Υποστη-
ρικτική θεραπεία πρέπει να χορηγείται για την δια-
τήρηση της ισορροπίας ηλεκτρολυτών και τη διόρθω-
ση ενδεχόμενης υπασβεστιαιμίας.2,4

Έχει αναφερθεί και χορήγηση ACTH προς απο-
φυγή επινεφριδιακής καταστολής.16 Αυτή η θερα-
πεία αποδείχτηκε επιτυχής στον έλεγχο δερματικών
βλαβών, αλλά η απαραίτητη δόση για να γίνει αυτό,
εξαρτήθηκε από τις παρενέργειες των κορτικοει-
δών.16 Η σουλφοπυριδίνη και οι σουλφόνες δεν
έχουν αποδειχτεί επιβοηθητικές για αυτή την κατά-
σταση, σε αντίθεση με τη χρησιμότητα τους στο σύν-
δρομο Sneddon-Wilkinson.3,23 Σε μη εγκυμονούσες
γυναίκες αναφέρεται επιτυχία της θεραπείας με με-
θοτρεξάτη και τετρακυκλίνη.5 Σε σοβαρές περιπτώ-
σεις συνιστάται διακοπή της κυήσεως.10

ΠΡOΓΝΩΣΗ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η πρόγνωση, προ της χρήσης των κορτικοστερο-
ειδών, ήταν απογοητευτική με τη θνησιμότητα να αγ-
γίζει το 70-90%, εξαιτίας της δευτεροπαθούς ανά-
πτυξης υπερθερμίας, νεφρικής και καρδιακής ανε-
πάρκειας.4,9,10 Η χρήση των κορτικοστεροειδών και
της αντιβιοτικής θεραπείας έχει μειώσει δραματικά
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Βασικά χαρακτηριστικά του ερπητοειδούς κηρίου που
βοηθούν στη διαφοροδιάγνωσή του.

 Η αρχική βλάβη είναι άσηπτη ενδοεπιδερμιδική φλύ-
κταινα.

 Η ιστολογική εικόνα είναι ίδια με αυτή της φλυκται-
νώδους ψωρίασης.

 Ο κνησμός, εάν υπάρχει είναι ηπιότατος.
 Δεν υπάρχει κληρονομικό ή οικογενειακό ιστορικό.
 Η πορεία της νόσου είναι θυελλώδης.
 Υπάρχουν συγκεκριμένοι προδιαθεσικοί παράγοντες

όπως η κύηση και ο υποπαραθυρεοειδισμός.
 Ο άμεσος ανοσοφθορισμός είναι αρνητικός.
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τη θνησιμότητα της μητέρας. Ωστόσο, ο κίνδυνος πε-
ριγεννητικής θνησιμότητας παραμένει υψηλός λόγω
της ανεπάρκειας του πλακούντα, της πρόωρης ρήξης
των μεμβρανών, του πρόωρου τοκετού και του περιο-
ρισμού της ενδομήτριας ανάπτυξης του εμβρύου. Η
ευνοϊκή έκβαση της νόσου προϋποθέτει τη στενή συ-
νεργασία του δερματολόγου και του γυναικολόγου.
Απαραίτητη κρίνεται η μητρική και η εμβρυική επι-
βίωση, γι’ αυτό επί επιδείνωσης της νόσου, εφόσον
το επιτρέπει η πνευμονική ωρίμανση του εμβρύου,
πραγματοποιείται καισαρική τομή.9,16,18,22,26
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Δερματικές αντιδράσεις στο ψύχος

Λυδάκη Δ.
Κοντοχριστόπουλος Γ.

Δερματολογική Κλινική ΕΣΥ, Νοσοκομείο Αφροδισίων & Δερματικών Νόσων, “Α. Συγγρός”

Η έκθεση σε χαμηλές θερμοκρασίες μπορεί να προκαλέσει βλάβες στο δέρμα
και τους υποκείμενους ιστούς ή να επιδεινώσουν ήδη υπάρχουσες καταστάσεις. Οι σημερινές αλλαγές
στις κοινωνικές συνήθειες των ανεπτυγμένων χωρών και η ανάδειξη των χειμερινών διακοπών και σπορ
σε ιδιαίτερα δημοφιλή τρόπο αναψυχής έχει αυξήσει την επίπτωση αυτών των παθήσεων οι οποίες, σε
ορισμένες περιπτώσεις, μπορούν μέχρι και να θέσουν σε κίνδυνο τη ζωή του πάσχοντος. Οι συνθήκες,
αυτές, καθιστούν επιτακτική την πρωιμότερη διάγνωση και πιο αποτελεσματική αντιμετώπιση τους. Στό-
χος της παρούσας ανασκόπησης είναι η συλλογή των πιο πρόσφατων τόσο διαγνωστικών όσο και θερα-
πευτικών δεδομένων, που υπάρχουν στη σύγχρονη βιβλιογραφία.

Ðå ñß ëç øç

Ανασκόπηση

Skin Reactions to Cold

Lydaki D., Kontochristopoulos G.

Exposure to extreme, or even in some cases, moderate cold can cause or ag-
gravate various diseases of the skin, some of which could even endanger the life of the patient. The cur-
rent changes in social patterns of the developed countries and the emerge of winter holidays and winter
outdoor sports have led to an increase in the incidence of these diseases. This condition, underlines the
need for an earlier diagnosis and more effective treatments. The aim of this review is collecting the most
recent data on diagnosis and management of these diseases.

Summa ry

ËÅ ÎÅÉÓ ÅÕ ÑÅ ÔÇ ÑÉÏÕ• Δερματικές αντιδράσεις στο ψύχος, τραύμα εκ ψύχους, διάγνωση, θεραπεία

KEY WORDS • Dermatoses caused or aggravated by cold, cold injuries, diagnosis, treatment

ΕΙΣΑΓΩΓΗ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η ρύθμιση της θερμοκρασίας του σώματος επι-
τυγχάνεται με πολλούς μηχανισμούς, εκ των οποίων
ένας κύριος είναι η μεταβολή της αιματικής ροής
στο δέρμα. Η θερμορυθμιστική ικανότητα του αν-
θρώπινου οργανισμού είναι τόσο αποτελεσματική,
ώστε να καταφέρνει να διατηρεί τη θερμοκρασία του

γύρω στους 37oC, σε εξωτερικές θερμοκρασίες από
15oC έως και 54oC. 

Στόχος είναι, η όσο το δυνατόν μείωση της απώ-
λειας θερμότητας από την επιφάνεια του δέρματος
και αυτό επιτυγχάνεται κυρίως με την αντιδραστική
στο ψύχος αγγειοσύσπαση των αγγείων αυτού (Σχή-
μα 1). Μετά από αντιδραστική, στο ψύχος, σύσπαση
των αγγείων η φυσιολογική αγγειοσύσπαση είναι
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αποτέλεσμα τόσο της παραγόμενης από το ενδοθή-
λιο αγγειοσυσπαστικής ενδοθηλίνης-1, όσο και της
επίδρασης του συμπαθητικού τόνου ως απάντηση
στο ερέθισμα του υποθαλαμικού θερμορυθμιστικού
κέντρου. Αυτή η αγγειοσυσπαστική αντίδραση οδη-
γεί στην μείωση της απώλειας θερμότητας από τα
άκρα, οδηγώντας ταυτόχρονα σε αντιστροφή της κα-
τανομής του όγκου αίματος, αυξάνοντας τον στο εν
τω βάθει φλεβικό δίκτυο. Έτσι αυξάνεται και η ποσό-
τητα θερμού όγκου αίματος που φτάνει στα εσωτερι-
κά όργανα και διατηρείται η θερμοκρασία πυρήνα. 

Σε περίπτωση παρατεταμένης έκθεσης στο ψύχος,
η προκαλούμενη αγγειοσύσπαση θέτει σε κίνδυνο
την υγεία του δέρματος καθιστώντας πιθανή μέχρι
και τη νέκρωσή του. Προκειμένου να εξασφαλιστεί,
λοιπόν, η απαραίτητη για την επιβίωση του ιστού, αι-
μάτωση, παρεμβάλλονται διαστήματα αγγειοδιαστο-
λής. Έτσι, προκύπτουν επαναλαμβανόμενοι κύκλοι
αγγειοσύσπασης και αγγειοδιαστολής, το φαινόμενο
Lewis, επιτυγχάνοντας τη μικρότερη δυνατή απώλεια
θερμότητας και την αποφυγή πρόκλησης βλάβης
στους ιστούς. Παρόλα αυτά εάν η θερμοκρασία πυ-
ρήνα είναι σε κρίσιμα χαμηλές τιμές, το φαινόμενο
παύει και ακολουθεί μόνιμη αγγειοσύσπαση. 

Άλλες φυσιολογικές αντιδράσεις στο ψύχος είναι
η εξαγγείωση υγρού στο διάμεσο χώρο, λόγω αύξη-

σης της ενδαγγειακής πίεσης κατά την αγγειοσύσπα-
ση, η αύξηση της γλοιότητας του αίματος, η μείωση
της ταχύτητας αποδέσμευσης του οξυγόνου από την
οξυαιμοσφαιρίνη, η μείωση της ταχύτητας της νευρι-
κής αγωγιμότητας και αλλαγές στην προσκολλητικό-
τητα των αιμοπεταλίων.

Οι παράγοντες που εν τέλει θα καθορίσουν τον
βαθμό της βλάβης εκ του ψύχους στο δέρμα είναι η
θερμοκρασία του περιβάλλοντος και ο χρόνος έκθε-
σης σε αυτό. Όμως, υπάρχουν και διαφορές στην εν-
δογενή ευαισθησία του κάθε οργανισμού, που καθι-
στούν ορισμένους πιο επιρρεπείς σε θερμοκρασίες
που θα ήταν ανεκτές από άλλους. Έτσι, δερματοπά-
θειες που σχετίζονται με το κρύο μπορούν να ταξινο-
μηθούν σε αυτές που οφείλονται σε έκθεση σε υπερ-
βολικό ψύχος και αυτές που οφείλονται σε υπερευαι-
σθησία ή ανώμαλη αντίδραση στο ψύχος (Πίνακας 1). 

I.ΠΑΘΗΣΕΙΣ ΤΟΥ ΔΕΡΜΑΤΟΣ
ΟΦΕΙΛΟΜΕΝΕΣ ΣΕ ΕΚΘΕΣΗ ΣΕ
ΥΠΕΡΒΟΛΙΚΟ ΨΥΧΟΣ –––––––––––––––––––––––––––––––––––

Κρυοπάγημα (Frostbite)

Γενικά χαρακτηριστικά: Έκθεση σε θερμοκρασίες
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Σχήμα 1 – Διαγραμματική απεικόνιση της φυσιολογικής αντίδρασης του οργανισμού στο ψύχος.
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χαμηλότερες από -2oC προκαλεί ιστική αντίδραση
που ποικίλει ανάλογα τον βαθμό έκθεσης και την
ευαισθησία του ατόμου.3 Η πάθηση αυτή προσβάλ-
λει κυρίως αθλητές χειμερινών σπορ και χειμερινούς
ορειβάτες. Επιπλέον, προσβάλλει άστεγους, στρατιώ-
τες και εργαζόμενους που εκτείθενται για πολύ ώρα
στο ψύχος. Ο κίνδυνος αυξάνεται με την κατανάλωση
αλκοόλ και το κάπνισμα. 

Παθογένεια: Η βλάβη προκαλείται μέσω της υπο-
ξίας που υφίστανται, λόγω αγγεισύσπασης και προ-
καλούμενης ισχαιμίας, αλλά και μέσω άμεση ψύξης
των ιστών και δημιουργίας πάγου τόσο ενδοκυττάρια
όσο και εξωκυττάρια. Η ψύξη αυτή προκαλεί διατα-
ραχή πρωτεϊνών, λιπιδίων και ηλεκτρολυτών, ιστική
αφυδάτωση, λύση κυτταρικών μεμβρανών και κυττα-
ρικό θάνατο. Η σταδιακή επαναθέρμανση μπορεί να
επιβαρύνει την κατάσταση καθώς ευνοεί τη δημιουρ-
γία μεγαλύτερων, πιο καταστροφικών, κρυστάλλων
πάγου. Στην φάση καθυστερημένης ισχαιμίας, που
επέρχεται μετά, παράγοντες όπως η φλεγμονή που
μεσολαβείται από θρομβοξάνη Α, προσταγλανδίνη
F2A, βραδυκινίνη και ισταμίνη,η αύξηση της γλοι-
ότητας του αίματος και της τάσης σχηματισμού
θρόμβων, οι παροδικές αγγειοσυσπάσεις αρτηριδίων

και φλεβιδίων οδηγούν σε περαιτέρω υποξία και
βλάβη του ιστού. Στη μετέπειτα φάση της καθυστερη-
μένης ισχαιμίας, η φλεγμονή που προκαλείται αυξά-
νει τη γλοιότητα του αίματος και την τάση σχηματι-
σμού θρόμβων, που σε συνδυασμό με τις επαναλαμ-
βανόμενες αγγειοσυσπάσεις οδηγούν σε περαιτέρω
υποξία και βλάβη του ιστού.

Κλινική εικόνα: Οι βλάβες εντοπίζονται συχνότε-
ρα στα ακάλυπτα σημεία του σώματος και ιδιαίτερα
σε αυτιά, μύτη και δάκτυλα άνω και κάτω άκρων. Το
δέρμα αποκτά, αρχικά, ωχρή όψη, μειώνεται η αισθη-
τικότητα, με άθικτους ακόμα τους εν τω βάθει ιστούς.
Σε σοβαρότερες μορφές, εμφανίζεται, τοπικά, ερύθη-
μα, οίδημα, κηρώδης όψη, πλήρης απώλεια της αι-
σθητικότητας, φυσαλίδες, πομφόλυγες, διαβρώσεις
και σταδιακά επέρχεται βλάβη των εν τω βάθει ιστών
(μυών τενόντων, οστών, νεύρων) έως το στάδιο του
ακρωτηριασμού (Πίνακας 2). Σε βλάβη των νεύρων
της περιοχής, συνυπάρχουν υπεριδρωσία, αισθητι-
κού τύπου νευροπάθεια και ευαισθησία στο ψύχος.

Θεραπεία: Πριν την έναρξη της θεραπείας και
εφόσον και εφόσον ο ασθενής ειναι σταθεροποιημέ-
νος πρώτο μέλημα είναι η αντιμετώπιση της υποθερ-
μίας. Η θεραπεία μπορει να αρχίσει από το πεδίο της
έκθεσης στο ψύχος και να συνεχιστεί στο νοσοκο-
μείο. Βασικό βήμα αυτής είναι η, όσο το δυνατόν, πιο
άμεση επαναθέρμανση των προσβεβλημένων περιο-
χών για να μειωθεί η διάρκεια της ψύξης των ιστών,
αν και δεν θα πρέπει να ξεκινήσει η επαναθέρμανση
εάν υπάρχει κίνδυνος ψύξης εκ νέου. Αυτή πρέπει να
επιτευχθεί με εμβάπτιση σε ζεστό νερό ή χρήση ζε-

ΔΕΡΜΑΤΙΚΕΣ ΑΝΤΙΔΡΑΣΕΙΣ ΣΤΟ ΨΥΧΟΣ
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Συνοπτικά οι δερματοπάθειες που προκαλούνται
από ψύχος.

Παθήσεις του δέρματος οφειλόμενες σε έκθεση σε
υπερβολικό ψύχος:
Κρυοπάγημα
Σύνδρομο εμβαπτίσεως ή των χαρακωμάτων

Παθήσεις του δέρματος οφειλόμενες σε ανώμαλη αντί-
δραση ή υπερευαισθησία στο ψύχος:
Χείμετλα
Φαινόμενο Raynaud
Αγγειακά αποφρακτικά σύνδρομα προκαλούμενα από
ψύχος:

Κρυοσφαιριναιμία
Κρυοϊνωδογοναιμία
Ψυχροσυγκολλητιναιμία

Υποδερματίτιδα από ψύχος 
Δερματοπάθεια προκαλούμενη από τη χρήση παγοκύστης 
Κνίδωση από ψύχος
Ερύθημα από ψύχος
Αιμόλυση από ψύχος
Ακροκυάνωση 
Ερυθροκυάνωση
Αστεατωτικό έκζεμα 
Πελίδνωση
Τραυματική δερματοπάθεια του νεογνού από ψύχος
Σκλήρημα νεογνού

Ð
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 1

Ταξινόμηση βαθμού κρυοπαγήματος

Βαθμός Κλινική εικόνα μετά
κρυοπαγήματος από επαναθέρμανση

Πρώτου βαθμού Κεντρική λευκωπή πλάκα,
περιβαλλόμενη από ερύθη-
μα, χωρίς φυσαλίδες

Δεύτερου βαθμού Σχηματισμός φυσαλίδων με
ορώδες ή πυώδες περιεχόμε-
νο, περιβαλλόμενων από
ερύθημα και οίδημα

Τρίτου βαθμού Νέκρωση δέρματος με αι-
μορραγικές φυσαλίδες που
σχηματίζουν εσχάρες 2-3
εβδομάδες αργότερα

Τετάρτου βαθμού Νέκρωση δέρματος και μαλα-
κών μορίων, γάγγραινα

Ð
ß í
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 2
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στών κομπρεσών θερμοκρασίας 37oC-43oC για 20-30
λεπτά. Άλλες πηγές θερμότητας, όπως η φωτιά, ως
θερμαντικά μέσα πρέπει να αποφεύγονται. Επιπλέον
μέτρα αποτελούν η ανάπαυση, η ενυδάτωση, τα αντι-
φλεγμονώδη, αρχίζοντας με ιμπουπροφένη 12
mg/kg ανά ημέρα έως την επούλωση των τραυμάτων,
η περιποίηση των τραυμάτων με παροχέτευση των
φυσαλίδων που περιέχουν ορώδες περιεχόμενο αλλά
όχι αυτών με αιμορραγικό, η εφαρμογή αλοιφής ή
κρέμας με aloevera, ο αντιτετανικός όρος και δίαιτα
υψηλή σε θερμίδες και πρωτεΐνες. Πρέπει να απο-
φεύγονται οι μηχανικοί τραυματισμοί, το μασάζ και
οι χειρουργικοί χειρισμοί, μέχρι και 90 ημέρες μετά,
έως ότου καθοριστεί επακριβώς ο βαθμός της βλάβης
που απαιτεί χειρουργικό καθαρισμό. Εναλλακτικές
θεραπευτικές επιλογές, σε επιλεγμένες ή πιο σοβα-
ρές καταστάσεις, αποτελούν τα αγγειοδιασταλτικά
(προστακυκλίνη, ιλοπρόστη εντός 48 ωρών από την
ψύξη των ιστών, για μετρίου βαθμού κρυοπαγήματα),
τα θρομβολυτικά (ενεργοποιητής του πλασμινογόνου
εντός 24 ωρών από την ψύξη των ιστών, για σοβαρού
βαθμού κρυοπαγήματα), τα αντιβιοτικά (για σοβαρού
βαθμού κρυοπαγήματα ή αυτά με ανοιχτές βλάβες),
το υπερβαρικό οξυγόνο και η συμπαθεκτομή. Νεότε-
ρες θεραπευτικές επιλογές βρίσκονται υπό έρευνα,
όπως η εφαρμογή νανο-gel που περιέχει τριτερπενο-
ειδή του μύκητα Ganoderma lucidum με τη χρήση
θεραπευτικών υπερήχων, η τοπική χρήση αλοιφής
πολυ-l-αργινίνης, η εφαρμογή ακτινοβολιών χαμηλών
συχνοτήτων (low-frequency pulsed electromagnetic
field) και η άμεση ενδαγγειακή θρομβεκτομή προς
αποφυγή των ακρωτηριασμών.3-7

Σύνδρομο εμβαπτίσεως ή των χαρακωμάτων
(ImmersionorTrenchfootsyndrome)

Γενικά χαρακτηριστικά: Το σύνδρομο αυτό εμφα-
νίζεται ως αποτέλεσμα παρατεταμένης (πάνω από
μια εβδομάδα) έκθεσης των κάτω άκρων σε υγρασία
και ψύχος, θερμοκρασίας μεγαλύτερης του σημείου
ψύξης των ιστών (15,5-21oC). Ήταν συχνό φαινόμενο
σε στρατιωτικούς του Α’ και Β’ παγκοσμίου πολέμου
(γι’ αυτό και η ονομασία “σύνδρομο των χαρακωμά-
των”), σε ναυαγούς και εργαζόμενους σε ορυζώνες.
Πλέον τα περιστατικά είναι μεμονωμένα σε άστεγους
ή κατά τη διάρκεια δραστηριοτήτων αναψυχής. Προ-
διαθεσικοί παράγοντες για την εμφάνιση του αποτε-
λούν η ακινησία, τα στενά παπούτσια, η αφυδάτωση,
η κακή διατροφή, η περιφερική αγγειοπάθεια, ο
σακχαρώδης διαβήτης, τραύματα, ο αλκοολισμός και
η χρήση ναρκωτικών. 

Παθογένεια: Μέσω της υπερυδάτωσης της κεράτι-
νης στιβάδας σε παρατεταμένη εμβροχή της και του
αγγειόσπασμου, λόγω ψύχους, επέρχεται υποξική
βλάβη των ιστών και νέκρωση τοπικά των νεύρων,
των μυών, του υποδερματικού λίπους και των αιμο-
φόρων αγγείων. 

Κλινική εικόνα: Aρχικά, τα εκτεθειμένα άκρα
αποκτούν ωχροκίτρινη χροιά και γίνονται ψυχρά και
οιδηματώδη, με συνοδή μείωση της αισθητικότητας
(προ-υπεραιμικό στάδιο). Ακολούθως, το χρώμα
αποκαθίσταται σε ερυθρό, με το οίδημα να εμμένει
και επέρχεται εμφάνιση φυσαλίδων, πομφόλυγων,
εκχυμώσεων, νεκρώσεων και επιμολύνσεων (υπεραι-
μικό στάδιο). Σε αυτό το στάδιο, το άλγος είναι έντο-
νο και υπάρχει αίσθημα θερμότητας στην προσβε-
βλημένη περιοχή. Τέλος, η ευαισθησία στο ψύχος
γίνεται μεγάλη, το υπερκείμενο δέρμα ωχρό, με πε-
ριοδικό οίδημα, υπεριδρωσία, επίμονη αισθητικού
τύπου νευροπάθεια, τοπική φλεβική στάση, σχηματι-
σμό ελκών, οι μύες ατροφούν και νεκρώνονται και τα
οστά και οι αρθρώσεις της περιοχής αλλοιώνονται
(μετα-υπεραιμικό στάδιο). Τα στάδια αυτά, μπορεί
να επέλθουν μέσα σε λίγες ώρες έως και πολλά χρό-
νια μετά.

Διαφορική διάγνωση: Η διαφορική διάγνωση πε-
ριλαμβάνει δερματοφυτία, κυτταρίτιδα, στικτή κερα-
τόλυση, ερύθρασμα, μικροβιακές λοιμώξεις και δια-
βρωτική βλαστομυκητίαση των διαβητικών. 

Θεραπεία: Η θεραπεία, περιλαμβάνει κυρίως
συντηρητικά μέτρα. Απαιτείται η άμεση επαναφορά
σε κανονικές συνθήκες θερμοκρασίας και υγρασίας.
Πρέπει να αποφεύγεται η στενή επαφή με πηγή θερ-
μότητας, η εμβάπτιση σε νερό, οι μαλάξεις και οι
χειρουργικοί χειρισμοί. Συστήνονται ανάπαυση,
αναλγητικά, αγγειοδιασταλτικά, ιδίως σε αρχικά στά-
δια, και αντιβιοτικά όπου αυτά είναι απαραίτητα. 

II.ΠΑΘΗΣΕΙΣ ΤΟΥ ΔΕΡΜΑΤΟΣ
ΟΦΕΙΛΟΜΕΝΕΣ ΣΕ ΑΝΩΜΑΛΗ ΑΝΤΙΔΡΑΣΗ
Ή ΥΠΕΡΕΥΑΙΣΘΗΣΙΑ ΣΤΟ ΨΥΧΟΣ––––––––––––––

Χείμετλα (Chilblains)

Γενικά χαρακτηριστικά: Τα χείμετλα είναι συχνή
φλεγμονώδης δερματοπάθεια, που εμφανίζεται μετά
από έκθεση σε μετρίου βαθμού ψύχος και υγρασία.
Συχνότερα εμφανίζεται σε παιδιά, γυναίκες και ηλι-
κιωμένους, με συνήθη εμφάνιση το φθινόπωρο και
το χειμώνα, αλλά και καλοκαίρι στη βορειοδυτική
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Ευρώπη. Προδιαθεσικούς παράγοντες αποτελούν το
γενετικό υπόβαθρο, η ηλικία, η διατροφή, υποκείμε-
να συστηματικά νοσήματα (ΣΕΛ), η περιφερική αγ-
γειοπάθεια, η περιορισμένη κινητικότητα, τα στενά
ρούχα και η έλλειψη κεντρικής θέρμανσης. 

Παθογένεια: Η παθογένεια της βλάβης αυτής εί-
ναι μερικώς μόνο γνωστή. Φαίνεται πως σχετίζεται
με ανώμαλη αγγειακή αντίδραση στο ψύχος. O αγγει-
όσπασμος, με επακόλουθη υποξία και ανάλογη
φλεγμονώδη αντίδραση, φαίνεται να ειναι ο βασικό-
τερος μηχανισμός πρόκλησης των δερματικών αυτών
βλαβών, γι’ αυτό και θα μπορούσε να αποτελεί στόχο
της θεραπείας. Ταυτόχρονα, η υπεργλοιότητα, με την
επακόλουθη ενδοθηλιακή καταστροφή της μικροκυ-
κλοφορίας, έχουν ενοχοποιηθεί, καθώς και η πα-
ρουσία αυτοαντισωμάτων.11

Κλινική εικόνα: Κλινικά, τα χείμετλα, εμφανίζον-
ται ως μονήρεις ή πολλαπλές, συμμετρικές, οιδημα-
τώδεις, ερυθρές ή ερυθροϊώδεις κηλίδες, βλατίδες,
πλάκες ή οζίδια. Η ραχιαία επιφάνεια των δακτύλων
άνω και κάτω άκρων είναι χαρακτηριστικά σημεία
εμφάνισης τους, τα οποία και καθίστανται οιδηματώ-
δη, αν και μπορούν να εμφανιστούν και αλλού (Ει-
κόνα 1). Συγκεκριμένα, εμφάνιση των βλαβών στους
μηρούς γυναικών, σχετίζονται με την ιππασία, αλλά
έχουν αναφερθεί και περιστατικά ιδιοπαθούς εμφά-
νισης τους στα σημεία αυτά.12 Φυσαλίδες και εξελ-
κώσεις μπορεί να εμφανιστούν και συμπτώματα
όπως αίσθημα καύσου, εφίδρωση, κνησμός, ψυχρό-
τητα δέρματος είναι συχνά. Μπορεί να έχουν οξεία
πορεία, εμφάνιση εντός 12-24 ωρών μετά την έκθεση
στο ψύχος και αποδρομή 1-3 εβδομάδες αργότερα, ή
και χρόνια, με συχνές υποτροπές που διαρκούν
εβδομάδες και μειώνονται το καλοκαίρι, ιδίως σε

ηλικιωμένους ή σε συσχέτιση με υποκείμενο συστη-
ματικό νόσημα. 

Ιστολογικά ευρήματα και περαιτέρω έλεγχος: Η
βιοψία, αν και όχι απαραίτητη για τη διάγνωση, δεί-
χνει οίδημα θηλώδους χορίου και επιφανειακή
ή/και εν τω βάθει λεμφοκυτταρική διήθηση των αγ-
γείων και των εκκρινών αδένων. Τα χαρακτηριστικά
αυτά, όμως, δεν είναι παθογνωμονικά για τη νόσο.
Περαιτέρω διερεύνηση περιλαμβάνει γενική αίμα-
τος, έλεγχο αυτοανοσίας, κρυοσφαιρίνες, ψυχροσυγ-
κολλητίνες, κρυοϊνωδογόνο, ηλεκτροφόρηση πρωτεϊ-
νών, αντιπυρηνικά αντισώματα και βιοψία δέρματος
προς αποκλεισμό ερυθηματώδη λύκου που εμφανί-
ζεται με τη μορφή χειμέτλων, αιματολογικών δυ-
σκρασιών που σχετίζονται με το ψύχος, αιματολογι-
κών διαταραχών (όπως οξεία μυελογενής λευχαι-
μία9), αυτοάνοσων νοσημάτων (Aicardi-Goutières, S-
ingleton-Merten σύνδρομα10).

Θεραπεία: Η αντιμετώπιση τους, πρωτίστως, είναι
η αποφυγή του ψύχους, άνετα και ζεστά ρούχα, γάν-
τια, κάλτσες και σκουφιά, γυμναστική, ελαφρό μασάζ
και διακοπή καπνίσματος. Για τις περιπτώσεις που τα
συντηρητικά μέτρα δεν αποφέρουν αποτελέσματα συ-
στήνεται φαρμακευτική αγωγή. Φαρμακευτικές επιλο-
γές αποτελούν η νιφεδιπίνη (20 mg ημερησίως)15 και
τα τοπικά κορτικοστεροειδή8 και τα δύο όμως έχουν
αμφιλεγόμενα αποτελέσματα. Η από του στόματος
πεντοξυφιλλίνη φαίνεται να είναι αποτελεσματική.14

Άλλες υπό έρευνα θεραπευτικές επιλογές αποτελούν
η νικοτιναμίδη,13 η διπυριδαμόλη, η δελτιαζέμη και
η τοπική χρήση 2% hexylnicotinecream, 5% minox-
idyllot, τρινιτρίνη και tacrolimus.

Φαινόμενο Raynaud

Γενικά χαρακτηριστικά: Το φαινόμενο Raynaud
είναι μία υπερβολική αγγειοσυσπαστική αντίδραση
στο ψύχος και στο συναισθηματικό στρες, που προ-
σβάλλει το 10% του πληθυσμού, με επικράτηση στις
γυναίκες και ιδίως τις προεμμηνοπαυσιακές. Διακρί-
νεται σε πρωτοπαθές και δευτεροπαθές, όταν αυτό
συσχετίζεται με υποκείμενα νοσήματα όπως αυτάνο-
σα (σκληρόδερμα, συστηματικός ερυθηματώδης λύ-
κος, σύνδρομο Sjögren, δερματομυοσίτιδα/πολυ-
μυοσίτιδα), αιματολογικά (κρυοσφαιριναιμία, κρυοϊ-
νωδογοναιμία, παραπρωτεϊναιμία, σύνδρομο PO-
EMS-Polyneuropathy, Organomegaly, Endocrinopa-
thy, Monoclonal gammopathy, and Skin changes-,
ιδιοπαθής θρομβοκυττάρωση16), υποθυρεοειδισμό,
καθώς και φάρμακα(αμφεταμίνες, χημειοθεραπευτι-
κά φάρμακα με κύρια σισπλατίνη και μπλεομυκίνη)
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και εργασιακούς επιβαρυντικούς παράγοντες (πολυ-
βινυλοχλωρίδιο, κρυοπάγημα, σύνδρομο καρπιαίου
σωλήνα, χρήση δονούμενων εργαλείων). Η διάκριση
του πρωτοπαθούς, από το δευτεροπαθές, γίνεται βά-
ση του ιστορικού και της κλινικής εξέτασης, συμπε-
ριλαμβανομένης της τριχοειδοσκόπησης ονυχιαίας
πτυχής. Ενδεικτικά στοιχεία για δευτεροπαθές φαι-
νόμενο είναι ηλικία εμφάνισης άνω των 40 ετών, οι-
κογενειακό ιστορικό, σοβαρά επεισόδια με άλγος και
σημεία ισχαιμούντος ιστού, ασύμμετρη προσβολή,
ταυτόχρονη εμφάνιση σημείων και συμπτωμάτων άλ-
λης νόσου, παθολογική τριχοειδοσκόπηση ονυχι-
αίας πτυχής, παθολογικές εργαστηριακές εξετάσεις,
σημεία και συμπτώματα ισχαιμίας στα εγγύς άνω ή
κάτω άκρα. Υποτροπές του επεισοδίου είναι συχνές
στην πρωτοπαθή και όχι στη δευτεροπαθή μορφή,
το οποίο όμως σε αντίθεση με το πρώτο έχει χειρότε-
ρη πρόγνωση καθώς μπορεί να οδηγήσει στη δημι-
ουργία ελκών ακόμα και γάγγραινας.

Παθογένεια: Η υπερβολική αγγειοσυσπαστική
απάντηση που χαρακτηρίζει το φαινόμενο μεσολα-
βείται από το συμπαθητικό νευρικό σύστημα και την
ανώμαλη τοπική ενεργοποίηση των α2 αδρενεργικών
υποδοχέων, συγκεκριμένα του υποτύπου C. Συγκε-
κριμένα ερεθίσματα, όπως το ψύχος, οδηγούν στην
μετατόπιση του υποδοχέα αυτού, από το εσωτερικό
του κυττάρου, στην μεμβράνη του. Επιπλέον τα οι-
στρογόνα φαίνεται να παίζουν ρόλο στην παθογένε-
ση του φαινομένου πιθανώς μεταβάλλοντας την έκ-
φραση του συγκεκριμένου υποτύπου του υποδο-
χέα.17

Κλινική εικόνα: Η κλινική του εικόνα συνίσταται
σε αλλαγή του χρώματος των δακτύλων συχνότερα
των άνω άκρων αλλά και σπανιότερα των κάτω (Εικό-
να 2). Το επεισόδιο ξεκινάει με αλλαγή χρώματος
των άκρων των δακτύλων τα οποία αποκτούν αρχικά
ωχρή όψη, λόγω μειωμένης αιματικής ροής και στη
συνέχεια κυανή, λόγω υποξίας (Σχήμα 2). Συχνότε-
ρα, το φαινόμενο ξεκινάει από ένα δάκτυλο και
απλώνεται στα υπόλοιπα, συμμετρικά στα δύο χέρια,
αφήνοντας ανέπαφο τον αντίχειρα. Ίσως συνυπάρχει
αίσθημα μουδιάσματος και καυστικού ή νυγμώδους
πόνου στα δάκτυλα (συμπτώματα ισχαιμούντος
ιστού). 

Η διάγνωση του φαινομένου δεν στηρίζεται σε
σαφή διαγνωστικά κριτήρια ή τεστ. Έτσι, αυτή τίθε-
ται σε περίπτωση που ο ασθενής παρουσιάζει τόσο
ευαισθησία στα δάκτυλα μετά από έκθεση στο ψύχος
όσο και αλλαγή του χρώματος των δακτύλων μετά
από έκθεση στο ψύχος σε άσπρο, μπλε, ή συνδυα-
σμό των δύο, χρώμα. 

Θεραπεία: Η θεραπεία του πρωτοπαθούς φαινο-
μένου περιλαμβάνει αποφυγή του ψύχους και χο-
ρήγηση φαρμάκων όπως αναστολείς της φωσφοδιε-
στεράσης 5, αποκλειστές διαύλων ασβεστίου (νιφε-
διπίνη, αμλοδιπίνη) με αμφισβητούμενα όμως απο-
τελέσματα,18 συνδυασμό αποκλειστών διαύλων
ασβεστίου και β-ανταγωνιστών (μετρπρολόλη)19 και
εποπροστενόλη20 για ανθεκτικές καταστάσεις. Έχει
σημειωθεί περιστατικό ίασης με τη χρήση ριτουξι-
μάμπης σε ανθεκτική μορφή του φαινομένου.21

Πρόσφατες μελέτες αναδεικνύουν ευεργετικά απο-
τελέσματα των τοπικών ενέσεων βοτουλινικής τοξί-
νης τύπου Α τόσο στην επούλωση των προκαλούμε-
νων βλαβών όσο και στην ανακούφιση από τον πό-
νο (Εικόνα 3).22,23 Επιπλέον, ο βελονισμός φαίνε-
ται να ανακουφίζει από τα συμπτώματα αλλά και
να μειώνει τα επεισόδια προσβολής. Τέλος, θερα-
πευτικές επιλογές αποτελούν και ορισμένες επεμ-
βατικές χειρουργικές τεχνικές όπως η συμπαθεκτο-
μή, η νευροδιέγερση και η μεταμόσχευση λίπους
στα χέρια των ασθενών. Η θεραπεία του φαινομέ-
νου αυτού είναι ακόμα ανεπαρκής και επιδέχεται
έρευνας.
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Eικόνα 2 – Ασθενής με σύνδρομο Raynaud.
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Αγγειακά αποφρακτικά σύνδρομα
 προκαλούμενα από ψύχος (Cold induced
 vascular occlusion syndromes)

Α) Κρυοσφαιριναιμική αγγειίτιδα (Cryoglobulin
aemic vasculitis)

Γενικά χαρακτηριστικά: Κρυοσφαιριναιμία ορίζε-
ται η παρουσία κρυοσφαιρινών στον ορό του ασθε-
νούς και ο όρος χρησιμοποιείται για να περιγράψει
ένα συστηματικό φλεγμονώδες σύνδρομο που εμπλέ-
κει τα μικρού και μεσαίου μεγέθους αγγεία. Η επίπτω-
ση της είναι 1:100.000 άτομα γενικού πληθυσμού, με
το ποσοστό αυτό όμως να αυξάνεται σημαντικά σε
άτομα με χρόνιες παθήσεις. Οι κρυοσφαιρίνες, είναι
ανοσοσφαιρίνες, οι οποίες καθιζάνουν όταν ψύχονται
και διαλύονται όταν θερμαίνονται. Κρυοσφαιριναιμία
μπορεί να παρατηρηθεί ιδιοπαθώς αλλά και σε παθή-
σεις όπως νεοπλασίες (μακροσφαιριναιμία του
Waldenström και πολλαπλούν μυέλωμα), λοιμώξεις
(χρόνια ηπατίτιδα C, HIV, βακτηριακή ενδοκαρδίτιδα,
λοιμώδης μονοπυρήνωση, τοξοπλάσμωση, λοίμωξη
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Eικόνα 3 – Σημεία έγχυσης της βοτουλινικής τοξίνης σε ασθε-
νείς με σύνδρομο Raynaud.

Σχήμα 2 – Σχηματική απεικόνιση πορείας του φαινομένου Raynaud. Πηγή: Creager MA: Raynaud’s phenomenon. Med
Illus 2:84, 1983.
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από κυτταρομεγαλοϊό) και αυτοάνοσα νοσήματα (συ-
στηματικός ερυθηματώδης λύκος, ρευματοειδής αρ-
θρίτιδα, σύνδρομο Sjögren). Διακρίνονται οι εξής
τρεις τύποι κρυοσφαιρινών (Σχήμα 3): 

• Τύπος Ι (Μονοκλωνικός): Χαρακτηρίζεται από
μονοκλωνική ανοσοσφαιρίνη κυρίως IgM ή IgG
και σπανιότερα IgA ή πρωτεΐνη Bence Jones. Ο
τύπος αυτός εμφανίζεται κυρίως στη μακροσφαι-
ριναιμία του Waldenström και στο πολλαπλούν
μυέλωμα. Αποτελεί το 5- 10% όλων των κρυο-
σφαιριναιμιών. 

• Τύπος ΙΙ (Μεικτός): Περιλαμβάνει 2 ή περισσότε-
ρες ανοσοσφαιρίνες, από τις οποίες η μία είναι
μονοκλωνική. Ο τύπος αυτός παρατηρείται σε
χρόνια ηπατίτιδα C, σε λευχαιμίες, χρόνιες λοι-
μώξεις, αυτοάνοσα νοσήματα ή είναι ιδιοπαθής.
Αποτελεί το 50- 65% όλων των κρυοσφαιριναι-
μιών. 

• Τύπος ΙΙΙ (Πολυκλωνικός): Ανοσοσυμπλέγματα
στα οποία περιλαμβάνονται και άλλες πρωτεΐνες.
Παρατηρείται σε χρόνια ηπατίτιδα C, σε παθήσεις
του συνδετικού ιστού ή σε χρόνιες λοιμώξεις.
Αποτελεί το 30% περίπου όλων των κρυοσφαιρι-
ναιμιών.

Παθογένεια: Ο κύριος μηχανισμός της κρυοσφα-
ριναιμικής αγγειίτιδας συνίσταται σε κρυοεξαρτώμε-
νη ενεργοποίηση του συμπληρώματος από τις κρυο-
σφαιρίνες, η οποία ακολουθείται από προσέλκυση
λευκών αιμοσφαιρίων και αγγειακή βλάβη, με αποτέ-

λεσμα την άμεση, ή μέσω φλεγμονής, απόφραξη των
αγγείων.

Κλινική εικόνα: Οι περισσότεροι ασθενείς με
κρυοσφαιριναιμία ειναι ασυμπτωματικοί. Τα σημεία
και συμπτώματα σχετίζονται με τον τύπο των κρυο-
σφαιρινών. Η τύπου Ι κρυοσφαιριναιμία συχνά είναι
ασυμπτωματική, αλλά μπορεί και να εμφανιστεί με
συμπτώματα υπεργλοιότητας ή/και θρομβώσεων,
όπως φαινόμενο Raynaud, ισχαιμία των δακτύλων,
δικτυωτή πελίδνωση, πορφύρα και νευρολογικά
συμπτώματα(πονοκέφαλος, ίλιγγος, μείωση οπτικού
πεδίου, διπλωπία, αταξία, σύγχυση). Αντιθέτως, οι
μεικτές (τύπου ΙΙ και ΙΙΙ) κρυοσφαιριναιμίες προκα-
λούν συχνότερα συστηματικά και μη ειδικά συμπτώ-
ματα, όπως αρθραλγίες, αίσθημα κοπώσεως, μυαλ-
γίες καθώς και ψηλαφητή πορφύρα και αισθητηρια-
κές αλλαγές, λόγω περιφερικής νευροπάθειας. Η
δερματική προσβολή είναι το συχνότερο σύμπτωμα
σε όλους τους τύπους και συχνά εμφανίζεται δεκαε-
τίες νωρίτερα από τις εξωδερματικές εκδηλώσεις. Πε-
ριλαμβάνει την εμφάνιση ερυθρών κηλίδων ή βλατί-
δων στα κάτω άκρα (90%-95%) καθώς και σπανιότε-
ρα αιμορραγικές εσχάρες και έλκη (20%-25%),24 με
νέκρωση των άκρων των δακτύλων άνω και κάτω
άκρων. Άλλα συμπτώματα της νόσου αποτελούν το
φαινόμενο Raynauld, η δικτυωτή πελίδνωση, η ακρο-
κυάνωση και η μεταφλεγμονώδης υπερμελάγχρωση
και μπορεί να εμφανιστούν, αν και σπανιότερα, στο
κεφάλι, τον λαιμό και τους βλεννογόνους. Σε επανα-
θέρμανση των προσβεβλημένων μελών συμβαίνει
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Σχήμα 3 – Σχηματική
απεικόνιση των τριών τύ-
πων κρυοσφαιρινών.
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επαναιμάτωση εντός 15-20 λεπτών. Η διάγνωση της
κρυοσφαριναιμικής αγγειίτιδας πρέπει να γίνεται μό-
νο σε ασθενείς με κλινικά σημεία και ιστολογικά
στοιχεία ανοσοσυμπλεγματικής αγγειΐτιδας και επι-
βεβαιώνεται με συμβατά εργαστηριακά ευρήματα
(μετρήσιμα επίπεδα κρυοσφαιρινών στον ορό).

Ιστολογικά/Εργαστηριακά ευρήματα: Συχνότερα
ιστολογικά ευρήματα των δερματικών βλαβών αποτε-
λούν η λευκοκυτταροκλαστική αγγειίτιδα, η φλεγμο-
νώδης ή μη πορφύρα, μη φλεγμονώδεις θρομβωτι-
κές βλάβες και αιμορραγικά ή ισχαιμικά στοιχεία.
Εργαστηριακά ευρήματα αποτελούν τα ανιχνεύσιμα
επίπεδα κρυοσφαιρινών στον ορό (αν και καθίσταν-
ται ανιχνεύσιμα στο 40% του υγιούς πληθυσμού),
μείωση συστατικών του συμπληρώματος όπως το
CH50 (total hemolytic complement) με φυσιολογικό
το C3, αυξημένες τιμές δεικτών φλεγμονής (ΤΚΕ,
CRP) και ύπαρξη αυτοαντισωμάτων (ρευματοειδή
παράγοντα, αντιπυρηνικά αυτοαντισώματα). 

Πρόγνωση: Η κρυοσφαιριναιμία δεν φαίνεται να
αυξάνει την θνησιμότητα σε σχέση με το ίδιο το υπο-
κείμενο νόσημα, ενώ γενικά η πρόγνωση σχετίζεται
με το νόσημα αυτό. Κάποιες επιπλοκές της όμως
σχετίζονται με φτωχότερη πρόγνωση όπως η νεφρική
ανεπάρκεια ή η εμφάνιση λεμφοϋπερπλαστικης/
πλασματοκυτταρικής διαταραχής.

Θεραπεία: Η θεραπεία εξαρτάται από τη σοβαρό-
τητα των συμπτωμάτων και την υποκείμενη νόσο και
συνίσταται σε τρία μέρη. Αυτά είναι πρώτον, η αντι-
μετώπιση της χρόνιας λοίμωξης από τον ιό HCV σε
περίπτωση HCV-συνδεόμενης κρυοσφαιριναιμικής
αγγειίτιδας, δεύτερον, η παθογενετική θεραπεία αυ-
τοάνοσων/λεμφοϋπερπλαστικών διαταραχών και τρί-
τον, η παθογενετική/συμπτωματική θεραπεία για την
ανακούφιση των δερματικών συμπτωμάτων, δηλαδή
των ελκών. Η αντιϊκή θεραπεία έναντι του HCV φαί-
νεται να αποτελεί αιτιολογική θεραπεία της συνδεό-
μενης με τον ιό κρυοσφαιριναιμικής αγγειίτιδας και
πρόσφατα δεδομένα ανέδειξαν την αποτελεσματικό-
τητα των άμεσα δρώντων αντιικών, έναντι αυτής.25 Η
ριτουξιμάμπη αποτελεί την καλύτερη, πλέον, παθο-
γενετική συστηματική θεραπεία έναντι της ασθένει-
ας, αντικαθιστώντας σταδιακά τα παλαιότερα χρησι-
μοποιούμενα κυτταροστατικά φάρμακα, χρησιμοποι-
ούμενη ακόμα και σε μικρότερες δόσεις από αυτές
που χορηγούνταν έως σήμερα.26 Σε επιλεγμένους
ασθενείς με κλινικά συμπτώματα, η συνδυαστική θε-
ραπεία με αντιϊκά και ριτουξιμάμπη, φαίνεται να εί-
ναι αποτελεσματική. Σε ήπια συμπτωματολογία
(ήπια πορφύρα, αρθραλγίες) ως θεραπεία συστήνον-
ται κύκλοι χαμηλών δόσεων κορτικοστεροειδών, ενώ

σε σοβαρή σπλαγχνική προσβολή (σπειραματονε-
φρίτιδα, αισθητηριακή περιφερική νευροπάθεια, μη
επουλώσιμα έλκη και/ή επεκταθείσα αγγειίτιδα) συ-
στήνεται ο συνδυασμός κορτικοστεροειδών, ανοσο-
κατασταλτικών φαρμάκων και πλασμαφαίρεσης.
Όσον αφορά τη λεπτομερέστερη τοπική θεραπεία
των ελκών, σε αυτή περιλαμβάνονται οι χειρουργικοί
καθαρισμοί με την απαιτούμενη χρήση τοπικής
αναισθησίας, χρήση δερματικών μοσχευμάτων, τοπι-
κή χρήση gel ομόλογων αιμοπεταλίων, αντιβιοτικά
όπου υπάρχουν ενδείξεις επιλοίμωξης και αναλγητι-
κά (παρακεταμόλη έως και μορφίνη για σοβαρότερες
καταστάσεις).27

Β) Κρυοϊνωδογοναιμία (Cryofibrinaemia)
Γενικά χαρακτηριστικά: Όταν το πλάσμα ψύχεται

στους 4oC εως 72 ώρες οι πρωτείνες ιζηματοποιούν-
ται. Εάν τόσο ο ορός όσο και το πλάσμα ιζηματοποι-
ούνται, τότε το ίζημα ονομάζεται κρυοσφαιρίνες.
Εάν, όμως, το ίζημα προκύπτει μετά την ψύξη του
πλάσματος αλλά όχι του ορού, τότε το ίζημα ονομά-
ζεται κρυοϊνωδογόνο. Σε αντίθεση με τις κρυοσφαι-
ρίνες, το κρυοϊνοδωγόνο, αν και μπορεί να περιέχει
ανοσοσφαιρίνες, αποτελείται κυρίως από ινωδογόνο,
ινική, ινωδονεκτίνη ή/και προϊόντα διάσπασης της
ινικής. Εξ ορισμού, λοιπόν, είναι μη ανιχνεύσιμο
στον ορό. Η κρυοϊνωδογοναιμία μπορεί να είναι
ιδιοπαθής αλλά και δευτεροπαθής. Δευτεροπαθώς
παρατηρείται σε νεοπλασίες, λοιμώξεις, αυτοάνοσες
και μεταβολικές νόσους και μπορεί να προϋπάρχει
της εμφάνισης άλλων συμπτωμάτων αυτών. 

Παθογένεια: Η παθογένεια της ιδιοπαθούς
κρυοϊνωδογοναιμίας, δεν είναι επακριβώς γνωστή.
Εικάζεται πως η ινοδωνεκτίνη δρα ως ο πυρήνας
που προκαλεί την εκλυόμενη από το ψύχος ιζηματο-
ποίηση των συμπλεγμάτων ινωδογόνου-ινικής, στη-
ριζόμενοι σε “in vitro” μελέτες. Άλλη θεωρία υπο-
στηρίζει, πως συστατικά του κρυοϊνωδογόνου, όπως
η α-αντιθρυψίνη ή η α-μακροσφαιρίνη, αναστέλλουν
την ενεργότητα της πλασμίνης συμβάλλοντας έτσι
στο σχηματισμό των θρόμβων. 

Κλινική εικόνα: Οι περισσότεροι ασθενείς παρου-
σιάζουν συμπτώματα στην 5η με 7η δεκαετία της
ζωής τους, με επικράτηση στις γυναίκες. Τα συμπτώ-
ματα, συχνότερα, είναι δερματικές εκδηλώσεις όπως
ευαισθησία στο ψύχος, χείμετλα, επώδυνα έλκη ή
νεκρωτικές εσχάρες, πορφύρα και δικτυωτή πελίδ-
νωση, φαινόμενο Raynaud και αρθραλγίες. Άλλα
σπανιότερα είναι η πολυνευρίτιδα, η οξεία μονονευ-
ρίτιδα, το κοιλιακό άλγος και η σπειραματονεφρίτι-
δα. Άλλες καταστάσεις έχουν σχετιστεί με την κρυο-
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σφαιριναιμία, χωρίς η αιτιακή συσχέτιση να έχει
επιβεβαιωθεί. Τέτοιες είναι το έμφραγμα, το εγκεφα-
λικό, το ισχαιμικό άκρο, η πνευμονική εμβολή και η
θρομβοφλεβίτιδα των άκρων. 

Ιστολογικά/Εργαστηριακά ευρήματα: Ιστολογικά,
παρατηρούνται θρόμβοι αιμοπεταλίων και ινικής στα
δερματικά αγγεία μικρού μεγέθους, με περιαγγειακή
μονοκυτταρική διήθηση. Η διάγωνση τίθεται σε άτο-
μα που έχουν ανιχνεύσιμο κρυοϊνωδογόνο, αν και
μικρή ποσότητα του (έως 50mg/L) μπορεί να βρεθεί
και σε υγιή άτομα, και απουσία κρυοσφαρινών στο
πλάσμα, καθώς και κλινικές εκδηλώσεις και ιστοπα-
θολογικά ευρήματα του χαρακτηριστικού “insitu”
θρόμβου. 

Θεραπεία: Η αντιμετώπιση περιλαμβάνει πρωτί-
στως προφύλαξη από το ψύχος και διακοπή καπνί-
σματος. Ινωδολυτικοί παράγοντες όπως στανζολόλη,
αλτεπλάση, στρεπτοκινάση και ουροκινάση φαίνεται
να βοηθούν. Ανοσοτροποποιητικά φάρμακα, όπως
κορτικοειδή, κυτταροτοξικά και πλασμαφαίρεση ίσως
έχουν αποτελέσματα σε μεμονωμένες περιπτώσεις.
Αντιπηκτικά, όπως ηπαρίνη και βαρφαρίνη, επίσης
έχουν χρησιμοποιηθεί με κάποια αποτελέσματα, φαί-
νεται όμως να επάγουν τα συμπτώματα σε ορισμένες
καταστάσεις. Στην δευτεροπαθή κρυοσφαριναιμία, η
αντιμετώπιση του υποκείμενου νοσήματος θα οδηγή-
σει σε αποδρομή των συμπτωμάτων της.

Γ) Ψυχροσυγκολλητιναιμία (Coldagglutinindisease)
Γενικά χαρακτηριστικά: Η ψυχροσυγκολλητιναι-

μία είναι μία πάθηση που χαρακτηρίζεται από την
παρουσία συμπτωμάτων σχετιζόμενων με το ψύχος,
αιμολυτική αναιμία και αντισώματα (συχνότερα IgM,
σπανιότερα IgA ή IgG) έναντι πολυσακχαριδικών αν-
τιγόνων της επιφάνειας των ερυθρών αιμοσφαιρίων,
τα οποία είναι υπεύθυνα για την συγκόλληση των
ερυθροκυττάρων σε χαμηλές θερμοκρασίες. Αντι-
προσωπεύει το 15% των αυτοάνοσων αιμολυτικών
αναιμιών. Είναι σπάνια ασθένεια που εμφανίζεται
κυρίως σε γυναίκες άνω των 70 ετών, με επίπτωση
1/1000 ανά έτος. 

Κλινική εικόνα: Παθολογικές ψυχροσυγκολλητί-
νες παράγονται ως απάντηση σε λοιμώξεις (μυκό-
πλασμα της πνευμονίας,31,32 λοιμώδη μονοπυρήνω-
ση) ή σε λεμφοϋπερπλαστικά νοσήματα (από μία κα-
λοήθη ψυχροσυγκολλητιναιμία έως και υψηλού βαθ-
μού κακόηθες λέμφωμα33). Και στις δύο περιπτώσεις
προκαλούν την ίδια κλινική εικόνα. Τα συχνότερα
συμπτώματα είναι αναιμία, συμπτώματα που σχετί-
ζονται με αυτήν, καθώς και εκείνα που σχετίζονται
με έκθεση στο ψύχος. Οι δερματικές εκδηλώσεις,

που εντάσσονται στα συμπτώματα εκλυόμενα από
ψύχος, περιλαμβάνουν την δικτυωτή πελίδνωση και
την ακροκυάνωση. Οι αλλοιώσεις αυτές αποδράμουν
με την επαναθέρμανση των προσβεβλημένων μελών
και δεν συμβαίνει αντιδραστική υπεραιμία κατά την
επαναθέρμανση, όπως στο φαινόμενο Raynaud. Οι
ασθενείς ίσως παραπονούνται για πόνο και δυσχέ-
ρεια κατά την κατάποση κρύων υγρών και τροφών. Η
υποψία της διάγνωσης αυτής τίθεται από το ιστορικό
και την κλινική εξέταση και επιβεβαιώνεται με τα ερ-
γαστηριακά ευρήματα. 

Εργαστηριακά ευρήματα: Εργαστηριακά ευρήμα-
τα αποτελούν η εύρεση συγκόλλησης ερυθροκυττά-
ρων στο περιφερικό αίμα, υψηλός τίτλος ψυχροσυγ-
κολλητινών στο αίμα, θετική Coombs και ευρήματα
λοίμωξης από μυκόπλασμα/λοιμώδη μονοπυρήνωση
ή λεμφώματος. Συγκεκριμένα πρόσφατα ευρήματα
υποστηρίζουν πως οι ψυχροσυγκολλητίνες πρέπει
να αναζητούνται μόνο στο αίμα ατόμων με θετική αν-
τίδραση Coombs.28

Θεραπεία: Η νόσος θεραπεύεται εξατομικευμένα
και συμπτωματικά, με αποφυγή έκθεσης στο ψύχος
σε ελαφριές καταστάσεις, ενώ, η πιθανότητα φαρμα-
κευτικής παρέμβασης, εξετάζεται σε περιπτώσεις
συμπτωματικής αναιμίας ή επί σοβαρής καρδιαγγει-
ακής επιβάρυνσης. Η φαρμακευτικές επιλογές είναι
διάφορες μεταξύ των οποίων μονοθεραπεία με ρι-
τουξιμάμπη, συνδυασμός ριτουξιμάμπης-φλουδαρα-
βίνης ή ριτουξιμάμπης-βενδαμουστίνης και άλλες
υπό έρευνα ακόμα, όπως το μονοκλωνικό αντίσωμα
anti-C1.30 Η θεραπεία ταυτόχρονα στοχεύει στην
υποκείμενη νόσο.29

Υποδερματίτιδα από ψύχος (Coldpanniculitis)

Γενικά χαρακτηριστικά: Η πάθηση αυτή είναι
υπότυπος της υποδερματίτιδας και ανήκει σε αυτές
που προκαλούνται από τραύμα εκ ψύχους. Μπορεί
να εμφανιστεί σε κάθε ηλικία, συχνότερα όμως σε
βρέφη και παιδιά, ιδιαιτέρως στα μάγουλα παιδιών
που πιπιλίζουν πάγο ή γρανίτα σε ξυλάκι (popsicle
panniculitis), στο όσχεο των προεφηβικής ηλικίας
αγοριών και σε νεογνά που υποβάλλονται σε θερα-
πεία για υπερκοιλιακή ταχυκαρδία με την εφαρμογή
παγοκυστών στο πρόσωπο. 

Παθογένεια: Το λίπος των νεογέννητων έχει με-
γαλύτερη αναλογία κορεσμένου προς ακόρεστο λί-
πος σε σχέση με άτομα μεγαλύτερων ηλικιών, με
αποτέλεσμα να αυξάνεται το σημείο ψύξης του. Αυτή
η διαφορά στη σύσταση του λίπους τους φαίνεται να
τα προδιαθέτει για την πάθηση αυτή. 
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Κλινική εικόνα: Εκδηλώνεται με τη εμφάνιση ελα-
φρώς ερυθηματωδών, μη ευαίσθητων, υποδόριων οζι-
δίων σκληρής συστάσεως 48 με 72 ώρες μετά την έκ-
θεση στο ψύχος και σπανιότερα αργότερα.36 Οι βλά-
βες που εμφανίζονται στο όσχεο και την περιοχή του
περινέου, συχνά με αμφοτερόπλευρη και συμμετρική
εντόπιση, καθιστούν δύσκολο και ευρύ το βάδισμα,
καθώς προκαλούν πόνο. Οι μάζες είναι στέρεες, ευαί-
σθητες και δεν διαπερνώνται από το φως. Το υπερ-
κείμενο δέρμα είναι συχνά φυσιολογικό ή ερυθρό,
με χαρακτηριστικό εύρημα, όμως, την χαμηλή θερμο-
κρασία του. Συναντάται υποδερματίτις στους μηρούς
γυναικών που ιππεύουν ή κάνουν σκι (equestrian
cold panniculitis)35 και κατά την άθληση φοράνε ανε-
παρκή ρουχισμό, αν και στις περισσότερες περιπτώ-
σεις πρόκειται για χείμετλα. Η διάγνωση τίθεται από
την κλινική εξέταση και το ιστορικό έκθεσης στο
κρύο πριν την εμφάνιση των συμπτωμάτων, καθώς η
ιστολογική εικόνα δεν είναι παθογνωμονική.

Ιστολογικά ευρήματα: Ιστολογικά ευρήματα είναι
η περιαγγειακή λεμφοϊστιοκυτταρική διήθηση στο
όριο υποδορίου λίπους και δικτυωτού χορίου καθώς
και μια μη ειδική εικόνα μικτής φλεγμονώδους διή-
θησης από λεμφοκύτταρα, ουδετερόφιλα και αφρώδη
κύτταρα. H εικόνα αυτή ομοιάζει με την ιστολογική
εικόνα του λύκου.34

Θεραπεία: Δεν χρειάζεται θεραπεία καθώς υπο-
στρέφει μέσα σε μέρες έως και εβδομάδες. Σε ιππείς
ή σκιέρ τα στενά παντελόνια θα πρέπει να αποφεύ-
γονται και ο ρουχισμός να διατηρεί τη θερμοκρασία
των άκρων.

Δερματοπάθεια προκαλούμενη από τη χρήση
παγοκύστης (Ice-pack dermatosis) 

Γενικά χαρακτηριστικά: Η δερματοπάθεια προκα-
λούμενη από χρήση παγοκύστης είναι μία προσφά-
τως προσδιορισμένη και σπάνια πάθηση των ενηλί-
κων που βρίσκονται σε χρόνια θεραπεία με παγοκύ-
στη, όπως σε περιπτώσεις οσφυαλγίας. 

Κλινική εικόνα: Οι κλινικές εκδηλώσεις της περι-
λαμβάνουν ερυθηματώδεις πλάκες, πορφυρικό στοι-
χείο, εξελκώσεις και βλάβες που ομοιάζουν με πε-
λίδνωση, βλάβες που εμφανίζονται στα σημεία
εφαρμογής του πάγου.

Ιστολογικά ευρήματα: Τα ιστοπαθολογικά ευρή-
ματα ομοιάζουν με εκείνα του δερματικού λύκου και
περιλαμβάνουν επιφανειακή και εν τω βάθει περιαγ-
γειακή και περιεξαρτηματική δερματίτιδα, αύξηση
ενδοχοριακής βλεννίνης και επιφανειακή λοβιακή
υποδερματίτιδα. Θεωρείται ότι αντιπροσωπεύει μία

κατάσταση ενδιάμεση της υποδερματίτιδας εκ ψύ-
χους και των χειμέτλων, καθώς περιλαμβάνει, τόσο
ιστολογικά, όσο και κλινικά, χαρακτηριστικά και από
τις δύο αυτές παθήσεις.

Κνίδωση από ψύχος (Cold urticaria)

Γενικά χαρακτηριστικά: Η κνίδωση εκ ψύχους αν-
τιπροσωπεύει ένα μικρό ποσοστό των χρόνιων κνιδώ-
σεων (7-8%). Προσβάλλει κυρίως νέα άτομα, με ίδια
επικράτηση στα δύο φύλα. Εμφανίζεται μετά από μία
αιφνίδια πτώση της θερμοκρασίας του περιβάλλον-
τος ή μετά από επαφή με κρύο νερό. Συνήθως ξεκι-
νά μετά από λοίμωξη, λήψη φαρμάκων, συναισθημα-
τική φόρτιση και έχει συσχετιστεί ακόμα και με ορι-
σμένα εμβόλια.43 Είναι μια αυτοπεριοριζόμενη νό-
σος που σημειώνει υποστροφή στο 50% των ασθε-
νών μέσα σε 5-6 χρόνια. Η ηλικία εμφάνισης της
φαίνεται να συνδέεται με την πρόγνωση, καθώς τα
συμπτώματα40 φαίνεται να επιμένουν περισσότερο
σε περίπτωση νεαρότερης ηλικίας εμφάνισης της. 

Παθογένεια: Η αιτιοπαθογένεια της νόσου είναι
μερικώς μόνο γνωστή. Μετά από το τεστ έκθεσης στο
ψύχος στους ασθενείς με κνίδωση εκ ψύχους παρα-
τηρείται αποκοκκίωση των δερματικών μαστοκυττά-
ρων και απελευθέρωση των προφλεγμονωδών μεσο-
λαβητών τους στην κυκλοφορία. Έτσι, προκαλείται
ερεθισμός των απολήξεων των νεύρων στο δέρμα
προκαλώντας αίσθημα κνησμού και καυσαλγίας, κα-
θώς και αγγειοδιαστολή των αγγείων, τοπικά, με επα-
κόλουθα την εξαγγείωση υγρών και εμφάνιση πομ-
φών. 

Κλινικά χαρακτηριστικά: Τα δερματολογικά ευ-
ρήματα είναι ίδια με κάθε μορφή κνίδωσης, δηλαδή
περιλαμβάνουν κνησμώδεις πομφούς με ή χωρίς αγ-
γειοοίδημα. Συγκεκριμένα, λίγα λεπτά μετά την έκ-
θεση στο ψύχος, εμφανίζονται οιδηματώδεις πλάκες,
ροδόχροες ή στο χρώμα του δέρματος, μεμονωμένες
ωοειδείς ή συρρέουσες, που επεκτείνονται, μετανα-
στεύουν και αλλάζουν συνεχώς σχήμα και διαστά-
σεις. Οι βλάβες ποικίλουν σε μέγεθος, από κηλίδες
2mm έως πομφούς 3 cm. Παρατεταμένη έκθεση στο
ψύχος, όπως κολύμβηση σε κρύο νερό, μπορεί να
οδηγήσει σε συστηματική αντίδραση, η οποία ποικί-
λει από γενικευμένη κνίδωση έως αναφυλαξία, με
συμπτώματα που περιλαμβάνουν το αναπνευστικό,
το γαστρεντερικό ή/και το καρδιαγγειακό σύστημα.
Πρέπει, λοιπόν, να είναι γνωστό πως η ζωή των
ασθενών που εμπλέκονται σε αθλήματα νερού, τίθε-
ται σε κίνδυνο.46 H διάγνωση τίθεται από το ιστορι-
κό και την κλινική εξέταση και επιβεβαιώνεται με τη
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δοκιμασία πάγου (cold stimulation test), κατά την
οποία παγοκύστη ή κύβος πάγου έρχεται σε επαφή
με το δέρμα από 1 έως 5 λεπτά και ελέγχεται η έκθυ-
ση πομφών. 

Θεραπεία: Η αντιμετώπιση περιλαμβάνει την
προστασία από το ψύχος, καθώς και την εκπαίδευση
του ασθενούς για τον κίνδυνο εμφάνισης των συστη-
ματικών αντιδράσεων (σε περιπτώσεις κολύμβησης,
κατανάλωσης κρύων υγρών ή στέρεων τροφών, έκθε-
σης στις χαμηλές θερμοκρασίες χειρουργείου και
χορήγησης κρύων ενδοφλέβιων διαλυμάτων). Συστή-
νεται στους ασθενείς να εξοικειωθούν με τη χρήση
αυτοχορηγούμενης ένεσης επινεφρίνης. Τα αντιστα-
μινικά έναντι των H1 υποδοχέων είναι η πρώτη επι-
λογή προφυλακτικής θεραπείας.38,39,43,45 Η κρυοε-
πταδίνη, ένας ανταγωνιστής της σεροτονίνης και της
ισταμίνης, χρησιμοποιούνταν αρκετά στο παρελθόν,
φαίνεται όμως να μην υπερέχει έναντι άλλων αντι-
σταμινικών έχοντας ταυτόχρονα αρκετές ανεπιθύμη-
τες ενέργειες των παλιότερων αντισταμινικών πρώτης
γενιάς. Έτσι, προτιμώνται τα δεύτερης γενιάς για
χρόνια χρήση με καθημερινή λήψη, σε δόσεις ελα-
φρώς αυξημένες. Εναλλακτική, σε περίπτωση αποτυ-
χίας των αντισταμινικών, είναι η αντι-IgE θεραπεία
(ομαλιζουμάμπη)38,41,43 ή η κυκλοσπορίνη, με την
πρώτη να φαίνεται να είναι πιο αποτελεσματική για
τι συχνές υποτροπές.40,43 Αναφορά έχει γίνει και
στην αποτελεσματικότητα δοξυκυκλίνης.42 Η απευαι-
σθητοποίηση στο ψύχος, αν και υπάρχει ως μέθο-
δος, δεν είναι πολύ πρακτική.

Ερύθημα από ψύχος (Colderythema)

Γενικά χαρακτηριστικά: Η πάθηση αυτή είναι μία
από τις σπανιότερες αντιδράσεις στο ψύχος και περι-
λαμβάνει ερύθημα κατά περιοχές με άλγος, μετά
από την έκθεση στο ψύχος. Φαίνεται να σχετίζεται
με την κνίδωση εκ ψύχους, καθώς οι βλάβες είναι
παροδικές, αλλά δεν εμφανίζονται πομφοί. 

Αιμόλυση από ψύχος (Coldhaemolysis)

Γενικά χαρακτηριστικά: Αιμόλυση μετά από έκθε-
ση στο ψύχος συνδέεται συχνά με σύφιλη αν και
μπορεί να υπάρχει απουσία της νόσου και μάλιστα
με ψευδώς θετικό Wasserman τεστ. Τα συμπτώματα
συμβαίνουν στην επαναθέρμανση και περιλαμβά-
νουν αιμοσφαιρινουρία, πυρετό, κνίδωση εκ ψύχους
και το φαινόμενο Raynaud. Τα συμπτώματα αποδρά-
μουν με την αντισυφιλιδική θεραπεία όταν η σύφιλη
είναι το αίτιο.

Ακροκυάνωση (Acrocyanosis)

Γενικά χαρακτηριστικά: Η κατάσταση αυτή πρό-
κειται για μία σπάνια λειτουργική διαταραχή των αγ-
γείων των άκρων, που συνηθέστερα εμφανίζεται σε
εφήβους και νεαρές γυναίκες, ιδίως χαμηλού σωμα-
τικού βάρους. Υπάρχει κληρονομική προδιάθεση. 

Παθογένεια/Κλινική εικόνα: Πρόκειται για επί-
μονη, μη παροξυσμική, συμμετρική κυάνωση των
άκρων και του προσώπου μετά από έκθεση σε ψύ-
χος, λόγω μείωσης της οξυαιμοσφαιρίνης. Το δέρμα
είναι ψυχρό, ιδρωτικό και αποκτά ερυθρό χρώμα
όταν ανυψωθεί, λόγω αυξημένης φλεβικής παροχέ-
τευσης. Το αίτιο της κατάστασης είναι είτε παθολογι-
κές καταστάσεις του καρδιοαναπνευστικού συστήμα-
τος είτε τοπικές διαταραχές στην αιμάτωση των
άκρων. Διάφοροι μηχανισμοί εμπλέκονται στη δημι-
ουργία των δεύτερων, όπως αυξημένα επίπεδα ενδο-
θηλίνης-1 στο αίμα, αύξηση της γλοιότητας του αίμα-
τος αλλά και μία ανώμαλη αντίδραση παρατεταμένου
αγγειόσπασμου των αρτηριδίων του δέρματος και
επακόλουθη αγγειοδιαστολή των αρτηριακών τριχο-
ειδών και του υποθηλώδους φλεβικού πλέγματος. Η
ακροκυάνωση μπορεί να εμφανιστεί ιδιοπαθώς ή
δευτεροπαθώς. Έτσι μπορεί να εμφανιστεί σε κατα-
στάσεις όπως άλλες δερματοπάθειες εκ ψύχους:
υποξαιμία, φάρμακα (IFN-a, Butylnitrate, μπλεομυ-
κίνη, τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά), τοξίνες, κακοή-
θη νοσήματα,49-51 λοιμώξεις, μεταβολικά νοσήματα,
τραυματισμούς της σπονδυλικής στήλης, κληρονομι-
κές κερατοδερματοπάθειες και σχιζοφρένεια. 

Θεραπεία: Η θεραπεία περιλαμβάνει συντηρητι-
κά μέτρα, αρχικά, όπως αποφυγή του ψύχους και
διακοπή του καπνίσματος. Φαρμακευτικές επιλογές
αποτελούν οι α αδρενεργικοί αναστολείς, η βρωμο-
κρυπτίνη και η τοπική χρήση νικοτινικού οξέος και
μινοξιδίλης.47,48

Ερυθροκυάνωση (Erythrocyanosis)

Γενικά χαρακτηριστικά: Η ερυθροκυάνωση είναι
κατάσταση που προσβάλλει κυρίως έφηβες ή νέες
γυναίκες. Είναι συχνότερη στις βόρειες χώρες με
έξαρση τους χειμερινούς μήνες. Πρόκειται για ερυ-
θροκυανωτική δυσχρωμία στους μηρούς ή στις κνή-
μες και σπανιότερα στους γλουτούς και τους ώμους
μετά από έκθεση στο ψύχος. 

Παθογένεια: Λόγω του παχέος στρώματος λίπους
στην περιοχές αυτές απομονώνονται τα επιφανειακά
δερματικά αγγεία από την εν τω βάθει κυκλοφορία.
Έτσι αυξάνεται η ευαισθησία των συγκεκριμένων πε-
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ριοχών και προκαλείται ανώμαλη αντίδραση στο ψύ-
χος.

Κλινική εικόνα: Σχηματίζονται οιδηματώδεις,
ερυθροκύανες πλάκες στο δέρμα με συμμετρική κα-
τανομή. Το παρακείμενο δέρμα είναι ψυχρό και
υγρό και υπάρχουν αίσθημα βάρους, αιμωδίες και
νυκτερινές κράμπες. Η πορεία είναι προϊούσα με
προοδευτική πάχυνση και ίνωση. Αυτόματη βελτίω-
ση συμβαίνει μόνο σε ορισμέες περιπτώσεις. Πρέπει
να γίνει διαφορική διάγνωση από εν τω βάθει χείμετ-
λα, επιπολής θρομβοφλεβίτιδα, σκληρό ερύθημα
του Bazin και δερματίτιδα εκ στάσεως. 

Θεραπεία: Η θεραπεία είναι συντηρητική με απο-
φυγή του ψύχους, ζεστά ρούχα, άσκηση, απώλεια
βάρους και ελαστικές κάλτσες.

Αστεατωτικό έκζεμα (Asteatotic eczema or
eczema craquele or winter eczema)

Γενικά χαρακτηριστικά/Παθογένεια/Κλινική ει-
κόνα: To αστεατωτικό έκζεμα είναι πάθηση που προ-
σβάλλει το πολύ ξηρό δέρμα, κυρίως ηλικιωμένων
ατόμων. Οι χαμηλές θερμοκρασίες και οι μειωμένη
υγρασία τον χειμώνα προκαλούν σχισμές στην κερά-
τινη στιβάδα του δέρματος και αποφολίδωση. Οι
βλάβες συναντώνται ιδιαιτέρως έντονες στα κάτω
άκρα (πρότυπο crazy-paving), αλλά και στα άνω
άκρα και τον κορμό. Οι ασθενείς ενδέχεται να παρα-
πονούνται για άλγος ή κνησμό, συνηθέστερα όμως
είναι ασυμπτωματικοί. Βλάβη του επιδερμιδικού
φραγμού, εξαιτίας της μείωσης των επιφανειακών λι-
πιδίων του δέρματος και ελάττωσης των σμηγματογό-
νων και ιδρωτοποιών αδένων, πιθανώς συνεισφέρει
στην εμφάνιση της πάθησης χωρίς όμως η ακριβής
αιτιολογία να είναι γνωστή. Αυτές οι αλλαγές στο
δέρμα συμβαίνουν φυσιολογικά με την αύξηση της
ηλικίας και θεωρούνται κύρια αιτία του φαινομένου.
Άλλες καταστάσεις όπως κακή θρέψη, μειωμένη
υγρασία περιβάλλοντος και ξηροί και ψυχροί άνεμοι
επιβαρύνουν την κατάσταση. Τα επεισόδια προσβο-
λής επαναλαμβάνονται κάθε χειμώνα, έως ότου, τελι-
κά, καθίστανται μόνιμα. 

Θεραπεία: Η θεραπεία αρχικά πρέπει να είναι
συντηρητική με παράλληλη χρήση ενυδατικών προ-
ϊόντων δέρματος, ιδιαιτέρως εκείνων που περιέχουν
ουρία, και ίσως τοπικών κορτικοστεροειδών. Τα συν-
τηρητικά μέτρα πρέπει να στοχεύουν στην υγροποί-
ηση της ατμόσφαιρας εντός της οικίας, ειδικά το χει-
μώνα κατά τη χρήση κεντρικής θέρμανσης, αποφυγή
συχνού μπάνιου και χρήσης σαπουνιών και αποφυ-
γή μάλλινων ρούχων.

Πελίδνωση (Livedo)

Γενικά χαρακτηριστικά: Πρόκειται για διάστικτη
κηλιδώδη ερυθροκυάνωση του δέρματος συνήθως
υπό μορφή δικτύου που αυξάνει σε ένταση μετά από
έκθεση στο ψύχος. Είναι αποτέλεσμα της ελαττωμέ-
νης αιματικής ροής στα μεσαίου μεγέθους αγγεία,
και μπορεί να συμβεί στα πλαίσια αγγειοπάθειας λό-
γω αγγειόσπασμου, καταστάσεων υπεργλοιότητας,
θρόμβωσης και καταστάσεων υπερπηκτικότητας,
όπως και λόγω αγγειίτιδας. 

Παθογένεια/Κλινική εικόνα: Στην περίπτωση που
το αίτιο είναι το ψύχος, συμβαίνει μία ανώμαλη αντί-
δραση αγγειοσύσπασης. Η αιματική παροχή στο
δέρμα οργανώνεται σε κώνους, οι βάσεις των οποίων
έχουν διάμετρο 1-4 εκ. και βρίσκονται στην επιφά-
νεια του δέρματος. Κάθε κώνος αιματώνεται από ένα
αρτηριόλιο και όταν η παροχή μειώνεται, το αποξυ-
γονωμένο αίμα στις αναστομωτικές περιοχές δίνει
την εικόνα του δικτύου (Σχήμα 4).

Η πελίδνωση ταξινομείται σε φυσιολογική (κατά-
σταση που ονομάζεται μαρμαροειδές δέρμα), συμ-
πτωματική (διακρίνεται σε δικτυωτή και ρακεμική)
και συγγενή.

• Το μαρμαροειδές δέρμα προσβάλλει το 50% των
παιδιών και πρόκειται για παροδική, συμμετρική,
δικτυωτή ερυθροκυάνωση μετά από έκθεση σε
ψύχος. Υποχωρεί πλήρως μετά από επαναθέρ-
μανση και γι’ αυτό δεν συστήνεται κάποια συγκε-
κριμένη θεραπεία. Συνυπάρχει με χείμετλα,
ακροκυάνωση και ερυθροκυάνωση. 

• Η δικτυωτή πελίδνωση είναι συχνή σε νέες και
μεσήλικες γυναίκες. Πρόκειται για διάστικτη κη-
λιδώδη ερυθροκυάνωση με μορφή δικτύου ή δα-
κτυλιοειδών σχηματισμών που εμφανίζεται συνή-
θως συμμετρικά στα κάτω άκρα αλλά και στον
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κορμό. Το ψύχος επιβαρύνει την εικόνα και η
ανύψωση του ποδός την βελτιώνει. Μπορεί να εί-
ναι ιδιοπαθής ή δευτεροπαθής οφειλόμενη σε
νόσους των αγγείων, είτε αποφρακτικών (αθηρω-
ματική εμβολή, θρομβοκυτταραιμία, πολυσφαιρι-
ναιμία, κρυοσφαιριναιμία, ψυχροσυγκολλητιναι-
μία, διάχυτη ενδαγγεική πήξη, ερυθηματώδης
λύκος, σύνδρομο αντικαρδιολιπίνης,) είτε των
τοιχωμάτων τους (όπως αθηροσκλήρωση, οζώδης
πολυαρτηρίτιδα, δερματική οζώδης πολυαρτηρί-
τιδα, ρευματοειδής αγγειίτιδα, πελιδνοειδής αγ-
γειίτιδα, σύνδρομο Sneddon, λοιμώξεις, υπερθυ-
ρεοειδισμός και υπερασβεστιαιμία). Επίσης συν-
δέεται με νευροορμονικές ή αυτοάνοσες παθή-
σεις και λήψη φαρμάκων (αμανταδίνη, κινίνη, κι-
νιδίνη). Η κατάσταση αυτή είναι αναστρέψιμη
εάν αντιμετωπιστεί πρώιμα, σε χρόνια όμως πα-
ραμονή της αναπτύσσονται μόνιμες τηλεαγγει-
εκτασίες (Σχήμα 5α)

• Όταν οι κυκλικοί σχηματισμοί είναι μεγαλύτεροι
με δενδροειδές πρότυπο η πελίδνωση ονομάζε-
ται ρακεμική. Αυτός ο τύπος έχει συνήθως ασύμ-
μετρη κατανομή σε κορμό, άνω και κάτω άκρα. Η
πρόγνωση του τύπου αυτού είναι χειρότερη, με
προοδευτική επιδείνωση και σύνδεση με νόσους
όπως αποφρακτικές αγγειοπάθειες, σύνδρομο
Sneddon, αντιφωσφολιπιδικό σύνδρομο, λεμφοϋ-
περπλαστικά νοσήματα κ.α. (Σχήμα 5β)

• Τέλος η συγγενής πελίδνωση είναι κατάσταση
που εμφανίζεται στη γέννηση και στις περισσότε-
ρες περιπτώσεις υποχωρεί μέχρι τα δύο έτη. Οι
βλάβες εμφανίζονται ασύμμετρα, συνηθέστερα
σε ένα άκρο και επιτείνονται με το κρύο, το κλά-
μα και την άσκηση.

Θεραπεία: Η θεραπεία της πελίδνωσης είναι
συντηρητική και συμπτωματική, με σύσταση απο-
φυγής του ψύχους. Στις δευτεροπαθείς περιπτώσεις
γίνεται αντιμετώπιση του εκάστοτε υποκείμενου νο-
σήματος. 

Τραυματική δερματοπάθεια του νεογνού από
ψύχος (Neonatalcoldinjury)

Γενικά χαρακτηριστικά: Η τραυματική δερματο-
πάθεια εκ ψύχους του νεογνού είναι μία πάθηση,
σήμερα σπάνια στον ανεπτυγμένο κόσμο, που προ-
σβάλλει τελειόμηνα νεογνά μικρού βάρους γέννη-
σης. Η έκθεση στο κρύο, προκαλεί, σε αυτά, υπο-
θερμία και γενικευμένο οίδημα που αφήνει εντύπω-
μα. 

Κλινική εικόνα: Συνηθέστερα, η κλινική εμφάνι-
ση της νόσου συμβαίνει εντός των 4 πρώτων ημερών
της ζωής και τα χαρακτηριστικά της είναι το έντονο
ερύθημα ή κυάνωση του προσώπου και των άκρων
και το οίδημα που ξεκινάει από τα άκρα και επεκτεί-
νεται κεντρικά. Ίσως υπάρχουν πετέχειες. Το δέρμα
είναι ψυχρό και το νεογνό υποθερμικό. Άλλα, μη
δερματικά συμπτώματα, υπάρχουν, όπως λήθαργος,
μειωμένη όρεξη, εμετός και ολιγουρία. Φαίνεται να
έχει υψηλή θνητότητα, γύρω στο 25%.
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Σκληροίδημα των νεογνών (Scleremaneo -
natorum) 

Γενικά χαρακτηριστικά: Το σκληροίδημα των νεο-
γνών είναι μία σπάνια πάθηση, που προσβάλλει κυ-
ρίως πρόωρα, μικρού βάρους και γενικώς σοβαρά
πάσχοντα νεογνά και εμφανίζεται μέσα στην πρώτη
εβδομάδα ζωής. Σε λίγες περιπτώσεις έχει συσχετι-
στεί με τραύμα εκ ψύχους, φαίνεται όμως αυτό να
μην αποτελεί σημαντικό αιτιολογικό παράγοντα. Δια-
κρίνεται κλινικά και ιστολογικά από το τραύμα εκ
ψύχους των νεογνών. 

Παθογένεια: Στην παθογένεση και αυτής της πά-
θησης, μάλλον εμπλέκεται η αυξημένη αναλογία κο-
ρεσμένου υποδορίου λίπους των νεογνών. 

Κλινική εικόνα: Κλινικά το προσβεβλημένο νεο-
γνό είναι σοβαρά επηρεασμένο, με το δέρμα του να
αποκτά σκληρή και ψυχρή υφή, κιτρινωπή όψη, με
κυάνωση κατά τόπους. Οι βλάβες εντοπίζονται, αρχι-
κά, στους γλουτούς, τους μηρούς και τις κνήμες και
στη συνέχεια γενικεύεται ταχέως καλύπτοντας τελικά
τις παλάμες, τα πέλματα και τα γεννητικά όργανα. Η
διάγνωση τίθεται κλινικά και με τη βοήθεια βιοψίας
εάν χρειαστεί. Η πρόγνωση είναι φτωχή και η θνητό-
τητα φτάνει το 50%. Στα νεογνά που θα επιβιώσουν
οι δερματικές βλάβες υποστρέφουν πλήρως. 

Ιστολογική εικόνα: Ιστολογικά ευρήματα αποτε-
λούν τα ‘κενά σχήματος βελόνης’ στα λιποκύτταρα
και οι ινωτικές αλλαγές γύρω από τα λιπώδη λοβία,
χωρίς φλεγμονώδη στοιχεία. 

Θεραπεία: Η θεραπεία, είναι αυτή του υποκείμε-
νου νοσήματος και φαίνεται να βοηθάει η επαναλαμ-
βανόμενη αφαιμαξομετάγγιση.52,53

Σύνδρομο υπεριδρωσίας οφειλόμενο στο
 ψύχος (Cold induced hyperidrosis)

Γενικά χαρακτηριστικά: Το σύνδρομο υπεριδρω-
σίας οφειλόμενο στο ψύχος είναι μία σπάνια οικογενής
πάθηση κατά την οποία σημειώνεται έντονη εφίδρωση
του κορμού όταν το δέρμα ψύχεται στους 7 με 10oC. Η
πάθηση συνυπάρχει με άλλα παθολογικά χαρακτηρι-
στικά όπως θολωτή υπερώα, ανικανότητα πλήρους
έκτασης των αγκώνων και σκολίωση.55 Χρωμοσωμικές
ανωμαλίες έχουν προσφάτως προσδιοριστεί και εικά-
ζεται κάποια συσχέτιση με το υπερ- IgE σύνδρομο.54

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Το ψύχος προκαλεί ποικίλες αντιδράσεις στο

δέρμα άλλες ακίνδυνες και άλλες σοβαρές, που μπο-
ρεί να θέσουν σε κίνδυνο το άκρο του ασθενούς ή
ακόμα και τη ζωή του. Αν και οι περισσότερες παθή-
σεις εξ αυτών είναι γνωστές από το παρελθόν, πολλά
νέα δεδομένα προκύπτουν σχετικά με την πιο ακρι-
βή διάκριση μεταξύ των διάφορων κλινικών οντοτή-
των και την θεραπεία αυτών. Παρόλα αυτά, οι δυσκο-
λίες στην αντιμετώπιση πολλών από των προκαλού-
μενες βλάβες λόγω έλλειψης, προς το παρόν, αποτε-
λεσματικών θεραπειών αναδεικνύει την αξία της προ-
φύλαξης και καθιστά επιτακτική την εκπαίδευση
εκτός των ειδικών υγείας και του ίδιου του ασθενούς.
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Δερματολογικές εκδηλώσεις του ιού Ζίκα
και ανασκόπηση της βιβλιογραφίας

Θεοδοσίου Γ.
Βακιρλής Ε.
Σωτηρίου Ε.
Λαζαρίδου Ε.
Απάλλα Ζ.
Ιωαννίδης Δ.

Α΄ Πανεπιστημιακή Κλινική Δερματικών και Αφροδισίων Νόσων Α.Π.Θ., Νοσοκομείο Δερματικών

και Αφροδισίων Νόσων Θεσσαλονίκης

Ο ιός Ζίκα ανήκει στους φλαβοϊούς και μεταδίδεται κυρίως με το τσίμπημα
κουνουπιών του γένους Aedes (Αηδής). Από τους ασθενείς που μολύνονται μόνο το 20% θα εμφανίσει
συμπτώματα. Τα κυριότερα είναι κηλιδοβλατιδώδες εξάνθημα, χαμηλή πυρετική κίνηση, αρθραλγία και
μη πυώδης επιπεφυκίτιδα. Στις επιπλοκές από τη λοίμωξη από τον ιό Ζίκα περιλαμβάνονται το σύνδρομο
Guillain-Barré, μυελίτιδα και μηνιγγο-εγκεφαλίτιδα σε ενήλικες καθώς και μικροκεφαλία κι άλλες αναπτυ-
ξιακές διαταραχές σε νεογνά και βρέφη γυναικών που μολύνθηκαν από τον ιό κατά τη διάρκεια της κύη-
σης. Η πρόσφατη επιδημία στην Αμερικανική Ήπειρο έχει αναζωπυρώσει το ενδιαφέρον της ιατρικής κοι-
νότητας. Η αναγνώριση των εκδηλώσεων της νόσου σε δέρμα και βλεννογόνους, καθώς η πλειοψηφία
των συμπτωματικών ασθενών (90%) θα εμφανίσουν εξάνθημα, μπορεί να οδηγήσει σε ορθή κι έγκαιρη
διάγνωση ατόμων που προέρχονται ή έχουν πρόσφατα ταξιδέψει σε ενδημικές περιοχές. 

Ðå ñß ëç øç

Ανασκόπηση

Cutaneous Manifestations of Zika Virus and Review 
of the Literature

Τheodosiou G., Vakirlis E., Sotiriou E., Lazaridou E., Apalla Z., Ioannidis D.

Zika virus is an arthropod-borne flavivirus transmitted by mosquitoes (Aedes sp.).
Clinical manifestations of Zika virus occur approximately in 20% of patients and include acute onset of a ma-
culopapular rash, which occasionally may be pruritic, low-grade fever, arthralgia or non-purulent conjuncti-
vitis. Zika virus has been associated with neurologic complications; these include Guillain-Barré syndrome,
myelitis, and meningoencephalitis in adults, as well as congenital microcephaly and other developmental
problems among babies born to women infected during pregnancy. The current outbreak of Zika virus in
Americas is a growing public health problem. Recognizing the cutaneous manifestations of Zika virus infec-
tion, which are present in the vast majority of the symptomatic patients (90%), may lead to correct and ear-
ly diagnosis particularly in individuals who come or have recently travelled in the endemic areas.

Summa ry

ËÅ ÎÅÉÓ ÅÕ ÑÅ ÔÇ ÑÉÏÕ• Ιός Ζίκα, δερματικές εκδηλώσεις, ανασκόπηση

KEY WORDS • Zika virus, cutaneous manifestations, review

ΕΙΣΑΓΩΓH –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Ο ιός Ζίκα ανακαλύφθηκε το 1947 σε αίμα πιθή-
κου του είδους Rhesus macaque, στο δάσος Ζίκα της

Ουγκάντα, από όπου πήρε το όνομα του.1-3 Έκτοτε
παράμεινε σχετικά άγνωστος για 70 έτη, ώσπου μέσα
σε ένα χρόνο μεταδόθηκε στη Βραζιλία από τα νησιά
του Ειρηνικού και πολύ σύντομα εξαπλώθηκε στην
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Αμερικανική Ήπειρο.4,5 Αποτελεί τον πρώτο λοιμώ-
δη αιτιολογικό παράγοντα συγγενών διαμαρτιών που
αποκαλύφθηκε τα τελευταία 50 χρόνια. Δημιούργη-
σε παγκόσμιο συναγερμό και κηρύχτηκε από τον
Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας (ΠΟΥ) «Διεθνούς εν-
διαφέροντος επείγουσα κατάσταση δημόσιας υγεί-
ας».4

ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Το γεγονός πως ο ιός Ζίκα είναι υπεύθυνος για
την ασθένεια στον άνθρωπο ταυτοποιήθηκε για πρώ-
τη φορά στη Νιγηρία το 1953.6-8 Παρόλο που έγινε
γνωστό πως ο ιός προκαλεί ήπια εμπύρετο νόσο, μό-
νο 13 περιστατικά αναφέρθηκαν τα επόμενα 57 χρό-
νια.4,5-8

Θεωρείται πως από τη Νιγηρία, την Ουγκάντα και
την Τανζανία ο ιός μεταδόθηκε σε άλλες περιοχές
της Αφρικανικής ηπείρου και της Ασίας, όπου κατα-
γράφηκαν σποραδικές περιπτώσεις.5 Επιδημίες εξαι-
τίας του ιού Ζίκα έχουν καταγραφεί στην Αφρική,
την ΝΑ Ασία και τα Νησιά του Ειρηνικού.

Η επιδημία που καταγράφηκε στην Μικρονησία
προκάλεσε 5.000 λοιμώξεις σε έναν συνολικό πλη-
θυσμό 6.700 ατόμων. Κατά την επιδημία των ετών
2013-2014 στη Γαλλική Πολυνησία υπήρξαν 32.000
επιβεβαιωμένα περιστατικά, μεταξύ των οποίων και
κάποια περιστατικά επιπεπλεγμένα με σύνδρομο
Guillain-Barré. Επιδημίες εκδηλώθηκαν μετέπειτα και
σε άλλα νησιά του Ειρηνικού Ωκεανού (Νέα Καλη-
δονία, Νήσος του Πάσχα, Νήσοι του Κουκ, Σαμόα
και Αμερικανική Σαμόα). Σποραδικές περιπτώσεις
έχουν αναφερθεί επίσης τα τελευταία χρόνια στην
Ταϊλάνδη, στην Μαλαισία, στην Καμπότζη, στις Φι-
λιππίνες και στην Ινδονησία.4,5

Ο ιός Ζίκα ταυτοποιήθηκε για πρώτη φορά στην
Αμερικανική ήπειρο τον Μάιο του 2015, όταν διαπι-
στώθηκε μια μικρής έκτασης επιδημία εξανθηματι-
κής εμπύρετης νόσου στη επαρχία Μπάχια της Βρα-
ζιλίας. Μέχρι τον Οκτώβριο του ίδιου έτους η νόσος
είχε εξαπλωθεί σε τουλάχιστον 14 επαρχίες της χώ-
ρας. Σύμφωνα με εκτιμήσεις του Υπουργείου Υγείας
της χώρας, περίπου 1,3 εκατομμύρια άνθρωποι νό-
σησαν από τον ιό Ζίκα κατά τη διάρκεια του έτους
2015. Κατά την ίδια περίοδο, περίπου 51.500 περι-
στατικά διαπιστώθηκαν στην Κολομβία ενώ μέχρι το
Μάρτιο του 2016 ο ιός Ζίκα εξαπλώθηκε σε 33 χώ-
ρες της Αμερικής.7-11

Στις ΗΠΑ καταγράφηκαν περιστατικά μετάδοσης
από τσίμπημα κουνουπιού στη Φλόριντα και το Τέ-

ξας, ενώ σε άλλες πολιτείες διαπιστώθηκε ίωση από
τον Ζίκα σε ταξιδιώτες που επέστρεψαν από ενδημι-
κές περιοχές.12-14 Σε μια καταγραφή από τη Νέα Υόρ-
κη, όπου εξετάστηκαν 3605 ταξιδιώτες από ενδημι-
κές περιοχές, βρέθηκαν 182 ασθενείς θετικοί για
τον ιό Ζίκα μεταξύ των οποίων και 20 εγκυμονού-
σες.15

Το Σεπτέμβριο του 2015 ερευνητές από τη Βραζι-
λία παρατήρησαν αύξηση στον αριθμό των νεογνών
με μικροκεφαλία στις περιοχές που εκδηλώθηκε η
επιδημία από τον ιό Ζίκα. Μέχρι τα μέσα Φεβρουα-
ρίου του 2016 περισσότερες από 4.300 περιπτώσεις
μικροκεφαλίας είχαν διαπιστωθεί, παρόλο που η
λανθασμένη διάγνωση, ή η υπερδιάγνωση, πιθανώς,
να οδήγησαν σε μεγαλύτερο από τον πραγματικό
αριθμό περιστατικών. Επίσης, επιστήμονες από τη
Γαλλική Πολυνησία διαπίστωσαν αναδρομικά αυξη-
μένο αριθμό εμβρυικών ανωμαλιών και συγγενών
διαμαρτιών, περιλαμβανόμενης και της μικροκεφα-
λίας μετά την επιδημία που προκάλεσε ο ιός Ζίκα
στη χώρα.7,8,10

ΜΕΤΑΔΟΣΗ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Στο αστικό και ημιαστικό περιβάλλον ο ιός Ζίκα
μεταδίδεται κυρίως μέσω τσιμπήματος από μολυσμέ-
νο κουνούπι του γένους Αηδής (Aedes) (Ae. Aegy-
pti, «κουνούπι τίγρης», Ae. albopticus), ολοκληρώ-
νοντας έναν κύκλο ανθρώπου-κουνουπιού-ανθρώ-
που. Τα κουνούπια αυτού του γένους διαβιούν κυ-
ρίως σε τροπικές περιοχές, υπάρχουν όμως και είδη
που διαβιούν σε εύκρατες περιοχές (Ae Albopticus).
Εκτός του ιού Ζίκα, τα κουνούπια αυτού του γένους
μεταδίδουν την ασθένεια του Δάγγειου πυρετού και
τον ιό Chikungunyaο, ο οποίος προκαλεί και την
ομώνυμη νόσο. Τα κουνούπια αυτά αφήνουν τα αυγά
τους κοντά σε δοχεία που περιέχουν στάσιμα νερά
όπως κουβάδες, γλάστρες, βάζα κτλ. Τσιμπούν όλη
τη διάρκεια του 24ώρου και το τσίμπημά τους είναι
ανεπαίσθητο.4,5

Άλλοι τρόποι μετάδοσης του ιού είναι: η κάθετη
μετάδοση κατά τη διάρκεια της κύησης από τη μητέ-
ρα στο έμβρυο, αλλά και μέσω της σεξουαλικής επα-
φής. Ενδεχομένως ο ιός Zika μπορεί να περάσει
στον πλακούντα έχοντας συνδεθεί στενά με ορισμέ-
νες γλυκοζαμινογλυκάνες. Κρούσματα μετάδοσης
μέσω μετάγγισης έχουν αναφερθεί στη Βραζιλία, κα-
θώς επίσης, πριν από την τελευταία επιδημία, έχουν
δημοσιευθεί τέσσερα περιστατικά προσβολής υγει-
ονομικού προσωπικού ιατρικών εργαστηρίων, χωρίς
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όμως να είναι σαφής ο τρόπος μετάδοσης του ιού σε
αυτές τις περιπτώσεις.16-18 Αντίθετα, μέχρι σήμερα,
δεν έχουν αναφερθεί περιστατικά μετάδοσης μέσω
του θηλασμού.

Αξίζει να σημειωθεί ότι η μετάδοση του ιού
πραγματοποιείται τόσο πριν την έναρξη των συμπτω-
μάτων, όσο και κατά τη διάρκεια της νόσου, ή ακόμα
και μετά την υποχώρηση των συμπτωμάτων.

Ο ιός Ζίκα έχει απομονωθεί στο αίμα, τα ούρα, το
σάλιο, το σπέρμα, τα κολπικά υγρά, το εγκεφαλονω-
τιαίο υγρό, το αμνιακό υγρό και το μητρικό γάλα.
Στον ορό του αίματος ο ιός είναι ανιχνεύσιμος από
λίγες ημέρες-μέχρι μια εβδομάδα ενώ στο ολικό αί-
μα, σε μη εγκύους, έχει ανιχνευτεί ακόμη και 81
ημέρες μετά την έναρξη της νόσου. Στον ορό εγκύων
γυναικών, το γονιδίωμα του ιού Ζίκα έχει ανιχνευτεί
μέχρι και 107 ημέρες μετά την έναρξη των συμπτω-
μάτων. Αντίστοιχα ο ιός παραμένει στις κολπικές εκ-
κρίσεις μέχρι 14 ημέρες, στα ούρα και στο σάλιο μέ-
χρι 91 ημέρες και στο σπέρμα μέχρι 188 ημέρες, με-
τά την εμφάνιση της νόσου.19-21

ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΙΚΟΝΑ –––––––––––––––––––––––––––––––––––

Ο ακριβής χρόνος επώασης της νόσου είναι
άγνωστος, αλλά θεωρείται παρόμοιος με τα υπόλοι-
πα λοιμώδη νοσήματα που μεταδίδονται από τα κου-
νούπια. Υπολογίζεται ότι η νόσος θα εκδηλωθεί σε
λιγότερο από μια εβδομάδα (3-12 ημέρες). Ένας εθε-
λοντής, στον οποίο ενοφθαλμίστηκε ο ιός υποδόρια,
εκδήλωσε εμπύρετο νόσημα διάρκειας τεσσάρων
ημερών, 82 ώρες μετά τον ενοφθαλμισμό. Ιαιμία πα-
ρατηρήθηκε κατά τη διάρκεια εκδήλωσης των συμ-
πτωμάτων.3,22-24 Μεταξύ των δωρητών αίματος στη
Γαλλική Πολυνησία, στο αίμα των οποίων ανιχνεύτη-
κε ο ιός με RT-PCR, το 26% ανάφερε επιπεφυκίτιδα,
εξάνθημα, αρθραλγία ή συνδυασμό των παραπάνω,
3-10 μέρες μετά την αιμοδοσία.3,22

Τα κυριότερα συμπτώματα της νόσου είναι: κηλι-

δώδες ή βλατιδώδες εξάνθημα (90%), πυρετός
(65%), αρθρίτιδα ή αρθραλγία (65%), μη πυώδης
επιπεφυκίτιδα (55%), μυαλγίες (48%), κεφαλαλγία
(45%), οπισθοβολβικό άλγος (39%), οίδημα (19%)
και έμετος (10%).5 Άλλα συμπτώματα τα οποία
έχουν παρατηρηθεί είναι: αιμοσπερμία, παροδική
δυσακουσία, οίδημα στους καρπούς και στους
αστραγάλους και τέλος εκχυμώσεις.25

Η υποκλινική μορφή της νόσου, με αμβληχρά
συμπτώματα, ή ακόμα και χωρίς συμπτώματα, είναι
αρκετά συχνή. Όταν όμως τα γενικά συμπτώματα εμ-
φανιστούν, διαρκούν από μερικές μέρες μέχρι μία
εβδομάδα. Συνήθως οι ασθενείς δεν αναζητούν ια-
τρική φροντίδα, ενώ τα θανατηφόρα περιστατικά εί-
ναι σπάνια. Τέλος, είναι πιθανό, κάποιος που έχει
μολυνθεί από τον ιό, να προστατεύεται από νέα μελ-
λοντική λοίμωξη.3,22-25

ΔΕΡΜΑΤΟΛΟΓΙΚΕΣ ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ ΑΠΟ
ΤΟΝ ΙΟ ΖΙΚΑ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Το εξάνθημα της νόσου εμφανίζεται 1-3 ημέρες
μετά την εμφάνιση χαμηλής πυρετικής κίνησης και
γενικών συμπτωμάτων. Είναι ένα γενικευμένο, κηλι-
δοβλατιδώδες, συρρέον ερύθημα, το οποίο μπορεί
δυνητικά να προσβάλει όλα τα μέρη του σώματος
(Εικόνα 1). Το εξάνθημα μπορεί να είναι κνησμώ-
δες, αλλά έχουν περιγραφεί σειρές περιστατικών
που στην πλειοψηφία τους το εξάνθημα ήταν άκνη-
σμο.5,24,26-30 Συνήθως εμφανίζει κεφαλουραία πο-
ρεία, εμφανίζεται δηλαδή πρώτα στο πρόσωπο, την
κεφαλή ή την τραχηλική χώρα, και στη συνέχεια
επεκτείνεται στον κορμό και στα άκρα. Διαρκεί λίγες
ημέρες (συνήθως 3-7) και υποχωρεί με ελαφρά απο-
λέπιση.26-28 Συνοδεύεται από μη πυώδη επιπεφυκίτι-
δα, σε αντίθεση με λοιμώξεις από άλλους ιούς (π.χ.
ιός του Δάγγειου πυρετού, ιός Chikunguya), οι οποί-
ες χαρακτηρίζονται από παρόμοια κλινική εικόνα.29

Σπανιότερα έχουν αναφερθεί εκχυμώσεις στους
βλεννογόνους, κυρίως στη σκληρή υπερώα.25

Ενδιαφέρον παρουσιάζει επίσης για τους δερμα-
τολόγους η επιδείνωση προϋπάρχουσας ψωρίασης
σε ασθενείς που διαγνώστηκαν με ίωση από Ζίκα.30

ΝΕΥΡΟΛΟΓΙΚΕΣ ΕΠΙΠΛΟΚΕΣ –––––––––––––––––––

Περιλαμβάνουν το σύνδρομο Guillain-Barre και
ειδικά τον υπότυπο της οξεία νευροπάθειας του κι-
νητικού νευρώνα, σύμφωνα με ηλεκτροφυσιολογικές
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Τρόποι μετάδοσης του ιού Ζίκα

1. Τσίμπημα κουνουπιού γένους Αηδής

2. Διαπλακούντια μετάδοση

3. Σεξουαλική επαφή

4. Μετάγγιση προϊόντων αίματος

5. Μεταμόσχευση οργάνων

6. Προσωπικό ιατρικών εργαστηρίων

Ð
ß í

á ê
áò

 1

5_Layout 1  29/1/2018  11:52 ππ  Page 353



Θεοδοσίου Γ., Βακιρλής Ε., Σωτηρίου Ε. και συν.

μελέτες που έγιναν στη Γαλλική Πολυνησία. Μηνιγ-
γο-εγκεφαλίτιδα και οξεία μυελίτιδα έχουν επίσης
αναφερθεί ως επιπλοκές της νόσου.3,22,31-34

ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ ΣΥΓΓΕΝΟΥΣ 
ΛΟΙΜΩΞΗΣ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η λοίμωξη από τον ιό Ζίκα κατά την διάρκεια της
κύησης έχει συνδεθεί με μια σειρά σοβαρών επιπτώ-
σεων για το κύημα, το πλήρες φάσμα των οποίων δεν
είναι ακόμα γνωστό. Η κυριότερη από αυτές είναι η

μικροκεφαλία για την οποία πρόσφατα καταδείχτηκε
αιτιολογική σχέση με τον ιό.34-36 Σύμφωνα με το
Κέντρο Ελέγχου και Πρόληψης Νοσημάτων των
ΗΠΑ (CDC), ως μικροκεφαλία ορίζεται η μετωποϊ-
νιακή περιφέρεια του κρανίου μικρότερη από το 3ο

εκατοστημόριο των τυποποιημένων διαγραμμάτων
περιφέρειας κρανίου σταθμισμένων για ηλικία και
φύλο.4,34-37

Μετά την επιδημία που προκάλεσε ο ιός Ζίκα
στην Αμερικανική Ήπειρο η αναλογία των νεογνών
με εγκεφαλικές διαμαρτίες εικοσαπλασιάστηκε σε
σχέση με τα προηγούμενα χρόνια.

Εκτός από τη μικροκεφαλία, έχουν καταγραφεί
διαμαρτίες του ΚΝΣ, οφθαλμικές διαταραχές και
νευροαισθητηριακού τύπου βαρηκοΐα.37-39

Ο πίνακας 2 συνοψίζει τα κυριότερα συμπτώματα
της νόσου, τις νευρολογικές επιπλοκές και τις πιθα-
νές εκδηλώσεις συγγενούς λοίμωξης.

ΔΙAΓΝΩΣΗ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η υποψία της ίωσης από Ζίκα θα τεθεί σε ασθε-
νείς που διαμένουν μόνιμα, ταξίδεψαν πρόσφατα, ή
είχαν σεξουαλική επαφή με άτομο που διαμένει ή
βρέθηκε σε περιοχές που ενδημεί ο ιός και εκδήλω-
νουν εμπύρετο σύνδρομο ή εμφανίζουν κνησμώδες
εξάνθημα, αρθρίτιδα/αρθραλγίες ή επιπεφυκίτιδα.
Οι ασθενείς αυτοί θα πρέπει να υποβάλλονται σε κα-
τάλληλο εργαστηριακό έλεγχο.3-5,13,17,22

Η μέθοδος που χρησιμοποιείται κυρίως για τη
διάγνωση της νόσου είναι η rRT-PCR (αλυσιδωτή αν-
τίδραση πολυμεράσης πραγματικού χρόνου με χρή-
ση ανάστροφης μεταγραφάσης), με την οποία εντοπί-
ζεται το γονιδίωμα του ιού (RNA) σε ορό, ούρα, ή
ολικό αίμα. Επειδή η ιαιμία της νόσου είναι παροδι-
κή, η μέθοδος αυτή δίνει θετικά αποτελέσματα συ-
νήθως μέσα στην πρώτη εβδομάδα από την έναρξη
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Eικόνα 1 – Γενικευμένο κηλιδοβλατιδώδες συρρέον εξάνθημα. 

Συνηθέστερα συμπτώματα Νευρολογκές επιπλοκές Εκδηλώσεις συγγενούς λοίμωξης

Χαμηλή πυρετική κίνηση Guillain-Barré Μικροκεφαλία

Κνησμώδες κηλιδοβλατιδώδες εξάνθημα Μηνιγγοεγκεφαλίτιδα Νευροαναπτυξιακές διαταραχές

Αρθραλγίες/αρθρίτιδα Οξεία μυελίτιδα

Επιπεφυκίτιδα (μη πυώδης)

Μυαλγίες

Κεφαλαλγία
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των συμπτωμάτων. Ενδιαφέρον είναι, ότι το RNA του
ιού έχει ανιχνευτεί στον ορό γυναικών, τα έμβρυα
των οποίων εμφάνισαν ενδείξεις συγγενούς λοίμω-
ξης, μέχρι και 10 εβδομάδες μετά την ημερομηνία
που πιθανολογήθηκε η λοίμωξη.40-41

Μπορεί επίσης να χρησιμοποιηθεί η ανοσοενζυ-
μική μέθοδος Elisa, η οποία επιτρέπει την ανίχνευ-
ση IgM αντισωμάτων εναντίον του ιού (MAC-Elisa).
Παρά το γεγονός ότι ο ακριβής χρόνος εμφάνισης
και η διάρκεια ζωής των IgM αντισωμάτων εναντίον
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Διαφορική διάγνωση από λοίμωξη με ιό Ζίκα

Κλινικά Εκδηλώσεις σε δέρμα 
Νόσος χαρακτηριστικά και βλεννογόνους Διάγνωση

Δάγγειος Υψηλός πυρετός, ισχυρή κε- Κηλιδοβλατιδώδες κνησμώδες RT-PCR
πυρετός φαλαλγία, αιμορραγική διάθεση εξάνθημα Ορολογικές δοκιμασίες

Χαρακτηριστικά δεν προσβάλ-
λονται οι επιπεφυκότες

Ιλαρά Πυρετός, βήχας, φασυγγοδυνία, • Κηλιδοβλατιδώδες εξάνθημα Ορολογικές δοκιμασίες
κόρυζα, λεμφαδενοπάθεια • Κηλίδες του Köplikστο 

στοματικό βλεννογόνο
• Επιπεφυκίτιδα

Ερυθρά Χαμηλή πυρετική κίνηση, κόρυζα, Κηλιδώδες συρρέον εξάνθημα το Ορολογικές δοκιμασίες
αρθρίτιδα, λεμφαδενοπάθεια οποίο αρχικά εμφανίζεται στο 

πρόσωπο και την κεφαλή και εν 
συνεχεία εξαπλώνεται στον κορμό 
και τα άκρα

Λεπτο- Πυρετός, ρίγος, μυαλγία, κεφα- Ίκτερος, ένεση επιπεφυκότων Ορολογικές δοκιμασίες
σπείρωση λαλγία, ναυτία, έμετος, κοιλιακό 

άλγος

Ελονοσία Πυρετός, κόπωση, έμετος, Ανεύρεση των παρασί-
κοιλιακό άλγος, διάρροιες, των σε επίχρισμα περι-
μυαλγίες, αναιμία φερικού αίματος

Ρικετσιώσεις Κεφαλαλγία, πυρετός, μυαλγίες, • Μονήρης ή πολλαπλές νεκρωτικές Άμεσο επίχρισμα
(Υπόστροφος αυχενική δυσκαμψία, αρθραλγίες εσχάρες συνοδευόμενες από PCR
πυρετός, επιχώρια λεμφαδενοπάθεια
Αφρικανικός • Γενικευμένος κηλιδοβλατιδώδες 
κροτωγενής εξάνθημα
πυρετός)
κακουχία, 
ωαυτία

Λοίμωξη από Πυρετός, μυαλγίες, κακουχία, • Κυτταρίτιδα Καλλιέργειες αίματος
Στρεπτόκοκκο φαρυγγίτιδα, shock • Νεκρωτική περιτονιίτιδα Καλλιέργειες από 
ομάδας Α βιοψία ιστού

Λοίμωξη Υψηλός πυρετός, έντονη Κηλιδοβλατιδώδες εξάνθημα RT-PCR
από ιό  αρθράλγία, έντονη κακουχία Χαρακτηριστικά: απουσία Ορολογικές δοκιμασίες
Chinkunguinya επιπεφυκίτιδας

Λοίμωξη από Οξεία συμμετρική αρθρίτιδα/ «Λοιμώδες ερύθημα»: κηλιδοβλατι- Ορολογικές δοκιμασίες
ιούς Parvo αρθραλγία των μικρών κυρίως δώδες ερύθημα σε παρειές, εκτα-

αρθρώσεων τικές επιφάνειες άκρων και κορμό 
το οποίο λαμβάνει “δαντελωτή” όψη 
στα άκρα
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του ιού Ζίκα, που μπορούν να εντοπισθούν με Elisa,
παραμένουν άγνωστα, σύμφωνα με την εμπειρία από
άλλους φλαβοϊούς θεωρείται πως τα IgM αντισώματα
εμφανίζονται καθώς η ιαιμία υποχωρεί, μέσα σε μια
εβδομάδα από την έναρξη των συμπτωμάτων και πα-
ραμένουν για αρκετούς μήνες.40-42

Μια ακόμη διαθέσιμη διαγνωστική μέθοδος είναι η
Plaque reduction neutralization test (PRNT), η οποία
θεωρείται ιδιαίτερα αξιόπιστη δοκιμασία ποσοτικού
προσδιορισμού των αντισωμάτων εναντίον του ιού Ζί-
κα. Το γεγονός ότι δεν είναι ευρέως διαδεδομένη, εί-
ναι περισσότερο χρονοβόρα και τα αποτελέσματά της
είναι διαθέσιμα μετά από μερικές ημέρες, καθιστά τη
μέθοδο αυτή δοκιμασία δεύτερης επιλογής.40

Ασθενείς που προσέρχονται μέσα σε δύο εβδο-
μάδες από την έναρξη της συμπτωματολογίας θα
πρέπει να εξετάζονται με rRT-PCR σε δείγμα ορού
αίματος ή ούρων. Το θετικό αποτέλεσμα επιβεβαι-
ώνει οριστικά τη διάγνωση, ενώ επί αρνητικού αποτε-
λέσματος, το οποίο δεν αποκλείει τη λοίμωξη, θα
πρέπει να πραγματοποιηθεί ορολογική εξέταση για
την ανίχνευση των IgM αντισωμάτων εναντίον του
ιού Ζίκα (MAC-Elisa ή PRNT).43

Αντίθετα, ασθενείς που προσέρχονται τουλάχι-
στον δύο εβδομάδες αργότερα από την εμφάνιση της
συμπτωματολογίας θα πρέπει να υποβάλλονται μόνο
σε ορολογικές εξετάσεις για την ανίχνευση των IgM
αντισωμάτων.40,43

Συμπερασματικά, λαμβάνοντας υπόψη και το λό-
γο κόστους/οφέλους, η rRT-PCR είναι η κατάλληλη
διαγνωστική μέθοδος για τα δείγματα ορού που λαμ-
βάνονται μέσα στις δύο πρώτες εβδομάδες από την
έναρξη της κλινικής νόσου, ενώ η ανίχνευση αντισω-
μάτων θα πρέπει να χρησιμοποιείται επί αρνητικού
αποτελέσματος, ή σε δείγματα που λαμβάνονται αρ-
κετό χρονικό διάστημα μετά την κλινική νόσηση (>2
εβδομάδες).40-43

ΔΙΑΦΟΡΙΚH ΔΙAΓΝΩΣΗ –––––––––––––––––––––––––––

Η διαφορική διάγνωση περιλαμβάνει κυρίως άλ-
λες ιογενείς λοιμώξεις, κάποιες βακτηριακές, καθώς
και τις ρικετσιώσεις.29 Τα κύρια κλινικά χαρακτηρι-
στικά, τα διαφοροδιαγνωστικά στοιχεία καθώς και
διαγνωστικές μέθοδοι που μπορούν να χρησιμοποι-
ηθούν συνοψίζονται στον πίνακα 3.

ΘΕΡΑΠΕIA –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Δεν υπάρχει ειδική θεραπεία για τη νόσο. Όπως

συμβαίνει και με άλλους φλαβοϊούς που μεταδίδον-
ται με τα κουνούπια, η θεραπεία των μη επιπεπλεγ-
μένων λοιμώξεων αυτού του είδους, επικεντρώνεται
κυρίως στην ανακούφιση των συμπτωμάτων. Η αντι-
μετώπιση περιλαμβάνει ανάπαυση, χορήγηση υγρών
και ηλεκτρολυτών και χορήγηση αναλγητικών (π.χ.
ακεταμινοφαίνη) για την αντιμετώπιση των εκδηλώ-
σεων της νόσου (πυρετός, αρθραλγίες, μυαλγίες).44

Χορήγηση ασπιρίνης κι άλλων μη στεροειδών
αναλγητικών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων (ΜΣΑΦ)
θα πρέπει να αποφεύγεται, μέχρι να αποκλειστεί η
λοίμωξη από Δάγγειο πυρετό, λόγω της πιθανότητας
αιμορραγίας. Επίσης, η ασπιρίνη θα πρέπει να απο-
φεύγεται σε παιδιά με οξύ εμπύρετο νόσημα, λόγω
του κινδύνου για εμφάνιση συνδρόμου Reye.44

ΠΡOΛΗΨΗ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Μέχρι σήμερα δεν υπάρχει εμβόλιο για ενεργητι-
κή ανοσοποίηση του πληθυσμού ενάντια στον ιό Ζί-
κα. Ασθενείς που διαμένουν σε ενδημικές περιοχές
θα πρέπει να λαμβάνουν προληπτικά μέτρα, όπως
πρόληψη τσιμπημάτων από κουνούπια με χρήση εν-
δυμάτων που καλύπτουν όλο το σώμα, χρήση εντο-
μοαπωθητικών σκευασμάτων, παραμονή σε κλιματι-
ζόμενους χώρους, τοποθέτηση προστατευτικών ση-
τών σε πόρτες και παράθυρα, απομάκρυνση δοχείων
με στάσιμα νερά (κουβάδες, γλάστρες, ζαρντινιέ-
ρες).45-49 

Άντρες με διαπιστωμένη λοίμωξη από τον ιό Ζίκα
θα πρέπει να αποφεύγουν τη σεξουαλική επαφή χω-
ρίς προφύλαξη για τουλάχιστον 6 μήνες μετά την
κλινική νόσηση. Γυναίκες με διαπιστωμένη λοίμωξη
θα πρέπει να αποφεύγουν τη σεξουαλική επαφή για
τουλάχιστον 8 εβδομάδες μετά την εμφάνιση των
συμπτωμάτων.50
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ΠΑΡΟΥΣΙΑΣΗ ΠΕΡΙΣΤΑΤΙΚΟΥ –––––––––––––––––––

Γυναίκας ηλικίας 57 ετών, λάμβανε την τελευταία
διετία κυκλοσπορίνη (4-5mg/kg/ημέρα) για την θε-
ραπεία πολλαπλών στοματικών διαβρωτικών πλακών
στις παρειές  και τα παρίσθμια λόγω της αρχικής κλι-
νικής (Εικόνα 1) και ιστολογικής  διάγνωσης ενός
διαβρωτικού ομαλού λειχήνα (Εικόνα 2). Το τελευ-
ταίο έτος παρουσίασε πολλαπλές πλάκες αλωπεκίας

στο τριχωτό της κεφαλής  (Εικόνα 3) και προ εξαμή-
νου εμφάνισε πολλαπλές ερυθηματολεπιδώδεις πλά-
κες στο πρόσωπο (Εικόνα 4) και στο θώρακα. Η δερ-
ματοσκοπική εικόνα (Εικόνα 5) και η ιστολογική εξέ-
ταση (Εικόνα 6) των δερματικών βλαβών έθεσε την
οριστική διάγνωση. 

Ο γενικός εργαστηριακός αιματολογικός έλεγχος
και ο έλεγχος αντισωμάτων ήταν αρνητικός.

Ποιά είναι η διάγνωσή σας

Quiz

Δελλή Φ-Σ.
Παπαθωμά Σ.
Κουκουθάκη Α.
Λάμπρου Φ.
Μαντέκου-Λεφάκη Ι.

Κρατικη Κλινική ΝΑΔΝΘ - Γ.Ν. Ιπποκράτειο Θεσσαλονίκη

Κρατικη Κλινική ΝΑΔΝΘ - Γ.Ν. Ιπποκράτειο Θεσσαλονίκη

Κρατικη Κλινική ΝΑΔΝΘ - Γ.Ν. Ιπποκράτειο Θεσσαλονίκη

Κρατικη Κλινική ΝΑΔΝΘ - Γ.Ν. Ιπποκράτειο Θεσσαλονίκη

Δερματολογικό Ιατρείο, Γενική Κλινική Euromedica, Θεσσαλονίκη

Eëë. Åðéè. Äåñì. Áöñ. 28:4 361-365, 2017

Eικόνα 1 – Α. Πλάκα σαφώς αφοριζόμενη με υπερκερατω-
σικές λευκές περιοχές και ερύθημα του γειτονικού βλεν-
νογόνου, που θυμίζει την εικόνα κηρήθρας. Β. Ατροφική
πλάκα με σαφή δαντελωτά όρια και ακτινωτές περιφερικές
γραμμώσεις.

Α Β
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Ποια είναι η διάγνωσή σας;

Eικόνα 2 – Α, Β. Λειχηνοειδής
ιστολογική εικόνα βλαβών
στοματικού βλεννογόνου.

Eικόνα 3 – Πολλαπλές πλάκες αλωπεκίας στο τριχωτό της
κεφαλής.

Eικόνα 4 – Ερυθηματολεπιδώδεις πλάκες προσώπου.       

Eικόνα 5 – Η δερματο-
σκοπική εικόνα της
βλάβης ράχης ρινός
και του τριχωτού κε-
φαλής. Περιθυλακική
λευκωπή άλω, θυλακι-
κά κερατωσικά βύσμα-
τα και τελαγγειεκτα-
σίες. 

Α Β

Eικόνα 6 – Η ιστολογική εικόνα μιας βλάβης κορ-
μού – θυλακικό βύσμα,  υδρωπική εκφύλιση της
βασικής στιβάδας, λεμφοκυτταρικές διηθήσεις στο
θηλώδες και στο δικτυωτό χόριο, γύρω από τα αγ-
γεία και τους τριχικούς θυλάκους. 
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Χρόνιος Δισκοειδής Ερυθηματώδης Λύκος
(ΧΔΕΛ)

ΣΥΖΗΤΗΣΗ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Τα στοματικά και τα ρινικά έλκη συμπεριλαμβά-
νονται στις εκδηλώσεις του χρόνιου δισκοειδούς
ερυθηματώδους λύκου (ΧΔΕΛ) και είναι μια από τις
συχνότερες εκδηλώσεις του νεανικού συστηματικού
ερυθηματώδους λύκου (ΣΕΛ).1,2 Το ενάνθημα του
ΧΔΕΛ συμπεριλαμβάνει μια ποικιλία βλαβών που
κατατάσσονται σε ειδικές και μη ειδικές (Πίνακας 1).

Η τυπική εικόνα του ΧΔΕΛ στο στοματικό βλεννο-
γόνο χαρακτηρίζεται από την παρουσία πολλαπλών
λευκωπών βλατίδων, με κεντρικό ερύθημα, και μια
περιφερική περιοχή με ακτινωτές λευκές γραμμώ-
σεις και τελαγγειεκτασίες,3 μια εικόνα που ταυτίζεται
με το ομαλό λειχήνα του στοματικού βλεννογόνου
(δικτυωτές βλάβες συνήθως ανώδυνες, με ερυθημα-
τώδεις, ατροφικές ή ελκωτικές περιοχές ή κηρώδεις
μικρές περιοχές με ερυθρή περιφέρεια). Ακόμα και

η ιστολογική εικόνα μπορεί να είναι ίδια. Τα βασικά
ιστοπαθολογικά στοιχεία του ΧΔΕΛ/ΣΕΛ στο στομα-
τικού βλεννογόνου είναι η λειχηνοειδής λεμφοκυττα-
ρική διήθηση που συνδυάζεται με εν τω βάθει και
περιαγγειακές διηθήσεις, ένα επιθήλιο όπου περιο-
χές με ακάνθωση εναλλάσσονται με ατροφικές πε-
ριοχές, και τις εστίες με υδρωπική εκφύλιση της βα-
σικής στιβάδας να αποτελούν το πιο σταθερό εύρη-
μα.3,4

Τις περισσότερες φορές τα στοματικά έλκη έπον-
ται ή εμφανίζονται συγχρόνως του εξανθήματος του
ΧΔΕΛ. Όταν όμως τα στοματικά έλκη προηγούνται
του δερματικού εξανθήματος του λύκου, η παρόμοια
κλινική και ιστολογική εικόνα με τον λειχήνα δυσχε-
ραίνει την διαφορική διάγνωση. Τα ιστολογικά κρι-
τήρια υπέρ του λύκου είναι: η λειχηνοειδής βλεννο-
γονίτιδα (lichenoid mucositis) με υπερ-ορθοκεράτω-
ση και/ή παρακεράτωση, η υδρωπική εκφύλιση της
βασικής στοιβάδας με ομοιογενοποίηση και πάχυν-
ση, λέπτυνση ή κατά τόπους καταστροφή της (αλλα-
γές που αναδεικνύονται με τη χρώση PAS), και εστια-

Τα χαρακτηριστικά του ενανθήματος του λύκου

Ταξινόμηση Τύπος Εντόπιση Κλινικά χαρακτηριστικά

Έλκη στοματικού Ερυθηματώδες έλκος του Μασητικός βλεννογόνος, Ανώδυνα, μονήρη ή 
βλεννογόνου ουρανίσκου ειδικά στη σκληρή υπερώα πολλαπλά ερυθηματώδη 
χαρακτηριστικά έλκη
του λύκου

Δισκοειδής ερυθηματώδης Καλυπτικός βλεννογόνος Ατροφικές πλάκες με 
λύκος (ΕΛ) της στοματικής λευκές ακτινωτές γραμ-
κοιλότητας μώσεις και τηλαγγειεκτα-

σίες, επώδυνες

Πλάκες δίκην μελισσο- Καλυπτικός και μασητικός Χρόνιες, σαφώς αφορι-
κηρήθρας βλεννογόνος ζόμενες ερυθηματώδεις

πλάκες με λευκή δαντε-
λωτή υπερκεράτωση

Μυρμηκιώδης ΕΛ Καλυπτικός βλεννογόνος Επηρμένες, έντονα κερα-
τωσικές πλάκες

Μη ειδικά έλκη Αφθώδη έλκη Καλυπτικός βλεννογόνος Λευκοκίτρινα επώδυνα 
στοματικού έλκη με ερυθηματώδη 
βλεννογόνου περιφερική άλω

Συγχειλίτιδα Βλεννογόνος των εσωτερικών Μικρές ή διάχυτες ερυ-
επιφανειών των χειλέων και θηματώδεις περιοχές, οι-
των παρειών (ειδικά το κάτω δηματώδη χείλη, ή εφελ-
χείλος) κιδοποιημένα επώδυνα

έλκη 
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κή και περιαγγειακή λεμφοκυτταρική διήθηση κυ-
ρίως από TCD4(+) λεμφοκύτταρα.3,4

Η διαφορική διάγνωση μεταξύ του λύκου και του
λειχήνα είναι σημαντική από θεραπευτική άποψη. Η
θεραπευτική δράση της κυκλοσπορίνης στην θερα-
πεία δερματικών βλαβών του λύκου αμφισβητείται,
ενώ για τον λειχήνα με εντόπιση στους βλεννογό-
νους, συμπεριλαμβάνεται πλέον στους θεραπευτι-
κούς αλγόριθμους.5

Στην περίπτωση που σας παρουσιάζουμε, η χο-
ρήγηση υδροξυχλωροκίνης 200mg μια φορά την
ημέρα έφερε σημαντική βελτίωση τόσο του εξανθή-
ματος, όσο και του ενανθήματος σε λίγες εβδομάδες
μετά την έναρξή της (Εικόνα 7).
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1. Η μπαρισιτινίμπη (baricitinib) βελτιώνει
την κλινική εικόνα σε ασθενείς με ατοπική
δερματίτιδα

Οι ασθενείς με μέτρια έως σοβαρή ατοπική δερματί-
τιδα εμφάνισαν μεγαλύτερη βελτίωση της κλινικής ει-
κόνας, τόσο κατά την εκτίμηση των ιατρών, όσο και
από τις αναφορές των ασθενών, μετά από συνδυαστι-
κή θεραπεία με μπαρισιτινίμπη και τοπική εφαρμο-
γή κορτικοστεροειδούς σε σύγκριση με την απλή
εφαρμογή μόνο τοπικών κορτικοστεροειδών. 

Τα δεδομένα αυτά προκύπτουν από μία μελέτη
φάσης 2, η οποία συμπεριέλαβε α) 38 ασθενείς που
τους χορηγήθηκαν 4 mg μπαρισιτινίμπης (Olu-
miant, EliLilly) σε συνδυασμό με τοπικά κορτικοστε-
ροειδή (TCS), β) 37 ασθενείς που έλαβαν 2 mg μπα-
ρισιτινίμπης μαζί με TCS και γ) 49 ασθενείς που
έλαβαν μονοθεραπεία με TCS. Στους ασθενείς χορη-
γήθηκαν οι παραπάνω θεραπείες για 16 εβδομάδες
και αξιολογήθηκαν ως προς τη βαρύτητα της νόσου
με τη χρήση του δείκτη EASI-50.

Μείωση μεγαλύτερη από το 50% της βαρύτητας
της νόσου εμφανίστηκε στο 61% των ασθενών της
ομάδας των 4 mg μπαρισιτινίμπης και στο 37% των
ασθενών που ήταν στην ομάδα που έλαβε μονοθερα-
πεία με TCS (p <0.05). Επίσης το 57% των συμμετε-
χόντων στη δεύτερη ομάδα ασθενών, που έλαβαν τη
δόση των 2 mg μπαρισιτινίμπης, έφτασε στο στόχο
EASI-50, αλλά αυτό δεν ήταν στατιστικά σημαντικό,
σε σύγκριση με τη μονοθεραπεία με TCS (p=0.065).

Στις 4 εβδομάδες, το 68% των ασθενών στην ομά-
δα των 4 mg και το 62% των ασθενών στην ομάδα
των 2 mg μπαρισιτινίμπης έφθασε στο σημείο EASI-

50 σε σύγκριση με το 16% αυτών που έλαβαν μόνο
TCS (P <0.001).Τα ποσοστά ανεπιθύμητων ενεργει-
ών που προέκυψαν από τη θεραπεία ήταν 71% μετα-
ξύ των ασθενών που έλαβαν θεραπεία με 4-mg μπα-
ρισιτινίμπης, 46% μεταξύ εκείνων που έλαβαν θερα-
πεία με 2 mg μπαρισιτινίμπης και 49% για αυτούς
που έλαβαν θεραπεία μόνο με TCS. Τα πιο κοινά
ανεπιθύμητα συμβάντα για την ομάδα της μπαρισιτι-
νίμπης 4 mg ήταν οι λοιμώξεις του ανώτερου ανα-
πνευστικού συστήματος, η ρινοφαρυγγίτιδα, η κεφα-
λαλγία και η αύξηση ορισμένων εργαστηριακών πα-
ραμέτρων, όπως η κρεατινική φωσφοκινάση.

Ένα σημαντικό στοιχείο σε αυτή τη μελέτη είναι
ότι οι ασθενείς έπρεπε να έχουν προηγουμένως απο-
τύχει στη θεραπεία με τοπικό κορτικοστεροειδές μέ-
σης ισχύος που εφαρμόστηκε για τέσσερις εβδομά-
δες, για να μπορέσουν να τυχαιοποιηθούν στη συνέ-
χεια.

Η μπαρισιτινίμπη είναι ένας αναστολέας της κι-
νάσης του Ιανού (JAK) που χορηγείται από το στόμα
μία φορά την ημέρα για την αντιμετώπιση αυτοάνο-
σων και φλεγμονωδών νοσημάτων. Έλαβε έγκριση
για τη θεραπεία της ρευματοειδούς αρθρίτιδας από
την Ευρωπαϊκή Επιτροπή τον Φεβρουάριο του 2017.
Τον Απρίλιο του 2017, το FDA ζήτησε πρόσθετα δε-
δομένα για τον προσδιορισμό των κατάλληλων δόσε-
ων και για την επιβεβαίωση της ασφάλειας του φαρ-
μάκου.

Guttman-Yassky E, et al. Baricitinib in patients with mode-
rate-to-severe atopic dermatitis: A phase 2 parallel, double-
blinded, randomized placebo-controlled multiple dose stu-
dy. Presented at: European Academy of Dermatology and
Venereology Annual Congress; Sept. 13-17, 2017; Geneva.

Bιβλιογραφική Ενημέρωση

Βιβλιογραφική Ενημέρωση

Bακιρλής Ε.
Ιωαννίδης Δ.
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2. Διαταραχές συμπεριφοράς και
 δερματολογικές εκδηλώσεις

Η τριχοτιλλομανία, η προκλητή δερματοπάθεια και
η ονυχοφαγία μπορεί να είναι εκδηλώσεις μίας μόνο
υποκείμενης διαταραχής ή πρόκειται για ξεχωριστές
οντότητες;

Παρά το γεγονός ότι η ταξινόμηση DSM-5 συνδέ-
ει την τριχοτιλλομανία και την προκλητή δερματοπά-
θεια (νέος όρος: δερματιλλομανία – skin picking) με
την ιδεοψυχαναγκαστική διαταραχή, παραμένουν
ερωτηματικά σχετικά με το εάν αυτές οι δύο οντότη-
τες μαζί με τη σοβαρή ονυχοφαγία είναι ξεχωριστές
παθήσεις ή μία μόνο διαταραχή και αν σχετίζονται
με άλλες ψυχοπαθολογικές καταστάσεις.

Σύμφωνα με τα στοιχεία που συλλέχθηκαν από
μια διαδικτυακή έρευνα που αφορούσε τις παραπά-
νω «συνήθειες», οι Ούγγροι ερευνητές μελέτησαν
έναν πληθυσμό 2501 συμμετεχόντων (66% γυναί-
κες), από τους οποίους το 60% ανέφεραν τουλάχι-
στον μία προσπάθεια ονυχοφαγίας (19% την περα-
σμένη εβδομάδα, πριν την έναρξη της έρευνας), το
50% ανέφερε τη δερματιλλομανία (27% την περα-
σμένη εβδομάδα) και το 33% ανέφερε την τριχοτιλ-
λομανία (17% την περασμένη εβδομάδα). Το 15%
των συμμετεχόντων στη μελέτη ανέφερε και τις τρεις
διαταραχές, το 68% ανέφερε δύο από τις τρεις συμ-
περιφορές και το 18% δεν ανέφερε καμία από τις
τρεις συμπεριφορές. Η συνύπαρξη της τριχοτιλλομα-
νίας με τη δερματιλλομανία ήταν 29%, της ονυχοφα-
γίας με την δερματιλλομανία ήταν 21%, και της τρι-
χοτιλλομανίας με την ονυχοφαγία ήταν 13%.

Οι ασθενείς αξιολογήθηκαν επίσης για την πα-
ρορμητικότητά τους, για την ύπαρξη χαρακτηριστι-
κών μεταιχμιακής διαταραχής προσωπικότητας, για
άλλα ψυχοπαθολογικά χαρακτηριστικά (εξετάστη-
καν για συμπτώματα εννέα βασικών καταστάσεων)
και για ενδεχόμενη απώλεια της αυτοεκτίμησης. Τα
ευρήματα πολλών αναλυτικών μοντέλων πρότειναν
ότι ένας ενδογενής παράγοντας «παθολογικής πε-
ριποίησης» του δέρματος, συμπεριλαμβάνει και τις
τρεις συμπεριφορές που σχετίζονται με τον τραυ-
ματισμό του δέρματος, των ονύχων και των τριχών.
Με μερικές διαφορές μεταξύ των συμπεριφορών
των ατόμων, αυτές οι διαταραχές συνοδεύτηκαν
από την παρορμητικότητα, την ψυχιατρική κατάθλι-
ψη και την ενδεχόμενη έλλειψη αυτοεκτίμησης (με
αυτή τη σειρά), αλλά όχι από τα χαρακτηριστικά
οριακής (μεταιχμιακής) διαταραχής προσωπικότη-
τας.

Σχόλιο Joel Yager, MD

Μέσα στους περιορισμούς της συγκεκριμένης με-
λέτης, ειδικά με το δείγμα των ατόμων που συγκέν-
τρωσε από το διαδίκτυο, τα ευρήματα αυτά υποστη-
ρίζουν μια γενικότερη διαταραχή "αυτο-περιποί-
ησης", σε συνδυασμό με τις καταπραϋντικές επιδρά-
σεις αυτο-κατευθυνόμενων επαναλαμβανόμενων
ενεργειών που παρατηρούνται σε όλα τα είδη ως
απάντηση στο αυξημένο άγχος. Η σύνδεση με την
παρορμητικότητα αλλά όχι με την μεταιχμιακή δια-
ταραχή της προσωπικότητας μπορεί να αποδειχθεί
χρήσιμη στη θεραπευτική αντιμετώπιση αυτών των
προβλημάτων.

Maraz A et al. Pathological grooming: Evidence for a sin-
gle factor behind trichotillomania, skin picking and nail bi-
ting. PLoS One 2017 Sep 13; 12:e0183806. (http://dx.
doi.org/10.1371/journal.pone.0183806)

3. Η πρόσφατη θεραπεία με αζιθρομυκίνη
μειώνει την ευαισθησία της N. gonorrhoeae;

Η προηγούμενη έκθεση στην αζιθρομυκίνη εντός 30
ημερών από τη διάγνωση της γονόρροιας συνδέθηκε
με αύξηση της ελάχιστης ανασταλτικής συγκέντρω-
σης του φαρμάκου.

Υπάρχουν αποδείξεις από τις οποίες προκύπτει
ότι η αντοχή της Neisseria gonorrhoeae στην αζιθρο-
μυκίνη αυξάνεται. Ο μεγάλος χρόνος ημίσειας ζωής
της αζιθρομυκίνης, οδηγεί σε υποθεραπευτικές συγ-
κεντρώσεις, καθώς και η συχνή χρήση της, ως θερα-
πεία για άλλες σεξουαλικά μεταδιδόμενες ασθένειες,
σε λοιμώξεις του αναπνευστικού συστήματος και σε
λοιμώξεις του δέρματος, μπορεί να οδηγήσει στο γε-
γονός ότι επιλέγουμε ένα σκεύασμα για την αντιμετώ-
πιση λιγότερο ευαίσθητων οργανισμών.

Για να εξεταστεί περισσότερο το θέμα αυτό, οι
ερευνητές από το Άμστερνταμ πραγματοποίησαν μια
αναδρομική μελέτη κοόρτης που περιελάμβανε 323
ασθενείς με τη διάγνωση της γονόρροιας, για το χρο-
νικό διάστημα 1999 -2013. Μεταξύ αυτών, οι 212
ασθενείς δεν είχαν προηγούμενη έκθεση στην αζι-
θρομυκίνη, οι 97 είχαν λάβει το φάρμακο μεταξύ 31
και 60 ημερών πριν τη διάγνωση και 14 ασθενείς
εκτέθηκαν στην αζιθρομυκίνη σε χρόνο μικρότερο
των 30 ημερών πριν από τη διάγνωση της νόσου.

Η μέση τιμή της ελάχιστης ανασταλτικής συγκέν-
τρωσης της αζιθρομυκίνης (MIC) ήταν 0,28 mg/L

368
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(<0,016-24 mg/L). Η μέση τιμή MIC ήταν υψηλότε-
ρη α) σε στελέχη που απομονώθηκαν από άνδρες
που είχαν σεξουαλική επαφή με άνδρες (0,34
mg/L), β) μεταξύ των απομονωθέντων στελεχών που
λαμβάνονταν από πρωκτική πηγή (0,34 mg/L) και
γ) από την πιο πρόσφατη χρονική περίοδο (2009-
2013: 0,30 mg/L). Όταν οι ασθενείς ταξινομήθηκαν
ανάλογα με την ηλικία, την εθνικότητα, την ανατομι-
κή θέση και το έτος μόλυνσης, οι ασθενείς που εκτέ-
θηκαν στην αζιθρομυκίνη σε χρονικό διάστημα μι-
κρότερο των 30 ημερών από τη διάγνωση της γονόρ-
ροιας, απομονώθηκαν N. gonorrhoeae με MIC αζι-
θρομυκίνης 2,7 φορές υψηλότερο από εκείνους που
δεν είχαν εκτεθεί (P = 0,002). Ο προσδιορισμός αλ-
ληλουχίας ολόκληρου του γονιδιώματος δεν μπόρε-
σε να ταυτοποιήσει κάποια στοιχεία με έκθεση στην
αζιθρομυκίνη.

Σχόλιο Neil M. Ampel, MD

Η λήψη αζιθρομυκίνης μέχρι 30 ημέρες πριν
από τη διάγνωση της γονόρροιας είχε ως αποτέλε-
σμα υψηλότερα MIC σε σύγκριση με ασθενείς χωρίς
έκθεση στην αζιθρομυκίνη. Εντούτοις, αυτά τα εν-
διάμεσα MIC ήταν ακόμα πολύ κάτω από την καθο-
ρισμένη αντίσταση (>1,0 mg/L). Επιπλέον, και άλ-
λοι παράγοντες, όπως η ανατομική θέση λήψης της
καλλιέργειας και οι διάφορες σεξουαλικές πρακτι-
κές, φαίνεται να είναι σημαντικά καθοριστικοί παρά-
γοντες ευαισθησίας.

Wind CM et al. Decreased azithromycin susceptibility of
Neisseria gonorrhoeae isolates in patients recently treated
with azithromycin. Clin Infect Dis 2017; Jul 1;65(1):37-
45.

4. Κλινικές οδηγίες για την καθοδήγηση των
νέων που πραγματοποιούν παρεμβάσεις στο
σώμα τους 

Μια πρόσφατη δημοσίευση παρέχει εμπεριστατωμέ-
νες πληροφορίες για να καθοδηγεί τους κλινικούς
ιατρούς και τους νέους σχετικά με τη δερματοστιξία
(τατουάζ), τα τρυπήματα που πραγματοποιούν στο
ανθρώπινο σώμα με σκοπό να τοποθετηθεί κάποιο
κόσμημα (piercing) και ο σκαριφισμός (scarifica-
tion).

Παρόλο που οι παρεμβάσεις στο σώμα (τατουάζ,
τρυπήματα και σκαριφισμοί) έχουν γίνει ευρέως
αποδεκτές ως μια νέα επικρατούσα τάση, υπάρχουν

περιπτώσεις που οι ενέργειες αυτές μπορούν να θέ-
σουν σε κίνδυνο την υγεία ενός νεαρού ατόμου. Η
Αμερικανική Ακαδημία Παιδιατρικής (AAP) εξέδω-
σε την πρώτη κλινική έκθεσή της για το θέμα αυτό.
Τα βασικά σημεία της δημοσίευσης συνοψίζονται
στα εξής:

Γενικές πληροφορίες 
• Τα πιο πρόσφατα δεδομένα δεν υποστηρίζουν πλέ-

ον την αντίληψη ότι οι παρεμβάσεις στο σώμα συμ-
βαίνουν κυρίως μεταξύ των περιθωριακών νέων.
Επιπλέον, οι παρεμβάσεις αυτές δεν πρέπει να
συγχέονται με μη αυτοκτονικό αυτοτραυματισμό.

• Τα κοσμήματα που χρησιμοποιούνται για να τοπο-
θετηθούν στα τρυπήματα του δέρματος ή των βλεν-
νογόνων είναι συνήθως στεφάνες, δακτύλιοι, καρ-
φιά ή σχήματα σαν σφαίρες. Τα περισσότερα είναι
κατασκευασμένα από ανοξείδωτο ατσάλι, χρυσό,
τιτάνιο ή διάφορα άλλα κράματα. Τα περισσότερα
εργαλεία τρυπήματος δεν είναι αποστειρωμένα.

• Σκαριφισμοί με λέξεις ή εικόνες στο δέρμα πραγ-
ματοποιούνται με νυστέρι, ή θερμαινόμενα μέταλ-
λα για την πρόκληση εγκαύματος. Ο τραυματισμός
αυτός μπορεί να μην επιφέρει το επιθυμητό αποτέ-
λεσμα, τουλάχιστον εν μέρει, επειδή είναι λιγότε-
ρο απαιτητική τεχνική και οι καλλιτέχνες μπορεί
να είναι λιγότερο έμπειροι.

Συμβουλές για τους ασθενείς
• Οι έφηβοι και οι νεαροί ενήλικες θα πρέπει να

ενημερώνονται προσεκτικά για τους κανόνες υγιει-
νής που εφαρμόζει η επιχείρηση και ο καλλιτέ-
χνης (π.χ. χρήση γαντιών μίας χρήσης, χρήση
αποστειρωμένων βελόνων/εξοπλισμού που αφαι-
ρούνται από μια πρόσφατα ανοιγμένη συσκευασία
καθώς και αχρησιμοποίητο μελάνι που μεταφέρε-
ται σε αποστειρωμένο δοχείο).

• Οι έφηβοι και οι νεαροί ενήλικες πρέπει να κατα-
νοήσουν ότι οι ορατές παρεμβάσεις στο σώμα
τους, ενδέχεται να επηρεάσουν αρνητικά τις προ-
οπτικές απασχόλησής του.

Θεραπευτική αντιμετώπιση
• Οι επιπλοκές από τη δερματοστιξία είναι σχετικά

σπάνιες, αλλά μπορεί να περιλαμβάνουν φλεγμο-
νή, βακτηριακές και ιογενείς λοιμώξεις, κοκκιώμα-
τα και, σπανίως, αγγειίτιδα. Η μόλυνση εμφανίζε-
ται συνήθως 4 έως 22 ημέρες μετά την τοποθέτηση
του τατουάζ.

• Το λέιζερ "Q-switched" είναι πλέον η προτιμώμενη
μέθοδος για την αφαίρεση τατουάζ.

BIBΛΙΟΓΡΑΦΙΚΗ ΕΝΗΜΕΡΩΣΗ
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• Οι νέοι με κοσμήματα που τοποθετήθηκαν πρό-
σφατα στο στόμα πρέπει να χρησιμοποιούν στομα-
τικά διαλύματα ή να τα εφαρμόζουν τοπικά στο
τραύμα. Τα τρυπήματα στη γλώσσα έχουν υψηλό
ποσοστό ραγίσματος των δοντιών.

• Ο χρόνος επούλωσης για τα τρυπήματα ποικίλουν
από 2 έως 6 εβδομάδες για τους βλεννογόνους, 2
έως 4 μήνες για τις θηλές και 9 μήνες για τον ομ-
φαλό και τα γεννητικά όργανα του άνδρα.

• Αν και δεν υπάρχουν διαθέσιμες αξιόπιστες εκτι-
μήσεις για τη συχνότητα εμφάνισης επιπλοκών με-
τά τη δημιουργία τρυπημάτων, οι συχνότερες επι-
πλοκές είναι η λοίμωξη, ο πόνος, η αιμορραγία, τα
αιματώματα, οι κύστεις, οι αλλεργικές αντιδράσεις
και οι υπερτροφικές ουλές/χηλοειδή. Υπάρχουν
εκτιμήσεις ότι το 35% των τρυπημάτων των αυτιών
θα αναπτύξουν επιπλοκές. Οι νέοι που είναι ανο-
σοκατασταλμένοι (π.χ. αυτοί που πάσχουν από
διαβήτη ή λαμβάνουν ανοσοκατασταλτικά φάρμα-
κα) διατρέχουν αυξημένο κίνδυνο επιπλοκών.

• Όπως με τα τατουάζ και τα τρυπήματα, μια πιθανή
επιπλοκή του σκαριφισμού είναι ο σχηματισμός
χηλοειδούς.

Σχόλιο Alain Joffe, MD, MPH, FAAP

Αν εξαιρέσουμε τα θέματα της επαγγελματικής
αποκατάστασης και της απασχόλησης, οι διάφορες
παρεμβάσεις στο σώμα παρουσιάζουν μικρό κίνδυνο
εάν πραγματοποιηθούν από έμπειρους επαγγελμα-
τίες χρησιμοποιώντας αποστειρωμένα εργαλεία και
τεχνικές σύμφωνα με τους κανόνες υγιεινής. Αυτή η
δημοσίευση περιέχει λεπτομερείς πληροφορίες για
κάθε μέθοδο, συμπεριλαμβανομένων εύχρηστων πι-
νάκων που συνοψίζουν τις επιπλοκές και τους χρό-
νους επούλωσης..

Breuner CC et al. Adolescent and young adult tattooing,
piercing, and scarification. Pediatrics 2017 Oct;140(4).
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Οι οδηγίες προς συγγραφείς υπάρχουν online στην
ιστοσελίδα του Νοσοκομείου «Ανδρέας Συγγρός»:
http://www.syggros-hosp.gr. Επιλέγοντας το εικονί-
διο του Περιοδικού, είναι διαθέσιμες οι πληροφορίες
για το περιοδικό «Ελληνική Επιθεώρηση Δερματολο-
γίας Αφροδισιολογίας».

Author guidelines are available online at the site
of “Andreas Syggros” Hospital: http://www.syg-
gros-hosp.gr. By clicking on the Journal’s Cover, de-
tailed information for the Journal “Hellenic Derma-
to-Venerological Review” are available.

Õðï âï ëÞ άρθρων

Η υποβολή των άρθρων γίνεται:
• Ηλεκτρονικά: Γεωργία Κόκλα, e-mail: grgkokla@

yahoo.gr
• Ταχυδρομικώς, στη διεύθυνση:

Για το περιοδικό
ΕΛΛΗΝΙΚΗ ΕΠΙΘΕΩΡΗΣΗ
ΔΕΡΜΑΤΟΛΟΓΙΑΣ-ΑΦΡΟΔΙΣΙΟΛΟΓΙΑΣ
Υπόψιν κας Γεωργίας Κόκλα
Νοσοκομείο “Α. Συγγρός”
Ι. Δραγούμη 5, 161 21 Αθήνα

Η εργασία υποβάλλεται σε ένα (1) αντίγραφο, καθώς
και σε δισκέτα ή CD. Οι εικόνες και οι πίνακες υποβάλ-
λονται σε δύο (2) αντίγραφα και μπορούν να είναι και
έγχρωμα. Στο πίσω μέρος των εικόνων να αναγράφεται ο
τίτλος της εργασίας. Τα χειρόγραφα των εργασιών που
δημοσιεύονται δεν επιστρέφονται στους συγγραφείς.

ΚΑΤΗΓΟΡΙΕΣ ΑΡΘΡΩΝ

1. Άρθρα σύνταξης

Σύντομα άρθρα σε επίκαιρα και αμφιλεγόμενα θέ-
ματα, που γράφονται με την προτροπή της Συντακτι-
κής Επιτροπής. Όταν εκφράζουν συλλογικά τη Σύν-
ταξη του περιοδικού, είναι ανυπόγραφα. Στις άλλες
περιπτώσεις είναι ενυπόγραφα.

2. Ανασκοπήσεις

Ολοκληρωμένες αναλύσεις ιατρικών θεμάτων,

στις οποίες υπογραμμίζονται ιδιαίτερα οι σύγχρονες
απόψεις, περίπου 3000-5000 λέξεων. Γίνονται δε-
κτές ανασκοπήσεις γραμμένες από έναν ή το πολύ
δύο συγγραφείς.

3. Ερευνητικές εργασίες

Κλινικές δοκιμές ή κλινικές παρατηρήσεις και πει-
ραματικές έρευνες προοπτικού ή αναδρομικού χαρα-
κτήρα, που πραγματοποιήθηκαν με βάση ερευνητικό
πρωτόκολλο, το οποίο θα περιγράφεται αναλυτικά στη
μεθοδολογία. Περιέχουν πρωτοδημοσιευόμενα αποτε-
λέσματα. Να έχουν έκταση περίπου 3000 λέξεων.

4. Θεραπευτικές εργασίες

Πρόκειται για εργασίες πρωτότυπες ή ανασκοπή-
σεις με σκοπό να εξαχθούν θεραπευτικά αποτελέ-
σματα.

5. Κλινικοεργαστηριακές μελέτες

Πρόκειται για εργασίες οι οποίες αφορούν σε μι-
κρό ή μεγάλο αριθμό ασθενών, όπου συνδυάζεται η
κλινική παρατήρηση και εμπειρία με την επιλεγμένη
εργαστηριακή διερεύνηση, προκειμένου να εξαχθούν
διαγνωστικά συμπεράσματα.

6. Ενδιαφέρουσες περιπτώσεις

Γίνονται δεκτά άρθρα, εφόσον αφορούν σε νέα ή
πολύ σπάνια νοσήματα ή εφαρμόστηκαν νέα διαγνω-
στικά κριτήρια και έχει ακολουθηθεί νέα θεραπευτι-
κή μεθόδευση με ελεγμένο το αποτέλεσμα.

7. Ιατρική επικαιρότητα και ειδικά άρθρα

Σύντομη περιγραφή των τελευταίων απόψεων πά-
νω σε συγκεκριμένο θέμα (highlights). Συγγραφή μι-
κρού αριθμού 3-4 σελίδων πάνω σε εξειδικευμένο
θέμα. Βραχείες ενημερωτικές δημοσιεύσεις.

8. Γενικά θέματα

Θέματα που σχετίζονται με τις επιστήμες της

Oδηγίες για τους Συγγραφείς
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υγείας και δεν εμπίπτουν στις άλλες κατηγορίες άρ-
θρων του περιοδικού. Ιατροκοινωνικά θέματα και οι-
κονομικές αναλύσεις που αφορούν στη Δημόσια
Υγεία.

9. Δερματοχειρουργική

Άρθρα τα οποία δίνουν έμφαση στη χειρουργική
σκοπιά της Δερματολογίας.

10. Γράμματα προς τη Σύνταξη

Περιέχουν κρίσεις για δημοσιευμένα άρθρα,
πρόδρομα αποτελέσματα εργασιών, παρατηρήσεις
για ανεπιθύμητες ενέργειες, κρίσεις για το περιοδικό
κλπ. Δημοσιεύονται ενυπόγραφα.

11. Ιστοπαθολογία – Δερματολογία

Άρθρα τα οποία αναφέρονται στην ιστολογική ει-
κόνα των δερματοπαθειών.

12. Αυτο-αξιολόγηση γνώσεων

Είναι γνωστή η μέθοδος της αυτo-αξιολόγησης
και γίνεται με βάση τα διεθνή πρότυπα (βλ. Ameri-
can Academy of Dermatology).

13. Επιλεγμένη βιβλιογραφική ενημέρωση

Αφορά στην καταχώρηση περιλήψεων άρθρων,
τα οποία έχουν ιδιαίτερη σπουδαιότητα ή πραγμα-
τική χρησιμότητα για την ιατρική πράξη και προέρ-
χονται από το διεθνή ιατρικό τύπο. Στόχος είναι η
ιατρική πληροφόρηση όσο το δυνατόν ευρύτερου
ιατρικού κοινού, που δεν έχει τη δυνατότητα προ-
σπέλασης στο διεθνή ιατρικό τύπο. Πρότυπο: Exer-
pta Medica.

14. Βιβλιοκριτική

15. Διατριβές

16. Διεθνής ενημέρωση

Ορισμένα από τα τεύχη του περιοδικού μπορούν
να είναι μονοθεματικά και εκδίδονται από έναν ή
δύο προσκεκλημένους, από τη Συντακτική Επιτροπή
του περιοδικού, εκδότες (guest-editors), οι οποίοι
είναι υπεύθυνοι για τα τεύχη αυτά.

ΠΡΟΕΤΟΙΜΑΣΙΑ ΤΩΝ ΑΡΘΡΩΝ

Τα άρθρα που υποβάλλονται για δημοσίευση
γράφονται στη δημοτική. Πρέπει να είναι δακτυλο-
γραφημένα από τη μία πλευρά των σελίδων, με δι-
πλό διάστημα σε λευκό χαρτί.

Περιλαμβάνουν τίτλο, περίληψη ελληνική και αγ-
γλική, λέξεις ευρετηρίου στα ελληνικά και στα αγγλι-
κά, δήλωση σύγκρουσης συμφερόντων, κείμενο, βι-
βλιογραφία, πίνακες και εικόνες.

Το ονοματεπώνυμο του/των συγγραφέα/ων να
γράφεται ολόκληρο στην ονομαστική. Ακολουθεί η
κλινική, το ίδρυμα ή το εργαστήριο, από το οποίο
προέρχεται η εργασία, και η διεύθυνση, το τηλέφω-
νο, και η ηλεκτρονική διεύθυνση του/της συγγραφέ-
ος που είναι υπεύθυνος/η για την επικοινωνία.

Οι οδηγίες προς τους συγγραφείς αναθεωρούνται
συνεχώς και δημοσιεύονται στο πρώτο τεύχος κάθε
χρόνου.

Δήλωση σύγκρουσης συμφερόντων

Είναι ευθύνη των συγγραφέων να δηλώνουν την
παρουσία ή απουσία σύγκρουσης συμφερόντων στην
σελίδα τίτλου του άρθρου.

Προηγούμενη ταυτόχρονη δημοσίευση

Τα άρθρα που υποβάλλονται στο περιοδικό θεωρεί-
ται ότι μπορούν να δημοσιευτούν, με την προϋπόθεση
ότι τα αποτελέσματα ή το ίδιο το κείμενο δεν έχουν δη-
μοσιευτεί και δεν έχουν υποβληθεί για δημοσίευση σε
άλλο περιοδικό. Δημοσιεύονται όμως τελικά αποτελέ-
σματα εργασιών που δημοσιεύτηκαν ως πρόδρομες
ανακοινώσεις. Ο συγγραφέας πρέπει οπωσδήποτε να
αναφέρει στη συνοδευτική επιστολή αν η εργασία έχει
υποβληθεί για δημοσίευση σε άλλο περιοδικό ή αν
έχει –κατά οποιονδήποτε τρόπο – δημοσιευτεί μερικά
ή ολικά. Στην τελευταία περίπτωση, πρέπει να συνυπο-
βάλλονται αντίγραφα των δημοσιεύσεων αυτών, για να
εκτιμάται ορθότερα το θέμα της διπλής δημοσίευσης.

Ό,τι δημοσιεύεται σε περιοδικό του εξωτερικού,
μπορεί να αναδημοσιευτεί με γραπτή έγκριση του
διευθυντή σύνταξης.

Περίληψη

Η περίληψη και στις δύο γλώσσες (ελληνικά, αγ-
γλικά) να περιλαμβάνει τα μηνύματα της εργασίας το
πολύ σε 200 λέξεις.

ΟΔΗΓΙΕΣ ΓΙΑ ΤΟΥΣ ΣΥΓΓΡΑΦΕΙΣ
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Λέξεις – κλειδιά

3-6 λέξεις – κλειδιά στα ελληνικά και τα αγγλικά.

Βιβλιογραφία

Οι βιβλιογραφικές παραπομπές στο κείμενο να
αριθμούνται με αύξοντα αριθμό, ανάλογα με τη σει-
ρά που εμφανίζονται. Στο βιβλιογραφικό κατάλογο
αναγράφονται μόνο αυτές που εμφανίζονται στο κεί-
μενο, ως εξής:
α. Περιοδικά. Γράφονται τα επώνυμα και τα αρχικά

των ονομάτων όλων των συγγραφέων, εφόσον είναι
μέχρι τρεις (για πάνω από τρεις να αναγράφεται η
ένδειξη και συν ή et al). Ακολουθεί ο τίτλος του άρ-
θρου, το περιοδικό στην καθιερωμένη του συντομο-
γραφία, το έτος, ο τόμος, η πρώτη και η τελευταία
σελίδα του άρθρου, π.χ. Scarborough D, Bisaccia E,
Schven W et al. Anesthesia for the dermatologic
surgeon. Int J Dermatol 1989; 28:629-637.
Όταν πρόκειται για συμπλήρωμα, αναφέρεται
αμέσως μετά το έπος, π.χ. 1989; 28 (Suppl 1):
629-630.

β. Βιβλία. Γράφεται το επώνυμο και το αρχικό του
ονόματος του συγγραφέα/ων, ο τίτλος του βιβλί-
ου, η έκδοση, ο τόπος έκδοσης, ο εκδότης, το
έτος^ π.χ., Rook A, Wilkinson DS, Edling FJC et
al. Textbook of Dermatology. 4th ed. Oxford:
Blackwell Scientific Publications, 1986.

Όταν αναφέρεται ένα κεφάλαιο από ένα βιβλίο,
γράφεται ως εξής: Επώνυμο, αρχικά ονόματος συγ-
γραφέα, τίτλος κεφαλαίου. Στο /In: Συγγραφείς βι-
βλίου, τίτλος βιβλίου, τόπος έκδοσης, εκδότης, έτος,
σελίδες^ π.χ., Goltz R. Paget’s disease, mammary
and extra mammary. In: Chun AC, Edelson RL (eds)
Malignant tumors of the skin. London: Arnold,
1999: p 294-300.

Φωτογραφίες

Οι φωτογραφίες θα πρέπει να αποστέλλονται σε
ξεχωριστά αρχεία.jpeg ή.tiff μορφή. Σε περίπτωση
που μπορεί να αναγνωριστεί η ταυτότητα του ασθε-
νούς θα πρέπει να αποστέλλεται φόρμα συγκατάθε-
σης φωτογραφιών. Οι λεζάντες των φωτογραφιών να
παρέχονται στα ελληνικά και στα αγγλικά.

Συνοδευτική επιστολή παραχώρησης copyright

Όλα τα χειρόγραφα να συνοδεύονται από επιστο-
λή που να υπογράφεται από τον υπεύθυνο για την
αλληλογραφία συγγραφέα. Η συνοδευτική επιστολή
πρέπει να περιλαμβάνει δήλωση ότι τα χειρόγραφα
έχουν εγκριθεί από όλους τους συγγραφείς, καθώς
και ότι ο συγγραφέας μεταβιβάζει το copyright της
εργασίας και των φωτογραφιών στη Σύνταξη του πε-
ριοδικού.

ΟΔΗΓΙΕΣ ΓΙΑ ΤΟΥΣ ΣΥΓΓΡΑΦΕΙΣ
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