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Δερματική λεϊσμανίαση: Νεώτερα επιδημιολογικά 
δεδομένα στην Ελλάδα

Πιπεράκη Ε-Θ
Πανοπούλου A.Δ.
Δούβαλη Θ., 
Χρυσού Σ-Ε.
Νικολαΐδου Η.

Εργαστήριο Μικροβιολογίας, Ιατρική Σχολή, Εθνικό και Καποδιστριακό Παν/μιο Αθηνών

Νοσοκομείο Αφροδισίων & Δερματικών Νόσων Αθήνας «Ανδρέας Συγγρός»

Νοσοκομείο Αφροδισίων & Δερματικών Νόσων Αθήνας «Ανδρέας Συγγρός»

Νοσοκομείο Αφροδισίων & Δερματικών Νόσων Αθήνας «Ανδρέας Συγγρός»

Α΄ Κλινική Αφροδισίων & Δερματικών Νόσων, Εθνικό και Καποδιστριακό Παν/μιο Αθηνών,

Νοσοκομείο Αφροδισίων & Δερματικών Νόσων Αθήνας «Ανδρέας Συγγρός»

Οι λεϊσμανιάσεις, δερματική, βλεννογονοδερματική και σπλαγχνική, αποτε-
λούν ομάδα νοσημάτων που οφείλονται σε διάφορα είδη του παρασιτικού πρωτοζώου Leishmania. Η με-
τάδοση τους στον άνθρωπο πραγματοποιείται με το δήγμα μολυσμένων θηλυκών φλεβοτόμων. Στην
παρούσα ανασκόπηση αναφέρονται ο κύκλος ζωής των παρασίτων και επιδημιολογικά στοιχεία που
αφορούν στη γεωγραφική κατανομή, τους φορείς και τις δεξαμενές της λοίμωξης (άνθρωπος, διάφορα
άλλα θηλαστικά). Παρουσιάζονται οι διάφορες κλινικές μορφές της νόσου βάσει του υπεύθυνου αιτιολο-
γικού παράγοντα και αναλύονται η παθογένεια, η ιστοπαθολογία, η ανοσολογία της δερματικής λεϊσμα-
νίασης, οι μέθοδοι εργαστηριακής διάγνωσης και η σύγχρονη θεραπευτική προσέγγιση του νοσήματος
σύμφωνα με στοιχεία από την ελληνική και διεθνή βιβλιογραφία. Παρατίθενται κλινικά και επιδημιολογικά
στοιχεία που συνελέγησαν αναδρομικά από περιστατικά δερματικής λεϊσμανίασης που διαγνώσθηκαν και
αντιμετωπίστηκαν θεραπευτικά στο νοσοκομείο «Ανδρέας Συγγρός» την εικοσαετία 2000-2019. Η σταδια-
κή αύξηση του αριθμού των κρουσμάτων σε μετανάστες και πρόσφυγες από ενδημικές περιοχές της
Μέσης Ανατολής και της Δυτικής Ασίας καθιστά επιτακτική την ανάγκη για έγκαιρη και σωστή διάγνωση,
ταυτοποίηση και προσεκτική επιδημιολογική επιτήρηση του νοσήματος.

Ðå ñß ëç øç

Cutaneous, mucosal and visceral leishmaniasis is a group of diseases caused by
various species of the parasitic protozoan Leishmania. It is transmitted to man through the bite of infec-
ted female phlebotomine sandflies. This review summarizes the parasite’s life cycle and epidemiological
data related to geographical distribution, vectors and reservoirs. We present the clinical forms of the di-
sease based on the causative agent and the pathogenesis, histopathology, immunology of cutaneous lei-
shmaniasis, the methods of laboratory diagnosis and the modern therapeutic approach of the disease,
based on Greek and international literature. We report clinical and epidemiological data collected retro-
spectively from cases of cutaneous leishmaniasis that were diagnosed and treated in “Andreas Syggros”
hospital from 2000 to 2019. The gradual increase of cases in immigrants and refugees from endemic re-
gions in the Middle East and West Asia during that time underlines the need for accurate and timely dia-
gnosis and disease surveillance. 

Summa ry
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EIΣΑΓΩΓΗ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Οι λεϊσμανιάσεις είναι ομάδα νοσημάτων που
προκαλούνται από τουλάχιστον 20 είδη του γένους
Leishmania που είναι παθογόνα για τον άνθρωπο.
Τα είδη Leishmania είναι παρασιτικά πρωτόζωα που
ανήκουν στην οικογένεια Trypanosomatidae και με-
ταδίδονται σε θηλαστικά - ξενιστές με το δήγμα μο-
λυσμένων θηλυκών φλεβοτόμων (σκνίπες). Το γένος
Leishmania διακρίνεται σε δύο υπογένη, βάσει της
θέσης όπου εξελίσσονται τα παράσιτα μέσα στο έντε-
ρο της σκνίπας. Οι οργανισμοί του υπογένους Leish-
mania αναπτύσσονται μόνο στο πρόσθιο έντερο, ενώ
εκείνοι του υπογένους Viannia στο μέσο και οπίσθιο
έντερο του εντόμου1. 

To κλινικό φάσμα της νόσου περιλαμβάνει διάφο-
ρα σύνδρομα ποικίλλης βαρύτητας, από αυτοϊώμενες
ως βαριές δερματικές βλάβες που προκαλούν ανα-
πηρία και από υποκλινική σπλαχνική διασπορά ως
θανατηφόρο συστηματική νόσο. Λόγω της ποικιλίας
των κλινικών εκδηλώσεων δεν είναι εύκολη η ταξινό-
μηση βάσει κλινικών ευρημάτων. Αρχικά η ταξινόμη-
ση του γένους Leishmania βασιζόταν στην κλινική ει-
κόνα (δερματική, βλεννογονοδερματική, σπλαχνική)
και τη γεωγραφική εντόπιση (Παλαιός Κόσμος:
Αφρική, Ευρώπη και Ασία, Νέος Κόσμος: Αμερική)1.
Αν και η ταξινόμηση αυτή χρησιμοποιείται ακόμη
και σήμερα, με την εφαρμογή βιοχημικών και γενετι-
κών κριτηρίων οι ταξινομικές ομάδες δε συμπίπτουν
πλέον με τις αναγνωρισμένες νοσολογικές οντότητες.
Η ταξινόμηση των ειδών Leishmania, η γεωγραφική
τους κατανομή και οι σχετιζόμενες με αυτά κλινικές
εικόνες φαίνονται στον Πίνακα 12.

ΜΟΡΦΟΛΟΓΙΑ - ΚΥΚΛΟΣ ΖΩΗΣ ––––––––––––––––

Κατά τη διάρκεια του κύκλου ζωής του το παρά-
σιτο απαντά με δύο μορφές, το αμαστιγωτό που
απαντάται μέσα στο θηλαστικό - ξενιστή και το προ-
μαστιγωτό που απαντάται στον ασπόνδυλο φορέα
(σκνίπα). Το αμαστιγωτό είναι ωοειδής, ακίνητη, εν-
δοκυττάρια μορφή, διαμέτρου 2-6 μm που περιέχει
το σκούρο στρογγυλό πυρήνα και το ραβδοειδή κι-
νητοπλάστη, ενώ το προμαστιγωτό είναι επιμήκης
εξωκυττάρια μορφή, διαστάσεων 15-30 μm επί 1.5-
3.5 μm, κινητή με τη βοήθεια μονήρους ελεύθερου
μαστιγίου κινητοπλάστης1.

Στη θέση του δήγματος του φλεβοτόμου ενίενται
στο δέρμα του θηλαστικού τα μολυσματικά μετακυ-
κλικά προμαστιγωτά, τα οποία φαγοκυτταρώνονται

από τα κύτταρα του δικτυοενδοθηλιακού συστήματος
(ΔΕΣ) του ξενιστή και διαφοροποιούνται σε αμαστι-
γωτά σε διάστημα περίπου 12-24 ωρών, υπό την επί-
δραση του χαμηλού pH και της θερμοκρασίας του
σώματος του θηλαστικού-ξενιστή. Τα αμαστιγωτά
πολλαπλασιάζονται με διχοτόμηση μέσα στα μακρο-
φάγα, ώσπου αυτά καταστρέφονται, απελευθερώνον-
τας παράσιτα τα οποία φαγοκυτταρώνονται απο άλλα
κύτταρα του ΔΕΣ. Στη δερματική λεϊσμανίαση (ΔΛ)
τα αμαστιγωτά περιορίζονται στο δέρμα με αποτέλε-
σμα οζώδεις ή ελκωτικές δερματικές βλάβες ενώ στη
σπλαχνική λεϊσμανίαση (ΣΛ) εισέρχονται στην κυ-
κλοφορία του αίματος και διασπείρονται στα όργανα
του ΔΕΣ όπως ο μυελός των οστών, ο σπλήνας και το
ήπαρ. Αργότερα, όταν άλλοι θηλυκοί φλεβοτόμοι
τσιμπήσουν το μολυσμένο θηλαστικό, ενδέχεται να
προσλάβουν μολυσμένα μακροφάγα μαζί με το γεύ-
μα αίματος. Μέσα στο έντερο του φλεβοτόμου τα μα-
κροφάγα διαλύονται και τα αμαστιγωτά διαφοροποι-
ούνται σε προκυκλικά προμαστιγωτά τα οποία πολ-
λαπλασιάζονται είτε στο πρόσθιο (υπογένος Leish-
mania) είτε στο οπίσθιο έντερο (υπογένος Viannia)
του εντόμου. Στη συνέχεια μεταναστεύουν στο πρό-
σθιο έντερο όπου και μεταμορφώνονται στα κινητά
μετακυκλικά προμαστιγωτά, τη μολυσματική για το
θηλαστικό ξενιστή μορφή του παρασίτου, έτοιμα για
ενοφθαλμισμό στο επόμενο θύμα1.

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

Γεωγραφική κατανομή 

Η λεϊσμανίαση απαντάται σε 98 χώρες σε 5 ηπεί-
ρους, έχει το 9ο μεγαλύτερο φορτίο νοσηρότητας με-
ταξύ των λοιμωδών νοσημάτων και πλήττει ως επί το
πλείστον τους φτωχότερους πληθυσμούς του πλανή-
τη. Η επιδημιολογία της συσχετίζεται με παράγοντες
που επηρεάζουν τους αποθηκευτικούς της ξενιστές,
όπως βίαιες μαζικές μετατοπίσεις πληθυσμών, έλλει-
ψη οικονομικών πόρων, ανεπαρκή διατροφή και στέ-
γαση, ανοσολογική ανεπάρκεια και περιβαλλοντικές
μεταβολές όπως κλιματικές αλλαγές, αποψίλωση των
δασών και ανοργάνωτη αστικοποίηση. Η ετήσια επί-
πτωση υπολογίζεται σε 900.000 -1.3 εκατ. με
700.000 - 1.2 εκατ. κρούσματα δερματικής και
200.000 - 400.000 κρούσματα σπλαχνικής ενώ οι
θάνατοι ανέρχονται σε 20.000-30.000 ετησίως3. Το
95% του συνολικού φορτίου νοσηρότητας της δερ-
ματικής λεϊσμανίασης απαντάται στην Αμερικανική
ήπειρο, τη λεκάνη της Μεσογείου, τη Μέση Ανατολή
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και την Κεντρική Ασία ενώ η νόσος απαντά επίσης
σε περιοχές της Ανατολικής Αφρικής. Σύμφωνα με
τον Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας, η πλειοψηφία των
κρουσμάτων δερματικής λεϊσμανίασης, περίπου τα
δύο τρίτα, παρατηρείται στη Βραζιλία, Κολομβία,
Αλγερία, Ιράν, Αφγανιστάν και Συρία4.

Η δερματική λεϊσμανίαση στον Παλαιό Κόσμο
(Ασία, Αφρική και Ευρώπη) οφείλεται κυρίως σε 4
είδη: τη L. major, τη L. tropica, τη L. infantum (που
προκαλούν εντοπισμένη δερματική λεϊσμανίαση) και
τη L. aethiopica (που προκαλεί εντοπισμένη και διά-
χυτη δερματική λεϊσμανίαση). Η ΔΛ από L. major εί-
ναι η συχνότερα απαντώμενη μορφή και ενδημεί στη
Βόρεια Αφρική, τη Μέση Ανατολή την Κεντρική
Ασία, την Ινδία και το Πακιστάν. Η ΔΛ από L. tropi-
ca έχει πιο περιορισμένη γεωγραφική κατανομή στις
ίδιες περιοχές και στη βορειοανατολική λεκάνη της
Μεσογείου. Η L. aethiopica απαντάται μόνο στην Αι-
θιοπία, την Κένυα και την Ουγκάντα1,5. Επιδημίες
ΔΛ από L. tropica έχουν παρατηρηθεί σε περιόδους
πολέμου, π.χ. Στο Αφγανιστάν τη δεκαετία του 1990,
σε στρατόπεδα προσφύγων στο Πακιστάν και πιο
πρόσφατα μετά τον πόλεμο στη Συρία. 

Το ευρύτερα διαδεδομένο αίτιο ΔΛ στη Νότια
Αμερική είναι η L. brasiliensis και ακολουθούν οι L.
guyanensis (περιοχή του Αμαζονίου), L. panamensis
(Παναμάς και Κολομβία), L.peruviana και L.mexica-
na (Μεξικό και Μπελίζ). Αν και παλαιότερα η ΔΛ
αποτελούσε κυρίως σποραδική νόσο ατόμων που για
επαγγελματικούς ή στρατιωτικούς λόγους εισέρχον-
ταν στα δάση της περιοχής, σήμερα παρατηρούνται
συχνά επιδημίες όταν μη άνοσοι πληθυσμοί παρει-
σφρύουν σε περιοχές δασικής μετάδοσης στα πλαί-
σια μετανάστευσης και αποψίλωσης των δασών1,5. 

Φορείς - Δεξαμενές

Οι φλεβοτόμοι (σκνίπες) ανήκουν στην οικογένεια
Psychodidae και είναι μικρά, τριχωτά έντομα μήκους
2-4 mm. Από τα περίπου 1000 γνωστά είδη 70 είδη
που ανήκουν στα γένη Phlebotomus, Sergentomyia
και Lutzomyia αποτελούν αποδεδειγμένα φορείς της
Leishmania. Κατά τη διάρκεια της ημέρας αναπαύον-
ται σε δροσερά και σκοτεινά μέρη, όπως ρωγμές τοί-
χων, λαγούμια τρωκτικών, ρωγμές βράχων και φωλιές
τερμιτών. Το δειλινό ενεργοποιούνται και πετούν μι-
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Είδος Γεωγραφική κατανομή Κλινικά σύνδρομα

Leishmania tropica Βόρεια Αφρική, Μέση Ανατολή, Κεντρική Εντοπισμένη ΔΛ, Λυκοειδής ΔΛ 
Ασία, Ινδία, Πακιστάν, βορειοανατολική (Leishmaniasis recidivans)
λεκάνη της Μεσογείου.

Leishmania major Βόρεια Αφρική, Μέση Ανατολή, Κεντρική Εντοπισμένη ΔΛ
Ασία, Ινδία, Πακιστάν.

Leishmania infantum ΣΛ: Δυτική Ευρώπη, Κίνα, Βραζιλία, ΣΛ, Εντοπισμένη ΔΛ
Νότιος Αμερική.
Εντοπισμένη ΔΛ: Δυτική Ευρώπη, Κίνα, 
Βραζιλία, Νότιος Αμερική, Κεντρική 
Αμερική.

Leishmania aethiopica Αιθιοπία, Κένυα, Ουγκάντα Εντοπισμένη ΔΛ, διάχυτη ΔΛ

Leishmania donovani Ινδία, Μπαγκλαντές, Νεπάλ, Αιθιοπία, ΣΛ, MKΔΛ (PKDL)
Σουδάν, Κένυα

Leishmania brasiliensis Νότιος Αμερική ΔΛ, ΒΔΛ

Leishmania mexicana Νότιος Αμερική Εντοπισμένη ΔΛ

Leishmania amazonensis Νότιος Αμερική Εντοπισμένη ΔΛ, διάχυτη ΔΛ

Leishmania guyanensis Νότιος Αμερική ΔΛ, ΒΔΛ

ΔΛ: Δερματική λεϊσμανίαση, ΣΛ: Σπλαγχνική λεϊσμανίαση, ΜΚΔΛ (PKDL): Μετά kala-azar Δερματική λεϊσμανίαση
(Post kala-azar dermal leishmaniasis), ΒΔΛ: Βλεννογονοδερματική λεϊσμανίαση2
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κρές αποστάσεις5. Αμφότερα τα φύλα τρέφονται με
φυτικά σάκχαρα, αλλά τα θηλυκά χρειάζονται γεύμα
αίματος για την ωοτοκία. Η ωρίμανση των φλεβοτό-
μων απαιτεί 30-60 ημέρες και πραγματοποιείται σε
υγρά μικροπεριβάλλοντα, πλούσια σε οργανική ύλη.
Η ακριβής εντόπιση των τόπων αναπαραγωγής τους
παραμένει άγνωστη, δυσχεραίνοντας τις προσπάθειες
ελέγχου. Το θηλυκό έντομο καθίσταται μολυσματικό
7-10 ημέρες μετά την πρόσληψη μολυσμένου αίματος
και παραμένει μολυσμένο δια βίου. Ο θηλαστικός ξε-
νιστής παραμένει μολυσματικός για όσον καιρό πα-
ραμένουν μολυσμένα με Leishmania μακροφάγα στο
δέρμα ή στην κυκλοφορία του. Ο άνθρωπος μπορεί
να παραμείνει μολυσματικός για τους φλεβοτόμους
ακόμη και μετά την κλινική ίαση, ειδικά αν πάσχει
από οζώδη μορφή PKDL (post-kala-azar dermal lei-
shmaniasis). Παραμένει άγνωστο το κατά πόσον
ασυμπτωματικά μολυσμένα άτομα παίζουν ρόλο στη
μετάδοση, έχει ωστόσο δειχθεί ότι ασυμπτωματικοί
σκύλοι είναι μολυσματικοί5. 

Στον Παλαιό Κόσμο η ΔΛ απαντάται σε άνυδρες
περιοχές ακόμη και σε ερήμους ενώ στο Νέο Κόσμο
συνήθως συσχετίζεται με δάση. Η μετάδοση της ΔΛ
μπορεί να είναι ανθρωπονοτική ή ζωονοτική. Η
πλειοψηφία των λεϊσμανιάσεων είναι ζωονόσοι. Στον
Παλαιό Κόσμο ως δεξαμενές της ΔΛ από L.major
λειτουργούν τρωκτικά, όπως οι Rhombomys optimus
και Psammomys obesus στην Κεντρική Ασία και στη
Μέση Ανατολή/Βόρεια Αφρική αντίστοιχα ενώ οι
ύρακες (Procavia habessinica, Heterohyrax brucei)
είναι οι κύριες δεξαμενές της L.aethiopica στην Αι-
θιοπία και την Κένυα5. Η L. tropica έχει απομονωθεί
από σκύλους και αρουραίους ωστόσο ο άνθρωπος
θεωρείται η κύρια δεξαμενή του παρασίτου και η με-
τάδοση θεωρείται ανθρωπονοτική. Στο Νέο Κόσμο
τα θηλαστικά δεξαμενές της ΔΛ και ΒΔΛ περιλαμβά-
νουν τους βραδύποδες (Choloepus didactylus και
Bradypus tridactylus για τη L. guyanensis, C.hoffma-
ni για τη L. panamensis) διάφορα είδη τρωκτικών
(Proechymis guyanensis για τη L. amazonensis, Oto-
tyllomus phillotis για τη L. mexicana), τα πακά (Cu-
niculus paca) για τη L. liaisoni και τα αρμαντίλλο
(Dasypus novemsinctus) για τη L. naiffi5.

ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ –––––––––––––––––––––––––

Δερματική Λεϊσμανίαση του Παλαιού Κόσμου

Η ΔΛ, γνωστή και ως φύμα της Ανατολής (orien-
tal sore, Aleppo boil, Bouton de Biskra, Baghdad

boil, Delhi boil, uta) ξεκινά ως ερυθρή βλατίδα στο
σημείο δήγματος του φλεβοτόμου, η οποία προοδευ-
τικά μεγεθύνεται και εξελίσσεται σε ανώδυνο οζίδιο.
Πολύ αργά υφίσταται κεντρική νέκρωση και εφελκι-
δοποίηση και μετά την πτώση της εφελκίδας παρα-
μένει σαφώς αφοριζόμενο έλκος με υπεγερμένα
σκληρά όρια, το οποίο είναι χαρακτηριστικό της νό-
σου και βοηθητικό στη διαφοροδιάγνωση της λοίμω-
ξης. Η εξέλιξη του έλκους ως την τελική του διάμε-
τρο που κυμαίνεται συνήθως από 0.5 ως 10 cm διαρ-
κεί περίπου 1-3 μήνες. Η μορφολογία των βλαβών
ποικίλλει αναλόγως του είδους5.

L.major (Εντοπισμένη ΔΛ)
Η ΔΛ από L.major απαντάται κυρίως σε αγροτι-

κές περιοχές. Οι βλάβες είναι συνήθως πολλα-
πλές, φλεγμονώδεις και καλύπτονται από χαλαρή
εφελκίδα. Το κέντρο της βλάβης είναι συνήθως νε-
κρωτικό με αρκετό εξίδρωμα. Οι βλάβες ωριμάζουν
σχετικά γρήγορα και διαρκούν λίγους μήνες. Ενδέ-
χεται να παρατηρηθεί σύστοιχη λεμφαδενοπάθεια
και λεμφαγγειακή διασπορά με αποτέλεσμα γραμ-
μική κατανομή υποδόριων οζιδίων κατά μήκων
των λεμφαγγείων. Στην περίπτωση αυτή, εάν η αρ-
χική βλάβη βρίσκεται στο χέρι μοιάζει και πρέπει
να διαφοροδιαγνωσθεί από σποροτρίχωση. Μετά
την ίαση μπορεί να παραμείνουν δύσμορφες ου-
λές5. 

L.tropica (Εντοπισμένη ΔΛ, Λυκοειδής ΔΛ)
Η ΔΛ από L.tropica απαντάται κυρίως σε αστικές

περιοχές. Οι βλάβες είναι μονήρεις ή διπλές, εξε-
λίσσονται βραδύτερα είναι χρονιότερες από εκείνες
της L.major και η ίαση μπορεί να διαρκέσει περισ-
σότερο από ένα έτος. Συνήθως είναι πιο οιδηματώ-
δεις και λιγότερο νεκρωτικές με λιγότερο εξίδρωμα
και παχύτερη εφελκίδα από εκείνες της L.major5.

Μια ειδική, σπάνια μορφή ΔΛ που συσχετίζεται
με τη L.tropica είναι η λυκοειδής ΔΛ (Leishmaniasis
recidivans). Χαρακτηρίζεται από την εμφάνιση στα
όρια θεραπευμένων βλαβών μικρών μη ελκωτικών
βλαβών, που συνεχίζουν να επεκτείνουν τα όρια της
αρχικής ουλής και από επακόλουθη εκτεταμένη ου-
λοποίηση και παραμόρφωση. Θεωρείται ότι συσχετί-
ζεται με ισχυρή κυτταρική ανοσολογική απόκριση
του ξενιστή, η οποία ωστόσο δεν κατορθώνει να εξα-
λείψει όλα τα αμαστιγωτά και μπορεί να διαρκέσει
πολλές δεκαετίες. Στους ασθενείς αυτούς η ανίχνευ-
ση του παρασίτου είναι πολύ δύσκολη και η δερμο-
αντίδραση λεϊσμανίνης (Montenegro) ισχυρά θετι-
κή1,5.
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L. aethiopica (Εντοπισμένη ΔΛ, Διάχυτη ΔΛ)
Στη ΔΛ από L. aethiopica οι δερματικές βλάβες

είναι οι λιγότερο φλεγμονώδεις αλλά πιο οιδηματώ-
δεις. Το εξίδρωμα είναι ελάχιστο και παρατηρείται
απολέπιση του δέρματος. Η διάχυτη ΔΛ είναι μια
πολύ σπάνια, ανεργική μορφή ΔΛ κατά την οποία
δεν είναι λειτουργική ούτε η χυμική ούτε η κυτταρι-
κή ανοσολογική απόκριση στο παράσιτο. Απαντάται
την Κένυα και την Αιθιοπία. Χαρακτηρίζεται από πα-
χύνσεις του δέρματος σε βλατίδες, πλάκες ή πολλα-
πλά οζίδια συνήθως στο πρόσωπο, τη μύτη, τα άκρα
και τους γλουτούς, αν και μπορεί να εμφανισθούν
οπουδήποτε στο σώμα. Η κατάσταση αυτή μοιάζει
με τη λεπρωματώδη λέπρα, με την οποία συγχεόταν
στο παρελθόν, ωστόσο οι βλάβες είναι συνήθως μα-
λακές και σαρκώδεις σε αντίθεση με εκείνες της λέ-
πρας που είναι συνήθως πιο σκληρές. Η θεραπεία
είναι δύσκολη και η λοίμωξη μπορεί να διαρκέσει
δια βίου. Η δερμοαντίδραση λεϊσμανίνης παραμένει
αρνητική εκτός αν επιτευχθεί αποτελεσματική θερα-
πεία1,5. 

Δερματική Λεϊσμανίαση του Νέου Κόσμου

Οι βλάβες της εντοπισμένης ΔΛ του Νέου Κό-
σμου μοιάζουν πολύ με τις αντίστοιχες της ΔΛ του
Παλαιού Κόσμου. Η εξέλιξη της νόσου μετά το σχη-
ματισμό του έλκους ποικίλλει αναλόγως του είδους
του παρασίτου. Οι βλάβες είναι μονήρεις ή πολλα-
πλές και συνήθως αυτοϊώνται σε διάστημα περίπου
6 μηνών. Σε ποσοστό 40% των ασθενών παρατη-
ρούνται χρόνιες βλάβες στα πτερύγια των ώτων (chi-
clero’s ulcer), διάρκειας πολλών ετών, που αν και
δεν προκαλούν ιδιαίτερα προβλήματα στους ασθε-
νείς είναι συχνά καταστροφικές για τους ιστούς του
έξω ωτός5. Στη ΔΛ από L. mexicana οι βλάβες είναι
συνήθως ανώδυνες, μονήρεις, αυτοϊώμενες βλατίδες,
οζίδια ή έλκη στο πρόσωπο και τα ώτα. Παρόμοιες
είναι και οι βλάβες από L. colombiensis, L. amazo-
nensis, L. garnhami, L. lainsoni, L. peruviana και L.
venezuelensis. Πολλαπλές βλάβες με λεμφογενή
διασπορά, παρόμοιες με σποροτρίχωση παρατη-
ρούνται σε ΔΛ από L. guyanensis και L. panamensis.
Η διαφορική διάγνωση της ΔΛ του Νέου Κόσμου πε-
ριλαμβάνει τη σποροτρίχωση, τη βλαστομύκωση, την
τροπική μόρωση (yaws), τη σύφιλη, τη φυματίωση
του δέρματος, τη λοίμωξη από Mycobacterium mari-
num και καρκίνους του δέρματος1,5.

Διάχυτη ΔΛ του Νέου Κόσμου παρατηρείται συ-
χνότερα στη Βενεζουέλα, τη Βραζιλία, το Μεξικό και
τη Δομινικανή Δημοκρατία και οφείλεται στις L. pi-

fanoi και L. amazonensis. Ισχύουν όσα προαναφέρ-
θηκαν για τη διάχυτη ΔΛ του Παλαιού Κόσμου1,5.

L. braziliensis (Δερματική λεϊσμανίαση, Βλεννο-
γονοδερματική λεϊσμανίαση)

Οι δερματικές βλάβες από L. braziliensis ενίοτε
ξεκινούν με λεμφαδενοπάθεια και αυτοϊώνται με πο-
λύ βραδύ ρυθμό, συνήθως σε 18 μήνες ή και περισ-
σότερο. Ποσοστό 1-3% των ασθενών με L. brazilien-
sis αναπτύσσουν μεταστατική διασπορά των παρασί-
των στο ρινικό, στοματικό και φαρυγγικό βλεννογό-
νο, τη βλεννογονοδερματική λεϊσμανίαση (ΒΔΛ)
γνωστή και ως espundia, η οποία εμφανίζεται είτε
ταυτόχρονα με τις δερματικές βλάβες είτε μήνες ή
και έτη μετά την ίασή τους1,5. 

Η βλεννογονοδερματική λεϊσμανίαση ξεκινά συ-
νήθως με ρινική συμφόρηση, οίδημα και επίσταξη.
Ακολουθούν εξέλκωση των βλαβών, βλεννοπυώδες
έκκριμμα, διάτρηση του ρινικού διαφράγματος, κα-
θίζηση και αποπλάτυνση της ρινός (μύτη ταπίρου).
Αργότερα προσβάλλεται ο στοματικός βλεννογόνος
με εκτεταμένες κοκκιωματώδεις βλάβες στα χείλη
και την μαλθακή υπερώα αλλά όχι στη γλώσσα. Η
επέκταση στο φάρυγγα και το λάρυγγα προκαλούν
δυσφαγία και δυσφωνία αντίστοιχα, με πιθανή από-
φραξη του ανώτερου αναπνευστικού και δυνητικά
θανατηφόρο οξεία αναπνευστική νόσο. Η διάβρωση
και καταστροφή των μαλακών ιστών και χόνδρων σε
προχωρημένα στάδια μπορεί να καταλήξει σε πλήρη
εξαφάνιση χειλέων και ρινός, σε διάτρηση της σκλη-
ρής υπερώας και τελικά συγχώνευση της στοματικής
και ρινικής κοιλότητας και άλλες δύσμορφες παρα-
μορφώσεις. Οι δραματικές ψυχολογικές και κοινωνι-
κές συνέπειες ενδέχεται να οδηγήσουν το άτομο σε
αυτοκτονία1,5. 

Σημειώνεται ότι προσβολή των βλεννογόνων είναι
πιθανή και επί ΔΛ (αλλά και ΣΛ) του Παλαιού Κό-
σμου. 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑ - ΙΣΤΟΠΑΘΟΛΟΓΙΑ -
 ΑΝΟΣΟΛΟΓΙΑ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η έκβαση της μόλυνσης από Leishmania εξαρτά-
ται από το είδος του παρασίτου και από γενετικούς
και ανοσολογικούς παράγοντες του ξενιστή. Αυτοί οι
παράγοντες καθορίζουν εάν τα παράσιτα θα περιορι-
στούν στο δέρμα, προκαλώντας ΔΛ ή θα επεκταθούν
στους σύστοιχους λεμφαδένες και στη συνέχεια στο
σύστημα μονοπυρήνων - μακροφάγων, κυρίως το
σπλήνα, το μυελό των οστών και το ήπαρ, προκαλών-
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τας ΣΛ6. Ακόμη και σε αυτή την περίπτωση ωστόσο,
η πλειοψηφία των λοιμώξεων από τα είδη που προ-
καλούν ΣΛ - L. infantum και L. donovani - σε ανοσο-
επαρκή άτομα παραμένουν ασυμπτωματικές. Επι-
πλέον, μετά την ίαση, υπολειμματικά παράσιτα επι-
βιώνουν ενδοκυττάρια στα μακροφάγα, πιθανότατα
δια βίου.

Στο σημείο του δήγματος μαζί με τα προμαστιγω-
τά ενίεται και σίελος του φλεβοτόμου, που με την
προφλεγμονώδη του δράση ενισχύει τη μολυσματι-
κότητα του παρασίτου7. Μέσα στο δέρμα τα προμα-
στιγωτά διαφεύγουν της λύσης μέσω ενεργοποίησης
του συμπληρώματος λόγω της παρουσίας στην επι-
φάνειά τους της λιποφωσφογλυκάνης (LPG), που
προάγει ωστόσο την οψωνινοποίηση και φαγοκυττά-
ρωσή τους. Τα πρώτα φαγοκύτταρα που καταφθά-
νουν στο σημείο ενοφθαλμισμού των παρασίτων εί-
ναι τα πολυμορφοπύρηνα ουδετερόφιλα, η αποτελε-
σματικότητα των οποίων φαίνεται πως ποικίλλει ανά-
λογα με το είδος8. Ακολουθούν τα μακροφάγα, τα
κατ’εξοχήν κύτταρα-στόχοι του παρασίτου, μέσα στα
οποία τα παράσιτα επιβιώνουν χειραγωγώντας την
παραγωγή και δράση των τοξικών ελευθέρων ριζών
με τη βοήθεια μορίων όπως η LPG και η μεταλλο-
πρωτεΐνη gp63. Η παρουσία αμαστιγωτών μέσα στα
μακροφάγα αποτελεί το διαγνωστικό σήμα κατατεθέν
της λεϊσμανίασης. Τα αμαστιγωτά επιβιώνουν και
πολλαπλασιάζονται μέσα στα φαγολυσοσώματα των
μακροφάγων, ωστόσο, εάν τα κύτταρα αυτά ενεργο-
ποιηθούν μπορούν να καταστρέψουν τα παράσιτα. 

Η εντοπισμένη αυτοϊώμενη συνήθης βλάβη της
ΔΛ χαρακτηρίζεται από διήθηση της επιδερμίδας
και του χορίου από ιστιοκύτταρα που περιέχουν
αμαστιγωτά, λεμφοκύτταρα και πλασματοκύτταρα.
Στη διάχυτη ΔΛ παρατηρούνται διάχυτα κοκκιώματα
με πολλά μακροφάγα γεμάτα αμαστιγωτά και σχεδόν
καθόλου λεμφοκύτταρα. Αντίθετα στη λυκοειδή ΔΛ
(recidivans) παρατηρούνται φυματιοειδή κοκκιώματα
με πολλά γιγαντοκύτταρα Langhans και μικρό αριθ-
μό λεμφοκυττάρων και πλασματοκυττάρων. 

Το προφίλ κυτταροκινών στη ΔΛ αποκαλύπτει
μια μικτή Th1και Th2 ανοσολογική απόκριση. Η πα-
ρουσία ειδικών για τη Leishmania Τ-λεμφοκυττάρων
με Τh1 προφίλ κυτταροκινών συσχετίζεται με ήπια
αυτοϊώμενη νόσο ενώ η επικράτηση Th2 κατεύθυν-
σης συσχετίζεται με μη αυτοϊώμενη νόσο. H IFN-γ
παίζει ρόλο στην ίαση ενώ η IL-4 συσχετίζεται με
την παραμονή των βλαβών9. Η κυτταρική ανοσολογι-
κή απόκριση είναι κεφαλαιώδους σημασίας για την
έκβαση της νόσου και ποικίλλει ανάλογα με το εί-
δος. Η δερματική βλάβη διηθείται ως επί το πλεί-

στον από CD4+ και CD8+ Τ-λεμφοκύτταρα, Β-λεμ-
φοκύτταρα και μακροφάγα. 

ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΗ ΔΙΑΓΝΩΣΗ –––––––––––––––––––––

Μέθοδοι δειγματοληψίας

Επί υποψίας δερματικής λεϊσμανίασης, η αναζή-
τηση του παρασίτου μπορεί να γίνει σε υλικό αναρ-
ρόφησης με λεπτή βελόνη (23-27 gauge) κάτω από
το ενεργό χείλος του έλκους, σε δερματικά ξέσματα
ή σε υλικό βιοψίας από την ενεργό παρυφή του έλ-
κους10,11. Η ταυτόχρονη χρησιμοποίηση διαφορετι-
κών μεθόδων δειγματοληψίας, όπου αυτό είναι δυνα-
τό, σε συνδυασμό με τη λήψη αρκετών δειγμάτων (εί-
τε από την ίδια βλάβη είτε από διαφορετικές), αυξά-
νουν την πιθανότητα ανεύρεσης του παρασίτου. Αν
υπάρχουν πολλαπλές βλάβες, η δειγματοληψία γίνε-
ται από τις πιο πρόσφατες και πιο ενεργείς10,12. 

Η παρακέντηση του έλκους και η λήψη υλικού
αναρρόφησης με λεπτή βελόνη (23-27 gauge) πραγ-
ματοποιείται ως εξής: Με αποστειρωμένη σύριγγα
ενίεται 0,05-0,1 ml αποστειρωμένος φυσιολογικός
ορός στο χόριο της ενεργού παρυφής του έλκους και
ακολουθεί αναρρόφηση του μαζί με ιστικό υλικό. Το
υλικό αναρρόφησης μπορεί να χρησιμοποιηθεί για
καλλιέργεια, επίστρωση παρασκευασμάτων που χρω-
ματίζονται με May-Grünwald Giemsa, ιδανικά μετά
από φυγοκέντρηση, ή για αναζήτηση του παρασίτου
με μοριακές μεθόδους10,13. 

Υλικό βιοψίας από την ενεργό παρυφή του έλ-
κους μπορεί να διαιρεθεί σε 3 τεμάχια που χρησιμο-
ποιούνται αντίστοιχα για καλλιέργειες (καλλιέργεια
της προμαστιγωτής μορφής του παρασίτου σε ειδικά
θρεπτικά υλικά, αλλά και άλλες καλλιέργειες για
κοινά βακτήρια, μυκοβακτηρίδια και μύκητες), για
παρασκευάσματα εντυπωμάτων του ιστού (tissue im-
pression smears) που χρωματίζονται με Giemsa και
για ιστολογικά παρασκευάματα που χρωματίζονται
με χρώση αιματοξυλίνης-ηωσίνης. Σε βιοπτικό υλικό
μπορεί επίσης να γίνει αναζήτηση του παρασίτου με
μοριακές μεθόδους10.

Δερματικά ξέσματα λαμβάνονται με αποστειρωμέ-
νο νυστέρι από περιοχές που γειτνιάζουν στην ενερ-
γό παρυφή του έλκους ή αμέσως κάτω από αυτήν
(κάτω από το νεκρωτικό χείλος της βλάβης). Προ της
απόξεσης μπορεί να γίνει μια κάθετη τομή λίγων χι-
λιοστών με αποστειρωμένο νυστέρι στην επιδερμίδα,
στο όριο μεταξύ βλάβης και υγιούς δέρματος, και τα
ξέσματα να συλλεγούν κατά μήκος των χειλέων της
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τομής (slit-skin smear technique). Η τεχνική αυτή εί-
ναι κατάλληλη τόσο για ελκωτικές όσο και για οζώ-
δεις βλάβες. Τα δερματικά ξέσματα χρησιμοποιούν-
ται κυρίως για την επίστρωση παρασκευασμάτων που
χρωματίζονται με Giemsa. Η καλλιέργεια τους ενέχει
υψηλό κίνδυνο βακτηριακής ή μυκητιακής επιμόλυν-
σης10. 

Μέθοδοι

Η επιβεβαίωση της διάγνωσης μπορεί να γίνει με
μικροσκοπική ανίχνευση των αμαστιγωτών μορφών
του παρασίτου σε παρασκευάσματα υλικού από τις
δερματικές βλάβες χρωματισμένων με May-Grόn-
wald Giemsa ή σε ιστολογικά παρασκευάσματα που
χρωματίζονται με χρώση αιματοξυλίνης-ηωσίνης, με
απομόνωση των προμαστιγωτών μορφών του παρασί-
του σε καλλιέργεια και με ανίχνευση του γενετικού
υλικού της Leishmania spp από ποικιλία κλινικών
δειγμάτων με μοριακές μεθόδους14. 

Μικροσκόπηση 
Η μικροσκοπική εξέταση παρασκευασμάτων υλι-

κού αναρρόφησης, εντυπωμάτων υλικού βιοψίας ή
δερματικών ξεσμάτων χρωματισμένων με May-Grόn-
wald Giemsa αποτελεί τη συχνότερα χρησιμοποιού-
μενη μέθοδο επιβεβαίωσης της διάγνωσης λόγω του
υψηλού κόστους και της απαίτησης για ειδικό τεχνι-
κό εξοπλισμό των υπόλοιπων μεθόδων14 (Εικόνα 1).

Καλλιέργεια - Ταυτοποίηση
Για την απομόνωση των προμαστιγωτών μορφών

του παρασίτου σε καλλιέργεια μπορούν να χρησιμο-
ποιηθούν μονοφασικά (Schneider’s insect medium,
M199, Grace’s medium) ή διφασικά θρεπτικά υλικά
(Nicolle-Novy-McNeal medium (NNN), Evans’ modi-
fied Tobie’s medium, USMARU medium)12,15. Η αρ-
χική απομόνωση του παρασίτου είναι πιο δύσκολη
και συνιστάται η χρήση κάποιου διφασικού υλικού,
ενώ για τις ανακαλλιέργειες και για παραγωγή μεγά-
λης ποσότητας παρασίτων προτιμάται η χρήση κά-
ποιου μονοφασικού θρεπτικού υλικού. Οι καλλιέρ-
γειες επωάζονται σε θερμοκρασία περιβάλλοντος
(22-250 C) και διατηρούνται για 4 εβδομάδες προ-
τού απορριφθούν ως αρνητικές. Η ταυτοποίηση του
είδους δεν είναι δυνατή με μορφολογικά κριτήρια
και μπορεί να γίνει με ισοενζυμική ανάλυση (Multi-
locus Enzyme Electrophoresis, MLEE), με οροτυπία
με χρήση μονοκλωνικών αντισωμάτων και με μορια-
κές μεθόδους, συχνά με ανάλυση του ITS (internal
transcribed spacer) του ριβοσωμικού RNA ή γονι-
διακών αλληλουχιών του DNA του κινητοπλάστη του
παρασίτου11,13,16,17. 

Μοριακές μέθοδοι
Μοριακές μέθοδοι ανίχνευσης που βασίζονται

στην αλυσιδωτή αντίδραση πολυμεράσης (PCR) τμη-
μάτων του DNA ειδικών για το είδος μπορούν να
εφαρμοσθούν για διαχωρισμό και ταυτοποίηση των
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Eικόνα 1 – Παρασκεύα-
σμα υλικού αναρρόφησης
από δερματικό έλκος,
χρωματισμένο με Giemsa.
Διακρίνονται οι αμαστι-
γωτές μορφές του παρα-
σίτου μέσα (παχύ βέλος)
και έξω (λεπτό βέλος)
από το μακροφάγο. (αρ-
χεία του Μικροβιολογι-
κού Εργαστηρίου του Νο-
σοκομείου «Ανδρέας Συγ-
γρός»).
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ειδών απευθείας σε κλινικά δείγματα. Χαρακτηρί-
ζονται από υψηλότερη ευαισθησία και ειδικότητα σε
σχέση με τις παραδοσιακές μεθόδους διάγνωσης, σε
δείγματα που λαμβάνονται με τις ίδιες μεθόδους
δειγματοληψίας. Μπορούν να συνδυασθούν με τις
κλασικές εργαστηριακές μεθόδους διάγνωσης (άμε-
ση μικροσκοπική εξέταση παρασκευασμάτων χρωμα-
τισμένων με May-Grόnwald Giemsa, καλλιέργεια),
προσφέροντας μια βελτιωμένη προσέγγιση στη διά-
γνωση της δερματικής λεϊσμανίασης1,17. 

Ορολογικές μέθοδοι
Oι ορολογικές δοκιμασίες (ELISA, έμμεσος ανο-

σοφθορισμός) έχουν περιορισμένη αξία στη διάγνω-
ση της δερματικής λεϊσμανίασης, επειδή οι τίτλοι
των αντισωμάτων είναι συνήθως χαμηλοί ή απουσιά-
ζουν. Εξαίρεση αποτελεί η βλεννογονοδερματική
μορφή της νόσου (βλεννογονοδερματική λεϊσμανία-
ση του Νέου Κόσμου), που προκαλείται από τη Lei-
shmania braziliensis braziliensis11,18.

Η ενδοδερμική δοκιμασία λεϊσμανίνης (Monte-
negro skin test) συνίσταται στην ενδοδερμική έγχυ-
ση μίγματος διαλυτών αντιγονικών συστατικών της
προμαστιγωτής μορφής του παρασίτου. Ανάλογα με
τη μορφή και το στάδιο της νόσου μπορεί να αποβεί
θετική ή αρνητική, ενώ δεν μπορεί να διακρίνει με-
ταξύ ενεργού νόσου και παρελθούσας λοίμωξης. Για
τους λόγους αυτούς χρησιμοποιείται κυρίως για επι-
δημιολογικούς σκοπούς11,12,18.

ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΗ ΠΡΟΣΕΓΓΙΣΗ ––––––––––––––––––––

Στην πλειοψηφία των περιπτώσεων, οι βλάβες της
ΔΛ επουλώνονται αυτόματα σε χρονικό διάστημα 2-
18 μηνών. Η ΔΛ του Νέου Κόσμου χαρακτηρίζεται
από χαμηλότερα ποσοστά αυτόματης ίασης, ιδίως
στις περιπτώσεις που ο αιτιολογικός παράγοντας της
νόσου ανήκει στο σύμπλεγμα της Leishmania brazi-
liensis1. Η διαχείριση της ΔΛ είναι ανάλογη της κλι-
νικής σοβαρότητας της λοίμωξης. Σε κάθε περίπτω-
ση η θεραπεία θα πρέπει να εξατομικεύεται και να
συνυπολογίζεται το υπεύθυνο είδος και υποείδος
Leishmania, η κλινική εικόνα της νόσου, η γεωγραφι-
κή περιοχή στην οποία εμφανίζεται η λοίμωξη, η
ανοσολογική κατάσταση του ασθενούς και προηγού-
μενη χορήγηση θεραπείας19. Τα χαρακτηριστικά βά-
σει των οποίων αξιολογείται η σοβαρότητα της λοί-
μωξης και αποφασίζεται η θεραπευτική προσέγγιση
συνοψίζονται στον Πίνακα 220.

Μορφές ΔΛ που χρήζουν αντιμετώπισης είναι η
λυκοειδής λεϊσμανίαση (λόγω L. tropica), η διά-
σπαρτη ΔΛ (λόγω L.braziliensis), η διάχυτη ΔΛ λόγω
L. mexicana ή L. amazonensis) και οι λοιμώξεις
οφειλόμενες στην L. aethiopica21.

Η θεραπευτική προσέγγιση της ΔΛ επηρεάζεται
συχνά από τη διαθεσιμότητα των φαρμάκων. Οι θε-
ραπευτικές επιλογές περιλαμβάνουν τη χρήση τοπι-
κών σκευασμάτων και συστηματικής αγωγής.

Τοπική θεραπεία ενδείκνυται για ασθενείς με
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Κλινικά χαρακτηριστικά αξιολόγησης της σοβαρότητας της ΔΛ και επιλογής θεραπευτικής προσέγγισης 

Απλή ΔΛ Σοβαρή ΔΛ

Λοίμωξη από είδη που δεν σχετίζονται με ΒΔΛ Λοίμωξη από είδη που σχετίζονται με τη ΒΔΛ 

Χωρίς συμμετοχή των βλεννογόνων Υποδόρια οζίδια

Απουσία χαρακτηριστικών σοβαρής ΔΛ Περιφερειακή λεμφαδενοπάθεια με μέγεθος >1 cm

Μονήρης αλλοίωση ή μερικές αλλοιώσεις >4 βλάβες σημαντικού μεγέθους (διαμέτρου >1 cm)

Μικρό μέγεθος αλλοιώσεων (<1 cm) Μεγάλου μεγέθους μονήρης αλλοίωση (διαμέτρου ≥5 cm)
Θέση βλάβης κατάλληλη για τοπική θεραπεία Μέγεθος ή θέση βλαβών για τις οποίες δεν είναι εφικτή η

τοπική θεραπεία

Βλάβες σε μη εκτεθειμένες περιοχές του σώματος Βλάβες στο πρόσωπο, στα δάχτυλα χεριών ή ποδιών ή στα
γεννητικά όργανα

Ανοσοεπάρκεια Ανοσοκαταστολή (ιδίως όταν αφορά σε διαταραχή της
κυτταρικής ανοσίας)

Βλάβες που αυτοϊώνται χωρίς προηγούμενη θεραπέια Κλινική αποτυχία της τοπικής θεραπείας μετά από δύο
έως τρεις μήνες μετά την αγωγή
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απλή ΔΛ που δεν αυτοϊάται, για ΔΛ Παλαιού Κό-
σμου και ΔΛ Νέου Κόσμου από είδη που δεν προκα-
λούν συνήθως διάχυτη μόλυνση, ενώ συστηματική
θεραπεία για ασθενείς με σοβαρή ΔΛ και για λιγότε-
ρο συνήθη σύνδρομα, όπως η διάσπαρτη, η λυκοει-
δής και η διάχυτη λεϊσμανίαση20. Τα οφέλη της θε-
ραπείας περιλαμβάνουν την επιταχυμένη επούλωση
των δερματικών βλαβών και τη μείωση της πιθανότη-
τας επανεμφάνισης και διασποράς της νόσου22-25. 

Τοπική Αγωγή 

Κρυοθεραπεία 
Είναι εξαιρετικά αποτελεσματική και ενδείκνυται

για σχετικά μικρές, μονήρεις ή μη εξελκωμένες πρό-
σφατες αλλοιώσεις. Δύο ή τρείς κύκλοι των 10-30
sec ανά 20 ημέρες εξασφαλίζουν υψηλά ποσοστά ία-
σης. Η αποτελεσματικότητα της κρυοθεραπείας κυ-
μαίνεται από 53-100% και αυξάνεται όταν αυτή συν-
δυάζεται με ενδοβλαβική έγχυση αλάτων αντιμονί-
ου26-29. Οι ανεπιθύμητες ενέργειες της κρυοθεραπεί-
ας περιλαμβάνουν ερύθημα, οίδημα της περιοχής,
φλύκταινες, διαταραχές μελάγχρωσης και ουλές.

Θερμοθεραπεία 
Τα είδη L. mexicana, L. major και L. tropica, εί-

ναι θερμοευαίσθητα30. Η θερμοθεραπεία εφαρμόζε-
ται σε ασθενείς με ανεπαρκή παλαιά ή νεοεμφανιζό-
μενη ΔΛ που παρουσιάζουν λίγες και σχετικά μι-
κρές (≤25 mm) αλλοιώσεις. Επιτυχής αντιμετώπιση
καταγράφεται με χρησιμοποίηση οργάνων ραδιοσυ-
χνότητας (ThermoMed) με ποσοστά αποθεραπείας
που κυμαίνονται από 54 - 73% σε δύο έως τρεις μή-
νες μετά τη θεραπεία31-32. Η θεραπεία είναι επώδυνη
και απαιτείται τοπική αναισθησία. Στις περισσότερες
μελέτες έχουν εφαρμοσθεί μία έως και τρεις συνε-
δρίες θεραπείας. Η θερμοθεραπεία δεν πρέπει να
χρησιμοποιείται άμεσα στα επιφανειακά νεύρα, τους
χόνδρους, τα βλέφαρα, τη μύτη ή τα χείλη και σε αλ-
λοιώσεις με λεμφαδενική ή βλεννογονική προσβο-
λή. Στις ανεπιθύμητες ενέργειες συμπεριλαμβάνον-
ται ερύθημα, πομφόλυγες, οίδημα, τοπικό άλγος,
υποχρωμίες, σχηματισμός χειλοειδών και εγκαύματα
δευτέρου βαθμού. Τόσο η κρυοθεραπεία όσο και η
θερμοθεραπεία μπορούν να εφαρμοστούν με ασφά-
λεια κατά τη διάρκεια της κύησης και του θηλασμού.

Ενδοβλαβική έγχυση ενώσεων πεντασθενούς
 αντιμονίου

Η εντός των δερματικών βλαβών έγχυση στιβο-
γλυκονικού νατρίου ή αντιμονικής μεγλουμίνης χρη-

σιμοποιείται για τη θεραπεία ΔΛ του Παλαιού Κό-
σμου με μικρό αριθμό βλαβών διαμέτρου ≤1 cm. Συ-
νιστάται η εφαρμογή πέντε έως οκτώ συνεδριών με
έγχυση 0.2- 5 mL ανά συνεδρία με μεσοδιάστημα
τρεις έως επτά ημέρες (ως και τρεις εβδομάδες) σε
συνδυασμό με κρυοθεραπεία33. Θα πρέπει να απο-
φεύγεται η χρήση τους στα δάκτυλα, στη μύτη, στο
αυτί, στα βλέφαρα και κοντά στα χείλη. Οι ανεπιθύ-
μητες ενέργειες περιλαμβάνουν τοπική αλλεργική
αντίδραση, πόνο, οίδημα, κνησμό και παροδικό ερύ-
θημα.

Παρομομυκίνη 
Η παρομομυκίνη (αμινοσιδίνη) είναι μια αμινο-

γλυκοσίδη που εφαρμόζεται τοπικά υπό μορφήν
αλοιφής ή κρέμας για τη θεραπεία μικρών (≤5 cm),
λίγων σε αριθμό εξελκωμένων μορφών της νόσου
από L. major. Τα τοπικά σκευάσματα παραμομυκί-
νης διαφέρουν ως προς την αποτελεσματικότητα και
περιέχουν μεθυλοβενζοθειονίον ή γενταμικίνη34. Οι
ανεπιθύμητες ενέργειες περιλαμβάνουν εντοπισμένο
πόνο, ερεθισμό του δέρματος και οίδημα.

Φωτοδυναμική θεραπεία 
Η φωτοδυναμική θεραπεία (PDT) καταστρέφει τον

ιστό δημιουργώντας ελεύθερες ρίζες οξυγόνου, που
διαταράσσουν τη λειτουργία των κυττάρων. Η αγωγή
συνίσταται στη χορήγηση μιας φωτοευαισθητοποιού
ουσίας, που συσσωρεύεται επιλεκτικά στον ιστό στό-
χο, ακολουθούμενη από ακτινοβολία. Η PDT είναι
μια πολλά υποσχόμενη σχετικά νέα θεραπεία, με ικα-
νοποιητική αποτελεσματικότητα και καλή ανεκτικότη-
τα αν και τα δεδομένα είναι ακόμη περιορισμένα35. 

Συστηματική θεραπεία

Η από του στόματος θεραπεία περιλαμβάνει αζό-
λες και μιλτεφοσίνη. Η φθοριοκοναζόλη και η κετο-
κοναζόλη ενδέχεται να είναι χρήσιμες για τη θερα-
πεία ΔΛ οφειλόμενη σε L. major, L. mexicana, και πι-
θανώς L. panamensis και συνδυάζονται αποτελεσμα-
τικά με κρυο-ή θερμοθεραπεία. Η από του στόματος
χορήγηση μιλτεφοσίνης είχε ικανοποιητική αποτελε-
σματικότητα έναντι πολλών ειδών ΔΛ Νέου Κόσμου
(συγκριτικά με τα παράγωγα πεντασθενούς αντιμονί-
ου), ενώ περιορισμένη αποτελεσματικότητα φαίνεται
να έχει για τη λεϊσμανίαση του Παλαιού Κόσμου. 

Αζόλες
Οι αζόλες επιδρούν στη βιοσύνθεση της εργοστε-

ρόλης, τροποποιώντας έτσι τη σύσταση της μεμβρά-
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νης του παρασίτου36. Η χρήση περιορίζεται σε ειδι-
κές περιστάσεις που εξαρτώνται από τη γεωγραφία
και τα μολυσματικά είδη. Η κετοκοναζόλη είναι απο-
τελεσματική για την αγωγή της ΔΛ λόγω L. mexica-
na, L. panamensis και L. major, αλλά ενέχει σημαντι-
κούς κινδύνους ηπατοτοξικότητας ή παράτασης
QT23,37-38. Έχουν χρησιμοποιηθεί επίσης η φθοριο-
κοναζόλη και η ποσακοναζόλη39-40. 

Μιλτεφοσίνη 
Η μιλτεφοσίνη, ως ανάλογο της φωσφατιδυλοχο-

λίνης, αλληλεπιδρά με τα συστατικά των παρασιτι-
κών μεμβρανών και επηρεάζει τις οδούς σηματοδό-
τησης των κυττάρων που εξαρτώνται από λιπίδια,
αναστέλλοντας την πρωτεϊνική κινάση Β41-42. Χορη-
γείται σε δόση 150 mg/ημέρα για 3-4 εβδομάδες με
ποικίλη αποτελεσματικότητα στη θεραπεία της L.
braziliensis στη Βολιβία (88%) και τη Βραζιλία
(75%).Το 2014, το FDA ενέκρινε τη μιλτεφοσίνη για
τη θεραπεία της ΒΔΛ, της ΣΛ από L. donovani και
της ΔΛ από L. braziliensis, L. guyanensis και L. pa-
namensis για ηλικίες >12 ετών. Η απορρόφηση της
είναι αργή και ο χρόνος ημίσειας ζωής είναι 30,9
ημέρες43. Στις ανεπιθύμητες ενέργειες συγκαταλέ-
γονται διαταραχές του γαστρεντερικού συστήματος
(ανορεξία, ναυτία, έμετος, διάρροια), ενώ είναι πιθα-
νή και η αύξηση τρανσαμινασών και κρεατινίνης44.
Η χρήση της μιλτεφοσίνης αντενδείκνυται σε έγκυες
γυναίκες45. Οι γυναίκες αναπαραγωγικής ηλικίας
πρέπει να χρησιμοποιούν αντισύλληψη κατά τη
διάρκεια της θεραπείας έως και πέντε μήνες μετά τη
θεραπεία με μιλτεφοσίνη46. 

Παράγωγα πεντασθενούς αντιμονίου
Υπάρχουν δύο διαθέσιμα παράγωγα πεντασθε-

νούς αντιμονίου: το στιβογλυκονικό νάτριο (Pento-
stam) και η αντιμονική μεγλουμίνη (Glucantime)47-

48. Δρουν στη σύνθεση της τριφωφορικής αδενοσί-
νης (ATP) και αναστέλλουν τη γλυκόλυση, επηρεά-
ζοντας την οξείδωση των λιπαρών οξέων49. Το στι-
βογλυκονικό νάτριο έχει επιπτώσεις στην κυτταρική
σηματοδότηση, οδηγώντας σε αυξημένη παραγωγή
ιντερφερόνης-γ σε μακροφάγα μολυσμένα με Leish-
mania50. Χορηγούνται ενδομυικώς ή ενδοφλεβίως
σε δόση 10-20 SbV/kg/ημέρα επί 2 εβδομάδες με
υψηλά ποσοστά ίασης έως και 88% στην περίπτωση
χορήγησης της αντιμονικής μεγλουμίνης, ενώ η έγ-
χυση του στιβογλουκονικού νατρίου απαιτεί χορή-
γηση 10-14 ημερών και έχει σημαντικές αντιδράσεις
(ανορεξία, αιματολογικές διαταραχές, παγκρεατίτι-
δα, καρδιοτοξικότητα). Τα φάρμακα αυτά αντενδεί-

κνυνται κατά τη διάρκεια της κύησης και του θηλα-
σμού51-52.

Αμφοτερικίνη Β
Δύο σκευάσματα αμφοτερικίνης Β χρησιμοποι-

ούνται στη θεραπεία της ΔΛ: η δεοξυχολική και λι-
ποσωμική αμφοτερικίνη Β. Προτιμάται η χορήγηση
λιποσωμικής αμφοτερικίνης ιδίως στη ΣΛ αλλά δεν
είναι σαφές εάν το δοσολογικό σχήμα της ΣΛ είναι
το βέλτιστο για τη θεραπεία της ΔΛ53-55. Προτείνον-
ται διάφορα σχήματα έγχυσης όπως 3 mg/kg για
πέντε διαδοχικές ημέρες και μιας έκτης δόσης τη δέ-
κατη ημέρα56-57. Οι ανεπιθύμητες ενέργειες της αμ-
φοτερικίνης Β περιλαμβάνουν νεφροτοξικότητα, υπο-
καλιαιμία, αναιμία και πυρετό με ρίγη που σχετίζον-
ται με την έγχυση58. 

Πενταμιδίνη 
Η ισοθειονική πενταμιδίνη χορηγείται εναλλακτι-

κά παρεντερικώς για τη δερματική λεϊσμανίαση.
Υπάρχουν περισσότερα δεδομένα σχετικά με τη
χρήση της στη θεραπεία ΔΛ του Νέου Κόσμου απ’ότι
ΔΛ Παλαιού Κόσμου59. Στις ανεπιθύμητες ενέργειες
περιλαμβάνονται παγκρεατίτιδα που οδηγεί σε ιν-
σουλινοεξαρτώμενο διαβήτη, δυσγλυκαιμία, υπότα-
ση, παράταση του διαστήματος QT, υπερκαλιαιμία,
νεφροτοξικότητα και αύξηση των ηπατικών ενζύμων. 

Θεραπεία εκλογής για τη ΒΔΛ αποτελεί η παρεν-
τερική χορήγηση πεντασθενούς αντιμονίου σε συν-
δυασμό με την πεντοξυφυλλίνη για συνεργική δρά-
ση. Στις θεραπευτικές επιλογές περιλαμβάνονται
επίσης η παρεντερική χορήγηση αμφοτερικίνης Β
(περιλαμβανομένης της λιποσωμικής αμφοτερικίνης
Β) και μιλτεφοσίνης.

ΚΛΙΝΙΚH ΠΑΡΑΚΟΛΟYΘΗΣΗ –––––––––––––––––––––––

Οι ασθενείς θα πρέπει να παρακολουθούνται για 6
έως 12 μήνες για αξιολόγηση πιθανής υποτροπής. Οι
ασθενείς που διατρέχουν κίνδυνο για ΒΔΛ πρέπει να
παρακολουθούνται για τουλάχιστον δύο χρόνια20. Η
επούλωση της ΔΛ είναι αργή με πρώτο σημείο κλινι-
κής βελτίωσης την επιπέδωση της βλάβης. Μπορεί να
παρατηρηθεί παράδοξη επιδείνωση της τοπικής φλεγ-
μονώδους απόκρισης τις πρώτες δύο έως τρεις εβδο-
μάδες θεραπείας που ενίοτε είναι δύσκολο να διαφο-
ροποιηθεί από τη θεραπευτική αποτυχία. Τέσσερις
έως έξι εβδομάδες μετά τη θεραπεία το μέγεθος της
βλάβης αναμένεται να μειωθεί >50%. Η επανεπιθη-
λιοποίηση των ελκών αναμένεται τρεις μήνες μετά τη
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θεραπεία60-61. Σε κάθε περίπτωση θα πρέπει να εν-
θαρρύνεται η περιποίηση των ελκών και η αποφυγή
επιμολύνσεων, δεδομένου ότι η δευτερογενής βακτη-
ριακή επιλοίμωξη αναστέλλει την επούλωση62. Ασθε-
νείς με χρόνια ρινική εξέλκωση, επιστάξεις ή βράγ-
χος φωνής και με διάτρηση του ρινικού διαφράγμα-
τος θα πρέπει να ελέγχονται για ΒΔΛ και να παραπέμ-
πονται για αντίστοιχη ενδοσκοπική εξέταση.

20ΕΤHΣ ΑΝΑΔΡΟΜΙΚH ΜΕΛEΤΗ ΑΠO
ΤΑ ΑΡΧΕIΑ ΤΟΥ ΜΙΚΡΟΒΙΟΛΟΓΙΚΟY
ΕΡΓΑΣΤΗΡIΟΥ ΤΟΥ ΝΟΣΟΚΟΜΕIΟΥ 
«ΑΝΔΡEΑΣ ΣΥΓΓΡOΣ» –––––––––––––––––––––––––––––––––––

Εξετάσθηκαν τα αρχεία του Μικροβιολογικού Ερ-
γαστηρίου του Νοσοκομείου «Ανδρέας Συγγρός» και
αναζητήθηκαν τα περιστατικά που εξετάσθηκαν ως

ύποπτα για δερματική λεϊσμανίαση (ΔΛ) από την 01-
01-2000 έως 31-12-2019. Η διάγνωση τέθηκε, στην
πλειοψηφία των περιπτώσεων, με μικροσκοπική εξέ-
ταση παρασκευασμάτων υλικού που ελήφθη από τις
δερματικές βλάβες, χρωματισμένων με Giemsa. Σε
ορισμένα δείγματα ακολούθησε ταυτοποίηση του εί-
δους του παρασίτου με PCR, ακολουθούμενη από
RFLP (Restriction Fragment Length Polymorphism).

Στο χρονικό αυτό διάστημα εξετάσθηκαν συνολικά
ως ύποπτα για δερματική λεϊσμανίαση 588 δείγματα.
Εξ αυτών, τεκμηριώθηκαν εργαστηριακά ως θετικά για
ΔΛ 120 δείγματα από 114 ασθενείς (τέσσερα άτομα
βρέθηκαν θετικά δύο φορές και ένα τρεις φορές). Εξ
αυτών 58 (51%) ήταν Έλληνες και 56 (49%) αλλοδα-
ποί. Ο αριθμός των κρουσμάτων ανά έτος και η κατα-
νομή τους μεταξύ Ελλήνων και αλλοδαπών φαίνεται
στον Πίνακα 3 και την Εικόνα 2. Όλοι οι ασθενείς έπα-
σχαν από εντοπισμένη δερματική λεϊσμανίαση.
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Κατανομή διαγνωσθέντων κρουσμάτων δερματικής λεϊσμανίασης 2000-2019 (αρχεία του Μικροβιολογικού Εργα-
στηρίου του Νοσοκομείου «Ανδρέας Συγγρός»)

Έτος Έλληνες Αλλοδαποί Ετήσιο σύνολο

2000 2 0 2

2001 2 0 2

2002 9 1 10

2003 4 1 5

2004 4 1 5

2005 4 1 5

2006 5 0 5

2007 10 5 15

2008 2 5 7

2009 4 13 17

2010 2 3 5

2011 0 3 3

2012 1 1 2

2013 1 4 5

2014 2 1 3

2015 2 2 4

2016 3 7 10

2017 0 2 2

2018 1 4 5

2019 0 2 2

Σύνολο 58 56 114
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Από τα διαθέσιμα επιδημιολογικά στοιχεία η ηλι-
κία είναι γνωστή για 31/114 άτομα (27%), κυμαίνε-
ται από 5-80 έτη, με διάμεσο ηλικία τα 24 έτη. Η γε-
ωγραφική περιοχή προέλευσης και πιθανής μόλυν-
σης είναι γνωστή για 40/114 ασθενείς (35%),12 Έλ-
ληνες και 28 αλλοδαπούς. Οι Έλληνες είχαν μολυν-
θεί στην Πελοπόννησο (Αχαΐα, Αρκαδία, Κορινθία,
Λακωνία) (5), στη Χίο (1), στη Λέρο (1), στην Εύ-
βοια (1) στην Κέρκυρα (1) και σε ταξίδια στην Πα-
λαιστίνη (3). Η χώρα προέλευσης των αλλοδαπών
ήταν η Αλβανία (2), το Αφγανιστάν (7), το Μπαγ-
κλαντές (5), το Πακιστάν (2), η Συρία (11), ενώ ένας
ήταν Γερμανός με ιστορικό ταξιδιού στην Παλαιστί-
νη. Η εντόπιση των βλαβών είναι γνωστή για 27
ασθενείς. Οι βλάβες ήταν συνηθέστερα μονήρεις
(14/27) απ’ ότι πολλαπλές (13/27). Η εντόπιση τους
αφορούσε συχνότερα τα άνω άκρα (19/27), το πρό-
σωπο (11/27) και τα κάτω άκρα (8/27). Το είδος της
λεϊσμάνιας είναι γνωστό για 16/114 στελέχη. Πρό-
κειται ως επί το πλείστον για L. tropica (14/16), ενώ
ταυτοποιήθηκαν επίσης μία L. major, σε ασθενή με
ιστορικό πρόσφατου ταξιδιού στην Παλαιστίνη και
μία L. infantum, σε ασθενή για την οποία δεν υπάρ-
χουν επιδημιολογικά στοιχεία. 

Ο συνολικός αριθμός των κρουσμάτων δερματι-
κής λεϊσμανίασης που διεγιγνώσκοντο ετησίως στο
Νοσοκομείο «Ανδρέας Συγγρός» για τα προηγούμενα

20 έτη δεν παρουσιάζει αξιόλογη διακύμανση από
χρόνο σε χρόνο, γεγονός συμβατό με το σποραδικό
χαρακτήρα της νόσου στην Ελλάδα. Παρατηρείται
ωστόσο μια προοδευτική αύξηση του αριθμού των
αλλοδαπών ασθενών με δερματική λεϊσμανίαση την
τελευταία δεκαετία. Η πλειοψηφία αυτών προέρχον-
ται από το Αφγανιστάν, το Μπαγκλαντές, το Πακι-
στάν και τη Συρία, όλες χώρες με υψηλό επιπολασμό
δερματικής λεϊσμανίασης, τόσο από L. tropica, όπως
και από άλλα είδη που δεν ενδημούν στη χώρα μας,
όπως η L. major.13

Παρά το γεγονός ότι η δερματική λεϊσμανίαση
αποτελεί υποχρεωτικώς δηλούμενο νόσημα στην Ελ-
λάδα, οι πληροφορίες που συλλέγονται είναι πολύ
συχνά ελλιπείς λόγω δυσκολιών στην επικοινωνία με
τους ασθενείς, ενώ τα στοιχεία που καταγράφονται
παρουσιάζουν συχνά ανακρίβεια, λόγω της επιφυλα-
κτικότητας πολλών από τους ασθενείς να τα αποκα-
λύψουν, εξαιτίας θεμάτων νομιμότητας της παραμο-
νής τους στη χώρα μας13. Τα επιδημιολογικά στοι-
χεία που συλλέγονται και παρατίθενται στην ιστοσε-
λίδα του ΕΟΔΥ προέρχονται από το σύστημα υπο-
χρεωτικής δήλωσης νοσημάτων. Το μέγεθος της
υποδήλωσης του νοσήματος στην Ελλάδα παραμένει
άγνωστο, με μια αδρή εκτίμηση από τον Παγκόσμιο
Οργανισμό Υγείας (ΠΟΥ) σε 1.2-1.8 φορές, ενώ σύμ-
φωνα με τον ΕΟΔΥ ανέρχεται σε 1.4 φορές.
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Eικόνα 2 – Ασθενείς με εργαστηριακά τεκμηριωμένη δερματική λεϊσμανίαση στο χρονικό διάστημα 2000-2019 (αρχεία
του Μικροβιολογικού Εργαστηρίου του Νοσοκομείου «Ανδρέας Συγγρός»).
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ΣΥΜΠΕΡAΣΜΑΤΑ ––––––––––––––––––––––––––––––––––

Στην πρόσφατη βιβλιογραφία έχει καταγραφεί αύ-
ξηση του αριθμού κρουσμάτων λοιμώξεων, μεταξύ
των οποίων και λεϊσμανίασης, σε διάφορες περιοχές
του κόσμου στο πλαίσιο πολιτικής αστάθειας και
ενόπλων συγκρούσεων63. Οι συνθήκες αυτές οδη-
γούν σε μαζικές μετακινήσεις επίνοσων πληθυσμών,
δυσλειτουργία συστημάτων υγείας, σημαντικές ελλεί-
ψεις σε ιατρικό και παραϊατρικό προσωπικό, καθώς
και σε μείωση των πόρων που διατίθενται για τη δη-
μόσια υγεία, όπως προγράμματα επιτήρησης και
ελέγχου φορέων και λοιμώξεων13,64. Η παρατηρούμε-
νη αύξηση του αριθμού των κρουσμάτων δερματικής
λεϊσμανίασης σε πρόσφυγες και οικονομικούς μετα-
νάστες στην Ελλάδα υπογραμμίζει την ανάγκη για
ευαισθητοποίηση και ενίσχυση της διαγνωστικής και
θεραπευτικής επάρκειας κλινικών και εργαστηρια-
κών γιατρών, και για προσεκτική επιδημιολογική
επιτήρηση του νοσήματος, με στόχο τόσο τη βελτίω-
ση της περίθαλψης αυτόχθονος και ξένου πληθυ-
σμού όσο και την προστασία της δημόσιας υγείας. 
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Εμφάνιση εκτεταμένης γυροειδούς 
αλωπεκίας σε ασθενή με ψωρίαση κατά 
πλάκας υπό adalimumab
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Ειδικευόμενη Δερματολογίας-Αφροδισιολογίας, Νοσ. Αφροδισίων & Δερματικών Νόσων "Α. Συγγρός“

Ειδικός Δερματολόγος-Αφροδισιολόγος ΕΔΙΠ ΕΚΠΑ Α' Παν/κή Κλινική Αφροδισίων & Δερ-

ματικών Νόσων, Νοσοκομείο "Α.Συγγρός"

Καθηγητής Δερματολογίας-Αφροδισιολογίας Παν/μίου Αθηνών, Διευθυντής Α’ Πανεπιστημιακής

Κλινικής Αφροδισίων και Δερματικών Νόσων, Διευθυντής Νοσοκομείου "Ανδρέας Συγγρός"

Τις τελευταίες δεκαετίες ένας διαρκώς αυξανόμενος αριθμός βιολογικών πα-
ραγόντων χρησιμοποιούνται για την θεραπεία ποικίλων αυτοάνοσων νοσημάτων, συμπεριλαμβανομένης
και της ψωρίασης. Παράδοξες ανεπιθύμητες ενέργειες έχουν αναφερθεί κατά τη θεραπεία με βιολογι-
κούς παράγοντες. Αληθείς παράδοξες ανεπιθύμητες ενέργειες ορίζονται ως η εμφάνιση κατά τη διάρ-
κεια θεραπείας με βιολογικό παράγοντα μιας παθολογικής κατάστασης, η οποία συνήθως ανταποκρίνεται
θεραπευτικά σε αυτή την κλάση φαρμάκου. Ποικιλία παράδοξων ανεπιθύμητων ενεργειών έχουν ανα-
φερθεί, κυρίως με τους αναστολείς TNF-a. Ως πιθανολογούμενος παθογενετικός μηχανισμός εμφάνισης
των παράδοξων ανεπιθύμητων αντιδράσεων θεωρείται η ανισορροπία στην παραγωγή των κυτοκινών. Η
διαχείριση των παράδοξων ανεπιθύμητων αντιδράσεων σε σχέση με τη διακοπή ή τη διατήρηση του βιο-
λογικού παράγοντα παραμένει πρόκληση και θα πρέπει να βασίζεται στο είδος και την βαρύτητα της ανε-
πιθύμητης ενέργειας, καθώς και τη διαθεσιμότητα άλλων θεραπευτικών επιλογών. Σε αυτό το άρθρο
παρουσιάζουμε μία περίπτωση εκτεταμένης γυροειδούς αλωπεκίας σε ασθενή με ψωρίαση υπό θερα-
πεία με adalimumab.

Ðå ñß ëç øç

In recent years, a growing number of biological agents have been introduced
for the treatment of various autoimmune diseases including psoriasis. Paradoxical adverse events (PAEs)
have been reported during biological treatment. True PAEs are defined as the occurrence during biologi-
cal agent therapy of a pathological condition that usually responds to this class of drug. A wide range of
PAEs have been reported mainly with anti-tumour necrosis factor α (TNF-α) agents. Proposed hypotheses
to explain these PAEs include an imbalance in cytokine production. Decision on whether to continue the
same biologic agent for the primary disease or switch to another drug, should be based on the course
and severity of the adverse event, and the availability of other therapeutic options. Alopecia areata is like-
ly another autoimmune-induced adverse effect of TNF blockade. In this article we present a case of disse-
minated alopecia areata in a psoriatic patient during treatment with adalimumab. 
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Ανασκόπηση

Development of Disseminated Alopecia Areata following
 Adalimumab Administration in a Patient with Psoriasis
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EIΣΑΓΩΓΗ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Οι αναστολείς του TNF-a χρησιμοποιούνται τις
τελευταίες δεκαετίες στη θεραπεία πολλών αυτοάνο-
σων και αυτοφλεγμονωδών νοσημάτων. Η πρώτη
απόπειρα θεραπευτικής χρήσης τους δημοσιεύθηκε
από τους Elliott και Feldmann τo 1993 και αφορούσε
μια μικρή μελέτη φάσης I/II 20 ασθενών με ρευμα-
τοειδή αρθρίτιδα (M J Elliott et al., 1993). Οι ανα-
στολείς του TNF-a και συγκεκριμένα το adalimumab,
ως ανασυνδυασμένο ανθρώπινο μονοκλωνικό αντί-
σωμα το οποίο συνδέεται ειδικά στον TNF-a και
εξουδετερώνει τη δραστηριότητά του, έχει λάβει έγ-
κριση για τη θεραπεία της ρευματοειδούς αρθρίτι-
δας, της ψωριασικής αρθρίτιδας, της ψωρίασης κατά
πλάκας, της νόσου Crohn, της ελκώδους κολίτιδας,
της διαπυητικής ιδρωταδενίτιδας, της αγκυλοποιητι-
κής σπονδυλίτιδας και της νεανικής ιδιοπαθούς αρ-
θρίτιδας. Η γυροειδής αλωπεκία είναι ανοσοδιαμε-
σολαβούμενη νόσος, στην οποία τα CD4+ και τα
CD8+ T-κύτταρα στρέφονται έναντι ενός άγνωστου
αντιγόνου του τριχικού θυλάκου. Ο ρόλος του TNF-a
στην παθοφυσιολογία της δεν έχει πλήρως διευκρι-
νιστεί. Δεδομένου ότι ο TNF-a αναστέλλει την ανά-
πτυξη των τριχών in vitro θα μπορούσε να εμπλέκε-
ται στην παθογένεια της γυροειδούς αλωπεκίας. Σε
μελέτες έχει διαπιστωθεί ότι τα επίπεδα του TNF-a
στον ορό ασθενών με γυροειδή αλωπεκία είναι αξιο-
σημείωτα υψηλά, συγκριτικά με υγιή άτομα. Εντού-
τοις, οι προσπάθειες για θεραπευτική χρήση των
αναστολέων TNF-a, όπως το adalimumab και το eta-
nercept, στη γυροειδή αλωπεκία ήταν ανεπιτυχείς.
Επιπλέον, την τελευταία δεκαετία έχουν δημοσιευθεί
σειρές μελετών στις οποίες καταγράφεται όχι μόνο η
επιδείνωση γυροειδούς αλωπεκίας, αλλά και η de
novo εμφάνισή της σε ασθενείς υπό αγωγή με ανα-
στολείς TNF-a. 

Παρουσιάζουμε μία περίπτωση άνδρα 35 ετών,
ελληνικής καταγωγής, ο οποίος προσήλθε το Φε-
βρουάριο του 2019 στο Τμήμα Ψωρίασης του Νοσο-

κομείου Δερματικών & Αφροδισίων Νόσων «Ανδρέ-
ας Συγγρός», λόγω ψωρίασης κατά πλάκας από δε-
καετίας με σταδιακή επιδείνωση. Κλινικά, ο ασθενής
εμφάνιζε εκτεταμένες ερυθηματολεπιδώδεις, έντονα
κνησμώδεις πλάκες στα άνω και κάτω άκρα, την ινια-
κή χώρα καθώς και μικρότερες στη ράχη, χωρίς ψω-
ριασική ονυχία ή συμμετοχή αρθρώσεων. Κατά την
πρώτη αυτή επίσκεψη καταγράφηκε PASI: 15,7, BSA:
26%, PGA:4 και DLQI:20. O δείκτης μάζας σώματος
ήταν φυσιολογικός (ΔΜΣ:23,4) και ο ασθενής είχε
ελεύθερο ατομικό ιστορικό. Στο παρελθόν είχε λάβει
κυκλοσπορίνη για πέντε μήνες το 2017 και απρεμι-
λάστη για 10 μήνες το 2018 χωρίς ανταπόκριση. Διε-
νεργήθηκε εργαστηριακός έλεγχος για έναρξη βιολο-
γικού παράγοντα (γενική αίματος, βιοχημικός έλεγ-
χος, πλήρης ορολογικός έλεγχος για STDs, Quanti-
feron και ακτινογραφία θώρακος), ο οποίος ήταν φυ-
σιολογικός. Ακολούθως, ο ασθενής τέθηκε σε θερα-
πεία με adalimumab στη συνήθη δόση (δόση εφό-
δου και ακολούθως 40mg ανά 2 εβδομάδες) και το-
πική αγωγή με γέλη καλσιποτριόλης/βηταμεθαζόνης
για το τριχωτό της κεφαλής. Μετά από θεραπεία δύο
μηνών προγραμματίστηκε επανεξέταση στο Τμήμα
Ψωρίασης, κατά την οποία διαπιστώθηκε εμφανώς
βελτιωμένη κλινική εικόνα, γεγονός που αποτυπώθη-
κε και στους δείκτες της νόσου με PASI: 2, BSA:
14%, PGA:1, DLQI: 4. 

Επτά μήνες μετά, τον Σεπτέμβριο του 2019, υπό
θεραπεία με adalimumab 40 mg ανά δύο εβδομάδες
υπήρχε πλήρης ύφεση της ψωρίασης (PASI: 0, BSA:
0%, PGA:0, DLQI:0). Eντούτοις, ο ασθενής εμφάνισε
από τον Αύγουστο του 2019 αποψιλωτικές, σαφώς
αφοριζόμενες, διάσπαρτες πλάκες στο τριχωτό της
κεφαλής και την περιοχή του γενείου, στις οποίες
δερματοσκοπικά διαπιστώθηκαν τρίχες «δίκην θαυ-
μαστικού» και τέθηκε η διάγνωση γυροειδούς αλωπε-
κίας (Εικόνα 1).

Από πλευράς του ασθενούς δεν αναφέρθηκαν
εκλυτικοί παράγοντες, ούτε οικογενειακό ή ατομικό
ιστορικό γυροειδούς αλωπεκίας. Συστήθηκε εργα-
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Eικόνα 1 – Κλινική εικόνα ασθενούς Σεπτέμβριος 2019.
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στηριακός έλεγχος για διερεύνηση της θυρεοειδικής
λειτουργίας (TSH, αντιθυρεοειδικά Ab) και έναρξη
εφαρμογής τοπικά λοσιόν μομεταζόνης και σαμ-
πουάν κλομπεταζόλης, με διατήρηση της συστηματι-
κής αγωγής με adalimumab. 

Η επανεξέταση του ασθενούς προγραμματίστηκε
σε ένα μήνα. Μολονότι η ψωρίαση παρέμενε σε ύφε-
ση τον Οκτώβριο του 2019, οι αποψιλωτικές πλάκες
στο τριχωτό της κεφαλής και το γένειο επεκτείνονταν
(Εικόνα 2). 

Από τον εργαστηριακό έλεγχο θυρεοειδικής λει-
τουργίας που προσκόμισε ο ασθενής δεν προέκυψε
παθολογικό εύρημα. Αποφασίστηκε η διακοπή της
θεραπείας με adalimumab και η μετάβαση σε secuki-
numab στη συνήθη δόση (δόση εφόδου και ακολού-
θως 300mg ανά 4 εβδομάδες). Oι βλάβες της γυρο-
ειδούς αλωπεκίας παρέμειναν συγκριτικά σταθερές
τον Νοέμβριο του 2019, ενώ τρεις μήνες αργότερα,

τον Φεβρουάριο του 2020, σημειώθηκε σημαντική
επανέκφυση τόσο στο τριχωτό της κεφαλής, όσο και
στο γένειο (Εικόνα 3). 

Μετά την έναρξη της πανδημίας ο ασθενής διέκο-
ψε τον βιολογικό παράγοντα και δεν προσήλθε για
επανεξέταση, παρά μόνο τον Ιούνιο του 2021 παρου-
σιάζοντας σημαντική επιδείνωση της ψωρίασής του,
τόσο στο τριχωτό της κεφαλής και τους πήχεις, όσο
και στα κάτω άκρα (PASI: 17,5, BSA: 29%, PGA:4,
DLQI: 24). Διαπιστώθηκε, παρόλα αυτά, ότι ο ασθε-
νής ήταν ελεύθερος βλαβών γυροειδούς αλωπεκίας,
όσο διάστημα δεν λάμβανε αγωγή. Συνταγογραφήθη-
κε νέος εργαστηριακός έλεγχος για έναρξη βιολογι-
κού παράγοντα και ακολούθησε ένταξη σε brodalu-
mab σε δόση 210mg ανά 12 εβδομάδες. Πλέον του
ενός έτους υπό αγωγή με brodalumab, τον Οκτώβριο
του 2022, ο ασθενής μας δεν εμφάνισε νέο επεισό-
διο γυροειδούς αλωπεκίας (Εικόνα 4) και αναφορικά
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με την ψωρίαση επιτεύχθηκε ο στόχος του απολύτως
καθαρού δέρματος. Τέθηκε λοιπόν εύλογα το ερώτη-
μα αν η έκθυση των αποψιλωτικών πλακών αφορού-
σε σε γυροειδή αλωπεκία ή εάν επρόκειτο για μία
πιθανή παράδοξη αντίδραση στη χορήγηση adalimu-
mab.

Ο TNF-a, αρχικά γνωστός και ως καχεξίνη, παρά-
γεται από τα ενεργοποιημένα μακροφάγα και τα Τ-
κύτταρα ως μία πρόδρομη διαμεμβρανική πρωτεΐνη.
Η δραστηριότητα του TNF-a σε βιολογικό επίπεδο
απαιτεί τη συνάθροιση τριών μονομερών TNF-a για
το σχηματισμό τριμερούς TNF-a, το οποίο στη συνέ-
χεια δρα συνδεόμενο σε έναν από τους δύο τύπους
υποδοχέων TNF-R1 και TNF-R2, γνωστών και ως
p55 και p75 αντίστοιχα (Beutler et al., 1989). Οι
υποδοχείς TNF-R1 και TNF-R2 ασκούν πολλαπλές
δράσεις στο ανοσολογικό σύστημα, όπως η διέγερση
της απελευθέρωσης προφλεγμονωδών κυτταροκινών
IL-6, IL-8, IL-1b και GM-CSF (granulocyte macroph-
age colony-stimulating factor), ο συντονισμός της
συνάθροισης λευκοκυττάρων σε όργανα στόχους και
η έκφραση ενδοθηλιακών μορίων προσκόλλησης
(ICAM-1, VCAM-1, σελεκτίνη Ε) και χημειοκινών
(Feldmann et al., 2001). Καθοριστικής σημασίας εί-
ναι η δράση του TNF-a στην ενεργοποίηση των μα-
κροφάγων και των φαγοσωμάτων, τη διαφοροποίηση
των μονοκυττάρων σε μακροφάγα, τη συνάθροιση
ουδετερόφιλων και μακροφάγων, το σχηματισμό κοκ-
κιώματος, καθώς και την διατήρηση της ακεραιότη-
τας αυτού (Roach et al., 2002).

Οι αναστολείς των TNF-a χρησιμοποιούνται θε-
ραπευτικά σε παθήσεις όπως η ρευματοειδής αρθρί-
τιδα, η σπονδυλαρθρίτιδα, η ψωρίαση και οι ιδιοπα-
θείς φλεγμονώδεις νόσοι του εντέρου. Έγκριση στη
θεραπεία φλεγμονωδών νοσημάτων έχουν λάβει το
etanercept, το infliximab, το adalimumab, το certoli-
zumab pegol και το golimumab. Αντίθετα με τις κλα-
σικές μη ειδικές ανοσοκατασταλτικές θεραπείες, οι
αναστολείς του TNF-a δρουν στοχευμένα. Ανεπιθύ-
μητες ενέργειες που έχουν καταγραφεί στο πλαίσιο
χορήγησής τους είναι λοιμώξεις και σπάνια ουδετε-
ροπενία, απομυελινωτικές νόσοι, καρδιακή ανεπάρ-
κεια, κακοήθειες, επαγωγή αυτοανοσίας, αντιδρά-
σεις κατά την έγχυση ή στο σημείο χορήγησης, αλλά
και δερματολογικές αντιδράσεις. Δερματολογικές εκ-
δηλώσεις που συσχετίζονται με τη θεραπεία με ανα-
στολείς TNF-a έχουν περιγραφεί σε πολλές μελέτες
ασθενών. Μεταξύ αυτών οι συχνότερες είναι οι ιογε-
νείς, οι βακτηριακές και οι μυκητιασικές λοιμώξεις,
η εκζεματοειδής δερματίτιδα, η λευκοκυτταροκλα-
στική αγγειίτιδα, ο λειχήνας και οι λειχηνοειδείς αν-

τιδράσεις (Lee et al., 2007) η ψωρίαση και το ψωρια-
σιοειδές έκζεμα, η φλυκταίνωση παλαμών και πελ-
μάτων, η κοινή ακμή, η γυροειδής αλωπεκία, καθώς
και μια ποικιλία άλλων (Benez et al., 2014).

Tο πρώτο περιστατικό εμφάνισης γυροειδούς
αλωπεκίας σε ασθενή με ψωρίαση υπό θεραπεία με
adalimumab δημοσιεύθηκε το 2008 στο περιοδικό
Dermatology και αφορούσε άνδρα 43 ετών, με ψω-
ρίαση κατά πλάκας και ψωριασική αρθρίτιδα από δε-
καετίας, ο οποίος τον έκτο μήνα θεραπείας με adali-
mumab εμφάνισε εκτεταμένες αποψιλωτικές πλάκες
στο τριχωτό της κεφαλής (Pelivani et al. 2008) (Ει-
κόνα 5). 

Η διάγνωση επιβεβαιώθηκε με βιοψία από το τρι-
χωτό της κεφαλής, στην οποία αναδείχθηκε περιβολ-
βική διήθηση, τόσο από CD4+ και CD8+ T-κύτταρα,
CD1a+ δενδριτικά κύτταρα, όσο και από CD68+ και
CD163+ μακροφάγα, αλλά και θετικός ανοσοφθορι-
σμός για TNF-a στην μονοκυτταρική διήθηση. Παρά
την διακοπή του βιολογικού παράγοντα, η αλωπεκία
εξελίχθηκε σε καθολική τους επόμενους δύο μήνες. 

Το 2013 δημοσιεύθηκε στο περιοδικό Arthritis
Care and Research η πρώτη μελέτη καταγραφής,
στην οποία έγινε προσπάθεια να σταθμιστεί η επί-
πτωση και οι παράγοντες κινδύνου εμφάνισης δερ-
ματολογικών ανεπιθύμητων ενεργειών σε ασθενείς
με χρόνιο ρευματολογικό νόσημα (ρευματοειδής αρ-
θρίτιδα, αγκυλοποιητική σπονδυλίτιδα, ψωριασική
αρθρίτιδα, χρόνιες αρθρίτιδες, χρονιές ανοσοδιαμε-
σολαβούμενες παθήσεις) υπό θεραπεία με αναστο-
λείς TNF-a (infliximab, etanercept και adalimumab)
βάσει του ισπανικού αρχείου καταγραφής ρευματο-
λογικών ασθενών BIOBADASER. Συμπεριλήφθηκαν
5.437 ασθενείς και υπολογίστηκαν 920 περιπτώσεις
δερματολογικών ανεπιθύμητων ενεργειών, μεταξύ
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Eικόνα 5 – Εμφάνιση γυροειδούς αλωπεκίας 6 μήνες (αρι-
στερά) και 8 μήνες (δεξιά) μετά την έναρξη adalimumab.
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των οποίων λοιμώξεις, αντιδράσεις κατά την έγχυση
του φαρμάκου, αυτοάνοσα δερματολογικά νοσήματα
και δερματολογικές κακοήθειες. Στο 32% των ασθε-
νών η δερματολογική ανεπιθύμητη ενέργεια που εμ-
φανίστηκε απαιτούσε διακοπή της θεραπείας με τον
ανταγωνιστή TNF-a. Ο κύριος παράγοντας κινδύνου
για εμφάνιση δερματολογικής ανεπιθύμητης ενέργει-
ας ήταν το γυναικείο φύλο και η θεραπεία με inflixi-
mab, leflunomide και γλυκοκορτικοστεροειδή. Μό-
λις τρεις περιπτώσεις δερματολογικής ανεπιθύμητης
ενέργειας αφορούσαν στη γυροειδή αλωπεκία. Ανο-
σοδιαμεσολαβούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες όπως
η ψωρίαση, η λεύκη ή η γυροειδής αλωπεκία φάνηκε
ότι προκύπτουν συχνότερα κατά τον πρώτο χρόνο θε-
ραπείας, ενώ διακοπή του βιολογικού παράγοντα συ-
νεπαγόταν συνήθως υποχώρησή της (Hernandez et
al. 2013). Σε ορισμένες περιπτώσεις οι ασθενείς βελ-
τιώθηκαν μετά τη μετάβαση σε άλλο βιολογικό παρά-
γοντα. 

Ο TNF-a εμπλέκεται όχι μόνο στην προαγωγή της
ανοσολογικής απάντησης και της φλεγμονής, αλλά
και στον κυτταρικό πολλαπλασιασμό και διαφορο-
ποίηση, ενώ αναστέλλει την ανάπτυξη των τριχών in
vitro. Έχουν βρεθεί υψηλά επίπεδα σε ασθενείς με
γυροειδή αλωπεκία και ακόμα υψηλότερα σε περι-
πτώσεις καθολικής γυροειδούς αλωπεκίας σε σύγ-
κριση με υγιή άτομα. Οι βιβλιογραφικές αναφορές
που αφορούν χορήγηση anti TNF-a σε ασθενείς με
γυροειδή αλωπεκία αναφέρουν ποικίλες εκβάσεις,
με ορισμένες να καταγράφουν βελτίωση των βλαβών
γυροειδούς αλωπεκίας με τη χρήση anti TNF-a, ενώ
σε άλλες περιπτώσεις οι ασθενείς δεν βελτιώθηκαν ή
και επιδεινώθηκαν. 

Το 2016 δημοσιεύθηκε στο περιοδικό Rheumatic
& Musculoskeletal diseases μια ανάλυση βασισμένη
σε ευρωπαϊκά και αμερικάνικα αρχεία καταγραφής,
που αφορούσε στην εμφάνιση παράδοξων αντιδρά-
σεων στο πλαίσιο θεραπείας με αναστολείς TNF-a
και άλλους βιολογικούς παράγοντες σε ασθενείς με
χρόνια ανοσοδιαμεσολαβούμενα νοσήματα. Ορίστη-
κε ότι αληθείς παράδοξες αντιδράσεις θεωρούνται οι
παθολογικές οντότητες που εμφανίζονται κατά τη θε-
ραπεία με βιολογικούς παράγοντες στους οποίους
συνήθως, ανταποκρίνονται θεραπευτικά, όπως για
παράδειγμα η ψωρίαση, η νόσος Crohn και η δια-
πυητική ιδρωταδενίτιδα κατά την θεραπεία με anti-
TNFa. Ως οριακές παράδοξες αντιδράσεις ορίστηκαν
οι ανοσοδιαμεσολαβούμενες παθήσεις που προκύ-
πτουν κατά την θεραπεία με βιολογικούς παράγοντες
για τους οποίους δεν έχει τεκμηριωθεί η αποτελε-
σματικότητα στη θεραπεία τους. Παραδείγματα ορια-

κών παράδοξων αντιδράσεων θεωρούνται η σαρκοεί-
δωση, οι κοκκιωματώδεις νόσοι, η ραγοειδίτιδα, οι
αγγειίτιδες, η λεύκη και η γυροειδής αλωπεκία (To-
ussirot et al., 2016). Προτού μία ανεπιθύμητη αντί-
δραση θεωρηθεί παράδοξη, προτείνεται η εφαρμογή
ενός προτυποποιημένου εργαλείου για την αξιολόγη-
ση της αιτιολογικής συσχέτισής με την χορηγούμενη
θεραπεία, όπως για παράδειγμα η κλίμακα Naranjo
Adverse Drug Reaction Probability (Munera-Cam-
pos et al., 2018).

Πολλές μελέτες έχουν προτείνει πιθανούς μηχα-
νισμούς παράδοξης εμφάνισης αυτοάνοσων παθήσε-
ων στο πλαίσιο θεραπείας με αναστολείς TNF-a. Σε
αυτό το φαινόμενο θεωρείται ότι εμπλέκονται τόσο τα
δενδριτικά κύτταρα, όσο και η παραγωγή ιντερφερό-
νης Α. Ο TNF-a, υπό φυσιολογικές συνθήκες, κατα-
στέλλει την παραγωγή ιντερφερόνης A, οδηγώντας σε
ωρίμανση των πλασματοκυτταρικών δενδριτικών κυτ-
τάρων. Κατά συνέπεια, η θεραπεία με αναστολείς
TNF-a προκαλεί ανεξέλεγκτη παραγωγή της IFN-a
από τα δενδριτικά κύτταρα, γεγονός που ενεργοποιεί
και ενισχύει την Τ-κυτταρική απάντηση και οδηγεί
σε φλεγμονώδη αντίδραση (Ghoreishi et al., 2007).
Πιο συγκεκριμένα, αυξημένα επίπεδα ιντερφερόνης
Α προκαλούν υπερέκφραση υποδοχέων χημειοκι-
νών, όπως ο CXCR-3, επιτρέποντας την μετανάστευ-
ση Τ-κυττάρων στο δέρμα ή και σε άλλους φλεγμαί-
νοντες ιστούς (Aeberli et al., 2005). Επίσης, μειώνει
τη μετακίνηση των Th-1 κυττάρων στην αρχική θέση
φλεγμονής και έτσι αυτά τα κύτταρα μετακινούνται
σε άλλες θέσεις, ειδικότερα στο δέρμα. Υπό αυτό το
πρίσμα θα μπορούσε να ερμηνευθεί και η εμφάνιση
πχ παράδοξης ψωρίασης σε ασθενείς με ρευματοει-
δή αρθρίτιδα (Al-Banna et al., 2014). 

Οι ιντερφερόνες εμπλέκονται στην παθογένεια
πολλών αυτοάνοσων παθήσεων, μεταξύ αυτών και η
γυροειδής αλωπεκία. Υπάρχουν αναφορές ασθενών
οι οποίοι ανέπτυξαν γυροειδή αλωπεκία όταν έλαβαν
αγωγή με ιντερφερόνη Α, γεγονός που υποδηλώνει
ένα πιθανό ρόλο της ιντερφερόνης Α στην αιτιοπαθο-
γένεια της γυροειδούς αλωπεκίας (Kartaj et al.,
20017). Πιθανολογείται ότι σε γενετικά προδιατεθει-
μένα άτομα οι αναστολείς TNF-a επιφέρουν ανεξέ-
λεγκτη παραγωγή ιντερφερόνης σε κυτταρικό επίπε-
δο, οδηγώντας στην απώλεια του ανοσολογικού πλε-
ονεκτήματος, που θεωρείται υπεύθυνη για την εμφά-
νιση της γυροειδούς αλωπεκίας. Ειδικά αλλήλια
HLA-II και ποικίλοι πολυμορφισμοί σε γονίδια κυ-
τοκινών έχουν συσχετιστεί με την εμφάνιση γυροει-
δούς αλωπεκίας (Alkhalifah et al., 2010). Συγκεκρι-
μένα, πολυμορφισμοί στο γονίδιο του παράγοντα νέ-
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κρωσης όγκων έχουν συσχετισθεί με τη γυροειδή
αλωπεκία και ειδικότερα με τις σοβαρές μορφές της
(Redler et al., 2012). Με βάση φαρμακογενετικές
μελέτες αυτοί οι γονιδιακοί πολυμορφισμοί σχετί-
ζονται με την ανταπόκριση ή μη ενός ασθενούς στη
θεραπεία με αναστολείς TNF-a. Αυτά τα γονίδια εμ-
πλέκονται σε ποικίλες λειτουργίες όπως η ρύθμιση
της μεταγραφής, η παραγωγή του TNF-a, η διαμεσο-
λαβούμενη από τον TNF-a παραγωγή άλλων κυτοκι-
νών, καθώς και η κυτταρική απόπτωση. Θεωρητικά,
οι εν λόγω γονιδιακοί πολυμορφισμοί μεταβάλλουν
τα επίπεδα του TNF-a σε κυτταρικό επίπεδο, ο οποί-
ος στη συνέχεια δεσμεύεται από τους αναστολείς
TNF-a. Ασθενείς στους οποίους παράγεται μικρότε-
ρη ποσότητα TNF-a σε κυτταρικό επίπεδο υφίστανται
πλήρη αναστολή του, οδηγώντας σε διαφορετικά θε-
ραπευτικά αποτελέσματα σε ποικίλες νοσολογικές
οντότητες. Το γεγονός αυτό μπορεί να θεωρηθεί ωφέ-
λιμο π.χ. σε περιπτώσεις ασθενών με ρευματοειδή
αρθρίτιδα, στους οποίους ο TNF-a είναι ένας από
τους κύριους υποκινητές της φλεγμονής (Kooloos et
al., 2007). Εντούτοις, επειδή ο TNF-a φαίνεται ότι
έχει πολλαπλούς ρόλους στην παθογένεια της γυρο-
ειδούς αλωπεκίας, στην οποία τόσο τα υψηλά, όσο
και τα χαμηλά επίπεδά του φαίνεται να παίζουν αι-
τιολογικό ρόλο, είναι πιθανό ότι ακόμα και υψηλά
επίπεδα σε γενετικά προδιατεθειμένα άτομα μπο-
ρούν να την προκαλέσουν. Ασθενείς στους οποίους
παράγονται μικρότερες ποσότητες TNF-a σε κυτταρι-
κό επίπεδο υφίστανται πλήρη αποκλεισμό όταν τους
χορηγούνται αναστολείς TNF-a και αναπτύσσουν γυ-
ροειδή αλωπεκία, μέσω της ανεξέλεγκτης δραστηριό-
τητας της ιντερφερόνης Α. Ασθενείς στους οποίους
παράγονται μεγαλύτερες ποσότητες TNF-a σε κυττα-
ρικό επίπεδο, ίσως είναι φυσικά προδιατεθειμένοι
στην ανάπτυξη γυροειδούς αλωπεκίας και ίσως επι-
τύχουν καλύτερο θεραπευτικό αποτέλεσμα όταν λαμ-
βάνουν θεραπεία με αναστολείς TNF-a.

Τυπικά παραδείγματα αληθών παράδοξων αντι-
δράσεων είναι η εμφάνιση ψωρίασης κατά τη διάρ-
κεια θεραπείας με αναστολείς TNF-a για παθήσεις
όπως η ρευματοειδής αρθρίτιδα και η νόσος Crohn.
Η επιδείνωση της ψωρίασης κατά τη θεραπεία της
ψωριασικής αρθρίτιδας με αναστολέα TNF-a, μπορεί
να εκδηλωθεί με τη φλυκταινώδη παλαμοπελματιαία
μορφή ή ως ανάστροφη ψωρίαση σε ασθενή π.χ. με
ψωρίαση κατά πλάκας. Κάποιες παράδοξες αντιδρά-
σεις αποτελούν συστηματικές εκδηλώσεις του υπό
θεραπεία νοσήματος, όπως για παράδειγμα η εμφά-
νιση ραγοειδίτιδας κατά τη θεραπεία με αναστολείς
TNF-a για αγκυλοποιητική σπονδυλαρθρίτιδα ή η

εμφάνιση γαγγραινώδους πυοδέρματος σε ασθενείς
με νόσο Crohn. Επίσης, κατά τη διάρκεια βιολογικής
θεραπείας μπορεί να εμφανιστούν ανοσοδιαμεσολα-
βούμενες παθήσεις για τις οποίες ο συγκεκριμένος
βιολογικός παράγοντας δεν έχει αποδεδειγμένα θε-
ραπευτική δράση. Αυτές ορίζονται ως οριακές παρά-
δοξες αντιδράσεις και εμφανίζονται ή επιδεινώνον-
ται στο πλαίσιο αποτελεσματικής κατά τα άλλα θερα-
πείας με αναστολείς TNF-a για άλλες ενδείξεις (Puig
et al., 2018). Τέτοια παραδείγματα είναι η ανάπτυξη
σαρκοείδωσης, κοκκιωματωδών αντιδράσεων, αγγει-
ίτιδας, λεύκης και γυροειδούς αλωπεκίας κατά τη
διάρκεια θεραπείας με αναστολείς TNF-a για άλλη
νόσο (Toussirot et al., 2016). Η εμφάνισή τους μπο-
ρεί να συσχετιστεί με την ευρέως γνωστή ικανότητα
της αναστολής του TNF-a στην πρόκληση ανισορρο-
πίας στις κυτοκίνες, με ακόλουθη υπερπαραγωγή της
ιντερφερόνης Α (Perez-Alvarez et al., 2013). Αντίθε-
τα, ανεπιθύμητες ενέργειες που εμφανίζονται κατά
τη διάρκεια θεραπείας με βιολογικούς παράγοντες
και οφείλονται σε απορρύθμιση των κυτοκινών, δεν
θεωρούνται παράδοξες αντιδράσεις όταν είναι γνω-
στό ότι δεν ανταποκρίνονται στη θεραπεία με αυτούς
τους βιολογικούς παράγοντες. Παραδείγματα είναι η
εκδήλωση απομυελινωτικών παθήσεων σε ασθενείς
υπό θεραπεία με αναστολείς TNF-a και η εμφάνιση
ή επιδείνωση ιδιοπαθούς φλεγμονώδους νόσου του
εντέρου σε ασθενείς που λαμβάνουν θεραπεία με
αναστολείς IL-17a.

Αναφορικά με τον συσχετισμό άλλων τάξεων βιο-
λογικών παραγόντων και την εμφάνιση γυροειδούς
αλωπεκίας, συναντάμε μεμονωμένες δημοσιεύσεις
στη βιβλιογραφία. Το 2020 στο περιοδικό Dermato-
logic Therapy καταγράφηκαν τέσσερα περιστατικά,
τα οποία εμφάνισαν κατά πλάκες ή διάχυτη γυροει-
δή αλωπεκία, 2 έως 13 μήνες μετά την έναρξη της
θεραπείας με αναστολείς IL-17. Παρατηρήθηκε πλή-
ρης επανέκφυση στους ασθενείς που διέκοψαν την
θεραπεία, ενώ σε δύο περιπτώσεις χορηγήθηκαν άλ-
λης κλάσης βιολογικοί παράγοντες (Antouri et al.,
2020). Επίσης, έχουν αναφερθεί πέντε περιστατικά
εμφάνισης γυροειδούς αλωπεκίας σε ασθενείς με
ψωρίαση υπό αγωγή με αναστολέα IL-12/23 (usteki-
numab). Σε ένα από αυτά τα περιστατικά η γυροει-
δής αλωπεκία δεν υποχώρησε πάρα τη διακοπή του
ustekinumab. Επιπρόσθετα, σε δύο περιπτώσεις ση-
μειώθηκε επιδείνωση της γυροειδούς αλωπεκίας στο
πλαίσιο συνέχισης της θεραπείας (Tauber et al.,
2013, Verros et al., 2012). Μεμονωμένη καταγραφή
συναντάμε στη βιβλιογραφία για το guselkumab σε
γυναίκα ασθενή 50 ετών, η οποία εμφάνισε γυροει-
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δή αλωπεκία αμέσως μετά τη χορήγηση του εμβολί-
ου DTap και αφού είχε συμπληρώσει ένα χρόνο θε-
ραπείας με guselkumab (Macklis et al., 2022).

Η διαχείριση των παραδόξων ανεπιθύμητων αντι-
δράσεων σε σχέση με τη διακοπή ή διατήρηση του
βιολογικού παράγοντα παραμένει πρόκληση. Η από-
φαση εξατομικεύεται ανάλογα με τον τύπο της παρά-
δοξης αντίδρασης, τη βαρύτητά της, το υπό θεραπεία
νόσημα και την ύπαρξη ή μη εναλλακτικών θεραπευ-
τικών επιλογών. Σε περιπτώσεις όπως η εμφάνιση
λεύκης ή γυροειδούς αλωπεκίας κατά τη θεραπεία
με βιολογικό παράγοντα, αυτός συνήθως διατηρείται
με ευνοϊκά αποτελέσματα. Σε ορισμένες περιπτώσεις
με εκτεταμένες και επίμονες βλάβες, απαιτείται δια-
κοπή της θεραπείας, με έναρξη άλλου αναστολέα
TNF-a ή άλλης κλάσης βιολογικού παράγοντα (Tau-
ber et al., 2014, Toussirot et al., 2016). 

Οι βιολογικοί παράγοντες που χρησιμοποιούνται
στη θεραπεία της ψωρίασης στοχεύουν ειδικά μόρια
όπως ο TNF-a, IL-12/23, IL-17 και IL-23. Όταν ανα-
στέλλονται αυτά τα ανοσολογικά μονοπάτια, προκύ-
πτει ανισορροπία κυτοκινών σε γενετικά προδιατε-
θειμένα άτομα, γεγονός που μπορεί να οδηγήσει σε
παράδοξη αντίδραση. Συνεπώς, προτείνεται στενή
παρακολούθηση των ασθενών που λαμβάνουν βιολο-
γικούς παράγοντες για την αναγνώριση τέτοιων αντι-
δράσεων. Η εκτίμηση του βαθμού αιτιολογικής συ-
σχέτισης μεταξύ των παράδοξων αντιδράσεων και
των βιολογικών παραγόντων με τη χρήση προτυπο-
ποιημένων μεθόδων είναι κάτι περισσότερο από επι-
θυμητή. Η ανάπτυξη νέων βιολογικών παραγόντων
θα αυξήσει τον αριθμό των εναλλακτικών επιλογών
σε σχέση με την θεραπεία των υποκειμένων παθήσε-
ων σε ασθενείς που αναπτύσσουν αληθείς ή οριακές
παράδοξες αντιδράσεις.

ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΑ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

1. Rajabi F, Drake LA, Senna MM, Alopecia areata: a review
of disease pathogenesis. Br J Dermatol. 2018;179(5):
1033. Epub 2018 Sep 9

2. Michael J. Elliott, Ravinder N. Maini, Treatment of rheu-
matoid arthritis with chimeric monoclonal antibodies to
tumor necrosis factor a. 

3. Nedzmidin Pelivani, Akmal S. Hassan, Lasse R. Braathen,
Robert E. Hunger, Nikhil Yawalkar. Department of Derma-
tology, University of Bern, Switzerland. Alopecia Areata
Universalis elicited during treatment with adalimumab.
Dermatology 2008; 216:320–323 DOI: 10.1159/0001
13945

4. Victoria Ηernandez, Raimon Sanmarti, Juan Canete, Mi-
guel Descalzo, Loreto Carmona, Juan Gomez-Reino. Arth-

ritis Care & Research, Vol. 65, No. 12, December 2013,
pp 2024–2031. DOI 10.1002/acr.22096

5. Beutler B, Cerami A The biology of cachectin/TNF—a pri-
mary mediator of the host response. Howard Hughes Me-
dical Institute, Department of Internal Medicine, Univer-
sity of Texas Southwestern Medical Center, Dallas. Annu
Rev Immunol. 1989;7:625.

6. Feldmann M, Maini RN Anti-TNF alpha therapy of rheu-
matoid arthritis: what have we learned? Kennedy Institu-
te of Rheumatology Division, Imperial College School of
Medicine Annu Rev Immunol. 2001;19:163

7. Roach DR, Bean AG, Demangel C, France MP, Briscoe H,
Britton WJ TNF regulates chemokine induction essential
for cell recruitment, granuloma formation, and clearance
of mycobacterial infection. Centenary Institute of Cancer
Medicine and Cell Biology, Newton, Sydney, New South
Wales, Australia. J Immunol. 2002;168(9):4620.

8. Lee HH, Song IH, Friedrich M, Gauliard A, Detert J,
Rφwert J, Audring H Cutaneous side-effects in patients
with rheumatic diseases during application of tumour ne-
crosis factor-alpha antagonists Department of Dermatolo-
gy and Allergy, Charitι-Universitδtsmedizin Berlin, D-
10117 Berlin, Germany Br J Dermatol. 2007;156(3):486. 

9. Bιnι J, Moulis G, Auffret M, Lefevre G, Coquerelle P, Cou-
pe P Alopecia induced by tumour necrosis factor-alpha an-
tagonists: description of 52 cases and disproportionality
analysis in a nationwide pharmacovigilance database. Re-
gional Centre of Pharmacovigilance, Lille University Ho-
spital Rheumatology (Oxford). 2014 Aug;53(8):1465-9.
Epub 2014 Mar 27. 

10. Ghoreishi M, Pope J, et al. Psoriasis and pustular dermati-
tis triggered by TNF-α inhibitors in patients with rheuma-
tologic conditions. ArchDermatol.2007;143(2):223-231

11. Kartal ED, Alpat SN, Ozgunes I, Usluer G. Reversible alo-
pecia universalis secondary to PEG–interferonalpha-2 b
and ribavirin combination therapy in a patient with chro-
nic hepatitis C virus infection. Eur J Gastroenterol Hepa-
tol. 2007; 19(9):817-820.

12. Alkhalifah A, Alsantali A,Wang E, Mc ElweeK J, Shapiro
J. Alopecia areata update, part I:clinical picture, histopa-
thology and pathogenesis. J Am Acad Dermatol. 2010;
62(2):177-190.

13. Redler S, Albert F, Brockschmidt FF, et al. Investigation
of selected cytokine genes suggests that IL2RA and the
TNF/LTA locus are risk factors for severe alopecia areata.
Br J Dermatol. 2012;167(6):1360-1365.

14. Kooloos W M, DeJong DJ,HuizingaTW, Guchelaar HJ. Po-
tential role of pharmacogenetics in anti-TNF treatment of
rheumatoid arthritis and Crohn’sdisease. Drug Discov To-
day. 2007;12(3-4):125-13

15. Layal Antoury, Nolan Maloney, Kyle Cheng. Division of
Dermatology, Department of Medicine, David Geffen Sch-
ool of Medicine, University of California, Los Angeles, Los
Angeles, California. Development of alopecia in patients
treated with interleukin-17 inhibitors. Dermatologic The-
rapy. 2020;e14527. 

16. Marie Tauber, Nathalie Beneton, Pascal Reygagne, Hervι
Bachelez, Manuelle Viguier. Alopecia areata developing

179
ΕΜΦAΝΙΣΗ EΚΤΕΤΑΜEΝΗΣ ΓΥΡΟΕΙΔΟYΣ AΛΩΠΕΚIΑΣ ΣΕ AΣΘΕΝH ΜΕ ΨΩΡΙΑΣΗ ΚΑΤΑ ΠΛΑΚΑΣ ΥΠΟ ΑDALIMUMAB

Ôüìïò 33, Ôåý÷ïò 4, Oκτώβριος - Δεκέμβριος 2022

2_Layout 1  28/12/2022  1:00 μμ  Page 179



during ustekinumab therapy: report of two cases. EJD,
vol. 23, no 6, November-December 2013

17. Verros C, Rallis E, Crowe M. Letter: Alopecia areata du-
ring ustekinumab administration: Co-existence or an ad-
verse reaction? Dermatol Online J 2012; 18: 14.

18. Paul Macklis, Caroline Porter, Steven Feldman. A Case of
Late-Onset Alopecia Areata. J Drugs Dermatol. 2022 Apr
1;21(4):420-421. doi: 10.36849/JDD.5815

19. M J Elliott, R N Maini, M Feldmann, A Long-Fox, P Char-
les, P Katsikis, F M Brennan, J Walker, H Bijl, J Ghrayeb.
Treatment of rheumatoid arthritis with chimeric monoclo-
nal antibodies to tumor necrosis factor alpha. Arthritis
Rheum. 1993 Dec;36(12):1681-90. doi: 10.1002/ art.
1780361206

20. Ιric Toussirot, Franηois Aubin. Paradoxical reactions un-
der TNF-α blocking agents and other biological agents gi-
ven for chronic immune-mediated diseases: an analytical
and comprehensive overview. RMD Open. 2016 Jul
15;2(2):e000239. doi: 10.1136/rmdopen-2015-000239.
2016

21. Perez-Alvarez R, Pιrez-de-Lis M, Ramos-Casals M; BIOGE-
AS Study Group:Biologics-induced autoimmune diseases.
Curr Opin Rheumatol 2013; 25: 56–64.

22. Puig L, Gulliver W. Paradoxical Reactions: Anti-Tumor Ne-
crosis Factor Alpha Agents, Ustekinumab, Secukinumab,
Ixekizumab, and Others. Curr Probl Dermatol. Basel, Kar-
ger, 2018, vol 53, pp 49–63 (DOI: 10.1159/000479475) 

23. Tauber M, Buche S, Reygagne P, Berthelot J-M, Aubin F,
Ghislain PD, et al. Alopecia areata occurring during anti-
TNF therapy: a national multicenter prospective study. J
Am Acad Dermatol.2014;70:1146-9.

24. M. Munera-Campos, F. Ballesca, J.M. Carrascosa. Servicio
de Dermatologνa, Hospital Universitari Germans Trias i
Pujol, Universitat Autςnoma de Barcelona, Badalona, Bar-
celona. Paradoxical Reactions to Biologic Therapy in Pso-
riasis: A Review of the Literature. Actas Dermosifiliogr.
2018; 109(9):791-800. 

25. Aeberli D, Seitz M, Juni P, Villiger PM. Increase of peri-
pheral CXCR3 positive T lymphocytes upon treatment of
RA patients with TNF-alpha inhibitors. Rheumatology
(Oxford). 2005;44:172-5

26. Al-Banna NA, Vaci M, Slauenwhite D, Johnston B, Isse-
kutz TB. CCR4 and CXCR3 play different roles in the mi-
gration of T cells to in�ammation in skin, arthritic joints,
and lymph nodes. Eur J Immunol. 2014;44:1633-4

180

ÅË  ËÇ  Í É  ÊÇ  ÅÐ É  È Å  Ù  ÑÇ  ÓÇ  Ä Å Ñ  ÌÁ  ÔÏ  ËÏ  Ã É  ÁÓ  ÁÖÑÏ  Ä É  Ó ÉÏ  ËÏ  Ã É  ÁÓ

Κωτσιοπούλου Ι., Στεφανάκη Ειρ., Στρατηγός Α.

Áë ëç ëï ãñá ößá: Ειρ. Στεφανάκη
Δερματολόγος-Αφροδισιολόγος ΕΔΙΠ, ΕΚΠΑ, 
Α' Πανεπιστημιακή Κλινική Αφροδισίων & Δερματικών Νόσων, 
Νοσοκομείο "Ανδρέας Συγγρός"
e-mail: irenestefanaki@hotmail.com

2_Layout 1  22/12/2022  1:50 μμ  Page 180



2_Layout 1  22/12/2022  1:50 μμ  Page 181



2_Layout 1  22/12/2022  1:51 μμ  Page 182



2_Layout 1  22/12/2022  1:51 μμ  Page 183



2_Layout 1  22/12/2022  1:51 μμ  Page 184



EIΣΑΓΩΓΗ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Το πομφολυγώδες πεμφιγοειδές (ΠΠ) είναι το
πιο συχνό αυτοάνοσο πομφολυγώδες νόσημα του

δέρματος και των βλεννογόνων, το οποίο χαρακτηρί-
ζεται κλινικά μεν από την παρουσία τεταμένων πομ-
φολύγων επί ερυθηματωδών κνιδωτικών πλακών ή
επί υγιούς δέρματος που καταλείπουν διαβρώσεις

Eντοπισμένο πομφολυγώδες πεμφιγοειδές: 
Μια διαγνωστική πρόκληση

Ζαχαροπούλου Αικ.
Σγόντζου Θ.
Ζουριδάκη Ε.

Νοσοκομείο Αφροδισίων & Δερματικών Νόσων "Ανδρέας Συγγρός"

Το πομφολυγώδες πεμφιγοειδές (ΠΠ) αποτελεί ένα συχνό νόσημα καθ’ ημέρα
κλινική πράξη. Η εντοπισμένη του μορφή παρατηρείται στο 5–30% των ασθενών με ΠΠ και μπορεί να
σχετίζεται με τραύμα ή εφαρμογή τοπικής θεραπείας. Παρουσιάζουμε τις περιπτώσεις δύο ασθενών με
εντοπισμένο ΠΠ στο τριχωτό της κεφαλής που εμφάνισαν διαγνωστική δυσκολία. Στο πρώτο περιστατικό
η διάγνωση καθυστέρησε διότι η συμπτωματολογία και η κλινική εικόνα δεν ήταν τυπική και επικαλύφθη-
κε από τη συμπτωματολογία άλλου συνυπάρχοντος νοσήματος, του οποίου και η κλινική εικόνα επικρά-
τησε. Στο δεύτερο περιστατικό τέθηκε αρχικά εσφαλμένη διάγνωση εξαιτίας της ομοιότητας των δια-
βρώσεων του τριχωτού της κεφαλής με τις βλάβες που προκαλούνται κατά τη κρυοχειρουργική θερα-
πεία. Ο ασθενής είχε υποβληθεί σε μια τέτοια θεραπεία για την αντιμετώπιση ακτινικών υπερκερατώσε-
ων του τριχωτού της κεφαλής. Και στις δυο περιπτώσεις ο άμεσος ανοσοφθορισμός, παρ’ ότι αποτελεί
τη μέθοδο αναφοράς στη διάγνωση του ΠΠ, δεν συνεισέφερε διαγνωστικά. Επομένως, η διαγνωστική
προσέγγιση των ασθενών με εντοπισμένο ΠΠ είναι ιδιαίτερα δύσκολη.

Ðå ñß ëç øç

Bullous pemphigoid (BP) is a common disease in everyday clinical practice. Lo-
calized bullous pemphigoid is observed in 5–30% of BP patients and may be related to injury or to the ap-
plication of local treatment, eg. cryosurgery. We present the cases of two patients with localized BP on
the scalp with diagnostic difficulty. In the first case, the diagnosis was delayed because the symptomato-
logy and the clinical picture were not typical and it was covered by the symptomatology of another coe-
xisting disease, whose clinical picture also prevailed. The second case was initially misdiagnosed due to
the similarity of scalp erosions to lesions caused by cryosurgery. The patient had undergone such trea-
tment for multiple actinic hyperkeratoses of the scalp. Direct immunofluorescence is the gold standard in
the diagnosis of BP, but in both cases it did not contribute to the diagnosis. Therefore, the diagnostic ap-
proach to patients with localized BP is particularly difficult.
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όταν ραγούν, ιστολογικά δε από την παρουσία υποε-
πιδερμιδικής πομφόλυγας με ανέπαφη την επιδερμί-
δα. Προσβάλλει κυρίως ηλικιωμένα άτομα, με μέσο
όρο ηλικίας περίπου τα 65 έτη. Υπάρχουν αναφορές
της νόσου και σε νεότερα άτομα, ακόμη και σε παι-
διά. Δεν έχουν καταγραφεί διαφορές της επίπτωσης
ανάμεσα στα δύο φύλα.1-7 Φαίνεται ότι υπάρχει συ-
σχέτιση με το ανθρώπινο αντιγόνο λευκοκυττάρων
(HLA), γεγονός που υποδηλώνει γενετική προδιάθε-
ση στην εκδήλωση της νόσου.21 Στους ασθενείς με
ΠΠ, αυτοαντισώματα της τάξης ΙgG προκαλούν το
σχηματισμό υποεπιδερμιδικών πομφολύγων καθώς
αντιδρούν με πρωτεΐνες μοριακού βάρους 180-kDa
(BP180) ή 230-kDa (BP230), που αποτελούν στοι-
χεία των ημιδεσμοσωμάτων στη βασική μεμβράνη
ζώνη της επιδερμίδας. Η λήψη φαρμάκου, ένας
τραυματισμός ή μια λοίμωξη του δέρματος μπορεί
να πυροδοτήσει την εμφάνιση του ΠΠ.9,10,12-15 Ως εν-
τοπισμένο ορίζεται το ΠΠ που χαρακτηρίζεται από
την παρουσία βλαβών σε μια μόνο περιοχή του σώ-
ματος. Η εντοπισμένη του μορφή παρατηρείται στο
5–30% των ασθενών με ΠΠ και μπορεί να σχετίζεται
με τραύμα ή εφαρμογή τοπικής θεραπείας. Ωστόσο,
υπάρχουν λίγες βιβλιογραφικές αναφορές σχετικές
την εκδήλωση εντοπισμένου ΠΠ. Παρουσιάζονται οι
περιπτώσεις δύο ασθενών με εντοπισμένο ΠΠ στο
τριχωτό της κεφαλής που εμφάνισαν διαγνωστική
δυσκολία.9-10

1Ο ΠΕΡΙΣΤΑΤΙΚΟ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Άνδρας ασθενής 56 ετών, με ελεύθερο ατομικό
αναμνηστικό, προσήλθε λόγω εμφάνισης από 7μή-
νου διαβρωτικής βλάβης στο τριχωτό της κεφαλής.

Η φυσική εξέταση αποκάλυψε μια σαφώς αφορι-
ζόμενη, κατά τόπους εφελκιδοποιημένη, ερυθηματώ-

δη, κνησμώδη πλάκα διαστάσεων 7Χ8cm περίπου
στη βρεγματική περιοχή του τριχωτού της κεφαλής
(Εικόνες 1, 2). Ο ασθενής προσκόμισε ιστολογική
εξέταση με κύριο εύρημα την ύπαρξη υποεπιδερμιδι-
κής πομφόλυγας. Ωστόσο, λόγω ασυμβατότητας της
κλινικής εικόνας με Π.Π. πραγματοποιήθηκαν: άμε-
σος ανοσοφθορισμός, άμεση μικροσκόπηση σε λέ-
πια και καλλιέργεια δείγματος τρίχας για μύκητες. Ο
συνήθης αιματολογικός και βιοχημικός εργαστηρια-
κός έλεγχος δεν ανέδειξε παθολογικό εύρημα και ο
ορολογικός έλεγχος για HIV ήταν αρνητικός. Ο άμε-
σος ανοσοφθορισμός ήταν αρνητικός. Στην άμεση
μικροσκόπηση παρατηρήθηκαν σπόρια μικρού μεγέ-
θους και στην καλλιέργεια δείγματος τρίχας απομο-
νώθηκε ο παθογόνος μύκητας Microsporum canis. 

Στον ασθενή αρχικά χορηγήθηκε ιτρακοναζόλη
per os και συστάθηκε τοπική περιποίηση της πλάκας
με εφαρμογή αντισηπτικής αγωγής για 1 μήνα περί-
που. Εξαιτίας της μη κλινικής ανταπόκρισης, η αγω-
γή τροποποιήθηκε και εδόθη γκριζεοφουλβίνη
20mg/kg βάρους σώματος per os και τοπική αγωγή
με κρέμα φεντικοναζόλης για σχεδόν 12 μήνες. Πα-
ρά την εργαστηριακή ίαση (3 αρνητικές καλλιέργει-
ες), το ερύθημα στο τριχωτό της κεφαλής έμενε στα-
θερό και νέες βλάβες συνέχισαν να εκθύονται (Εικό-
νες 3, 4). ‘Έτσι, μετά από επανεκτίμηση εξαρχής
όλων των δεδομένων, πραγματοποιήθηκαν έμμεσος
ανοσοφθορισμός και ELISA για την ανίχνευση κυ-
κλοφορούντων αντισωμάτων έναντι του BP180 και
του BP230. Ο έμμεσος ανοσοφθορισμός ήταν αρνη-
τικός και η ELISA ανέδειξε ΒΡ180-ΝΨ16Α-4Χ:1,89
(θετικό) και BP230-CF:0,33 (αρνητικό). Σύμφωνα με
τα τελευταία αποτελέσματα συγχορηγήθηκε αρχικά
πρεδνιζολόνη 25mg ημερησίως και μόλις ο ασθενής
ανταποκρίθηκε κλινικά, έγινε διακοπή της γκριζεο-
φουλβίνης και εν συνεχεία σταδιακή μείωση της
πρεδνιζολόνης. Σημειώθηκε πλήρης ίαση και μετά
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κα πριν την έναρξη της θεραπείας.
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από 6 μήνες δεν έχει παρατηρηθεί καμία υποτροπή
της νόσου. 

2Ο ΠΕΡΙΣΤΑΤΙΚΟ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Άνδρας ασθενής 88 ετών προσήλθε με ιστορικό
ακτινικών υπερκερατώσεων για την αντιμετώπιση των
οποίων είχε υποβληθεί πρόσφατα σε κρυοχειρουργι-
κή θεραπεία.

Η φυσική εξέταση αποκάλυψε διαβρώσεις στο
τριχωτό της κεφαλής που συσχετίζονταν χρονικά με
την προηγηθείσα κρυοθεραπεία (Εικόνα 5). Διενερ-
γήθηκε καλλιέργεια εξιδρώματος από τη βλάβη, η
οποία ήταν στείρα και αρχικά συνεστήθη εφαρμογή
τοπικής επουλωτικής θεραπείας. Κατά τη μηνιαία

επανεξέταση δε σημειώθηκε κλινική βελτίωση^ αντι-
θέτως ο ιστός ήταν πιο υπερτροφικός, ελήφθη εκ νέ-
ου καλλιέργεια δείγματος από τη βλάβη και χορηγή-
θηκε εμπειρική θεραπεία με δοξυκυκλίνη 100mg
X2 για 10 ημέρες και τοπική περιποίηση με σκεύα-
σμα αργυρούχου σουλφαδιαζίνης (Εικόνα 6). Λόγω
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μη ανταπόκρισης και σύμφωνα με τα αποτελέσματα
της τελευταίας καλλιέργειας, χορηγήθηκε νέο σχήμα
με κλινδαμυκίνη (300mg x3 για 10 ημέρες) με σα-
φή βελτίωση. Μετά την πάροδο ενός μήνα παρατη-
ρήθηκε έκθυση νέων-ακέραιων πομφολύγων στο τρι-
χωτό της κεφαλής (Εικόνα 7) και διενεργήθηκε έμ-
μεσος ανοσοφθορισμός για πομφολυγώδη νοσήματα
ενώ ο ασθενής έλαβε εμπειρικά κρέμα προπιονικής
κλομπεταζόλης τοπικά. Ο έμμεσος ανοσοφθορισμός
ήταν αρνητικός αλλά εξαιτίας της μεγάλης βελτίωσης
του ασθενούς με την προπιονική κλομπεταζόλη,
πραγματοποιήθηκε ELISA για την ανίχνευση κυκλο-
φορούντων αντισωμάτων έναντι του BP180 και του
BP230, η οποία ανέδειξε ΒΡ180-ΝΨ16Α-4Χ:2,35
(θετικό) και BP230-CF:1,37 (θετικό). Λόγω της αντα-
πόκρισης στην τοπική αγωγή με κορτιζόνη αλλά και
της ηλικίας του ασθενή συνεχίστηκε η τοπική θερα-
πεία για 1 περίπου μήνα. Τρείς μήνες μετά τη διακο-
πή της, ο ασθενής είναι ελεύθερος νόσου (Εικόνα
8).

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

Το ΠΠ είναι μια όχι τόσο κοινή χρόνια, με υφέ-
σεις και εξάρσεις, νόσος αλλά η πιο κοινή αυτοάνο-
ση πομφολυγώδης δερματοπάθεια. Το εύρος των
κλινικών εκδηλώσεων είναι μεγάλο. Η διάγνωση βα-
σίζεται στην κλινική εικόνα, στα ιστολογικά ευρήμα-
τα και επιβεβαιώνεται με τον άμεσο και έμμεσο ανο-
σοφθορισμό, όπως και με την περισσότερο εξειδι-
κευμένη μέθοδο ELISA.10-11,21 Παρ’ ότι ο άμεσος
ανοσοφθορισμός αποτελεί τη μέθοδο αναφοράς στη
διάγνωση του ΠΠ, στα δύο περιστατικά που περι-
γράφουμε δε συνεισέφερε διαγνωστικά. Η εντοπι-

σμένη νόσος διαγιγνώσκεται δύσκολα και πολλές
φορές εσφαλμένα καθώς μπορεί να συνυπάρχει με
άλλη νόσο ή να πυροδοτείται από κάποιο τραυματι-
σμό ή τοπική θεραπεία. Η έγκαιρη και σωστή διά-
γνωση είναι μείζονος σημασίας τόσο για την ανακού-
φιση του ασθενούς χορηγώντας του την κατάλληλη
θεραπεία όσο και για την πρόληψη μετάπτωσης (δε-
δομένου της ύπαρξης υψηλού κινδύνου), της εντοπι-
σμένης νόσου σε γενικευμένη.

Πρωταρχικός στόχος της θεραπείας είναι η απο-
τροπή εμφάνισης νέων βλαβών, η επούλωση των ήδη
υπαρχόντων και ο προσδιορισμός της ελάχιστης
αναγκαίας δόσης των φαρμάκων προκειμένου να
ελεγχθεί η νόσος. Προς αυτή την κατεύθυνση συνη-
γορεί και ο υπολογισμός του BULLOUS PEMPHI-
GOID DISEASE AREA INDEX (BPDAI) score.20 Η
αρχική θεραπεία του εντοπισμένου ΠΠ βασίζεται σε
εφαρμογή ισχυρών τοπικών κορτικοστεροειδών,
όπως τοπικής προπιονικής κλομπεταζόλης 10 g την
ημέρα, η οποία εφαρμόζεται μία φορά ημερησίως
στην προσβεβλημένη περιοχή. Συνιστάται η συνέχι-
ση της θεραπείας μέχρι 15 ημέρες μετά από την ύφε-
ση της νόσου ακολουθούμενη από προοδευτική μεί-
ωση σε διάστημα 4 μήνων (4,64 ± 1,11). Τοπικά κορ-
τικοστεροειδή δεν θα πρέπει να χορηγούνται μόνο
σε ασθενείς με εντοπισμένη νόσο, άλλα σε όλους κα-
θώς φαίνεται ότι βοηθούν σημαντικά σε συνδυασμό
με τη συστηματική θεραπεία. Τα συστηματικά κορτι-
κοστεροειδή αποτελούν την πιο καλά τεκμηριωμένη
θεραπεία της νόσου, ιδιαίτερα στις πιο βαριές της
μορφές. Οι συνιστώμενες δόσεις πρεδνιζολόνης ξε-
κινούν από τα 20-70 mg ημερησίως, ανάλογα με τη
βαρύτητα της δερματοπάθειας. Ωστόσο όταν η νόσος
δεν ελέγχεται ή η απαιτούμενη δόση των χορηγούμε-
νων κορτικοστεροειδών είναι μεγάλη, συγχορηγούν-
ται ανοσοκατασταλτικά φάρμακα (αζαθειοπρίνη, με-
θοτρεξάτη, μυκοφενολατη).8,16-19
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Η θέση των αναστολέων της Ιντερλευκίνης 23 
(IL-23 inhibitors) στην αντιμετώπιση της κοινής 
κατά πλάκας ψωρίασης μέτριας-σοβαρής μορφής
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Η κατανόηση της πολυπαραγοντικής παθογένειας της ψωριασικής νόσου έχει
οδηγήσει στην ανάπτυξη βιολογικών παραγόντων που δρουν επιλεκτικά έναντι συγκεκριμένων στόχων
του φλεγμονώδους μονοπατιού της ψωρίασης. Μεταξύ αυτών, οι αναστολείς της IL23 έχουν συσχετιστεί
στις τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες με υψηλή αποτελεσματικότητα και καλό προφίλ ασφάλειας. Τα
δεδομένα από την καθημερινή κλινική πράξη είναι ακόμα περιορισμένα. 

Στόχος της συγκεκριμένης κλινικής αναδρομικής μελέτης είναι η αξιολόγηση σε βάθος 52 εβδομά-
δων της αποτελεσματικότητας των αναστολέων IL23 guselkumab και risankizumab σε 175 ενήλικες
ασθενείς με μέτρια-σοβαρή κοινή κατά πλάκας ψωρίαση.

Την εβδομάδα θεραπείας 12/16, ο μέσος όρος απόλυτου PASI βελτιώθηκε από 8,0 προ έναρξης θερα-
πείας σε 1,2 και το 57,8% των ασθενών πέτυχε PASI100. Την ίδια χρονική περίοδο, το ποσοστό ασθενών με
απόλυτο PASI ≤3 ήταν 89%. Τα ποσοστά πλήρους κάθαρσης διατηρήθηκαν υψηλά καθ’ όλη τη διάρκεια των
52 εβδομάδων θεραπείας και την 52η εβδομάδα σχεδόν το 70% των ασθενών έφτασε το PASI100.

Η συγκεκριμένη μελέτη καθημερινής κλινικής πράξης επιβεβαιώνει την υψηλή αποτελεσματικότητα
των δύο αναστολέων IL23 guselkumab και risankizumab με πάνω από 7 στους 10 ασθενείς να βιώνουν
πλήρη ή σχεδόν πλήρη κλινική ύφεση του νοσήματος. 

Ðå ñß ëç øç

Advanced understanding of psoriasis pathophysiology has led to the develop-
ment of new biologic agents that target selectively cytokines with a key-role in the inflammatory pathway
of psoriatic disease. Among biologic drugs, IL23 inhibitors are associated with an increased efficacy and a
good safety profile in randomized controlled trials. Data from real-world practice is still limited. 

The aim of this retrospective, real-life clinical study was to evaluate the effectiveness of IL23 inhibitors
guselkumab and risankizumab in 175 adult patients with moderate-to-severe skin psoriasis over a period
of 52 weeks.

At week 12/16 of treatment, absolute mean PASI was reduced from 8.0 (initial PASI) to 1.2 and 57.8%
of the study population reached PASI100. At the same timepoint, 89% achieved absolute PASI ≤3. Clinical
disease remission rates were consistently high during the 52-week treatment period and at week 52 al-
most 70% of the patients had PASI100.

This real-world evidence confirms the high effectiveness of both IL23 inhibitors guselkumab and risan-
kizumab in treating moderate-to-severe skin psoriasis, with more than 7 in 10 patients experiencing clini-
cally clear/almost clear skin.
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EIΣΑΓΩΓΗ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η ψωριασική νόσος είναι μια χρόνια, μη μεταδο-
τική, υποτροπιάζουσα, φλεγμονώδης, συστηματική
πάθηση με προεξέχουσες δερματικές εκδηλώσεις.
Επιδημιολογικά στοιχεία από χώρες του δυτικού κό-
σμου την κατατάσσουν μέσα στις πιο συχνές δερμα-
τοπάθειες, με 2-3% του γενικού πληθυσμού να πά-
σχει από κάποια μορφή του νοσήματος. 

Τα τελευταία χρόνια ιδιαίτερη έμφαση δίνεται
στην αποτελεσματική αντιμετώπιση του συγκεκριμέ-
νου νοσήματος με στόχο την πλήρη ή σχεδόν πλήρη
ύφεση των βλαβών κλινικά. Ο στόχος αυτός είναι ου-
σιαστικής σημασίας για διάφορους λόγους. Αρχικά
η αποτελεσματική αντιμετώπιση του νοσήματος σχε-
τίζεται άμεσα με τη βελτίωση στην ποιότητα ζωής
του ασθενή. Μάλιστα όσο υψηλότερο είναι το ποσο-
στό κλινικής «κάθαρσης», τόσο μεγαλύτερη η πιθα-
νότητα το νόσημα να επηρεάζει ελάχιστα ή καθόλου
την ποιότητα ζωής του ασθενή μας. Αντίθετα, αν η
ψωριασική νόσος δεν τεθεί υπό έλεγχο μπορεί να
οδηγήσει σε μείωση της ποιότητας ζωής του ασθενή
μας που δρα αθροιστικά σε βάθος χρόνου. Αυτή
μπορεί να χαρακτηρίζεται μεταξύ άλλων από κοινω-
νικό στιγματισμό, αδυναμία/ δυσκολία κοινωνικο-
ποίησης, αδυναμία/ δυσκολία εύρεσης κατάλληλου
συντρόφου, δυσκολίες στην επαγγελματική σταδιο-
δρομία του ασθενή, οικονομικές δυσκολίες από την
ανάγκη για καθημερινή χρήση προϊόντων, πολλά
από τα οποία δεν συνταγογραφούνται κλπ. Επιπλέ-
ον, γνωρίζουμε ότι οι ασθενείς με μέτριας-σοβαρής
μορφής κοινή κατά πλάκας ψωρίαση έχουν αυξημέ-
νες πιθανότητες εμφάνισης συνοδών παθήσεων όπως
καρδιαγγειακά συμβάματα (έμφραγμα μυοκαρδίου,
εγκεφαλικό επεισόδιο), μεταβολικά νοσήματα (σακ-
χαρώδη διαβήτη τύπου ΙΙ, δυσλιπιδαιμία, παχυσαρ-
κία, μεταβολικό σύνδρομο), διαταραχές ψυχικής
διάθεσης και ψυχοπαθολογίας (αγχώδης διαταραχή,
κατάθλιψη, αλεξιθυμία) καθώς και άλλα φλεγμονω-
δώς επαγόμενα νοσήματα, όπως ιδιοπαθή φλεγμονώ-
δη νόσο του εντέρου, ραγοειδίτιδα κ.λπ. Η έγκαιρη
έναρξη συστηματικής θεραπείας με συγκεκριμένους
παράγοντες έχει βρεθεί ότι μπορεί να συμβάλλει
στην τροποποίηση της κλινικής πορείας της νόσου.
Χαρακτηριστικό είναι το παράδειγμα της ψωριασικής
αρθρίτιδας, όπου η έναρξη συστηματικής θεραπείας
νωρίς δρα προστατευτικά για την εξέλιξη της νόσου.
Ταυτόχρονα, όμως τα τελευταία χρόνια διερευνάται
εντατικά η πιθανότητα η έγκαιρη και αποτελεσματική
έναρξη της κατάλληλης συστηματικής αγωγής να
έχει θετική επίδραση σε κάποιες από τις συννοσηρό-

τητες της ψωριασικής νόσου και στο προσδόκιμο
επιβίωσης ασθενών με μέτρια-σοβαρή πάθηση. Πε-
ρισσότερα δεδομένα είναι απαραίτητα προκειμένου
να αξιολογηθεί σωστά το συγκεκριμένο ζήτημα. Η
εύρεση επομένως συστηματικών θεραπειών με υψη-
λή αποτελεσματικότητα για την αντιμετώπιση της ψω-
ριασικής νόσου είναι καθοριστικής σημασίας. 

Η κατανόηση της πολυπαραγοντικής παθογένειας
της ψωριασικής νόσου έχει οδηγήσει στην ανάπτυξη
βιολογικών παραγόντων που δρουν επιλεκτικά έναν-
τι συγκεκριμένων στόχων του φλεγμονώδους μονο-
πατιού της ψωρίασης. Ως προς την κοινή κατά πλά-
κας ψωρίαση, έχει αναδειχθεί ο σημαντικός ρόλος
του μονοπατιού Ιντερλευκίνης 23 (IL23)/ Th17 στην
αιτιοπαθογένεια του νοσήματος, γεγονός που οδήγη-
σε στην ανάπτυξη παραγόντων με στοχευμένη δράση
στο συγκεκριμένο μονοπάτι. Η IL23 αποτελεί τον
βασικό ρυθμιστή πολλών κυτοκινών που εμπλέκον-
ται στην εμφάνιση της ψωρίασης καθώς διεγείρει την
ανάπτυξη και διαφοροποίηση των Τh17 λεμφοκυττά-
ρων τα οποία παράγουν πληθώρα προφλεγμονωδών
κυτοκινών, με προεξέχουσα την εκτελεστική ιντερ-
λευκίνη 17 (IL17). Η IL17 επιδρά άμεσα στο κερατι-
νοκύτταρο επάγοντας τον υπέρμετρο κυτταρικό πολ-
λαπλασιασμό του και οδηγεί στην παραγωγή και
απελευθέρωση από αυτό μιας σειράς χημειοκινών
και προφλεγμονωδών κυτοκινών που επιδρούν εν
συνεχεία στα κύτταρα της φυσικής και επίκτητης
ανοσίας.

Η καταστολή του άξονα IL23/Th17 μέσω αναστο-
λής της δράσης της ρυθμιστικής IL23 είναι εδώ και
χρόνια θεραπευτικός στόχος στην αντιμετώπιση της
μέτριας-σοβαρής κατά πλάκας ψωρίασης. Συγκεκρι-
μένα, η ουστεκινουμάμπη (ustekinumab), η οποία
συνδέεται και αποκλείει την p40 υπομονάδα που εί-
ναι κοινή για την IL-12 και την IL-23, χρησιμοποιεί-
ται από το 2009 για την θεραπεία της κατά πλάκας
ψωρίασης με καλή αποτελεσματικότητα και ευνοϊκό
προφίλ ασφάλειας. Νεότεροι παράγοντες που στο-
χεύουν εκλεκτικά την υπομονάδα p19 αναστέλλον-
τας έτσι μόνο την IL-23 κυκλοφόρησαν σχετικά πρό-
σφατα στην Ελλάδα. Αυτοί είναι η Γκουσελκουμάμ-
πη (guselkumab) και η Ρισανκιζουμάμπη (risankizu-
mab). Το guselkumab είναι ένα πλήρως ανθρώπινο
μονοκλωνικό αντίσωμα IgG1λ, ενώ το risankizumab
είναι ένα εξανθρωποποιημένο μονοκλωνικό αντίσω-
μα IgG1. Και τα δύο αναστέλλουν επιλεκτικά την
IL23 και έτσι την ενεργοποίηση του μονοπατιού
IL23/Th17.

Δεδομένα τυχαιοποιημένων κλινικών μελετών
(randomized controlled trials; RCTs) έχουν αποδεί-
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ξει την αποτελεσματικότητα και την ασφάλεια τόσο
του guselkumab όσο και του risankizumab. Οι πλη-
ροφορίες σχετικά με την αποτελεσματικότητα των εν
λόγω βιολογικών παραγόντων στην καθημερινή κλι-
νική πράξη (real-world evidence; RWEs) είναι πε-
ριορισμένες.

Ο σκοπός της μελέτης αυτής είναι η αξιολόγηση
της αποτελεσματικότητας του guselkumab και του ri-
sankizumab στην καθημερινή πρακτική.

ΜΕΘΟΔΟΛΟΓIA ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Στην αναδρομική αυτή μελέτη συμμετείχαν συνο-
λικά 175 ενήλικες ασθενείς με μέτρια-σοβαρή κατά
πλάκας ψωρίαση, οι οποίοι προσήλθαν στο Ιατρείο
Ψωρίασης του Νοσοκομείου «Ανδρέας Συγγρός» από
τον Φεβρουάριο του 2021 έως τον Οκτώβριο του
2022 και ήταν υποψήφιοι για συστηματική θερα-
πεία. Σε όλους τους ασθενείς έγινε έναρξη αγωγής
με guselkumab ή risankizumab σύμφωνα με την κρί-

ση του εκάστοτε θεράποντα ιατρού και κατόπιν απο-
κλεισμού πιθανών αντενδείξεων. Όλοι οι ασθενείς
υποβλήθηκαν στον προβλεπόμενο εργαστηριακό
έλεγχο προ έναρξης θεραπείας με βιολογικό παρά-
γοντα. Η αποτελεσματικότητα της εκάστοτε αγωγής
αξιολογήθηκε από το ποσοστό βελτίωσης του αρχι-
κού Psoriasis Area Severity Index (PASI) και το πο-
σοστό επίτευξης απόλυτου PASI ≤3 τις εβδομάδες
θεραπείας 4, 12/16, 24 και 52 (as observed analy-
sis). Ως προς το ποσοστό βελτίωσης του PASI, χρησι-
μοποιήθηκαν οι κλίμακες PASI100 και PASI90, που
αντιστοιχούσαν σε 100% και 90% βελτίωση από το
αρχικό PASI.

ΑΠΟΤΕΛEΣΜΑΤΑ –––––––––––––––––––––––––––––––––––

Από το σύνολο των ασθενών, η πλειονότητα ήταν
άντρες (111/175) και η μέση ηλικία ήταν τα 55 έτη.
Guselkumab έλαβαν 42 ασθενείς και133 έλαβαν ri-
sankizumab. Το μέσο PASI πριν την έναρξη της θε-
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ραπείας ήταν 8,0 (7,0 στην ομάδα του guselkumab
και 8,3 στην ομάδα του risankizumab). Το 22,0%
(38/175) των ασθενών είχε διαγνωσμένη ψωριασική
αρθρίτιδα, το 64% (112/175) ψωρίαση τριχωτού κε-
φαλής, το 36,6% (64/175) ψωρίαση πρωκτογεννητι-
κής περιοχής, το 51% (51/175) παλαμοπελματιαία
συμμετοχή και το 56,6% (99/175) συνυπάρχουσα
ψωριασική ονυχία. 

Την εβδομάδα 12/16, ο μέσος όρος απόλυτου
PASI βελτιώθηκε από 8,0 προ έναρξης θεραπείας σε
1,2. Την εβδομάδα 12/16 θεραπείας, PASI100 πέτυ-
χε το 57,8% των ασθενών. Την ίδια χρονική περίο-
δο, το ποσοστό ασθενών με απόλυτο PASI ≤3 ήταν
89%. Τα ποσοστά πλήρους κάθαρσης διατηρήθηκαν
υψηλά καθ’ όλη τη διάρκεια των 52 εβδομάδων θε-
ραπείας και την 52η εβδομάδα σχεδόν το 70% των
ασθενών έφτασε το PASI100.

Ως προς το ποσοστό ασθενών με συνυπάρχουσα
ψωριασική αρθρίτιδα, τόσο στην ομάδα του guselku-
mab (19%) όσο και του risankizumab (22,6%), όλοι
οι ασθενείς είχαν καλή ανταπόκριση στη θεραπεία
στο δέρμα και στις αρθρώσεις (περιφερικού τύπου
αρθρίτιδα).

Το προφίλ ασφάλειας του guselkumab και του ri-
sankizumab ήταν αντίστοιχο με αυτό των κλινικών
μελετών.

ΣΥΖHΤΗΣΗ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Στη συγκεκριμένη αναδρομική μελέτη καθημερι-
νής κλινικής πράξης (RWE), αξιολογήθηκε η αποτε-
λεσματικότητα των αναστολέων IL23 στην αντιμετώ-
πιση της μέτριας-σοβαρής μορφής κοινής κατά πλά-
κας ψωρίασης σε 175 ενήλικες ασθενείς με ένδειξη
χορήγησης συστηματικής θεραπείας. Σε αντίθεση με
τις κλινικές μελέτες (RCTs) φάσης ΙΙΙ/IV, όπου η
ύπαρξη αρχικού PASI ≥10 ή 12 είναι κριτήριο έντα-
ξης στη μελέτη, ο μέσος όρος του αρχικού PASI προ
έναρξης της αγωγής στη συγκεκριμένη RWE ήταν
8,0. Το γεγονός αυτό συμφωνεί με την καθημερινή
κλινική πρακτική, όπου ο θεράπων ιατρός καλείται
να βελτιστοποιήσει/εντατικοποιήσει τη θεραπεία αν
το απόλυτο PASI υπερβεί το 5, αν δεν επιτευχθεί ο
στόχος του PASI75 (τουλάχιστον 75% βελτίωση από
το αρχικό PASI) ή αν η ποιότητα ζωής του ασθενή,
όπως αξιολογείται από το DLQI, δεν έχει βελτιωθεί
ικανοποιητικά (DLQI>5). Έτσι λοιπόν, δεν προκαλεί
έκπληξη το γεγονός ότι ο μέσος όρος αρχικού PASI
είναι <10 ή 12. 

Ενδιαφέρον είναι το γεγονός ότι την 12/16 εβδο-

μάδα χορήγησης του αναστολέα της IL23 ο μέσος
όρος του απόλυτου PASI μειώθηκε από 8,0 σε 1,2
και 89% των ασθενών είχαν PASI ≤3. Στο ίδιο χρονι-
κό διάστημα, σχεδόν 58% και 74% των ασθενών εί-
χαν πλήρη (PASI100) ή σχεδόν πλήρη (PASI90) κά-
θαρση, αντίστοιχα. Τα ποσοστά επίτευξης απόλυτου
PASI ≤3 ήταν 91,7% και 89,1% για τις εβδομάδες 24
και 52, αντίστοιχα (as observed analysis). Αυτά τα
υψηλά ποσοστά αποτελεσματικότητας επιβεβαιώνουν
τα δεδομένα από RCTs και σε ασθενείς της καθημε-
ρινής κλινικής πράξης. Επομένως, η πιθανότητα επί-
τευξης θεραπευτικού στόχου με 90% ή και 100%
βελτίωση της ψωρίασης στο δέρμα με τη χρήση των
αναστολέων IL23 φαίνεται να είναι πολύ μεγάλη,
ακόμα και σε ασθενείς με επιβαρυντικούς προγνω-
στικούς παράγοντες, όπως η παχυσαρκία (48,1% των
ασθενών είχαν BMI ≥30). Αξίζει να σημειωθεί ότι τό-
σο στην ομάδα του guselkumab όσο και του risanki-
zumab μετά την 1η υποδόρια χορήγηση την εβδομά-
δα 4 ο μέσος όρος του PASI έπεσε από 7,0 σε 3,9
και από 8,3 σε 4,4, αντίστοιχα. Με την χορήγηση
της 2ης δόσης υπάρχει σημαντική περαιτέρω πτώση
του απόλυτου PASI την εβδομάδα 12/16 θεραπείας
με μέσο όρο <1,5. Λόγω του μηχανισμού δράσης
των αναστολέων IL23, της φαρμακοκινητικής τους
και του αραιού δοσολογικού τους σχήματος (μετά τη
φάση εφόδου: κάθε 8 εβδομάδες για το guselkumab
και κάθε 12 εβδομάδες για το risankizumab) είναι
σημαντικό να αξιολογεί ο κλινικός ιατρός την αποτε-
λεσματικότητα του φαρμάκου μετά από 16 εβδομά-
δες χορήγησης. Παράλληλα, καλό είναι να ενημερώ-
νει τον ασθενή ότι σημαντική βελτίωση στο δέρμα
μπορεί να προκύψει είτε άμεσα μετά την 1η υποδό-
ρια χορήγηση του φαρμάκου είτε σε κάποιες περι-
πτώσεις μετά από 12/16 εβδομάδες θεραπείας.

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

Ο κλινικός ιατρός καλείται να επιλέξει την κατάλ-
ληλη θεραπεία για το ασθενή του βασιζόμενος μετα-
ξύ άλλων στην αποτελεσματικότητα και το προφίλ
ασφάλειας του εκάστοτε φαρμάκου. Η έλευση των
αναστολέων IL23 στη θεραπεία της μέτριας-σοβαρής
κατά πλάκας ψωρίασης σχετίζεται με υψηλά ποσο-
στά επίτευξης πλήρους ή σχεδόν πλήρους κλινικής
ύφεσης, όπως αυτό επιβεβαιώνεται τόσο από RCTs
όσο και από RWEs και ένα ευνοϊκό προφίλ ασφάλει-
ας. Τόσο το guselkumab όσο και το risankizumab
αναμένεται να αποτελούν ισχυρά θεραπευτικά όπλα
για την αντιμετώπιση της ψωριασικής νόσου. 
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Επιδημιολογικά και κλινικά δεδομένα για τη 
διαπυητική ιδρωταδενίτιδα στην Ελλάδα: 
μια συγχρονική μελέτη 1301 ατόμων

Λιάκου Αικ.
Καλαμάτα Μ.
Τσαντές Α.
Ρηγόπουλος Δ.
Στρατηγός Α.

Α΄ Πανεπιστημιακή Κλινική Αφροδισίων και Δερματικών Νόσων “Ανδρέας Συγγρός”, ΕΚΠΑ

Εισαγωγή: Η διαπυητική ιδρωταδενίτιδα (ΔΙ) είναι μια χρόνια αυτοφλεγμονώ-
δης νόσος που χαρακτηρίζεται από υποτροπιάζοντα, επώδυνα, εν τω βάθει οζίδια και αποστήματα στις
πτυχές του σώματος και στις περιοχές που βρίθουν αποκρινών αδένων. Η νόσος διαδράμει με εξάρσεις
και υφέσεις και καταλήγει στην ανάπτυξη συρριγιών και ουλών.

Στόχος: Στόχος της παρούσας μελέτης ήταν η ποιοτική αξιολόγηση των ασθενών με ΔΙ και η αντιλήψή
τους συνολικά για το νόσημά τους. 

Μέθοδος: Από τον Ιανουάριο του 2017 έως τον Δεκέμβριο του 2018 διενεργήθηκε μια περιγραφική
έρευνα με ερωτηματολόγιο δύο βημάτων. Η έρευνα πραγματοποιήθηκε μέσω διαδικτύου, με τυποποι-
ημένα ερωτηματολόγια αυτο-αξιολόγησης. Καταγράφηκαν τα κλινικο-επιδημιολογικά χαρακτηριστικά, το
ιατρικό ιστορικό, οι συννοσηρότητες, οι προσωπικές αντιλήψεις των ασθενών και η επίπτωση της νόσου
στην επαγγελματική και στην καθημερινή ζωή των ασθενών. 

Αποτελέσματα: Συνολικά 1301 Έλληνες συμπλήρωσαν το ερωτηματολόγιο. Από αυτούς, 676 (52%)
ανέφεραν συμπτώματα που μοιάζουν με ΔΙ, ενώ 206 (16%) ανέφεραν ότι έχουν επίσημα διαγνωστεί με
ΔΙ. Η μέση ηλικία της ομάδας μελέτης ήταν 39,2 ± 11,3 έτη. Περισσότεροι από τους μισούς διαγνωσμέ-
νους ασθενείς (n = 110, 53,3%) ανέφεραν ότι εμφάνισαν τα πρώτα τους συμπτώματα μεταξύ 12 και 25
ετών. Από τους διαγνωσμένους ασθενείς (n = 206), η πλειοψηφία (n = 140, 68,0%) ήταν γυναίκες και
ενεργοί καπνιστές (n = 124, 60,1%). Εβδομήντα εννέα (n = 79, 38,3%) ασθενείς ανέφεραν θετικό οικογε-
νειακό ιστορικό για ΔΙ. Ενενήντα εννέα (n = 99, 48,1%) ασθενείς ανέφεραν ότι η ΔΙ έχει  αρνητική επίδρα-
ση στην κοινωνική τους ζωή, 95 (46,1%) στην προσωπική ζωή, 115 (55,8%) στη σεξουαλική ζωή, 163
(79,1%) στην ψυχική τους υγεία και 128 (62,1%) στη συνολική ποιότητα ζωής τους. 

Συμπέρασμα: Η μελέτη αυτή έδειξε ότι η ΔΙ είναι μια υποδιαγνωσμένη, χρονοβόρος και κοστοβόρος
νόσος, που επηρεάζει δραματικά την ποιότητα ζωής των ασθενών.

Ðå ñß ëç øç

Background: Hidradenitis suppurativa (HS) is a chronic auto-inflammatory dise-
ase with recurrent painful deep-seated nodules. 

Aim: The aim of this study was to qualitatively assess patients’ perception for HS. 
Method: A descriptive two-step questionnaire survey was conducted from January 2017 to December

2018. The survey was performed through self-assessed, online, standardized questionnaires. Clinico-epi-
demiological characteristics, medical history, comorbidities, personal perceptions and the impact of the
disease on participants’ professional and everyday life were recorded. 

Results: A total number of 1301 Greek people completed the questionnaire. Of them, 676 (52%) repor-
ted symptoms resembling HS, whereas 206 (16%) reported that have been officially diagnosed with HS.
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Epidemiological and Clinical Data for Hidradenitis Suppurativa in
Greece: Α Cross-sectional Study of 1301 Individuals
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EIΣΑΓΩΓΗ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η διαπυητική ιδρωταδενίτιδα (ΔΙ) είναι μια χρό-
νια υποτροπιάζουσα αυτοφλεγμονώδης νόσος η
οποία επηρεάζει δραματικά την ποιότητα ζωής των
ασθενών. Οι ασθενείς αναπτύσσουν επώδυνα, εν τω
βάθει οζίδια σε περιοχές του σώματος που είναι
πλούσιες σε αποκρινείς αδένες, ενώ η πορεία της νό-
σου χαρακτηρίζεται από εξάρσεις και υφέσεις κατά
τη διάρκεια ζωής των ασθενών. Ο τρόπος ζωής και
παράγοντες όπως η παχυσαρκία και το κάπνισμα
έχουν σημαντικό αντίκτυπο στη βαρύτητα της νόσου,
ενώ η γενετική προδιάθεση έχει επίσης αναφερθεί
ως σημαντικός παράγοντας κινδύνου.1

Ο αρνητική επίδραση της ΔΙ στην ποιότητα ζωής
των ασθενών (QoL, quality of life) έχει μελετηθεί κα-
λά.2-4 Έχουν χρησιμοποιηθεί στο παρελθόν αρκετά
ερωτηματολόγια και κλίμακες για την εκτίμηση αυ-
τής της επίδρασης της ΔΙ, συμπεριλαμβανομένου
του δερματολογικού δείκτη ποιότητας ζωής (Derma-
tology Life Quality Index, DLQI), της νοσοκομει-
ακής κλίμακας άγχους και κατάθλιψης (Hospital An-
xiety and Depression Scale, HADS), της UCLA κλί-
μακας μοναξιάς (UCLA, Έκδοση 3) και της κλίμακας
αυτοεκτίμησης Rosenberg (Rosenberg Self Estima-
tion Scale, RSES).1

Η βαρύτητα της νόσου (με βάση τη σταδιοποίηση
κατά Hurley), καθώς και η πρωκτογεννητική εντόπι-
ση, η πρώιμη έναρξη της ΔΙ και η ενεργότητα της νό-
σου έχουν αποδειχθεί ότι είναι στενά συνδεδεμένες
με την επιβάρυνση της ποιότητα ζωής (QoL).3,5 Επι-
πλέον, το γυναικείο φύλο και η όψιμη εμφάνιση HS
έχει συνδεθεί με επηρεασμένη σεξουαλική ζωή των
ασθενών.3

Ωστόσο, το χαμηλό ποσοστό ανταπόκρισης και το

μικρό μέγεθος πληθυσμού των συγχρονικών μελετών
που έχουν δημοσιευθεί μέχρις στιγμής δεν επιτρέ-
πουν να συναχθούν οριστικά πορίσματα. Η επιδη-
μιολογία και η επίδραση της νόσου στη ζωή των
ασθενών ποικίλλει ευρέως μεταξύ των διαφορετικών
περιοχών και χώρων του κόσμου, επομένως συγκρί-
σεις μεταξύ των μελετών θα πρέπει να γίνονται με
προσοχή.

Επιπλέον, παρά τον σημαντικό αριθμό μελετών
για τη ΔΙ, ορισμένες σημαντικές πτυχές της νόσου
εξακολουθούν να μην είναι επαρκώς μελετημένες.
Στόχος της παρούσας μελέτης είναι να αξιολογήσει
την αντίληψη των Ελλήνων ασθενών για τη ΔΙ, όσον
αφορά τη θεραπεία, καθώς και το χρόνο και το κό-
στος αυτής. Δευτερευόντως, διερευνήθηκαν ζητήμα-
τα για την ποιότητα ζωής των ασθενών. Εξ’ όσων γνω-
ρίζουμε, αυτή είναι η πρώτη μελέτη αυτού του εί-
δους που πραγματοποιείται σε ασθενείς με ΔΙ στον
Ελλαδικό χώρο.

ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΣ –––––––––––––––––––––––––––––––––

Από τον Ιανουάριο του 2017 έως τον Δεκέμβριο
του 2018, διεξήχθη περιγραφική έρευνα στην Ελλά-
δα, με ερωτηματολόγιο δύο βημάτων. Η έρευνα
πραγματοποιήθηκε μέσω διαδικτυακών, τυποποιημέ-
νων ερωτηματολογίων αυτο-αξιολόγησης. Οι συμμε-
τέχοντες ενημερώθηκαν σχετικά με την έρευνα μέσω
«μπάνερ» που τοποθετήθηκαν σε Ελληνικές ιστοσε-
λίδες που σχετίζονται με τη ΔΙ ή κατά την αναζήτη-
ση συγκεκριμένων όρων στο Google. Τα «μπάνερς»
έθεταν ερωτήσεις όπως «πάσχετε από επώδυνα επα-
ναλαμβανόμενα οζίδια ή κύστεις στις μασχάλες ή
τους γλουτούς;».
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The mean age of the study group was 39.2 ± 11.3 years. More than half of the diagnosed patients (n =
110, 53.3%) reported that they developed their first symptoms between 12 and 25 years of age. Of the dia-
gnosed patients (n = 206), the majority (n = 140, 68.0%) were females and active smokers (n = 124,
60.1%). Seventy-nine (n = 79, 38.3%) patients reported a positive family history for HS. Ninety-nine (n = 99,
48.1%) patients reported that HS has a negative effect on their social life, 95 (46.1%) on personal life, 115
(55.8%) on sexual life, 163 (79.1%) on their mental health and 128 (62.1%) on their overall quality of life. 

Conclusion: Our study showed that HS seems to be an underteated, time-consuming and cost-intensive
disease.
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Όλοι οι ερωτηθέντες που έκαναν κλικ σε αυτά τα
«μπάνερ» ανακατευθύνονταν στο ερωτηματολόγιο της
έρευνας, το οποίο ήταν σχεδιασμένο να φιλτράρει
τους μη επιλέξιμους ερωτηθέντες.

Επιλέξιμοι ερωτηθέντες ήταν αυτοί που είτε είχαν
διαγνωστεί με ΔΙ ή είχαν παρουσιάσει συμπτώματα
που θα μπορούσαν να υποδεικνύουν ΔΙ. Δεν υπήρ-
χαν κριτήρια ηλικίας, φύλου ή τόπου διαμονής. 

ΕΡΩΤΗΜΑΤΟΛΟΓΙΟ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Το ερωτηματολόγιο περιείχε 39 ανοιχτές και
κλειστές ερωτήσεις, ενσωματωμένες σε 5 ενότητες. Η
πρώτη ενότητα (screener), που περιέχει 4 ερωτή-
σεις, αξιολογούσε την ύπαρξη της νόσου, με βάση
την περιγραφή των συμπτωμάτων (έναρξη, διάρκεια,
συνύπαρξη άλλων δερματικών βλαβών, εξάρσεις). Οι
συμμετέχοντες ερωτήθηκαν εάν είχαν ήδη διεγνω-
σθεί με ΔΙ. Στην περίπτωση ασθενών με εγκατεστη-
μένη ή ύποπτη ΔΙ, αξιολογήθηκαν περαιτέρω επιδη-
μιολογικά δεδομένα, όπως το φύλο, η ηλικία, η ηλι-
κία εμφάνισης των πρώτων συμπτωμάτων, η περιοχή
κατοικίας, το κάπνισμα, το είδος ασφάλισης, το μορ-
φωτικό επίπεδο, το μέσο μηνιαίο εισόδημα του νοι-
κοκυριού και η βαρύτητα της νόσου.

Η βαρύτητα της νόσου προσδιορίστηκε με βάση
αντικειμενικά ευρήματα όπως ο αριθμός των εξάρσε-
ων και η παρουσία συριγγίων, καθώς και σε υποκει-
μενικά χαρακτηριστικά όπως η επίδραση της νόσου
στην ποιότητα ζωής των ασθενών. Η ασθένεια ταξι-
νομήθηκε ως ήπια όταν οι βλάβες εντοπίζονταν σε
μία περιοχή του σώματος, υπήρχαν 1-2 εξάρσεις το
χρόνο, δεν υπήρχε συρίγγιο και η επίπτωση στην
ποιότητα ζωής ήταν χαμηλή. Η ασθένεια ταξινομή-
θηκε ως μέτρια όταν συμμετείχαν περισσότερες από
μία περιοχές του σώματος, υπήρχαν 3-5 εξάρσεις
ετησίως, υπήρχε ουλοποίηση και η επίπτωση στην
ποιότητα ζωής ήταν μέτρια. Τέλος, η ασθένεια ταξι-
νομήθηκε ως σοβαρή με βάση την παρουσία σοβα-
ρών συμπτωμάτων, συχνών εξάρσεων, μεγάλων ου-
λών και σοβαρή επιβάρυνση της ποιότητας ζωής. 

Η επόμενη ενότητα περιείχε ερωτήσεις σχετικά
με οποιεσδήποτε συννοσηρότητες (π.χ. παχυσαρκία,
υπέρταση), ιατρικές εκτιμήσεις (ειδικότητες που ζη-
τήθηκαν και αριθμός των εκτιμήσεων πριν από τη
διάγνωση), εισαγωγές στο νοσοκομείο, χειρουργική
θεραπεία και αποτελεσματικότητα της θεραπείας.
Στις τελευταίες ενότητες διερευνήθηκαν αρκετές πτυ-
χές της άποψης των ασθενών για τη ΔΙ, όπως πιθα-
νές αιτίες της νόσου, η αποτελεσματικότητα των τρό-

πων θεραπείας, ζητήματα που σχετίζονται με το κό-
στος και την επίπτωση στις επαγγελματικές δραστη-
ριότητες και την ποιότητα ζωής (κοινωνική, προσω-
πική, σεξουαλική, ψυχολογική).

ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΗ ΑΝΑΛΥΣΗ ––––––––––––––––––––––––––––––

Η στατιστική ανάλυση περιελάμβανε περιγραφι-
κή ανάλυση του πληθυσμού της μελέτης. Τα δεδομέ-
να παρουσιάζονται με μέσες τιμές, τυπικές αποκλί-
σεις και διάμεσες τιμές για συνεχείς μεταβλητές
όπως η ηλικία. Ποιοτικές μεταβλητές, όπως το φύλο,
οι συννοσηρότητες και τα θεραπευτικά μέτρα, πα-
ρουσιάζονται με συχνότητες και ποσοστά. Το Chi-
square test χρησιμοποιήθηκε για σύγκριση της βα-
ρύτητας της νόσου με τις συννοσηρότητες και άλλες
μεταβλητές. Για την αξιολόγηση της συσχέτισης του
σταδίου βαρύτητας της νόσου και ορισμένων μετα-
βλητών όπως η ηλικία, το φύλο, ο δείκτης μάζας σώ-
ματος (ΔΜΣ), το κάπνισμα, το οικογενειακό ιστορικό
και οι συννοσηρότητες, πραγματοποιήθηκε λογιστι-
κή παλινδρόμηση. Odds ratio (OR) που προέρχον-
ται από μοντέλα λογιστικής παλινδρόμησης αναφέ-
ρονται στις πιθανότητες να πάσχουν από βαρύτερο
στάδιο νόσου, και παρουσιάζονται με τα 95% δια-
στήματα εμπιστοσύνης (CI) και τις αντίστοιχες τιμές
p. Πραγματοποιήθηκε στατιστική ανάλυση χρησιμο-
ποιώντας το λογισμικό R, έκδοση 3.5.2. Για όλα τα
αποτελέσματα, το p <0,05 υποδηλώνει στατιστική
σημαντικότητα.

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Συνολικά, 1301 Έλληνες συμμετέχοντες απάντη-
σαν στο ερωτηματολόγιο. Ταυτοποιήθηκαν 676
(51,9%) συμμετέχοντες που ανέφεραν συμπτώματα
ενδεικτικά για ΔΙ όπως «σπυράκια, όζους, αποστή-
ματα, κύστεις, συρίγγια ή ουλές σε περιοχές όπως οι
μασχάλες ή οι γλουτοί, και αυτά τα συμπτώματα
ήταν σταθερά ή είχαν επιδεινωθεί περισσότερο από
μία φορά τους τελευταίους 6 μήνες». Μεταξύ των
676 συμμετεχόντων με συμπτώματα ενδεικτικά για
ΔΙ, 253 (37,4%) συμμετέχοντες είχαν συγγενείς με
παρόμοιες δερματικές βλάβες, σχεδόν οι μισοί εξ
αυτών (n = 307, 45,4%) είχαν 2-4 φορές παροξύν-
σεις κατά τους τελευταίους μήνες, ενώ 118 (17,4%)
είχαν σταθερά συμπτώματα τους τελευταίους έξι μή-
νες. Επιπλέον υπήρχαν 206 (30,4%) συμμετέχοντες
που είχαν ήδη διαγνωστεί με ΔΙ.
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Δημογραφικά στοιχεία διαγνωσμένων ασθενών
(n = 206)

Η μέση ηλικία της υπό μελέτη ομάδας ήταν 39,2 ±
11,3 έτη (Πίνακας 1). Η πλειονότητα των διαγνωσθέν-
των ασθενών (n = 206) ήταν γυναίκες (n = 140,
68,0%) και ενεργοί καπνιστές (n = 124, 60,1%). Με-
ταξύ των διαγνωσμένων ασθενών, 136 ασθενείς
(66,0%) είχαν δημόσια ασφάλιση, 47 (22,8%) είχαν
ιδιωτική ασφάλιση και 23 (11,1%) δεν είχαν καθόλου
ασφάλιση. Επίσης, 79 (38,3%) ασθενείς ανέφεραν θε-
τικό οικογενειακό ιστορικό για ΔΙ. Μεταξύ των ασθε-
νών με σοβαρή νόσο, 23 (45,0%) ασθενείς είχαν λά-
βει βασική και δευτεροβάθμια εκπαίδευση, 22
(43,1%) έλαβαν τριτοβάθμια εκπαίδευση και 6
(11,7%) ασθενείς είχαν μεταπτυχιακό ή/και διδακτο-
ρικό. Αντίθετα, μεταξύ αυτών με ήπια νόσο, 24
(33,3%) ασθενείς είχαν λάβει βασική και δευτεροβάθ-
μια εκπαίδευση, 37 (51,3%) ασθενείς είχαν τριτοβάθ-
μια εκπαίδευσης και 11 (15,2%) ασθενείς είχαν μετα-
πτυχιακό πτυχίο ή/και διδακτορικό. Η τριτοβάθμια
εκπαίδευση συνδέθηκε με ηπιότερη νόσο (p = 0,042),
πιθανώς επειδή οι ασθενείς με τριτοβάθμια εκπαίδευ-
ση έχουν καλύτερη πρόσβαση στην υγειονομική περί-
θαλψη ή αναζητήσαν θεραπεία νωρίτερα από τους
ασθενείς με χαμηλότερο επίπεδο εκπαίδευσης.

Ηλικία κατά την έναρξη και διάγνωση, και
συννοσηρότητες (n = 206)

Περισσότεροι από τους μισούς διεγνωσμένους

ασθενείς (n = 110, 53,3%) ανέφεραν ότι τα πρώτα
τους συμπτώματα εμφανίστηκαν στην ηλικία μεταξύ
12 και 25 ετών. Το ίδιο ποσοστό (53,5%) είχε μια
γρήγορη αντίδραση στα συμπτώματά τους και επισκέ-
φτηκε έναν γιατρό εντός των δύο πρώτων μηνών από
την εμφάνιση των πρώτων συμπτωμάτων. Ωστόσο, η
μέση ηλικία της έναρξης της νόσου ήταν 25,9 ± 8,2
έτη, ενώ ο μέσος όρος της ηλικίας διάγνωσης ήταν
30,3 ± 8,2 έτη, υποδεικνύοντας ότι η μέση καθυστέ-
ρηση μεταξύ των πρώτων συμπτωμάτων και της διά-
γνωσης ήταν 4,4 έτη (Πίνακας 2). Στις συννοσηρότη-
τες περιλαμβάνονται η παχυσαρκία σε 68 (33,0%)
ασθενείς, η δυσλιπιδαιμία σε 25 (11,1%), η κατάθλι-
ψη σε 27 (13,1%), η υπέρταση σε 16 (7,8%), ο σακ-
χαρώδης διαβήτης σε 12 (5,7%), η θυρεοειδική νό-
σος σε 24 (13,1%) και η χρόνια φλεγμονώδης νόσος
του έντερου σε 7 (3,4%) ασθενείς (Πίνακας 3).

Βαρύτητα της νόσου (n = 206)

Η πλειονότητα των διεγνωσμένων ασθενών (n =
83, 40,2%) ανέφεραν συμπτώματα ενδεικτικά μέ-
τριας νόσου, ενώ 72 (34,9%) ασθενείς ανέφεραν
ήπια νόσο και 51 (24,7%) ασθενείς ανέφεραν βαριά
νόσο (Πίνακας 2).

Η νόσος του θυρεοειδούς συσχετίστηκε με πιο
σοβαρό στάδιο της νόσου (p = 0,009) όπως φαίνεται
στον Πίνακα 3. Ασθενείς που ανέφεραν συχνότερες
ιατρικές επισκέψεις (4-10 φορές κατά τους τελευταί-
ους έξι μήνες, είτε επισκεπτόμενοι τον γιατρό, είτε
στο τμήμα επειγόντων περιστατικών, για νοσηλεία
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Δημογραφικά για τους διαγνωσμένους ασθενείς (η=206)

Χαρακτηριστκά

Ηλικία 39.2+11.3, 39 (32-18)

Αρρενες 66 (32.0)

ΒΜI 27.7+7.0, 26.1 (22.4-32.5)

Ενεργείς καπνιστές 124 (60.1)

Οικογενειακό ιστορικό 79 (38.3)

Τύπος ασφάλειας
Δημόσια 136 (66.0)
Ιδιωτική 47 (22.8)
Καμία 23 (11.1)

Εκπαίδευση Σοβαρή Η5 Ήπια Η5
Βασική και Δευτεροβάθμια 23 (45.0) 24 (33.3)
Ανώτερη 22 (43.1) 37 (51.3)
Μasters/PhD 6(11.7) 11 (15.2)
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ή/και χειρουργική επέμβαση) είχαν επίσης πιο σο-
βαρά συμπτώματα (p = 0,012). Επίσης, ασθενείς
που ανέφεραν προσβολή της γεννητικής περιοχής
(p = 0,001), γλουτιαίας περιοχής (p < 0,001), κοι-
λιάς (p < 0,001), στήθους (p = 0,001) και μασχαλι-
αίας περιοχής (p = 0,002) είχαν πιο σοβαρή νόσο.
Εξάλλου, πολυπαραγοντική ανάλυση έδειξε ότι μετα-
ξύ των διαφόρων μεταβλητών, το κάπνισμα (OR
4,29, 95% CI 2,35–7,84, p < 0,001), η θυροειδοπά-
θεια (OR 2,95, 95% CI 1,25-6,98, p = 0,013), ο
υψηλός δείκτης μάζας σώματος (OR 1,08; 95% CI
1,02–1,14, p = 0,005) και η μικρότερη ηλικία έναρ-
ξης (OR 0,96; 95% CI 0,94–0,99, p = 0,010) συσχε-
τίστηκαν με βαρύτερη νόσο ΔΙ.

Ιατρική εκτίμηση (n = 206)

Από τους 206 διεγνωσμένους ασθενείς με ΔΙ,
175 (84,9%) ασθενείς συμβουλεύτηκαν δερματολό-
γο για την ασθένειά τους, 78 (37,8%) γενικό χει-
ρουργό, 47 (22,8%) παθολόγο, 25 (12,1%) γυναικο-
λόγο και 18 (8,7)% λοιμωξιολόγο. Εκατόν εννέα
(49%) ασθενείς επισκέφτηκαν κατά μέσο όρο 1-3
γιατρούς πριν την διάγνωση. Περισσότερο από το
ένα τρίτο των ασθενών (n = 72, 34,9%) επισκέφτη-
καν 3-5 γιατρούς και 33 (16,0%) ασθενείς επισκέ-
φτηκαν έξι ή περισσότερους γιατρούς στο παρελθόν
πριν την διάγνωση της νόσου τους (Πίνακας 2). Εκα-
τόν σαράντα οκτώ (71,8%) ασθενείς ανέφεραν ότι ο
γιατρός που έκανε τη διάγνωση ήταν δερματολόγος
και 107 (51,9%) ασθενείς ανέφεραν ότι ο θεράπων
ιατρός τους είναι δερματολόγος. Ωστόσο, 31 (15,0%)
ασθενείς υποβάλλονται σε θεραπεία από μη δερμα-
τολόγο γιατρό, και 68 (33,0%) ασθενείς ανέφεραν
ότι δεν παρακολουθούνται από κάποιον γιατρό.

Από τους 206 διεγνωσμένους ασθενείς, οι 127
(61,6%) ασθενείς ανέφεραν επισκέψεις σε εξωτερικό
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Συννοσυρότητες των διαγνωσμένων ασθενών

Συννοσυρότητες Συνολικά Ήπια νόσος Μέτρια νόσος Σοβαρή νόσος Ρ

Παχυσαρκία 68 (33.0) 19 (9.2) 29 (14.1) 20 (9.7) 0.29

Κατάθλιψη 27 (13.1) 6 (3.1) 9 (4.5) 11 (5.5) 0.07

Θυροειδική νόσος 24 (11.6) 5 (2.4) 7 (3.4) 12 (5.8) 0.009

ΙΦΝΕ 7 (3.4) 2 (0.9) 3 (1.5) 2 (0.9) 0.93

Α ρτηριακή υπέρταση 16 (7.8) 5 (2.4) 4(1.9) 8 (3.5) 0.07

Σακχαρώδης διαβήτης 12 (5.7) 4(1.9) 4(1.9) 4 (1.9) 0.76

Δυσλιπιδαιμία 25 (11.1) 8 (3.5) 12 (5.7) 4 (1.9) 0.50
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Χαρακτηριστικά της νόσου σε διαγνωσμένους ασθε-
νείς (η=206)

Ηλικία έναρξης νόσου, έτη 25.94Β.2, 27 (20-35)

Ηλικία δίαγνωσης νόσου, έτη 30.349.5, 32 (28-41)

Αριθμός επισκέψεων σε Ιατρούς πριν την δίαγνωση
1-3 101 (49.0)
3-5 72 (34.9)
>6 33 (16.0)

Στάδιο νόσου
Ήπια 72 (34.9)
Μέτρια 83 (40.2)
Σοβαρή 51 (24.7)

Θέση
Τράχηλος 19 (9.2)
Αυτιά 29 (14.0)
Μασχάλες 100 (48.5)
Παλάμες 2 (0.9)
Στέρνο 49 (23.7)
Κοιλιακή χώρα 24 (11.6)
Γεννητκή περιοχή 120 (58.3)
Γλουταία περιοχή 81 (39.3)
Μηριαία περιοχή 40 (19.4)
Πέλματα 1 (0.4)

Συντηρητκή θεραπεία
Χωρίς αγωγή 111 (53.8)
ρ.Οs Αντιβιoτικά 30 (14.5)
ΝSAIDs 47 (22.8)
Βιολογικοί παράγοντες 10 (4.8)
ΙσοτρετινοÀνη 8 (2.9)

Χειρουργική θεραπεία

Χωρίς χειρουργική θεραπεία 64 (31.0)
Διάνοιξη/παροχέτευση 54 (26.2)
Τοπική εξαίρεση 62 (30.0)
Αφαίρεση συριγγίου 26 (12.6)
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ιατρείο και 60 (29,1%) στο τμήμα επειγόντων περι-
στατικών. Είκοσι δύο (10,6%) ασθενείς είχαν νοση-
λευτεί και 64 (31,0%) ασθενείς είχαν υποβληθεί σε
μια τουλάχιστον χειρουργική επέμβαση τους τελευ-
ταίους έξι μήνες. Αυτό αναδεικνύει τη σημαντική οι-
κονομική επιβάρυνση αυτής της ασθένειας στο σύ-
στημα υγειονομικής περίθαλψης. Επιπλέον, οι ενερ-
γοί καπνιστές (p = 0,016) και οι παχύσαρκοι (p =
0,008) ασθενείς επισκέφθηκαν συχνότερα το τμήμα
επειγόντων περιστατικών, νοσηλεύτηκαν ή υποβλή-
θηκαν σε χειρουργική επέμβαση κατά τους τελευταί-
ους έξι μήνες,

Πιθανές αιτίες της νόσου, όπως τις αντι -
λαμβάνονται οι ασθενείς (n = 206)

Είναι ενδιαφέρον ότι 53 (25,7%) από τους 206
διαγνωσμένους ασθενείς πίστευαν ότι τα συμπτώματά
τους οφείλονταν σε θυλακίτιδα που προκαλείται μετά
από αποτρίχωση, 39 (18,9%) πίστευαν ότι τα συμ-
πτώματα οφείλονταν σε ερεθισμό του δέρματος από
στενά ή συνθετικά ρούχα/εσώρουχα, 35 (16,9%) λό-
γω ερεθισμού του δέρματος που προκλήθηκε από ξυ-
ράφι και 27 (13,1%) ασθενείς πίστευαν ότι τα συμ-
πτώματά τους προκλήθηκαν από θυλακική απόφραξη
(“γύρισμα της τρίχας”). Το ένα τέταρτο των ασθενών
(n = 52, 25,2%) δεν είχε ιδέα για οποιαδήποτε πιθα-
νή αιτία των συμπτωμάτων.

Τρέχουσα θεραπεία και αποτελεσματικότητα
(n = 206)

Μεταξύ των διαγνωσμένων ασθενών με ΔΙ, το
53,8% (n = 111) δεν ήταν υπό φαρμακευτική αγωγή,
το 14,5% (n = 30) ήταν υπό αγωγή με από του στό-
ματος αντιβιοτικά, 22,8% (n = 47) υπό αγωγή με μη
στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα (ΜΣΑΦ) και
άλλα αναλγητικά, 4,8% (n = 10) υπό βιολογικές θε-
ραπείες και 3,8% (n = 6) υπό ισοτρετινοΐνη (Πίνα-
κας 2). Τριάντα ένας (15,0%) ασθενείς ανέφεραν ότι
είναι υπό την τρέχουσα θεραπεία για περισσότερα
από πέντε χρόνια.

Μεταξύ των διαγνωσμένων ασθενών που ήταν
υπό φαρμακευτική αγωγή (n = 95), μόνο το 35,9%
(n = 74) ανέφερε βελτίωση της κατάσταση υγείας με-
τά τη λήψη της θεραπείας, ενώ το 14,0% (n = 29)
ανέφερε ακόμη και επιδείνωση της κατάστασης υγεί-
ας μετά την έναρξη της θεραπείας, αμφισβητώντας
την αποτελεσματικότητα. Η θεραπεία φάνηκε να εί-
ναι πιο ευεργετική σε νεότερους ασθενείς, καθώς
130 (26,7%) νεαροί ασθενείς ανέφεραν βελτίωση

της κατάσταση υγείας μετά την έναρξη της θεραπεία,
ενώ 41 (19,9%) μεσήλικες ασθενείς (25-34) ανέφε-
ραν χειρότερη κατάσταση υγείας μετά την έναρξη θε-
ραπείας.

Όσον αφορά τη χειρουργική θεραπεία κατά τους
τελευταίους έξι μήνες, 54 (26,2%) ασθενείς είχαν
υποβληθεί σε διάνοιξη ή παροχέτευση της πάσχου-
σας περιοχής, 62 (30,0%) σε τοπική εκτομή και 26
(12,6%) ασθενείς είχαν αφαιρέσει κάποιο συρίγγιο.
Εξήντα τέσσερις (31,0%) ασθενείς ανέφεραν ότι δεν
είχαν υποβληθεί σε οποιαδήποτε χειρουργική επέμ-
βαση κατά τη διάρκεια των τελευταίων έξι μηνών
(Πίνακας 2).

Κόστος για τους ασθενείς (n = 206)

Μεταξύ των 206 διαγνωσμένων ασθενών, 124
(60,2%) ασθενείς αναφέρουν καθημερινή χρήση αν-
τισηπτικών για επιλοιμώξεις, 115 (55,8%) καθημερι-
νή χρήση γαζών ή σερβιετών, 45 (21,8%) ασθενείς
καθημερινή χρήση επουλωτικής αγωγής για τις ου-
λές, ενώ 70 (33,9%) ασθενείς ανέφεραν ότι είχαν
περιορισμένες επιλογές ρούχων γιατί έπρεπε να κα-
λύπτουν τις βλάβες με τα ρούχα τους. Αυτό αναδει-
κνύει το σοβαρές επιπτώσεις της νόσου στην καθημε-
ρινότητά τους, και τη μεγάλη επιβάρυνση, τόσο οικο-
νομική όσο και χρονική.

Επιπτώσεις στην ποιότητα ζωής και στο
 επάγγελμα (n = 206)

Μεταξύ των διεγνωσμένων ασθενών (n = 206),
99 (48,1%) ασθενείς ανέφεραν ότι η ΔΙ έχει αρνητι-
κή επίδραση στην κοινωνική τους ζωή, 95 (46,1%)
στην προσωπική τους ζωή, 115 (55,8%) στη σεξουα-
λική τους ζωή, 163 (79,1%) στην ψυχική τους υγεία
και 128 (62,1%) στη συνολική ποιότητα ζωής τους.
Ασθενείς μεταξύ 25-34 ετών και εκείνοι με πιο σο-
βαρά συμπτώματα επηρεάστηκαν περισσότερο (όπως
είναι αναμένομενο), όσον αφορά την κοινωνική τους
ζωή (60,2% και 85,9%, αντίστοιχα), την προσωπική
ζωή (55,8% και 85,9%, αντίστοιχα) και τη σεξουαλι-
κή ζωή (70,9% και 85,9%, αντίστοιχα). Αντιθέτως,
οι νεότεροι ασθενείς (18-24 ετών) ανέφεραν ότι επη-
ρεάζονται περισσότερο όσον αφορά την ψυχική τους
υγεία (στο εκπληκτικό ποσοστό σχεδόν 100!%), ακο-
λούθούμενοι από τους ασθενείς με σοβαρά συμπτώ-
ματα (98,1%). Χαμηλότερος δείκτης ποιότητα ζωής
αναφέρθηκε σε ασθενείς με σοβαρή νόσο (89,8%)
ακολουθούμενο από τους νεότερους ασθενείς
(79,1%).
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Όσον αφορά τις επαγγελματικές δραστηριότητες,
οι 87 (42,2%) από τους 206 διαγνωσθέντες ασθε-
νείς ανέφεραν ότι η ΔΙ έχει σημαντικά αρνητικές επι-
δράσεις στην εργασία τους. Σαράντα ένας (19,9%)
ασθενείς ανέφεραν αρνητική επίδραση στο εισόδημά
τους, ενώ 33 (16%) ασθενείς ανέφεραν ότι ανησυ-
χούν μήπως χάσουν τη δουλειά τους. Από αυτούς
που αναφέρουν επίπτωση στην δουλειά τους, οι πιο
επηρεασμένοι ήταν οι μεσήλικες (25-34, 57,8%) και
όσοι έχουν πιο σοβαρά συμπτώματα (66,9%).

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

Από όσο γνωρίζουμε, αυτή είναι η πρώτη μελέτη
που αξιολόγησε ποιοτικά την αντίληψη των Ελλήνων
ασθενών για τη ΔΙ σχετικά με τη θεραπεία τους, την
ποιότητα ζωής τους, καθώς και ζητήματα αναφορικά
με το χρόνο και το κόστος που συνδέονται με τη νό-
σο.

Επιβεβαιώσαμε τα ευρήματα των Calao et al.6 ότι
«άτομα που ζουν με ΔΙ και ταυτοποιήθηκαν μέσω
του ερωτηματολόγιο προσυμπτωματικού ελέγχου
ήταν πιο πιθανό να είναι γυναίκες, νέοι, παχύσαρ-
κοι, καπνιστές, άνεργοι ή στο σπίτι και με χαμηλότε-
ρο ετήσιο προσωπικό εισόδημα σε σύγκριση με άτο-
μα που δεν πάσχουν από ΔΙ». Στη παρούσα μελέτη,
το μέσο διάστημα μεταξύ της εμφάνισης των συμπτω-
μάτων και της διάγνωσης ήταν μεγαλύτερο από τα
τέσσερα χρόνια, βραχύτερο παρόλα αυτά από αυτό
των περισσότερων δημοσιευμένων μελέτων. Σε μια
μεγάλη πολυκεντρική μελέτη που περιλαμβάνει 29
ιατρικά κέντρα από όλες τις ηπείρους, ο μέσος όρος
της περιόδου μεταξύ της εμφάνισης των συμπτωμά-
των και της πρώτης γνωμάτευσης από ιατρό ή μεταξύ
της έναρξης των συμπτωμάτων και της διάγνωσης
αναφέρθηκαν ότι ήταν 2,3 και 7,2 έτη, αντίστοιχα.7

Σε μία άλλη διεθνή έρευνα από 14 χώρες αναφέρθη-
κε καθυστέρηση 10,2 ετών μεταξύ της έναρξης των
συμπτωμάτων και της διάγνωσης.8 Ασθενείς με θυρε-
οειδοπάθεια περιγράφουν βαρύτερη εικόνα ΔΙ (p =
0,009). Αυτό το εύρημα είναι σύμφωνο με μια πρό-
σφατη μελέτη της ομάδας μας, στην οποία η νόσος
του θυρεοειδούς και το ενεργό κάπνισμα σχετίζεται
με πιο σοβαρή ΔΙ.9 Το θετικό οικογενειακό ιστορικό
σχετίζεται επίσης με μεγαλύτερη καθυστέρηση στη
διάγνωση, πιθανώς υποδηλώνοντας ότι η ΔΙ γίνεται
αντιληπτή ως «φυσιολογική κατάσταση ζωής», με
αποτέλεσμα να καθυστερεί η αναζήτηση ιατρικής
αξιολόγησης.7

Οι Calao et al.6 απέδωσαν το χαμηλό ποσοστό

διάγνωσης της HS μεταξύ του γενικού πληθυσμού
της Αυστραλίας στην αποκέντρωση της ιατρικής πε-
ρίθαλψης, στην έλλειψη εξοικείωσης ορισμένων κλι-
νικών ιατρών με την ασθένεια, και στο γεγονός ότι οι
ασθενείς συνήθως δεν αναζητούν ιατρική βοήθεια
για μονήρη επεισόδια ή αραιές υποτροπές των εξάρ-
σεων.

Αν και η μεγαλύτερη καθυστέρηση στη θεραπεία
περιεγράφηκε σε ασθενείς με πιο σοβαρή νόσο,7 οι
περισσότεροι από τους μισούς ασθενείς στην έρευνά
μας συμβουλεύτηκαν γιατρό μέσα στους πρώτους
δύο μήνες μετά την παρουσίαση των συμπτωμάτων.
Φαίνεται ότι η έγκαιρη διάγνωση σχετίζεται με καλύ-
τερη ανταπόκριση στη θεραπεία. Λαμβάνοντας υπό-
ψιν ότι η θεραπεία δεν είναι πολύ αποτελεσματική
σε ασθενείς με πιο σοβαρά συμπτώματα, τονίζεται η
αναγκαιότητα για άμεση έναρξη της θεραπείας, η
οποία μπορεί να τροποποιήσει τη φυσική πορεία
της νόσου.

Συνολικά, οι δερματολόγοι παίζουν σημαντικό
ρόλο στην διάγνωση και θεραπεία της ΔΙ. Στη μελέτη
μας το 85% των ασθενείς είχαν συμβουλευτεί έναν
δερματολόγο και η διάγνωση έγινε από δερματολόγο
σε περισσότερες από 70% των περιπτώσεων (σε σύγ-
κριση με το 50% σε άλλες σειρές).6 Σύμφωνα με την
υπάρχουσα βιβλιογραφία,6 διαπιστώσαμε επίσης ότι
το ένα τρίτο των ασθενών είχε συμβουλευτεί πέντε
γιατρούς για την κατάστασή του πριν την διάγνωση.
Ενώ η πλειονότητα των ασθενών (52%) ανέφερε ότι
παρακολουθούνται από δερματολόγο, το ένα τρίτο
ότι δεν συνέχισαν την ιατρική τους παρακολούθηση
από κανέναν ιατρό. Αυτά τα ευρήματα μπορεί να αν-
τικατοπτρίζουν μια συνολική απογοήτευση για την
παρεχόμενη ιατρική περίθαλψη. Σύμφωνα με άλλες
μελέτες, περισσότερο από το ένα τρίτο των ασθενών
αναφέρουν ότι η πρόσβαση σε δερματολόγο είναι δύ-
σκολη ή πολύ δύσκολη.8,9 Στις ΗΠΑ, μόνο ένας
στους πέντε ασθενείς με HS έχουν τακτική παρακο-
λούθηση από δερματολόγο,10 αν και υπάρχει αυξη-
μένη χρήση δομών υψηλού κόστους όπως το τμήμα
επειγόντων περιστατικών και η ενδονοσοκομειακή
περίθαλψη.11

Στην παρούσα μελέτη, το ένα τέταρτο των ήδη
διαγνωσμένων ασθενών ισχυρίστηκαν ότι δε γνώρι-
ζαν βασικές πληροφορίες για την νόσο τους και ήταν
εντελώς αποπροσανατολισμένοι σχετικά με την πα-
θοφυσιολογική της προέλευση. Αυτό τονίζει την
αναγκαιότητα για καλύτερη εκπαίδευση για τη νόσο.
Οι Παβόν Μπλάνκο et al.12 συνέστησαν ότι η μελ-
λοντική έρευνα θα πρέπει να περιλαμβάνει τις πε-
ποιθήσεις των ασθενών σχετικά με τα αίτια της ΔΙ.
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Επιπλέον, μόνο το 20% των ασθενών ανέφεραν
βελτίωση της υγείας τους μετά τη λήψη θεραπείας,
υποδεικνύοντας μέτρια αποτελεσματικότητα της θε-
ραπείας. Έχουν επίσης αναφερθεί υψηλά ποσοστά
δυσαρέσκειας σχετικά με την αγωγή και τους τρό-
πους θεραπείας (47% και 35%, αντίστοιχα).8

Επιβεβαιώσαμε τη συσχέτιση μεταξύ ΔΙ και μορ-
φωτικού επιπέδου, αφού ασθενείς με ανώτερο μορ-
φωτικό επίπεδο φαινόταν να αναφέρουν μια πιο
ήπια ασθένεια. Αυτή η διαπίστωση μπορεί να οφεί-
λεται στο γεγονός ότι αυτοί οι ασθενείς έχουν καλύ-
τερη και ταχύτερη πρόσβαση στην ιατρική περίθαλ-
ψη ή και στην πιθανά καλύτερη συμμόρφωση στην
θεραπεία. Αν και η χαμηλή κοινωνικοοικονομική
κατάσταση13,14 είναι συχνή σε ασθενείς με ΔΙ, αυτό
μπορεί επίσης να είναι αποτέλεσμα της νόσου, λόγω
της αδυναμίας απόκτησης ή διατηρησης μιας επικερ-
δούς απασχόλησης.

Συμπερασματικά, η ΔΙ έχει αρνητική επίδραση
στις επαγγελματικές δραστηριότητες, στη σεξουαλική
ζωή, στην ψυχική υγεία και στην ποιότητα ζωή των
ασθενών. Η συσχέτιση μεταξύ της βαρύτητας της νό-
σου και του άγχους, της κατάθλιψης, της μοναξιάς
και της κοινωνικής απομόνωσης έχει μελετηθεί εκτε-
νώς.2,3 Τα δύο τρίτα των δικών μας ασθενών ανέφε-
ραν πολύ χαμηλή ποιότητα ζωής. Σύμφωνα με δημο-
σιευμένα δεδομένα, το 43% των ασθενών αναφέρει
σημαντικό αντίκτυπο στη ζωή τους, ενώ το 14,5%
αναφέρει ότι βιώνουν κάποιου βαθμού αναπηρία λό-
γω ΔΙ.8

Υπάρχουν ορισμένοι περιορισμοί της μελέτης
που πρέπει να αναφερθούν. Πρώτον, η διάγνωση της
ΔΙ έγινε από δερματολόγους και μη δερματολόγους
γιατρούς, γεγονός που πιθανόν να οδήγησε σε μη
βέλτιστη διάγνωση σε ορισμένες περιπτώσεις. Ωστό-
σο, η διάγνωση της ΔΙ βασίζεται σε κριτήρια και κα-
τευθυντήριες οδηγίες που εκδόθηκαν από διεθνείς
επιστημονικές εταιρείες και δεδομένου ότι η νόσος
διαγιγνώσκεται συχνότερα σήμερα, οι γιατροί, δερ-
ματολόγοι και μη, φαίνεται να εξοικειώνονται περισ-
σότερο με την ασθένεια. Ως εκ τούτου, γίνεται κοινή
πρακτική για τη ΔΙ η διάγνωση και από μη δερματο-
λόγους ιατρούς.

Παρόμοια με άλλες χρόνιες ασθένειες όπως η
ψωρίαση και το έκζεμα, η ΔΙ είναι χρονοβόρα και
δαπανηρή νόσος. Υπάρχουν ενδείξεις ότι η ΔΙ είναι
υποθεραπευμένη ασθένεια δεδομένου ότι αναφέρθη-
κε σημαντική δυσαρέσκεια από τους ασθενείς, οι
οποίοι αισθάνονται ότι η ασθένειά τους δε διαχειρί-
ζεται και δεν ελέγχεται κατάλληλα, παρόλο που ξο-
δεύουν πολύ χρόνο και κόπο για τη θεραπεία τους.

Πρωιμότερη διάγνωση της νόσου, καλύτερη εκ-
παίδευση των ασθενών, καλύτερη εκπαίδευση των ια-
τρών και πιο αποτελεσματικές θεραπείες φαίνεται να
είναι απολύτως απαραίτητα για την αντιμετώπιση της
νόσου. Αν και έχει διεξαχθεί εκτενής έρευνα για την
αξιολόγηση της αποτελεσματικότητας πολλών διαφο-
ρετικών φαρμάκων και θεραπειών για τη θεραπεία
της ΔΙ, απαιτούνται περαιτέρω τυχαιοποιημένες κλι-
νικές δοκιμές για να εγκατασταθούν πιο αποτελε-
σματικές θεραπείες για αυτήν την ασθένεια.
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Οι οδηγίες προς συγγραφείς υπάρχουν online στην
ιστοσελίδα του Νοσοκομείου «Ανδρέας Συγγρός»:
http://www.syggros-hosp.gr. Επιλέγοντας το εικονίδιο
του Περιοδικού, είναι διαθέσιμες οι πληροφορίες για
το περιοδικό «Ελληνική Επιθεώρηση Δερματολογίας
Αφροδισιολογίας». 

Author guidelines are available online at the site of
“Andreas Syggros” Hospital: http://www.syggros-
hosp.gr. By clicking on the Journal’s Cover, detailed in-
formation for the Journal “Hellenic Dermato-Venerologi-
cal Review” are available.

Õðï âï ëÞ άρθρων

Η υποβολή των άρθρων γίνεται: • Ηλεκτρονικά: Γεωρ-
γία Κόκλα, e-mail: grgkokla@ yahoo.gr • Ταχυδρομι-
κώς, 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 θέμα-
τα, που γράφονται με την προτροπή της Συντακτικής
Επιτροπής. Όταν εκφράζουν συλλογικά τη Σύνταξη του
περιοδικού, είναι ανυπόγραφα. Στις άλλες περιπτώσεις
είναι ενυπόγραφα.

2. Ανασκοπήσεις

Ολοκληρωμένες αναλύσεις ιατρικών θεμάτων, στις
οποίες υπογραμμίζονται ιδιαίτερα οι σύγχρονες από-

ψεις, περίπου 3000-5000 λέξεων. Γίνονται δεκτές ανα-
σκοπήσεις γραμμένες από έναν ή το πολύ δύο συγγρα-
φείς.

3. Ερευνητικές εργασίες

Κλινικές δοκιμές ή κλινικές παρατηρήσεις και
πειραματικές έρευνες προοπτικού ή αναδρομικού χα-
ρακτήρα, που πραγματοποιήθηκαν με βάση ερευνητι-
κό πρωτόκολλο, το οποίο θα περιγράφεται αναλυτικά
στη μεθοδολογία. Περιέχουν πρωτοδημοσιευόμενα
αποτελέσματα. Να έχουν έκταση περίπου 3000 λέξε-
ων.

4. Θεραπευτικές εργασίες

Πρόκειται για εργασίες πρωτότυπες ή ανασκοπήσεις
με σκοπό να εξαχθούν θεραπευτικά αποτελέσματα.

5. Κλινικοεργαστηριακές μελέτες

Πρόκειται για εργασίες οι οποίες αφορούν σε μικρό
ή μεγάλο αριθμό ασθενών, όπου συνδυάζεται η κλινική
παρατήρηση και εμπειρία με την επιλεγμένη εργαστη-
ριακή διερεύνηση, προκειμένου να εξαχθούν διαγνω-
στικά συμπεράσματα.

6. Ενδιαφέρουσες περιπτώσεις

Γίνονται δεκτά άρθρα, εφόσον αφορούν σε νέα ή πο-
λύ σπάνια νοσήματα ή εφαρμόστηκαν νέα διαγνωστικά
κριτήρια και έχει ακολουθηθεί νέα θεραπευτική μεθό-
δευση με ελεγμένο το αποτέλεσμα.

7. Ιατρική επικαιρότητα και ειδικά άρθρα

Σύντομη περιγραφή των τελευταίων απόψεων πάνω
σε συγκεκριμένο θέμα (highlights). Συγγραφή μικρού
αριθμού 3-4 σελίδων πάνω σε εξειδικευμένο θέμα. Βρα-
χείες ενημερωτικές δημοσιεύσεις.

8. Γενικά θέματα

Θέματα που σχετίζονται με τις επιστήμες της υγείας
και δεν εμπίπτουν στις άλλες κατηγορίες άρθρων του

Oδηγίες για τους Συγγραφείς
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περιοδικού. Ιατροκοινωνικά θέματα και οικονομικές
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, πρό-
δρομα αποτελέσματα εργασιών, παρατηρήσεις για ανε-
πιθύμητες ενέργειες, κρίσεις για το περιοδικό κλπ. Δη-
μοσιεύονται ενυπόγραφα.

11. Ιστοπαθολογία – Δερματολογία

Άρθρα τα οποία αναφέρονται στην ιστολογική εικό-
να των δερματοπαθειών.

12. Αυτο-αξιολόγηση γνώσεων

Είναι γνωστή η μέθοδος της αυτo-αξιολόγησης και
γίνεται με βάση τα διεθνή πρότυπα (βλ. American Aca-
demy of Dermatology).

13. Επιλεγμένη βιβλιογραφική ενημέρωση

Αφορά στην καταχώρηση περιλήψεων άρθρων, τα
οποία έχουν ιδιαίτερη σπουδαιότητα ή πραγματική
χρησιμότητα για την ιατρική πράξη και προέρχονται
από το διεθνή ιατρικό τύπο. Στόχος είναι η ιατρική
πληροφόρηση όσο το δυνατόν ευρύτερου ιατρικού κοι-
νού, που δεν έχει τη δυνατότητα προσπέλασης στο διε-
θνή ιατρικό τύπο. Πρότυπο: Exerpta 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 πε-
ριοδικού, εκδότες (guest-editors), οι οποίοι είναι υπεύ-
θυνοι για τα τεύχη αυτά.

ΠΡΟΕΤΟΙΜΑΣΙΑ ΤΩΝ ΑΡΘΡΩΝ

Τα άρθρα που υποβάλλονται για δημοσίευση γρά-
φονται στη δημοτική. Πρέπει να είναι δακτυλογραφη-

μένα από τη μία πλευρά των σελίδων, με διπλό διάστη-
μα σε λευκό χαρτί. Περιλαμβάνουν τίτλο, περίληψη ελ-
ληνική και αγγλική, λέξεις ευρετηρίου στα ελληνικά
και στα αγγλικά, δήλωση σύγκρουσης συμφερόντων,
κείμενο, βιβλιογραφία, πίνακες και εικόνες. Το ονομα-
τεπώνυμο του/των συγγραφέα/ων να γράφεται ολόκλη-
ρο στην ονομαστική. Ακολουθεί η κλινική, το ίδρυμα ή
το εργαστήριο, από το οποίο προέρχεται η εργασία, και
η διεύθυνση, το τηλέφωνο, και η ηλεκτρονική διεύθυν-
ση του/της συγγραφέος που είναι υπεύθυνος/η για την
επικοινωνία. Οι οδηγίες προς τους συγγραφείς αναθεω-
ρούνται συνεχώς και δημοσιεύονται στο πρώτο τεύχος
κάθε χρόνου.

Δήλωση σύγκρουσης συμφερόντων

Είναι ευθύνη των συγγραφέων να δηλώνουν την πα-
ρουσία ή απουσία σύγκρουσης συμφερόντων στην σελί-
δα 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, αγγλι-
κά) να περιλαμβάνει τα μηνύματα της εργασίας το πολύ
σε 200 λέξεις.

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 σειρά
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που εμφανίζονται. Στο βιβλιογραφικό κατάλογο ανα-
γράφονται μόνο αυτές που εμφανίζονται στο κείμενο,
ως εξής: α. Περιοδικά. Γράφονται τα επώνυμα και τα
αρχικά των ονομάτων όλων των συγγραφέων, εφόσον εί-
ναι 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 συντομογρα-
φία, 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 συμ-
πλήρωμα, 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 βιβλίου, 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 κε-
φάλαιο από ένα βιβλίο, γράφεται ως εξής: Επώνυμο,
αρχικά ονόματος συγγραφέα, τίτλος κεφαλαίου. Στο
/In: Συγγραφείς βιβλίου, τίτλος βιβλίου, τόπος έκδο-
σης, εκδότης, έτος, σελίδες^ π.χ., Goltz R. Paget’s dise-

ase, mammary and extra mammary. In: Chun AC,
Edelson RL (eds) Malignant tumors of the skin. Lon-
don: Arnold, 1999: p 294-300.

Φωτογραφίες

Οι φωτογραφίες θα πρέπει να αποστέλλονται σε ξε-
χωριστά αρχεία.jpeg ή.tiff μορφή. Σε περίπτωση που
μπορεί να αναγνωριστεί η ταυτότητα του ασθενούς θα
πρέπει να αποστέλλεται φόρμα συγκατάθεσης φωτογρα-
φιών. Οι λεζάντες των φωτογραφιών να παρέχονται στα
ελληνικά και στα αγγλικά.

Συνοδευτική επιστολή παραχώρησης copyright

Όλα τα χειρόγραφα να συνοδεύονται από επιστολή
που να υπογράφεται από τον υπεύθυνο για την αλληλο-
γραφία συγγραφέα. Η συνοδευτική επιστολή πρέπει να
περιλαμβάνει δήλωση ότι τα χειρόγραφα έχουν εγκρι-
θεί από όλους τους συγγραφείς, καθώς και ότι ο συγ-
γραφέας μεταβιβάζει το copyright της εργασίας και των
φωτογραφιών στη Σύνταξη του περιοδικού.
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ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ: Tremfya 100 mg ενέσιμο διάλυμα σε προγεμισμένη συ-
σκευή τύπου πένας. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ: Κάθε προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας πε-
ριέχει 100 mg guselkumab σε 1 ml διαλύματος. Το guselkumab είναι ένα πλήρως ανθρώπινο μονοκλωνικό 
αντίσωμα (mAb) ανοσοσφαιρίνης G1 λ (IgG1λ) που παρασκευάζεται σε κύτταρα ωοθήκης κινεζικού κρικη-
τού (CHO) με τεχνολογία ανασυνδυασμένου DNA. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ: Ενέσιμο διάλυμα (ενέσι-
μο). Το διάλυμα είναι διαυγές και άχρωμο έως ανοικτό κίτρινο. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ: Θεραπευτικές 
ενδείξεις: Ψωρίαση κατά πλάκας: Το Tremfya ενδείκνυται για τη θεραπεία της μέτριας έως σοβαρής ψωρί-
ασης κατά πλάκας σε ενήλικες, οι οποίοι είναι υποψήφιοι για συστηματική θεραπεία. Ψωριασική αρθρίτιδα: 
Το Tremfya, μεμονωμένα ή σε συνδυασμό με μεθοτρεξάτη (MTX), ενδείκνυται για τη θεραπεία της ενεργής 
ψωριασικής αρθρίτιδας σε ενήλικες ασθενείς, οι οποίοι είχαν ανεπαρκή ανταπόκριση ή παρουσίασαν δυ-
σανεξία σε μία προηγούμενη θεραπεία με τροποποιητικό της νόσου αντιρρευματικό φάρμακο (DMARD). 
Αντενδείξεις: Σοβαρή υπερευαισθησία στη δραστική ουσία ή σε κάποιο από τα έκδοχα. Κλινικά σημαντι-
κές ενεργές λοιμώξεις (π.χ. ενεργή φυματίωση, βλ. παράγραφο Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις 
κατά τη χρήση). Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση: Ιχνηλασιμότητα: Προκειμέ-
νου να βελτιωθεί η ιχνηλασιμότητα των βιολογικών φαρμακευτικών προϊόντων, το όνομα και ο αριθμός 
παρτίδας του χορηγούμενου φαρμάκου πρέπει να καταγράφεται με σαφήνεια. Λοιμώξεις: Το guselkumab 
μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο λοίμωξης. Η θεραπεία δεν πρέπει να ξεκινά σε ασθενείς με οποιαδήποτε κλι-
νικά σημαντική ενεργή λοίμωξη έως ότου η λοίμωξη αποδράμει ή αντιμετωπιστεί επαρκώς. Στους ασθενείς 
που λαμβάνουν θεραπεία με guselkumab θα πρέπει να δίδεται η οδηγία να αναζητούν ιατρική συμβουλή 
σε περίπτωση εμφάνισης σημείων ή συμπτωμάτων κλινικά σημαντικής χρόνιας ή οξείας λοίμωξης. Εάν ένας 
ασθενής αναπτύξει κλινικά σημαντική ή σοβαρή λοίμωξη ή δεν ανταποκρίνεται στην καθιερωμένη θερα-
πεία, θα πρέπει να παρακολουθείται στενά και η θεραπεία θα πρέπει να διακόπτεται έως ότου αποδράμει 
η λοίμωξη. Αξιολόγηση προ θεραπείας για φυματίωση: Πριν από την έναρξη της θεραπείας, οι ασθενείς 
θα πρέπει να αξιολογούνται για λοίμωξη φυματίωσης (ΤΒ). Οι ασθενείς που λαμβάνουν guselkumab θα 
πρέπει να παρακολουθούνται για σημεία και συμπτώματα ενεργής ΤΒ κατά τη διάρκεια και μετά το τέλος 
της θεραπείας. Θα πρέπει να εξετάζεται το ενδεχόμενο θεραπείας κατά της ΤΒ πριν την έναρξη της θε-
ραπείας σε ασθενείς με προηγούμενο ιστορικό λανθάνουσας ή ενεργής ΤΒ, για τους οποίους δεν μπορεί 
να επιβεβαιωθεί η χορήγηση ενός επαρκούς κύκλου θεραπείας. Υπερευαισθησία: Σοβαρές αντιδράσεις 
υπερευαισθησίας, συμπεριλαμβανομένης αναφυλαξίας, έχουν αναφερθεί μετά την κυκλοφορία (βλ. παρά-
γραφο Ανεπιθύμητες ενέργειες). Ορισμένες σοβαρές αντιδράσεις υπερευαισθησίας εμφανίστηκαν αρκετές 
ημέρες μετά τη θεραπεία με guselkumab, συμπεριλαμβανομένων περιπτώσεων με κνίδωση και δύσπνοια. 
Σε περίπτωση εμφάνισης σοβαρής αντίδρασης υπερευαισθησίας, η χορήγηση του guselkumab θα πρέπει 
να διακόπτεται αμέσως και να ξεκινά κατάλληλη θεραπεία. Αυξήσεις ηπατικών τρανσαμινασών: Σε κλινικές 
μελέτες ψωριασικής αρθρίτιδας, παρατηρήθηκε αυξημένη επίπτωση αύξησης των ηπατικών ενζύμων σε 
ασθενείς που έλαβαν θεραπεία με guselkumab q4w σε σύγκριση με τους ασθενείς που έλαβαν θεραπεία με 
guselkumab q8w ή εικονικό φάρμακο (βλ. παράγραφο Ανεπιθύμητες ενέργειες). Κατά τη συνταγογράφηση 
του guselkumab q4w στην ψωριασική αρθρίτιδα, συνιστάται η αξιολόγηση των ηπατικών ενζύμων κατά 
την έναρξη της θεραπείας και εφεξής, σύμφωνα με τη συνήθη διαχείριση των ασθενών. Εάν παρατηρη-
θούν αυξήσεις της αμινοτρανσφεράσης της αλανίνης [ALT] ή της ασπαρτικής αμινοτρανσφεράσης [AST] 
και πιθανολογείται φαρμακοεπαγόμενη ηπατική βλάβη, η θεραπεία θα πρέπει να διακόπτεται προσωρινά 
έως ότου αποκλειστεί αυτή η διάγνωση. Ανοσοποιήσεις: Πριν από την έναρξη της θεραπείας, θα πρέπει να 
εξετάζεται το ενδεχόμενο ολοκλήρωσης όλων των απαραίτητων ανοσοποιήσεων σύμφωνα με τις ισχύου-
σες κατευθυντήριες οδηγίες ανοσοποίησης. Στους ασθενείς που λαμβάνουν θεραπεία με gusekumab δεν 
πρέπει να χρησιμοποιούνται ταυτόχρονα εμβόλια με ζώντες μικροοργανισμούς. Δεν υπάρχουν διαθέσιμα 
δεδομένα για την ανταπόκριση σε εμβόλια με ζώντες μικροοργανισμούς ή αδρανοποιημένα εμβόλια. Πριν 
τον εμβολιασμό με ζώντες ιούς ή ζώντα βακτήρια, η θεραπεία θα πρέπει να διακόπτεται προσωρινά για 
τουλάχιστον 12 εβδομάδες μετά την τελευταία δόση και μπορεί να ξεκινήσει εκ νέου τουλάχιστον 2 εβδο-
μάδες μετά τον εμβολιασμό. Οι συνταγογράφοι θα πρέπει να συμβουλεύονται την Περίληψη Χαρακτηρι-
στικών του Προϊόντος του συγκεκριμένου εμβολίου για επιπλέον πληροφορίες και καθοδήγηση σχετικά με 
την ταυτόχρονη χρήση ανοσοκατασταλτικών παραγόντων μετά τον εμβολιασμό. Ανεπιθύμητες ενέργειες: 
Περίληψη του προφίλ ασφάλειας: Η πιο συχνή ανεπιθύμητη ενέργεια ήταν λοιμώξεις του αναπνευστικού 
συστήματος, περίπου στο 14% των ασθενών στις κλινικές μελέτες για την ψωρίαση και την ψωριασική 
αρθρίτιδα. Κατάλογος ανεπιθύμητων ενεργειών σε μορφή πίνακα: Στον Πίνακα 1 παρέχεται ένας κατάλογος 
των ανεπιθύμητων ενεργειών από κλινικές μελέτες για την ψωρίαση και την ψωριασική αρθρίτιδα, καθώς 
και από την εμπειρία μετά την κυκλοφορία. Οι ανεπιθύμητες ενέργειες ταξινομούνται κατά κατηγορία ορ-
γανικού συστήματος του MedDRA και συχνότητα, χρησιμοποιώντας την παρακάτω συνθήκη: 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 δεδομένα).

Πίνακας 1: Κατάλογος ανεπιθύμητων ενεργειών

Κατηγορία/οργανικό σύστημα Συχνότητα Ανεπιθύμητες ενέργειες

Λοιμώξεις και παρασιτώσεις Πολύ συχνές Λοιμώξεις του αναπνευστικού συστήματος

Όχι συχνές Λοιμώξεις από τον ιό του απλού έρπητα

Όχι συχνές Λοιμώξεις τριχοφυτίας

Όχι συχνές Γαστρεντερίτιδα

Διαταραχές του ανοσοποιητικού 
συστήματος

Όχι συχνές Υπερευαισθησία

Όχι συχνές Αναφυλαξία

Διαταραχές του νευρικού συστήματος Συχνές Κεφαλαλγία

Διαταραχές του γαστρεντερικού 
συστήματος

Συχνές Διάρροια

Διαταραχές του δέρματος και του 
υποδόριου ιστού

Όχι συχνές Κνίδωση

Όχι συχνές Εξάνθημα

Διαταραχές του μυοσκελετικού 
συστήματος και του συνδετικού ιστού

Συχνές Αρθραλγία

Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της 
οδού χορήγησης

Συχνές Αντιδράσεις της θέσης ένεσης

Παρακλινικές εξετάσεις Συχνές Τρανσαμινάσες αυξημένες

Όχι συχνές Αριθμός ουδετερόφιλων μειωμένος

Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών: Τρανσαμινάσες αυξημένες: Σε δύο Φάσης III κλινικές μελέ-
τες της ψωριασικής αρθρίτιδας, κατά τη διάρκεια της ελεγχόμενης με εικονικό φάρμακο περιόδου, ανεπιθύ-
μητα συμβάντα αυξημένων τρανσαμινασών (περιλαμβάνεται ALT αυξημένη, AST αυξημένη, ηπατικά ένζυμα 
αυξημένα, τρανσαμινάσες αυξημένες, δοκιμασία ηπατικής λειτουργίας μη φυσιολογική, υπερτρανσαμινασαι-
μία) αναφέρθηκαν πιο συχνά στις ομάδες που έλαβαν θεραπεία με guselkumab (8,6% στην ομάδα q4w και 
8,3% στην ομάδα q8w) σε σύγκριση με την ομάδα του εικονικού φαρμάκου (4,6%). Μέχρι το 1 έτος, ανε-
πιθύμητα συμβάντα αυξημένων τρανσαμινασών (όπως παραπάνω) αναφέρθηκαν στο 12,9% των ασθενών 
στην ομάδα q4w και στο 11,7% των ασθενών στην ομάδα q8w. Με βάση τις εργαστηριακές αξιολογήσεις, οι 
περισσότερες αυξήσεις των τρανσαμινασών (ALT και AST) ήταν ≤ 3 x το ανώτατο φυσιολογικό όριο (ULN). Οι 
αυξήσεις τρανσαμινασών από > 3 έως ≤ 5 x ULN και > 5 x ULN ήταν χαμηλές σε συχνότητα και εμφανίστηκαν 
πιο συχνά στην ομάδα του guseklumab q4w σε σύγκριση με την ομάδα του guselkumab q8w (Πίνακας 2). Πα-
ρόμοιο μοτίβο συχνότητας ανά επίπεδο βαρύτητας και ανά ομάδα θεραπείας παρατηρήθηκε μέχρι το τέλος 
της διάρκειας 2 ετών, Φάσης III κλινικής μελέτης για την ψωριασική αρθρίτιδα.

Πίνακας 2: Συχνότητα ασθενών με αυξήσεις των τρανσαμινασών μετά την έναρξη της μελέτης σε 
δύο Φάσης III κλινικές μελέτες της ψωριασικής αρθρίτιδας

Μέχρι την εβδομάδα 24a Μέχρι το 1 έτοςb

Εικονικό 
φάρμακο
N=370c

guselkumab
100 mg q8w

N=373c

guselkumab
100 mg q4w

N=371c

guselkumab
100 mg q8w

N=373c

guselkumab
100 mg q4w

N=371c

ALT

>1 έως ≤3 x ULN 30,0% 28,2% 35,0% 33,5% 41,2%

>3 έως ≤5 x ULN 1,4% 1,1% 2,7% 1,6% 4,6%

> 5 x ULN 0,8% 0,8% 1,1% 1,1% 1,1%

AST

>1 έως ≤3 x ULN 20,0% 18,8% 21,6% 22,8% 27,8%

>3 έως ≤5 x ULN 0,5% 1,6% 1,6% 2,9% 3,8%

> 5 x ULN 1,1% 0,5% 1,6% 0,5% 1,6%

a  ελεγχόμενη με εικονικό φάρμακο περίοδος
b  ασθενείς που τυχαιοποιήθηκαν σε λήψη εικονικού φαρμάκου κατά την έναρξη της μελέτης και μετατά-

χθηκαν σε guselkumab δεν συμπεριλαμβάνονται
c  αριθμός ασθενών με τουλάχιστον μία αξιολόγηση μετά την έναρξη της μελέτης για τη συγκεκριμένη 

εργαστηριακή εξέταση εντός της χρονικής περιόδου

Στις κλινικές μελέτες της ψωρίασης, μέχρι το 1 έτος, η συχνότητα των αυξήσεων των τρανσαμινασών (της 
ALT και της AST) για τη δόση του guselkumab q8w ήταν παρόμοια με εκείνη που παρατηρήθηκε για τη 
δόση του guselkumab q8w στις κλινικές μελέτες της ψωριασικής αρθρίτιδας. Μέχρι τα 5 έτη, η επίπτωση 
της αύξησης των τρανσαμινασών δεν αυξήθηκε ανά έτος θεραπείας με guselkumab. Οι περισσότερες αυ-
ξήσεις τρανσαμινασών ήταν ≤ 3 x ULN. Στις περισσότερες περιπτώσεις, η αύξηση των τρανσαμινασών ήταν 
παροδική και δεν οδήγησε σε διακοπή της θεραπείας. Μειωμένος αριθμός ουδετερόφιλων: Σε δύο Φάσης III 
κλινικές μελέτες της ψωριασικής αρθρίτιδας, κατά τη διάρκεια της ελεγχόμενης με εικονικό φάρμακο περι-
όδου, το ανεπιθύμητο συμβάν του μειωμένου αριθμού ουδετερόφιλων αναφέρθηκε πιο συχνά στην ομάδα 
που έλαβε θεραπεία με guselkumab (0,9%) σε σύγκριση με την ομάδα του εικονικού φαρμάκου (0%). Μέ-
χρι το 1 έτος, το ανεπιθύμητο συμβάν του μειωμένου αριθμού ουδετερόφιλων αναφέρθηκε στο 0,9% των 
ασθενών που έλαβαν guselkumab. Στις περισσότερες περιπτώσεις, η μείωση του αριθμού των ουδετερό-
φιλων αίματος ήταν ήπια, παροδική, δεν σχετίστηκε με λοίμωξη και δεν οδήγησε σε διακοπή της θεραπεί-
ας. Γαστρεντερίτιδα: Σε δύο Φάσης III κλινικές μελέτες της ψωρίασης κατά τη διάρκεια της ελεγχόμενης με 
εικονικό φάρμακο περιόδου, γαστρεντερίτιδα εμφανίστηκε πιο συχνά στην ομάδα που έλαβε θεραπεία με 
guselkumab (1,1%) σε σύγκριση με την ομάδα του εικονικού φαρμάκου (0,7%). Έως την Εβδομάδα 264, το 
5,8% όλων των ασθενών που έλαβαν θεραπεία με guselkumab ανέφεραν γαστρεντερίτιδα. Οι ανεπιθύμη-
τες ενέργειες γαστρεντερίτιδας δεν ήταν σοβαρές και δεν οδήγησαν σε διακοπή του guselkumab έως την 
Εβδομάδα 264. Τα ποσοστά γαστρεντερίτιδας που παρατηρήθηκαν στις κλινικές μελέτες της ψωριασικής 
αρθρίτιδας κατά τη διάρκεια της ελεγχόμενης με εικονικό φάρμακο περιόδου ήταν παρόμοια με εκείνα 
που παρατηρήθηκαν στις κλινικές μελέτες της ψωρίασης. Αντιδράσεις της θέσης ένεσης: Σε δύο Φάσης III 
κλινικές μελέτες της ψωρίασης έως την Εβδομάδα 48, το 0,7% των ενέσεων με το guselkumab και το 0,3% 
των ενέσεων με εικονικό φάρμακο συσχετίστηκαν με αντιδράσεις της θέσης ένεσης. Έως την Εβδομάδα264, 
το 0,4% των ενέσεων guselkumab σχετίζονταν με αντιδράσεις της θέσης ένεσης. Οι αντιδράσεις της θέσης 
ένεσης ήταν γενικά ήπιας έως μέτριας βαρύτητας. Καμία δεν ήταν σοβαρή και μία οδήγησε σε διακοπή 
του guselkumab. Σε δύο Φάσης  III κλινικές μελέτες της ψωριασικής αρθρίτιδας έως την Εβδομάδα 24, ο 
αριθμός των συμμετεχόντων που ανέφεραν 1 ή περισσότερες αντιδράσεις της θέσης ένεσης ήταν χαμηλός 
και ελαφρώς υψηλότερος στις ομάδες του guselkumab σε σύγκριση με την ομάδα του εικονικού φαρμά-
κου: 5 (1,3%) συμμετέχοντες στην ομάδα του guselkumab q8w, 4 (1,1%) συμμετέχοντες στην ομάδα του 
guselkumab q4w και 1 (0,3%) συμμετέχων στην ομάδα του εικονικού φαρμάκου. Ένας συμμετέχων διέκοψε 
το guselkumab λόγω αντίδρασης της θέσης ένεσης κατά τη διάρκεια της ελεγχόμενης με εικονικό φάρμακο 
περιόδου των κλινικών μελετών της ψωριασικής αρθρίτιδας. Μέχρι το 1 έτος, το ποσοστό των συμμετεχό-
ντων που ανέφεραν 1 ή περισσότερες αντιδράσεις στη θέση της ένεσης ήταν 1,6% και 2,4% στις ομάδες του 
guselkumab q8w και q4w αντίστοιχα. Συνολικά, το ποσοστό των ενέσεων που σχετίζεται με αντιδράσεις 
της θέσης ένεσης που παρατηρήθηκε στις κλινικές μελέτες της ψωριασικής αρθρίτιδας κατά τη διάρκεια 
της ελεγχόμενης με εικονικό φάρμακο περιόδου ήταν παρόμοιο με τα ποσοστά που παρατηρήθηκαν στις 
κλινικές μελέτες της ψωρίασης. Ανοσογονικότητα: Η ανοσογονικότητα του guselkumab αξιολογήθηκε χρη-
σιμοποιώντας μία ευαίσθητη και με ανοχή στο φάρμακο ανοσοδοκιμασία. Σε συγκεντρωτικές αναλύσεις 
Φάσης  II και Φάσης  III σε ασθενείς με ψωρίαση και ψωριασική αρθρίτιδα, 5% (n=145) των ασθενών που 
έλαβαν θεραπεία με το guselkumab ανέπτυξαν αντισώματα έναντι του φαρμάκου σε μια περίοδο θεραπεί-
ας έως 52 εβδομάδες. Από τους ασθενείς που ανέπτυξαν αντισώματα έναντι του φαρμάκου, περίπου το 8% 
(n=12) είχαν αντισώματα που ταξινομήθηκαν ως εξουδετερωτικά, ποσοστό που ισούται με το 0,4% όλων 
των ασθενών που έλαβαν θεραπεία με το guselkumab. Σε συγκεντρωτικές Φάσης ΙΙΙ αναλύσεις σε ασθενείς 
με ψωρίαση, περίπου το 15% των ασθενών που έλαβαν θεραπεία με guselkumab ανέπτυξαν αντισώματα 
έναντι του φαρμάκου σε έως 264  εβδομάδες θεραπείας. Από τους ασθενείς που ανέπτυξαν αντισώματα 
έναντι του φαρμάκου, περίπου το 5% είχαν αντισώματα που ταξινομήθηκαν ως εξουδετερωτικά, ποσοστό 
που ισούται με το 0,76% όλων των ασθενών που έλαβαν θεραπεία με guselkumab. Τα αντισώματα έναντι 
του φαρμάκου δεν συσχετίστηκαν με χαμηλότερη αποτελεσματικότητα ή εμφάνιση αντιδράσεων της θέ-
σης ένεσης. Αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών: Η αναφορά πιθανολογούμενων ανεπι-
θύμητων ενεργειών μετά από τη χορήγηση άδειας κυκλοφορίας του φαρμακευτικού προϊόντος είναι σημα-
ντική. Επιτρέπει τη συνεχή παρακολούθηση της σχέσης οφέλους-κινδύνου του φαρμακευτικού προϊόντος. 
Ζητείται από τους επαγγελματίες υγείας να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες 
ενέργειες μέσω του Εθνικού Οργανισμού Φαρμάκων, Μεσογείων 284, GR-15562 Χολαργός, Αθήνα. Τηλ: + 30 
21 32040380/337, Φαξ: + 30 21 06549585, Ιστότοπος: http://www.eof.gr. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟ-
ΦΟΡΙΑΣ: Janssen-Cilag International NV, Turnhoutseweg 30, B-2340 Beerse, Βέλγιο. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ 
ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ: EU/1/17/1234/002 1 προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩ-
ΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ: 15 Ιουλίου 2022. Λεπτομερείς πληροφορίες για το παρόν φαρμακευτικό προϊόν 
είναι διαθέσιμες στον δικτυακό τόπο του Ευρωπαϊκού Οργανισμού Φαρμάκων http://www.ema.europa.eu. 
ΤΡΟΠΟΣ ΔΙΑΘΕΣΗΣ: Περιορισμένη ιατρική συνταγή. Η διάγνωση και / ή η έναρξη της θεραπείας γίνεται 
σε νοσοκομείο και μπορεί να συνεχίζεται και εκτός νοσοκομείου υπό την παρακολούθηση ειδικού ιατρού.

ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΑ/ΤΙΜΗ

Περιεκτικότητα Μέγεθος συσκευασίας Νοσοκομειακή Τιμή Λιανική Τιμή

INJ.SOL 100MG/1ML BT x 1 PF. PEN x 1ML 1.511,17 € 1.848,39 €

Για περισσότερες πληροφορίες παρακαλο με επικοινωνήστε με την εταιρεία Janssen-Cilag Φαρμακευτική 
Α.Ε.Β.Ε., Λ. Ειρήνης 56, 151 21 Πεύκη, τηλ. 210 8090000.

ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ
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