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Το πρώτο περιστατικό Πολυκεντρικής Δικτυο -
ϊστιο  κυττάρωσης (ΠΔ) περιγράφηκε το 1937 από
τους Weber και Freudenthal,1 ενώ λίγο αργότερα ο
Portugal2 στη Βραζιλία απέδειξε την ιστιοκυτταρική
φύση της νόσου. Ο όρος «Πολυκεντρική Δικτυοϊστιο -
κυττάρωση» πρωτοδιατυπώθηκε από τους Goltz και
Laymon.3

Στην πρώτη ανασκόπηση της νόσου οι Barrow
και Hobular4 συγκέντρωσαν 33 περιστατικά ΠΔ από
την πρώτη δημοσίευση μέχρι το 1969. Στη συνέχεια
ακολούθησαν και άλλες μελέτες ανασκόπησης έτσι,
ώστε φτάνουμε στο σήμερα με περίπου 250 περι -
πτώσεις της νόσου να έχουν αναφερθεί σε παγκό -
σμιο επίπεδο.5

Πολυκεντρική δικτυοϊστιοκυττάρωση. Μια σπάνια,
αλλά ενδιαφέρουσα νοσολογική οντότητα

Bασάλου Β.
Σταυρόπουλος Π.Γ.

Α΄ Κλινική Αφροδισίων και Δερματικών Νόσων, Ιατρική Σχολή ΕΚΠΑ, Νοσοκομείο 

“Α. Συγγρός”

Η Πολυκεντρική Δικτυοϊστιοκυττάρωση είναι μια σπάνια φλεγμονώδης και
κοκκιωματώδης νόσος που προσβάλει κυρίως αφ’ενός τις αρθρώσεις προκαλώντας καταστροφική
αρθρίτιδα και αφετέρου το δέρμα με την εμφάνιση πολλαπλών οζιδίων, ενώ μπορεί να προκαλέσει βλάβες
και σε άλλα όργανα. Παρόλο που η νόσος μπορεί να γίνει πολλή επιθετική καταλείποντας παραμόρφωση ή
αναπηρία στον ασθενή, η αιτιολογία της δεν έχει ακόμα πλήρως κατανοηθεί. Επίσης λόγω της σπανιότητάς
της δεν είναι δυνατόν να εξαχθούν σαφή συμπεράσματα για την αποτελεσματικότητα των θεραπευτικών
προτάσεων. Σε αυτή την ανασκόπηση γίνεται μια προσπάθεια να συζητηθούν η επιδημιολογία, η κλινική
εικόνα, συνυπάρχοντα νοσήματα, διαφορική διάγνωση και διαθέσιμες έως σήμερα θεραπείες, με την
ελπίδα ότι θα κατανοηθεί καλυτέρα αυτή η σπάνια και δύσκολη νοσολογική οντότητα. 

Ðå ñß ëç øç

Eëë. Åðéè. Äåñì. Áöñ. 26:4 177-182, 2015

Aνασκόπηση

Multicentric reticulohistiocytosis is a rare inflammatory granulomatous disease
that primarily manifests clinically with severe erosive arthritis and widespread papulonodular skin lesions
but can involve multiple other organs. Despite the fact that the disease can become aggressive, debilitat-
ing and deforming, the etiology remains poorly understood. Moreover it is such a uncommon disease
that it is not possible to draw firm conclusions about the effectiveness of treatments. In this review we
will attempt to discuss the epidemiology, clinical features, associated conditions, differential diagnoses
and available treatments with the hope of creating a better understanding of this uncommon and elusive
disease.

Summa ry

Multicentric reticulohistocytosis. A rare 
but interesting inflammatory granulomatous disease

Vasalou B., Stavropoulos P.G.

ËÅ ÎÅÉÓ ÅÕ ÑÅ ÔÇ ÑÉÏÕ • Πολυκεντρική δικτυοϊστιοκυττάρωση, αρθρίτιδα, δέρμα, κακοήθεια, θεραπεία.

KEY WORDS • Multicentric reticulohistiocytosis, arthritis, skin, malignancy, treatment
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ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓIA ––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η ΠΔ παρουσιάζεται πιο συχνά στην καυκάσια
φυλή (80% των ασθενών που έχουν περιγραφεί),
έχουν αναφερθεί όμως ασθενείς από όλες τις φυλές,
εύρημα που πιθανόν να συνάδει με την μεγαλύτερη
καταγραφή και διερεύνηση στις αναπτυγμένες
χώρες.4

Η νόσος αυτή έχει παρατηρηθεί πιο συχνά σε
γυναίκες (γυναίκες:άνδρες 1,85:1), ενώ η μέση
ηλικία εμφάνισης είναι περίπου τα 50 έτη, με
διακύμανση από 66 έως 86 έτη.7

ΠΕΡΙΓΡΑΦH ΝOΣΟΥ – ΚΛΙΝΙΚH
ΠΟΡΕIΑ–––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η Πολυκεντρική Δικτυοϊστιοκυττάρωση αποτελεί
νοσο λογική οντότητα που περιλαμβάνει κλινικά την
παρουσία πολλαπλών οζιδίων, σε συνδυασμό με
καταστροφική αρθρίτιδα. Η νόσος αυτή παρουσιάζει
αθόρυβη έναρξη και προοδευτική επιδείνωση. Σε
πε ρίπου 40% των περιπτώσεων αρχικά παρου σιά -
ζονται συμπτώματα από τις αρθρώσεις, σε 30% αρχι -
κά μόνο δερματικές εκδηλώσεις, ενώ στο 29% συνυ -
πάρχουν εκδηλώσεις και δερματικές και από τις
αρθρώσεις. Η πορεία της περιλαμβάνει υφέσεις και
υποτροπές για μια σειρά πολλών ετών και μερικές
φορές εξελίσσεται σε πρόκληση αναπηρίας από
σοβαρή αρθρίτιδα στο 11%-45% των περι πτώσεων.4

Παρά την οποιαδήποτε θεραπεία η νόσος αποδρά -
μει σε διάστημα περίπου 7-8 ετών από την έναρξή
της.4 Η παθογένεια της νόσου δεν είναι γνωστή,
αλλά πιθανόν έχει ανοσολογικό υπόβαθρο. Αυξημέ -
νες τιμές ιντερλευκίνης -12, -1b, -6 και ουροκινάσης
έχουν περιγραφεί και θεωρείται ότι διαδραματίζουν
ρόλο στην οστική καταστροφή.8-10

ΔΕΡΜΑΤΙΚEΣ ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ –––––––––––––––––––––

Οι βλάβες τυπικά περιλαμβάνουν κυκλικές συμ -
μετρικές βλατίδες ή οζίδια το μέγεθος των οποίων
κυμαίνεται από μερικά χιλιοστά έως 2 εκατοστά σε
διάμετρο (Εικόνα 1). Το χρώμα τους ποικίλει από
σαρκό χροο, ερυθρό-καφέ ή γκρίζο. Τα οζίδια μπο -
ρεί να αναπτύσσονται με αργό ρυθμό και συνήθως
δεν παρουσιάζουν έλκωση, παρόλο που έχουν
υπάρξει δυο τέτοιες αναφορές.6,11 Η συνήθης
εντόπιση των οζιδίων είναι οι άκρες χείρες, με τάση
για περιονύχια εντόπιση και ακολουθούν το πρό -

σωπο, οι βραχίονες, ο κορμός, τα πόδια, τα αυτιά, ο
τράχηλος και οι βλεννογόνοι. Πιο συγκε κρι μένα
βλάβες ανευρέθησαν στους βλεννογόνους της
παρειάς, της γλώσσας και της ρινός. Οι Moalla και
συνεργάτες περιέγραψαν παρουσία βλαβών στο
αιδοίο, περιπρωκτικά,12 ενώ ποτέ δεν έχει γίνει ανα -
φορά για εμφάνιση βλαβών στα ανδρικά γεν νητικά
όργανα. Το παθογνωμονικό σημείο «χανδρών από
κοράλλι» (“coral beads”) περιγραφηκε στο 27% των
ασθενών και αφορά εντόπιση των οζιδίων στην πε -
ριοχή του περιονυχίου. Πολλές φόρες συνυπάρ χουν
ξανθελάσματα (στο 1/3 περίπου των ασθενών).

ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ ΑΠΟ ΤΟ 
ΜΥΟΣΚΕΛΕΤΙΚΟ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η πιο χαρακτηριστική συμπτωματολογία από το
μυοσκε λετικό είναι η συμμετρική χρόνια καταστρο -
φική αρθρίτιδα. Η νόσος παρουσιάζει ευρήματα όμοια
με αυτά της ρευματοειδούς αρθρίτιδος, αλλά
προσβάλει περισσότερο τις άπω μεσοφαλαγγικές
αρθρώσεις (Εικόνα 2). Η εντόπιση στα χέρια παρου -
σιάζεται στο 75% των περιπτώσεων, στην κατά γόνυ
αρθρώση στο 65%, στους καρπούς 46%, στους ώμους
36%, στους αγκώνες 31%, στην ποδο κνη μικής
άρθρωση και στο ισχίο 9%, στον άκρος πόδα 6% και
στην σπονδυλική στήλη 2%. Οι αρθρικές καταστροφές
είναι μόνιμες και καταλείπουν σοβαρή αναπηρία.

ΣΥΣΤΗΜΑΤΙΚΗ ΣΥΜΜΕΤΟΧΗ ––––––––––––––––––

Παρόλο που η ΠΔ αποτελεί νόσο του δέρματος
και των αρθρώσεων, έχει παρατηρηθεί και συστη -
ματική συμμετοχή. Περίπου οι μισοί ασθενείς πα -

178
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B. Βασάλου, Π.Γ. Σταυρόπουλος

Eικόνα 1 – Πολλαπλά σαρκόχροα κυκλικά οζίδια μετω-
πιαίας χώρας.
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ρου σιάζουν υπερλιπιδαιμία, ενώ έχει βρεθεί να συ -
σχε τίζεται και με τη φυματίωση, με θετική αντίδραση
φυματίνης σε ποσοστό 12-50%.13 Οι Orkin και
συνεργάτες επισήμαναν την πνευμονική συμμετοχή
στο 20% των ασθενών.14 Η καρδιακή συμμετοχή
είναι σπάνια επιπλοκή,15 ενώ υπάρχει συμμετοχή
των ορογόνων, του λεμφικού συστήματος και των
αδένων.15 Επίσης παρατηρούνται απώλεια βάρους
στο 15%, κνησμός και καταβολή στο 10%, μυαλγία,
πυρετός, κακουχία, ανορεξία και δυσφαγία. Σε
ορισμένες περιπτώσεις αναφέρεται η συσχέτιση με
αυτοάνοσα νοσήματα όπως θυρεοειδίτιδα, ο σακχα -
ρώδης διαβήτης και το σύνδρομο Sjogren.

Η (ΠΔ) ΩΣ ΠΑΡΑΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΙΚΗ
ΕΚΔΗΛΩΣΗ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Πρώτοι οι Barrow και συνεργάτες4 το 1969 έθε -
σαν θέμα για τη συσχέτιση της ΠΔ με κακοήθειες
παρουσιάζοντας 5 σχετικές περιπτώσεις σε 33 ασθε -
νείς (ποσοστό 15%). Σε ποιο πρόσφατες μελέτες το
ποσοστό κακοήθειας σε ασθενείς με τη νόσο
ανέρχεται στο 31%,16 ενώ σε αναδρομικές μελέτες
έως το 1994 το ποσοστό φτάνει έως το 25%. Έχει

αναφερθεί καρκίνος στο μαστό, στις ωοθήκες και
στον τράχηλο της μήτρας. Επίσης έχει αναφερθεί
συνύπαρξη με μεσοθηλιώματα, λεμφώματα, κακοήθη
μελανώματα, καρκίνους σε στόμαχο, ήπαρ, με
μεταστάσεις αγνώστου πρωτοπαθούς όγκου.17-25 Σε
αρκετές περιπτώσεις αναφέρεται αποδρομή-ύφεση
της νόσου μετά της αφαίρεση της κακοήθειας.26-28

ΙΣΤΟΠΑΘΟΛΟΓΙΑ–––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Οι δερματικές βλάβες εντοπίζονται στο μέσο
χόριο και τείνουν να καταλαμβάνουν ένα μεγάλο
μέρος ή/και όλο το χόριο. Τα διηθούντα κύτταρα
είναι μονοπύρηνα και πολυπύρηνα μονοκύταρα/
μακροφάγα. Τα γιγαντοκύτταρα είναι χαρακτηρι στι -
κά, με άφθονο, ομαλό ή ελαφρά κοκκώδες, ηωσι -
νόφιλο κυτταρόπλασμα τύπου «θολής υάλου». Το
κυτταρόπλασμα είναι πιο σκούρο στο κέντρο από ότι
στην περιφέρεια. Αυτά τα κύτταρα βάφονται θετικά
με τη χρώση περιοδικού οξέος Schiff (PAS) μετά
από επώαση με διάσταση. Η υπερκείμενη επιδερμί -
δα μπορεί να είναι λεπτυσμένη αλλά συνήθως
διακρίνεται από τη χοριακή εξεργασία με λεπτή
χρώση κολλαγόνου (ζώνη Grenz). Χαρακτηριστικά
υπάρχουν πολύμορφες διηθήσεις από λεμφοκύτ -
ταρα, πολυμορφοπύρηνα ουδετερόφιλα, ηωσινόφιλα
και πλασματοκύτταρα στις βλάβες.29,30

ΑΝΟΣΟΪΣΤΟΧΗΜΕΙΑ––––––––––––––––––––––––––––––––

Στην ΠΔ τα ιστιοκύτταρα είναι θετικά για βιμε -
ντίνη, CD68, CD45 και αρνητικά για την πρωτεΐνη
S100, CD34 και στον παράγοντα XIIIa. Τα μικρά
ενεργοποιημένα ιστιοκύτταρα είναι MAC387 θετικά.
Αρκετά CD4 + λεμφοκύτταρα βρίσκονται στις διηθη -
μένες βλάβες της νόσου.30

ΛΟΙΠΑ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΑ ΕΥΡΗΜΑΤΑ –––––––––

Δεν υπάρχουν χαρακτηριστικά εργαστηριακά
ευρήματα για τη νόσο, αλλά αυξημένη ταχύτητα
καθίζησης ερυθρών και αναιμία έχει βρεθεί σε 12%
των ασθενών, ενώ αυξημένη χοληστερίνη στο 5%.31

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

Τα δύο κύρια νοσήματα από τα οποία πρέπει να

ΠΟΛΥΚΕΝΤΡΙΚΗ ΔΙΚΤΥΟϊΣΤΙΟΚΥΤΤΑΡΩΣΗ. ΜΙΑ ΣΠΑΝΙΑ, ΑΛΛΑ ΕΝΔΙΑΦΕΡΟΥΣΑ ΝΟΣΟΛΟΓΙΚΗ ΟΝΤΟΤΗΤΑ
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διαφοροδιαγνώσουμε την ΠΔ είναι η ψωριασική και
η ρευματοειδής αρθρίτιδα. Ιστοπαθολογικά το
νεανικό ξανθοκοκκίωμα και ο γιγαντοκυτταρικός
όγκος των τενόντιων ελύτρων, μπορεί να χρειαστούν
διαφοροδιάγνωση από την υπό μελέτη νόσο. Παρόλα
αυτά οι δύο ανωτέρω παθήσεις δεν παρουσιάζουν
αρθρίτιδα και έχουν διαφορές στην ανοσοϊστο χη -
μεία. Κλινικά, επίσης, χρειάζεται να γίνει διαφο ρο -
διάγνωση από τη σαρκοείδωση, τη νόσο Hansen, τη
δερματομυοσίτιδα, την ιστιοκυττάρωση τύπου
Langerhans, την ουρική αρθίτιδα, το δακτυλιοειδές
κοκ κίωμα, ξάνθωματα, ξανθοκοκκιώματα, τα λεμφώ -
μα τα και τη νόσο του Farber.

ΘΕΡΑΠΕΙΑ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Παρόλο που οι Giannoti και συνεργάτες32

ισχυρίζονται ότι η θεραπεία συνήθως δεν είναι απο -
τε λεσμα τική, η χρήση φαρμάκων που καταστέλλουν
τον πολλαπλασιασμό των κυττάρων μπορεί να τρο -
ποποιήσει την πορεία της νόσου, μειώνοντας την
έκταση και ένταση της παραμορφωτικής αρθρίτιδας
την οποία παρουσιάζει το 45% των ασθενών. Σε
πολλές μελέτες έχουν χρησιμοποιηθεί φάρμακα
όπως είναι η κυκλοφωσφαμίδη,33,34 η μεθο τρε -
ξάτη,35-37 η αζαθειοπρίνη,38,39 ενώ οι Σταυρόπου λος
και συνεργάτες καταγράφουν ως ιδιαίτερα απο -
τελεσματική την χρήση κορτικοστεροειδών,40 τα
ανθελονοσιακά, η κυκλοσπορίνη, η χλωραμβου -
κάλη33 και τα διφωσφωνικά, όπως είναι η αλενδρο -
νάτη και το ζολενδρονικό οξύ. Επίσης έχουν χρησι -
μο ποιηθεί και συνδυαστικές θεραπείες με αλκα -
λοποιητικούς παράγοντες με καλά αποτε λέ σματα. Η
φωτοχημειοθεραπεία (PUVA) και τοπικές αλοιφές
αζωτούχας μουστάρδας, έχουν βελτιώσει τις δερ -
ματικές βλάβες. Αντιφλεγμονώδη μη στεροειδή φάρ -
μακα και ο βελονισμός έχουν βρεθεί να προσφέ ρουν
συμπτωματική ανακούφιση στον ασθενή.41,42

Δεδομένης της επιθετικής φύσης της αρθρίτιδας,
πρέπει να γίνεται πρώιμη και αποτελεσματική
αντιμετώπιση. Εντούτοις, οι συνοδές κακοήθειες
είναι συχνές και μπορεί να επιδεινωθούν από την
ανοσοκατασταλτική θεραπεία. Για το λόγο αυτό ο
ασθενής πρέπει αρχικά να ελέγχεται για υπο -
κείμενη κακοήθεια ή λοίμωξη, όπως φυματίωση και
η θεραπεία να εξατομικεύεται. Οι αυτόματες
υφέσεις είναι συχνές, καθιστώντας δύσκολη την
εκτίμηση της θεραπείας. Για ασθενείς που παρου -
σιάζουν μόνο δερματικές βλάβες, δεν απαιτείται
θεραπεία.

Στην πιο πρόσφατη βιβλιογραφία ποικίλες
μελέτες έχουν αναφερθεί στη θεραπεία της (ΠΔ) με
το συνδυασμό μεθοτρεξάτης και κορτικοστεροειδών
με ένα άλφα ανταγωνιστή τον παράγοντα νέκρωσης
των όγκων (TNF-a) όπως είναι τα etanercept, infli -
ximab, και adalimumab, που έχει αποδειχθεί ότι
προσφέρει καλύτερα αποτελέσματα από τη μονο -
θεραπεία με μεθοτρεξάτη.43-47 Επίσης έχει αναφερ -
θεί ότι η χρήση Tocilizumab, ενός αναστολέα της IL-
6, προκάλεσε ύφεση, τόσο στις δερματικές, όσο και
στις αρθρικές βλάβες σε μια ασθενή 35 ετών που
δεν ανταποκρινόταν σε αγωγή με κορτικοειδή και
με θο τρεξάτη.48 Παράλληλα, έχει αναφερθεί
χειρουρ γική αποκατάσταση με τη μέθοδο της
αρθρόδεσης των κατεστραμμένων αρθρώσεων σε μια
προσπάθεια βελτίωσης της ποιότητας ζωής των
ασθενών.49

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η ΠΔ είναι μια συστηματική νόσος με εντόπιση
κυρίως στο δέρμα και στις αρθρώσεις. Οι δερματικές
βλάβες είναι συνήθως μη ελκωτικά ερυθρά οζίδια
με εντόπιση κυρίως στις άκρες χείρες και στο
πρόσωπο. Η συμμετρία είναι χαρακτηριστική για τις
βλάβες τόσο τις δερματικές όσο και στις αρθρώσεις.
Οι αρθρικές καταστροφές που προκαλεί η νόσος
είναι μόνιμες και καταλείπουν σοβαρή αναπηρία. 

Το σημείο «χανδρών από κοράλλι» θεωρείται
παθογνωμονικό για τη νόσο. 

Ιστοπαθολογικά, χαρακτηριστικά είναι τα γιγα -
ντο κύτταρα, με άφθονο, ομαλό ή ελαφρά κοκκώδες,
ηωσινόφιλο κυτταρόπλασμα τύπου «θολής υάλου».
Στις βλάβες υπάρχουν πολύμορφες διηθήσεις από
λεμφοκύτταρα, ουδετερόφιλα, ηωσινόφιλα και
πλασματοκύτταρα.

Τα δύο κύρια νοσήματα από τα οποία πρέπει να
διαφοροδιαγνώσουμε την ΠΔ είναι η ψωριασική και
η ρευματοειδής αρθρίτιδα.

Παρόλο που η ΠΔ δεν θεωρείται παρα -
νεοπλασματική νόσος, οι ασθενείς πρέπει πάντα να
ελέγχονται για κακοήθεια. 

Θεραπευτικά, η νόσος λόγω των βαρείας αρθρο -
πάθειας που καταλείπει, είναι καλά να διαγι γνώσκε -
ται έγκαιρα και να ξεκινάει άμεσα η θερα πεία, αν
και λόγω του μικρού αριθμού περιστατικών παγκο σ -
μίως έχουν περιγραφεί ποικίλες θεραπείες χωρίς
άριστα αποτελέσματα σε όλους τους ασθενείς και γι
αυτό η αντιμετώπιση της νόσου πρέπει να εξατο -
μικεύεται. 

B. Βασάλου, Π.Γ. Σταυρόπουλος
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Ασθενής 35 ετών παρουσιάστηκε στο ιατρείο λόγω
μιας ελαφρώς επηρμένης σκληρής και ανώ δυνης
βλάβης με γραμμοειδή κατανομή (σαν κορδό νι), στη
ραχιαία επιφάνεια του πέους (Εικόνα 1). Η βλάβη
εμφανίστηκε προ 7ημέρου και αρχικά ήτανε ηπίως
ευαίσθητη. Δεν αναφέρει τραυματισμό στην περιοχή.
Από το δερματολογικό ιστορικό του αναφέ ρεται
έρπητας γεννητικών οργάνων με υποτροπές μία φορά
το χρόνο με λήψη αγωγής συστηματικά. Το λοιπό
ιστορικό περιλαμβάνει νοσηρή παχυσαρκία με ΔΜΣ
~40, ΑΥΠ, ηπίως αυξημένη χοληστερίνη, τρι -
γλυκερίδια, ουρικό οξύ και άστατη διατροφή με έντο-
νο προσωπικό και εργασιακό στρες. Δεν λαμβάνει συ -
στημα τικά οιανδήποτε φαρμακευτική αγωγή. Αξιο ση -
μείωτο είναι το οικογενειακό ιστορικό, που ανα -
φέρεται ένας θείος με θρόμβωση στα 33 του, πα τέρας
και μητέρα με ΟΕΜ (μητέρα πάσχουσα και με ΣΔτΙΙ). 

Νόσος Mondor του Πέους

Κωνσταντίνου Π. Δερματολόγος-Αφροδισιολόγος, Μέλος Επιστημονικής Επιτροπής ΔΑΕΚ Κύπρου

Η νόσος Mondor είναι μια σπάνια αυτοπεριοριζόμενη νόσος που εμφανίζεται
οξέως με παρουσία ψηλαφητών, σκληρών και επώδυνων υποδόριων χορδών (υποδόριες φλέβες) που
μπορεί να εμφανιστούν σε οποιοδήποτε μέρος του σώματος. Πρόκειται ουσιαστικά για επιπολής θρομβο -
φλεβίτιδα. Η νόσος Mondor του πέους αφορά κυρίως στην  Επιπολής Θρομβοφλεβίτιδα της Ραχιαίας
Φλέβας του Πέους και λιγότερο συχνά στο λοιπό επιπολής φλεβικό δίκτυο. Δεν υπάρχει ειδική αιτία της
νόσου και οι αιτιολογικοί παράγοντες ποικίλουν. Η σημασία της διάγνωσης είναι μεγάλη τόσο για τον
καθησυχασμό των ασθενών όταν χρειάζεται, αλλά και για τη σωστή διερεύνηση σε επιλεγμένες
περιπτώσεις που μπορεί να αποκαλύψουν υποκείμενη νόσο.

Ðå ñß ëç øç

Eëë. Åðéè. Äåñì. Áöñ. 26:4 185-187, 2015

Mondor’s disease is an acute self-limiting disease which presents with the ap-
pearance of palpable, indurated, sensible cords of subcutaneous veins anywhere on the body. It is con-
sidered a superficial thrombophlebitis. Penile Mondor’s Disease refers commonly to the thrombophlebitis
of the superficial dorsal vein of the penis and less often to the rest of the vein network. No specific etiol-
ogy is established yet and the causes vary. The diagnosis is important as reassurance can help dissipate
the anxiety of certain persons. When needed, further investigations should be performed in order to
confirm or exclude an underlying disease.

Summa ry

ËÅ ÎÅÉÓ ÅÕ ÑÅ ÔÇ ÑÉÏÕ • Eπιπολής θρομβοφλεβίτιδα πέους

KEY WORDS • Μondor’s disease of penis

Penile Mondor’s Disease
Konstantinou P.

Eικόνα 1 

Παρουσίαση Περιστατικού
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Η διάγνωση που ετέθη βάση της κλινικής εικόνας
ήτανε επιπολής θρομβοφλεβίτιδα της ραχιαίας
φλέβας του πέους ή νόσος Mondor του πέους.

Γνωρίζοντας τις πολλαπλές αιτίες της εμφάνισης
της νόσου και λαμβάνοντας υπόψιν το ατομικό και
οικογενειακό ιστορικό ζητήθηκε να γίνει πλήρης
έλεγχος θρομβοφιλίας που ανέδειξε ομόζυγη
μετάλλαξη του ενζύμου MTHFR στη θέση C667T.
Τα επίπεδα της ομοκυστεΐνης ήτανε φυσιολογικά
(επί απουσίας κλινικών στοιχείων και οικογενειακού
ιστορικού δεν έγινε έλεγχος αντιφωσφολιπιδικού
συνδρόμου και αντιπηκτικό λύκου).

Ο ασθενής έλαβε αρχικά τοπική θεραπεία με
ηπαρινοειδές σκεύασμα και αποχή από σεξουαλική
επαφή για μερικές εβδομάδες με αποτέλεσμα να
υφεθεί πλήρως η βλάβη μετά από 6-7 μέρες. Μετά
την ολοκλήρωση του εργαστηριακού ελέγχου, ετέθη
σε προφυλακτική-προληπτική αγωγή συμπλέγματος
βιταμινών Β1, Β6, Β12 1x1 και φυλικό οξύ 1x1, για 2-3
μήνες. Εδόθησαν οδηγίες για απώλεια βάρους, για
μελλοντική προληπτική λήψη των βιταμινών ιδίως
μετά από περιόδους λοιμώξεων, νοσηλείας ή μη
επαρκούς διατροφής και συγκεκριμένες οδηγίες σε
περιόδους παρατεταμένης ακινησίας (ταξίδια, νο-
σηλεία κ.ά). 

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

Η επιπολής θρομβοφλεβίτιδα του πέους ή νόσος
Mondor του πέους είναι μια σπάνια, αυτοπεριο -
ριζόμενη διαδικασία που συνήθως εμφανίζεται με
οξέα συμπτωματολογία και παρουσιάζεται με ψηλα -
φητές χορδές σκληρών-θρομβωμένων υποδόριων
φλεβών στο σώμα του πέους που μπορεί να είναι
επώδυνες ή μη. Η νόσος Mondor γενικά, μπορεί να
περιλαμβάνει τη θρόμβωση επιπολής φλεβών σε
οποιοδήποτε μέρος του σώματος.1

Αρχικά είχε περιγραφεί από τον Henri Mondor
το 1939 ως θρόμβωση των επιπολής φλεβών του
θωρακικού τοιχώματος. Το 1955 ο Braun Falco περι -
έ γραψε για πρώτη φορά τη θρόμβωση της ραχιαίας
φλέβας του πέους στα πλαίσια γενικευμένης φλεβί -
τιδας και το 1958 οι Helme and Hodge περιέγραψαν
για πρώτη φορά μεμονωμένη φλεβοθρόμβωση της
ραχιαίας φλέβας του πέους και ορίστηκε η ονομασία
Penile Mondor’s disease.1,2,3,4 Όμως η πρώτη
αναφορά ήτανε από τον Hoffman το 1923 ο οποίος
πίστευε πως επρόκειτο για “μίμηση πρωτογόνου
σύφιλης από γονοκοκκική λεμφαγγγειίτιδα”.5

Οι πιο πολλές περιγραφές για νόσο Mondor του

πέους αφορούν τη ραχιαία φλέβα του πέους1,2,3,4

αλλά στη μελέτη του, ο Kumar B et al αναφέρει ότι
μόνο σε 3 από τους 18 ασθενείς του υπήρχε προσ -
βολή της ραχιαίας του πέους και οι υπόλοιποι 15
είχανε προσβολή των κυκλοτερών φλεβών της αύλα -
κας της βαλάνου του πέους.5

Η διάγνωση μπορεί να τεθεί με την χαρακτη ρι -
στική κλινική εικόνα που έχει προαναφερθεί. Η
επιβεβαίωση μπορεί να γίνει με βιοψία και έγχρωμο
Doppler υπέρηχο.

Κάποιοι κάνουν χρήση του όρου μη αφροδίσια
σκληρωτική λεμφαγγειίτιδα (non-venereal sclerosing
lymphangitis) για να περιγράψουν τις κυκλοτερείς
σκληρές χορδές γύρω από την αύλακα του πέους,
αλλά οι Kumar et al προτείνουν πλέον την αντικα -
τάστασή του από τον όρο νόσος Mondor του πέους
(penile Mondor’s disease), καθώς στη μελέτη τους
έδειξαν με βιοψία και υπέρηχο πως οι βλάβες αυτές
αφορούσαν το φλεβικό δίκτυο και όχι το λεμφικό.

Η σύγχυση αυτή προέρχεται από το γεγονός ότι
πολλοί πίστευαν ότι υπήρχε και λεμφαγγειακή
προσβολή, αλλά η παθολογοανατομική εικόνα και ο
υπέρηχος έχουν αποσαφηνίσει την εικόνα.

Ιστολογικά υπάρχει οίδημα ενδοθηλιακών
κυττάρων, αύξηση του συνδετικού ιστού στο τοίχωμα
των αγγείων, θρόμβοι και διήθηση από λεμφο -
κύτταρα, ιστιοκύτταρα και πλασματοκύτταρα περι -
αγγειακά.1,5 Η ανοσοϊστοχημεία με μονοκλωνικά
αντισώματα έναντι των CD31 και CD34 δείχνει προσ -
βολή των ενδοθηλιακών φλεβικών κυττάρων1,5 και ο
υπέρηχος δείχνει καθόλου ροή στο προσβλη θέν
φλεβικό δίκτυο και αυξημένες αντιστάσεις και
χαμηλή ροή στο αντίστοιχο αρτηριακό δίκτυο.1,7

Τα αίτια αναφέρονται ποικίλα1 και μπορούν να
ταξινομηθούν στις εξής κατηγορίες: 1) τραυματικής
αιτίας (πολύ συχνή και παρατεταμένη σεξουαλική
επαφή, άρση βαρών κ.ά.), 2) λοιμώδους αιτιολογίας
(σύφιλη, άλλες ΣΜΝ και απομακρυσμένες λοι -
μώξεις), 3) αυτοάνοσης αιτίας (νόσος Αδαμα ντι ά δη-
Behcet), 4) ογκολογικά αίτια (νεο πλασίες πυελικές,
μεταστατικοί καρκίνοι και μετα ναστευτική θρομβο -
φλεβίτιδα), 5) χειρουργικής αιτίας (π.χ. μετά από
εγχειρήσεις βουβωνοκήλης), 6) διάφορα άλλα αίτια
(θρομβοφιλία, χρήστες ενδοφλεβίων ουσιών, από -
φραξη από γεμάτη ουροδόχο κύστη, κ.ά.).

Μεγάλη σημασία έχει το ατομικό και οικογε -
νειακό ιστορικό για τη σωστή και στοχευμένη διερεύ -
νηση.

Στο περιστατικό μας ο ασθενής έχοντας θετικό
οικογε νειακό ιστορικό με θρομβώσεις και εμφράγ -
ματα μυοκαρδίου, ελέγχθηκε για θρομβοφιλία κάτι
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που ανέδειξε την ομόζυγη μετάλλαξη MTHFR
C677T με φυσιολογικά επίπεδα ομοκυστεΐνης. Δεν
τον υποβάλαμε σε έλεγχο μέτρησης επιπέδων Β6,
Β12, φυλικού μιας και τα επίπεδα της ομοκυστεῒνης
ήτανε φυσιολογικά.6

Ορισμένες καταστάσεις που οδηγούν σε έλλειψη
βιταμινών Β1, Β6, Β12 και φυλικού (ανεπαρκής πρό-
σληψη, γενετικά ή επίκτητα αίτια δυσαπορρόφησης),
μπορεί να προ καλέσουν στα άτομα με τη συγκε -
κριμένη μετάλλαξη, παροδική αύξηση της ομο -
κυστεΐνης και άρα μεγαλύτερο κίνδυνο για καρδιαγ -
γειακά (ΟΕΜ, περιφερική αγ γεια κή νόσο κ.ά.) και
θρομβοεμβολή.6 Ο ασθενής έλαβε ολιγόμηνη
προφυλακτική αγωγή με σκευάσ ματα B1, B6, B12 και
φυλικό οξύ και σαφείς οδηγίες πρό ληψης φλεβο -
θρόμβωσης, μιας και διαθέτει περισσότερο από 1  πα-
ράγοντες κινδύνου (μετάλλαξη και παχυσαρκία). Δεν
έγινε έλεγ χος συστηματικής θρομβοεμβολής καθώς
τη στιγμή της διάγνωσης τα επίπεδα ομοκυστεῒνης ή-
τανε φυσιολογικά και δεν υπήρχανε συμπτώματα από
προσβολή του εν τω βάθη φλεβικού ή αρτηριακού
δικτύου. Η αγωγή με τοπικό ηπα ρινοειδές βοήθησε
στη γρηγο ρό τερη ύφεση των συμπτω μάτων. 

Επίσης ο ασθενής μας έχει και ιστορικό υπο -
τροπιάζοντα έρπητα γεννητικών οργάνων μία φορά
το χρόνο (το τελευταίο λίγες εβδομάδες προ εμφά -
νισης της βλάβης), όπου λαμβάνει με την εμφάνιση
των πρώτων συμπτωμάτων, ακυκλοβίρη συστηματικά.
Επομένως τα αίτια στο συγκεκριμένο περιστατικό θα
μπορούσανε να είναι: α) λοιμώδες (υποτροπιάζων
έρπητας) και β) τάση θρομβοφιλίας λόγω της μετάλ-
λαξης που προαναφέρθηκε και της παχυσαρκίας.

Συνοψίζοντας η νόσος Mondor του πέους είναι μία
επιπολής θρομβοφλεβίτιδα του δικτύου του σώ ματος
του πέους με χαρακτηριστική κλινική εικόνα και
ποικίλα αίτια. Η θεραπεία εξαρτάται από το αίτιο και
στις πλείστες των περιπτώσεων η τοπική θεραπεία και η
ολιγοήμερη αποχή από τη σεξουα λική επαφή αρκούν
για να υφεθούν πλήρως τα συμπτώματα. Αν το ατομικό
και οικογενειακό ιστο ρικό το δικαιολογούν μπορεί να
γίνει εκτενέ στερος έλεγχος για να διερευνηθούν άλλα
πιο σπάνια υπο κεί μενα συστηματικά αίτια. 
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Το πάγκρεας είναι ένα παρεγχυματικό όργανο
του γαστρεντερικού συστήματος που βρίσκεται πίσω
από τον στόμαχο, στην αγκύλη που δημιουργεί το
δωδεκαδάκτυλο, και ανατομικά εντοπίζεται κυρίως
οπισθο περιτοναϊκά. Λειτουργεί ταυτόχρονα ως ενδο -
κρινής, αλλά και ως εξωκρινής αδένας. Η ενδο κρι -
νής μοίρα του εκκρίνει από τα νησίδια του Langer -
hans τις ορμόνες ινσουλίνη, γλυκαγόνη και σωματο -
στατίνη. Η εξωκρινής μοίρα αποτελείται από τους
παγκρεατικούς αδένες. Από αυτούς παράγονται και
διοχετεύονται στο λεπτό έντερο τα παγκρεατικά
ένζυμα, που είναι υπεύθυνα για τη διάσπαση των
υδατανθράκων, των πρωτεϊνών και των λιπών.

Παρακάτω θα αναφερθούμε στην κλινική σημειο -
λογία, που διαπιστώνεται στο δέρμα στα πλαίσια των
συνηθέστερων παθήσεων του παγκρέατος περι -
λαμβά νοντας κυρίως την παγκρεατίτιδα, οξεία και
χρόνια, και τα νεοπλάσματα του συγκεκριμένου
οργάνου.

ΔΕΡΜΑΤΙΚΕΣ ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ
ΠΑΓΚΡΕΑΤΙΤΙΔΑΣ –––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η οξεία παγκρεατίτιτδα αφορά κυρίως σε άντρες,
παρά γυναίκες. Στους άντρες η αιτιολογία σχετίζεται

Δέρμα και πάγκρεας: Ασυνήθεις, αλλά 
εκλεκτικές σχέσεις

Aλμπανοπούλου A.M. 
Σταυρόπουλος Π.Γ. 

A’ Κλινική Δερματικών και Αφροδισίων Νόσων, Ιατρική Σχολή Εθνικού και

Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών, Νοσοκομείο Α. Συγγρός, 

Το πάγκρεας αποτελεί όργανο του γαστρεντερικού συστήματος. Λειτουργικά διαθέ-
τει ενδογενή και εξωγενή μοίρα και οι αντίστοιχες ορμόνες και ένζυμα που εκκρίνονται, ρυθμίζουν κυρίως τη
στάθμη του σακχάρου στον οργανισμό, αλλά εμπλέκονται στην διαδικασία της πέψης των τροφών. Παθήσεις
του παγκρέατος γίνονται αντιληπτές και από κλινικά σημεία στο δέρμα, στα οποία κυρίως θα αναφερθούμε, σε
συνδυασμό και με ενδοκρινολογικές διαταραχές, που πιθανότατα προκύπτουν.

Ðå ñß ëç øç

Eëë. Åðéè. Äåñì. Áöñ. 26:4 189-192, 2015

Aνασκόπηση

The pancreas is a grandular organ in the digestive system. It' s a secretary struc-
ture with an internal hormonal role and an external digestive role, which secrets hormones and enzyme
that play an imperative role in regulation of blood glucose concentration and in food digestion. Pancreatic
disease become perceptible mainly through clinical signs on the skin, to which we will particularly refer, but
also through endocrine disorders.

Summa ry

Skin and Pancreas: Unusual, but Elective Relations
Albanopoulou A., Stavropoulos P.G.
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κυρίως με την κατάχρηση αλκοόλ, ενώ στις γυναίκες
με νοσήματα των χοληφόρων. Επίσης, μπορεί να
επέλθει και μετά από τραυματισμό ή χειρισμό ERCP,
καθώς και λήψη φαρμακευτικών ουσιών. Αγγειίτιδα
και AIDS είναι δύο ακόμη αιτίες που προκαλούν
οξεία παγκρεατίτιδα, αλλά σπανιότερα.

Κατά την κλινική εξέταση, οι ασθενείς παρου -
σιάζουν πυρετό, έντονο κοιλιακό άλγος στο επι -
γάστριο, που συνήθως συνοδεύεται από εμετούς. Κα -
τά την επισκόπηση, διαπιστώνεται ίκτερος, που δια -
κρίνεται χαρακτηριστικά στον σκληρό χιτώνα των μα -
τιών. Στον κορμό έχουν περιγραφεί τέσσερα κλινικά
σημεία ου αποτελούν και παθογνωμονικά στοιχεία
για τη νόσο. Αυτά περιλαμβάνουν τα σημεία: Grey-
Turner, Cullen, Fox και Walzel. Το πρώτο αφορά
ουσιαστικά εκχύμωση, λόγω της διαρροής αίματος
μαζί με διιδρωματικό υγρό από τον πρόσθιο παρα -
νεφρικό στον οπισθοπεριτοναϊκό χώρο. Κλινικά,
παρατηρείται καφεόχροη ή ιώδης κηλίδα στο πλάγια
του κορμού. Το σημείο Cullen αποτελεί κι αυτό εκ -
χύμωση, που εντοπίζεται περιομφαλικά. Το σημείο
Fox δημιουργείται από τη διαφυγή υγρών κατά
μήκος του λαγονοψοΐτη, και εντοπίζεται στο άνω
τμήμα του μηρού, κάτω από βουβωνικό σύνδεσμο.
Τέλος, το σημείο Walzel δύναται να παρουσιαστεί
τόσο στην οξεία, όσο και στην χρόνια παγκρεατίτιδα,
και ουσιαστικά αποτελεί δικτυωτή πελίδνωση.
Εντοπίζεται στο θωρακικό και κοιλιακό τοίχωμα, και
πιθανότατα είναι συνέπεια της αποικοδομητικής
δράσης της θρυψίνης στο υποδόριο φλεβικό δίκτυο.1

Η παγκρεατίτιδα, οξεία και χρόνια, αλλά και τα
νεο πλάσματα του παγκρέατος δύνανται να αποτε λέ -
σουν αιτία εμφάνισης υποδερματίτιδας. Η κατά -
σταση αυτή είναι αρκετά σπάνια. Παρατηρείται μόλις
στο 2-3 % των ατόμων που πάσχουν από παγκρεα -
τική νόσο, και αποτελεί άσχημο προγνωστικό στοι -
χείο. Από το σύνολο των ατόμων που παρουσιάζουν
τη νέκρωση, το 65% αφορά σε νεοπλάσματα του
παγκρέατος και το 22% σε παγκρεατίτιδα. Αν και η
αιτιολογία είναι άγνωστη, πιθανολογείται ότι η
απελευθέρωση των παγκρεατικών ενζύμων, όπως της
θρυψίνης, αυξάνει τη διαπερατότητα της μικρο -
κυκλοφορίας. Συνέπεια αυτού είναι η λιπάση και η
αμυλάση να προκαλούν νέκρωση του υποδορίου.
Κλινικά παρατηρούνται ασαφώς περιγεγραμμένα
ερυθρο- ιώδη οζίδια, συνήθως επώδυνα, στα κάτω
άκρα και στον κορμό. Τα οζίδια αυτά είναι δυνατό
να εξελκωθούν και να εκρέει άσηπτο ορώδες ή
οροπυώδες υγρό. Πολλές φορές ο κλινικός γιατρός
καλείται να διαφοροδιαγνώσει τα οζίδια λόγω νέ -
κρωσης του λιπώδους ιστού, κυρίως από το οζώδες

ερύθημα, τα οζίδια της ρευματοειδούς αρθρίτιδας
και οζίδια νεοπλασματικής αιτιολογίας. Ιστοπαθο -
λογικά, παρατηρείται υδρωπική εκφύλιση του
λίπους και τα χαρακτηριστικά κύτταρα «δίκην φαντά -
σματος», που ουσιαστικά αποτελούν ασβεστο ποιη -
μένα απύρηνα λιποκύτταρα με πυκνές κυτταρι κές
μεμβράνες.2

ΔΕΡΜΑΤΙΚΕΣ ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ ΑΠΟ
ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΤΟΥ ΠΑΓΚΡΕΑΤΟΣ –––––––––

Ο καρκίνος του παγκρέατος αφορά κυρίως άτομα
που διανύουν της 7η δεκαετία της ζωής, με μέση
ηλικία εμφάνισης τα 63 έτη. Βέβαια, αν υπάρχουν
επιβαρυντικοί παράγοντες, όπως το θετικό οικογε -
νειακό ιστορικό, τότε η ηλικία εμφάνισης είναι πολύ
μικρότερη, φτάνοντας ακόμη και τα 45 έτη. Είναι
δύσκολο να διαγνωσθεί από τα αρχικά στάδια της
νόσου, με συνέπεια η ετήσια επιβίωση να αγγίζει το
26%, ενώ η 5ετής μόνο το 6%. Στο σύνολο των
παγκρεατικών καρκινωμάτων, το 95% αφορά σε
καρκινώματα της εξωκρινούς μοίρας του παγκρέατος
περιλαμβάνοντας αδενοκαρκινώματα του επιθηλίου
του παγκρεατικού πόρου, συνδετικό και λεμφικό
ιστό.3

Από το ατομικό ιστορικό συχνά αναφέρονται μη
ειδικά συμπτώματα όπως ναυτία, ανορεξία, απώλεια
βάρους. Ιδιαίτερα χαρακτηριστικά είναι το έντονο
και επίμονο άλγος στο επιγάστριο, που επιδεινώ -
νεται στην κατάκλιση, και η κατάθλιψη. Κατά την
επι σκόπηση δύναται να παρατηρηθεί ανώδυνος απο -
φρακτικός ίκτερος, κυρίως σε κακοήθειες της κεφα -
λής του παγκρέατος.

Δερματολογικό ενδιαφέρον παρουσιάζει κυρίως το
γλυκαγόνωμα, ενώ άλλα καρκινώματα από κύτ ταρα
των νησιδίων του παγκρέατος, όπως είναι το
ινσουλίνωμα των β- κυττάρων και το γαστρίνωμα, σχε -
τίζο νται κυρίως με ενδοκρινολογικές διαταραχές και
διάρροιες, που προοδευτικά μπορεί να οδηγήσουν σε
διαταραχές θρέψης και αβιταμίνωση. Σε εξεζητημένες
περιπτώσεις συναντάμε αλλοιώσεις στο δέρμα και τις
τρίχες. Οι όγκοι αυτοί παρατηρούνται και στο
σύνδρομο MEN1 (πολλαπλής ενδοκρινολογικής
νεοπλασίας). Σε αυτές τις περιπτώσεις συνυπάρχουν
δερ μα τικές εκδηλώσεις όπως λιπώματα, αγγειοϊνώ -
ματα και υποχρωμικές κηλίδες ''δίκην confetti''.4

Όγκοι που εκκρίνουν τον παράγοντα VIP (vasoac-
tive intestinal polypeptide) προκαλούν αιφνίδια διά -
χυ τη ερυθρότητα, κυρίως του προσώπου σε συν δυασ -
μό με διάρροια και ηλεκτρολυτικές διαταραχές. Είναι
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εξαιρετικά σπάνια νεοπλάσματα, με επίπτωση 0.2- 2
ανά εκατομμύριο πληθυσμού. Έχουν άσχημη
πρόγνωση και όταν διαγνωσθούν έχουν ήδη δώσει
μεταστάσεις.5,6

Το γλυκαγόνωμα αποτελεί κακοήθεια των α-
κυττάρων Langerhans του παγκρέατος. Δυστυχώς το
50% των γλυκογονωμάτων κατά τη διάγνωση έχουν
δώσει μεταστάσεις. Σε ένα ποσοστό 3% μπορεί να
συνυπάρχει νεόπλασμα ενδοκρινών αδένων του
συνδρόμου MEN1. Το στοιχείο αυτό είναι θετικό για
την πρόγνωση της νόσου, καθώς δίνει γρήγορα
συμπτώ ματα και θορυβεί τον ασθενή. Το γλυκα -
γόνωμα συνοδεύεται από παρανεοπλασματικές
εκδηλώσεις όπως είναι η επίμονη γλωσσίτιδα, χειλί -
τιδα, φλεβική θρόμβωση και το μεταναστευτικό
νεκρο λυτικό ερύθημα.7 Το μεταναστευτικό νεκρω -
λυτικό ερύθημα εμφανίζεται συνήθως στο 70% των
περιπτώσεων. Κλινικά παρατηρούνται ερυθηματώ -
δεις πλάκες που φυσαλιδοποιούνται, διαβρώνονται
και στη συνέχεια εφελκιδοποιούνται. Η κεντρική
ίαση της πλάκας δίνει την εικόνα της δακτυλιοειδούς
βλάβης. Μπορεί να είναι κνησμώδεις ή επώδυνες.
Εντοπίζονται στην περιστοματική περιοχή, κάτω
κοιλιακό τοίχωμα, βουβώνες, μεσογλουτιαία και
κάτω άκρα.8,9,10 Η αιτιοπαθογένεια του μεταναστευτι -
κού νεκρολυτικού ερυθήματος δεν είναι πλήρως κα -
τα νοητή. Σ' αυτή εμπλέκονται τα αυξημένα επίπεδα
γλυκα γόνου και η προκλειθήσα μείωση των επιπέ -
δων αλβουμίνης, καθώς και πιθανές διαταραχές
επιπέδων λιπαρών οξέων, λόγω της προαναφε -
ρόμενης έλλειψης ψευδαργύρου. Η ιστοπαθολογική
εικόνα συμβαδίζει με την κλινική. Στα τελικά
στάδια, απεικονίζεται ιστολογικά και η εικόνα, στην
επιδερμίδα, όπου υπάρχει ήπια ακάνθωση, σπογ -
γίωση, παρακεράτωση και απώλεια της κοκκώδους
στιβάδας. Στα ανώτερα στρώματα της επιδερμίδας
παρατηρείται νέκρωση και δυσκεράτωση.10 Συνήθως
το νεκρολυτικό μεταναστευτικό ερύθημα υποχωρεί
με τη θεραπεία του υποκείμενου νοσήματος.

Το σύνδρομο Trousseau απαντάται ως παρανεο -
πλασματικό σύνδρομο σε σπλαχνικές κακοήθειες.
Είχε περιγραφεί από τον Trousseau το 1865 και
συμπτωματικά νόσησε ο ίδιος 2 έτη αργότερα λόγω
γαστρικού καρκίνου. Έκτοτε έχει ενοχοποιηθεί η
συσχέτισή του με κακοήθειες του παγκρέατος, του
στομάχου και του πνεύμονα, αλλά και άλλων
αδενοκαρκινωμάτων που παράγουν βλεννίνη.11 Ο
καρκίνος του παγκρέατος ενοχοποιείται για το 25-
50% των περιπτώσεων.12 Είναι θρομβοφλεβίτιδα
χαρακτηριζόμενη από γραμμοειδείς ερυθρές επώ -
δυνες πλάκες, που δημιουργούνται λόγω θρομβω -

τικής εμπλοκής. Οι βλάβες αυτές υποχωρούν και
επανεμφανίζονται σε άλλο σημείο του σώματος.
Αφορά τόσο το επιπολής, όσο και το εν τω βάθει
φλεβικό δίκτυο. Στα κάτω άκρα πλήττεται κυρίως το
εν τω βάθει. Συνήθεις θέσεις εντόπισης είναι τα
άκρα και ο κορμός. Η αιτιοπαθογένεια του δεν έχει
απο σαφηνιστεί, αλλά θεωρείται ότι συμμετέχουν
παράγοντες που επηρεάζουν την πήξη, όπως είναι η
βλεννίνη, ο ιστικός παράγοντας (TF) και η πρωτεϊ -
νάση της κυστεϊνης, που εκκρίνεται από καρκινικά
παράγωγα και ενεργοποιεί απευθείας τον παράγοντα
χ.13 Η θεραπεία για το σύνδρομο περιλαμβάνει την
αντιμετώπιση του όγκου, αλλά και τη χορήγηση
ηπαρίνης. Προτιμάται από τους ανταγωνιστές της
βιταμίνης Κ, όπως η warfarin, και τους αναστολείς
της θρομβίνης, γιατί η ηπαρίνη εμποδίζει τη δέσ -
μευ  ση της σελεκτίνης των αιμοπεταλίων και των
λευκο κυττάρων.11

Ένα άλλο χαρακτηριστικό στοιχείο των νεοπλα -
σιών του παγκρέατος αποτελούν οι δερματικές μετα -
στάσεις. Το οζίδιο της Sister Mary Joseph είναι ένα
από αυτά, εντοπίζεται περιομφαλικά και απο τελεί
αρνητικό προγνωστικό στοιχείο. Η μετάστα ση γίνεται
κατά συνέχεια ιστού ή μέσω του στρογ γυλού συν -
δέσμου. Είναι ερυθροϊώδες επώδυνο οζίδιο και
δύναται να εξελκωθεί. Απαντάται σε μεταστάσεις
κακοηθειών του γαστρεντερικού συστήματος, κυρίως
στους άντρες, και των έσω γεννητικών οργάνων,
κυρίως στις γυναίκες. Είναι αρκετά σπάνιο και μόλις
το 9% των παγκρεατικών κακοηθειών ευθύνεται για
αυτό. Το οζίδιο αυτό πρέπει να διαφοροδιαγνωσθεί
από ομφαλοκήλη, ενδομητρίωση, σάρκωμα, επιδερ -
μι δική κύστη, κοκκίωμα ή λίπωμα. Η διάγνω ση
γίνεται με βιοψία και ο συνήθης ιστο λογικός τύπος
που ανευρίσκεται είναι το αδενοκαρκί νωμα.14,15

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η δερματική συμπτωματολογία των παθήσεων του
γαστρεντερικού συστήματος είναι συνήθως
θορυβώδης, σε αντίθεση με του παγκρέατος, που
ειδοποιεί για κάποιο υποκείμενο νόσημα όταν αυτό
βρίσκεται ήδη σε έξαρση. Γι’ αυτό το λόγο είναι
ιδιαίτερα σημαντικό ο κλινικός γιατρός να βρίσκεται
σε επαγρύπνιση για τα κλινικά σημεία κατά την
δερματολογική εξέταση ώστε να αναγνωριστούν έγκαι -
ρα, τόσο οι φλεγμονώδεις, όσο και οι νεο πλασματικές
νοσολογικές οντότητες του παγκρέ ατος, που είναι
ιδιαίτερα απειλητικές για τη ζωή.

ΔΕΡΜΑ ΚΑΙ ΠΑΓΚΡΕΑΣ: ΑΣΥΝΗΘΕΙΣ, ΑΛΛΑ ΕΚΛΕΚΤΙΚΕΣ ΣΧΕΣΕΙΣ
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Εντοπισμένη Σκληροδερμία (Μορφέα): 
Προγνωστικοί Παράγοντες Εξέλιξης 
σε Συστηματική Σκληροδερμία

Γεροδήμου Μ. 
Παπακώστας Δ. 
Κυριαζής Ν. 
Γεροχρήστου Μ. 
Σταυρόπουλος Π. 
Αυγερινού Γ. 

Τμήμα Αυτοανόσων Παθήσεων Δέρματος, A’ Πανεπιστημιακή Κλινική Αφροδισίων και

Δερματικών Νοσημάτων, Νοσοκομείο Α. Συγγρός, Ιατρική Σχολή Εθνικού και

Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών

Στόχος: Η εντοπισμένη σκληροδερμία (Μορφέα) μπορεί να ποικίλει στις κλινικές
εκδηλώσεις και τη σοβαρότητα. Έχει περιγραφεί η εξέλιξη της εντοπισμένης σε συστηματική σκληροδερμία. Θα
ήταν χρήσιμο για ένα γιατρό να έχουν καθιερωθεί κλινικά χαρακτηριστικά της πάθησης που θα μπορούσαν να
αξιοποιηθούν στην πρόγνωση και εξέλιξης της νόσου και έχουν βαρύνουσα σημασία στην καθ’ ημέρα κλινική
πράξη. Η αξιολόγηση του φάσματος των κλινικών εκδηλώσεων της σειράς ασθενών με εντοπισμένη
σκληροδερμία του ιατρείου Αυτοάνοσων Δερματοπαθειών του νοσοκομείου Α. Συγγρός αποσκοπεί στον
εντοπισμό κλινικών χαρακτηριστικών με προγνωστική σημασία για την εξέλιξη της εντοπισμένης σε συστηματική
Σκληροδερμία. Σχεδιασμός: Αναδρομική μελέτη ασθενών ιατρείου Αυτοάνοσων Δερματοπαθειών του
νοσοκομείου Α. Συγγρός με εντοπισμένη σκληροδερμία. Ασθενείς: Ασθενείς με κλινικά ή και ιστολογικά
διαγνωσμένη εντοπισμένη σκληροδερμία. Μέθοδοι: Πρωτεύον σημείο έκβασης είναι η σύγκριση των κλινικών
και εργαστηριακών διαφορών ανάμεσα σε μια ομάδα ασθενών με σχετικά λίγες βλάβες (<5) και αντίστοιχα με 5
ή περισσότερες δερματικές βλάβες. Τα δευτερεύοντα σημεία έκβασης περιλαμβάνουν τη μελέτη των
δημογραφικών χαρακτηριστικών των ασθενών. Αποτελέσματα: Οι δύο ομάδες βρέθηκαν να διαφέρουν
σημαντικά στη συνύπαρξη του φαινόμενου Raynaud. Η ομάδα με περισσότερες από 5 βλάβες είχε μεγαλύτερη
συχνότητα εμφάνισης φαινόμενου Raynaud και η μεταξύ τους διαφορά ήταν στατιστικώς σημαντική (Ρ
=0.0283). Επιπλέον, η ομάδα με περισσότερες από 5 βλάβες είχε υψηλότερη πιθανότητα να φέρει δερματικές
βλάβες στα άκρα, (Ρ <0,001). Οι διαφορές στις άλλες παραμέτρους μεταξύ αυτών των δύο ομάδων δεν ήταν
στατιστικά σημαντικές. Συμπέρασμα: Ο αριθμός των βλαβών (>5) σε ασθενείς που πάσχουν από morphea θα
μπορούσε να είναι κλινικός προγνωστικός παράγοντας. Αυτό δικαιολογείται από το γεγονός ότι οι ασθενείς με
περισσότερες από 5 βλάβες έχουν μια μεγαλύτερη συχνότητα εμφάνισης του φαινομένου Raynaud. Το
φαινόμενο Raynaud είναι ένας γνωστός επιβαρυντικός προγνωστικός παράγοντας που προηγείται συχνά της
εκδήλωσης συστηματικής Σκληροδερμίας. Επιπρόσθετα η ύπαρξη δερματικών βλαβών στα άκρα ενός ασθενούς
με εντοπισμένη σκληροδερμία θα μπορούσε να είναι ένας επιπρόσθετος επιβαρυντικός προγνωστικός
παράγοντας και να σχετίζεται με αρχόμενη περιφερικού τύπου (των άκρων) συστηματική σκληροδερμία. 

Ðå ñß ëç øç

Eëë. Åðéè. Äåñì. Áöñ. 26:4 193-197, 2015

Eρευνητική Εργασία

Localised  scleroderma  (morphea) may vary in clinical manifestation and severi-
ty, in certain cases patients may develop even systemic scleroderma. Prognostic factors predicting the as-
sociated risk of patients with localized scleroderma for developing a diffuse form of the disease should as-
sist the physician in choosing the proper diagnostic and therapeutic approach for patients with morphea.

Summa ry

Localized Scleroderma (Morfea)
Gerodimou M., Papakostas D., Kyriazis N.,  Gerochristou M., Stavropoulos P., Avgerinou G.

4-final_3.qxd  9/12/2015  4:39 μμ  Page 193



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

Στο ιατρείο Αυτοάνοσων Δερματοπαθειών του
Νοσοκομείου Ανδρέας Συγγρός παρακολουθείται
ένας ικανός αριθμός κλινικά διεγνωσμένων ή και με
ιστοπαθολογική επιβεβαίωση ασθενών με εντο πι -
σμένη σκληροδερμία. Οι ασθενείς παρα πέμπονται
είτε από τα άλλα τμήματα του νοσοκομείου είτε από
εξωτερικούς δερματολόγους και ιατρούς άλλων
ειδικοτήτων από όλη την χώρα. Τα τελευταία 4
χρόνια χρησιμοποιείται ηλεκτρονική αρχειοθέτηση
των προσερχομένων ασθενών στο ιατρείο. Γίνεται
καταγραφή μεταξύ άλλων πληροφοριών σχετικά με
δημογραφικά στοιχεία, την ιστοπαθολογία, την
κλινική κατάταξη,τον αριθμό των βλαβών, την θέση
των δερματικών βλαβών, του τίτλου των αντιπυρη -
νικών αντισωμάτων αλλά και άλλων σχετιζόμενων
(ΕΝΑ, Scl- 70 κ.α) την συνύπαρξη Raynaud, την σκλη -
ρο δα κτυλία, τις τηλαγγειεκτασίες, την ασβέστωση, το
οικογενειακό ιστορικό για άλλα αυτοάνοσα νοσή -
ματα. Η νόσος μπορεί να καταλαμβάνει περιο -
ρισμένη (Εικόνα 1) ή ευρεία έκταση (Εικόνες 2, 3)
δέρματος ενώ τα θεραπευτικά σχήματα και η αντα -
πόκριση ποικίλλουν. Σύμφωνα με βιβλιογραφικές
αναφορές σε ποσοστό 0,9-5,7% είναι δυνατό η εντο -
πισμένη να εξελιχθεί σε συστηματική σκληρο -
δερμία. Θα ήταν χρήσιμο για τον κλινικό δερμα -
τολόγο να έχει διαθέσιμους κλινικούς προγνω -
στικούς δείκτες κατά την κλινική εκτίμηση ενός
ασθενούς. Με αυτόν τον στόχο προσπαθήσαμε να
εντοπίσουμε τέτοια κλινικά σημεία αξιολογώντας
όλες τις διαθέσιμες πληροφορίες από το συγκε -
κριμένο ιατρείο της Ανοσοδερματολογίας. Οι ασθε -
νείς κατανεμήθηκαν σε δύο ομάδες έχοντας ως κρι -
τήριο τον αριθμό των δερματικών βλαβών. Η πρώτη
ομάδα περιλαμβάνει ασθενείς με λιγότερο από 5

βλάβες, ενώ η δεύτερη περιλαμβάνει ασθενείς με
περισ σότερες από 5 βλάβες και συνεπώς τάση για
γενί κευση των δερματικών εκδηλώσεων.

ΜEΘΟΔΟΙ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Συνολικά, 98 ασθενείς βρέθηκαν καταγε -
γραμμένοι ηλεκτρονικά. Ορισμένοι είχαν τη διά γνω -
ση της συστηματικής σκληροδερμίας, του γραμ μικού
τύπου της εντοπισμένης σκληροδερμίας ή του συν -
δρόμου CREST. Όλοι αυτοί οι ασθενείς εξαι -
ρέθηκαν. Ως αποτέλεσμα n=69 ασθενείς ταξινο -
μήθηκαν ως από εντοπισμένη σκληροδερμία του
τύπου των πλακών. Αυτοί οι ασθενείς χωρίστηκαν σε
δύο ομάδες με κριτήριο τον αριθμό των βλαβών. Η
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Μ. Γεροδήμου, Δ. Παπακώστας, Ν. Κυριαζής και συν.

ËÅ ÎÅÉÓ ÅÕ ÑÅ ÔÇ ÑÉÏÕ • Eντοπισμένη σκληροδερμία, morphea, Raynaud

KEY WORDS • Localized scleroderma, morphea, Raynaud

In this study we allocated the patients treated in our outpatient clinic for autoimmune dermatoses in
the last four years in two groups. Patients with less than 5 plaques were thought to be of low-risk for
developing systemic scleroderma as opposed to high-risk patients with more then 5 plaques. Localized
scleroderma with more then 5 plaques was found to be associated with Raynaud phenomenon and
acral involvement. There were no further variations between the two groups in the controlled epidemi-
ological and clinical characteristics. Since Raynaud phenomenon is a well-established risk factor for sys-
temic scleroderma acral  localization and number of sclerotic plaques (>5) may be proposed as clinical
markers for the identification of high-risk patients with localized scleroderma. This could influence diag-
nostic workup, follow up and therapeutic schemes of patients with localized scleroderma. 

Eικόνα 1 – Λεπτομέρεια πλάκας περιγεγραμμένης σκλη ρο -
δερμίας με το χαρακτηριστικό ιώδη δακτύλιο περιφε ρεια -
κά και το κέντρο δίκην ελεφαντοστού. 
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πρώτη ομάδα (ομάδα Α) αποτελείτο από ασθενείς με
<5 βλάβες και περιελάμβανε 35 ασθενείς. Η
δεύτερη ομάδα (ομάδα Β) αποτελείτο από ασθενείς
με >5 βλάβες και περιελάμβανε 34 ασθενείς. Όλες
οι σχετικές πληροφορίες για αυτές τις 2 ομάδες
εισήχ θησαν σε ηλεκτρονική μορφή, χρησιμο ποιώ -
ντας το πρόγραμμα Microsoft Excel. Αυτή η διαδικα -
σία δημιούργησε μια φόρμα που περιλάμβανε

στοιχεία για πολλές παραμέτρους σχετικές με τους
ασθενείς. Οι παράμετροι ήταν οι ακόλουθες: Φύλο,
ηλικία κατά τη διάγνωση, οικογενειακό ιστορικό για
αυτοανοσία, φαινόμενο Raynaud, τίτλος ANA, Scl-
70, ανατομική εντόπιση των αλλοιώσεων (κεφαλή,
κορμός, άκρα), χρήσεις νικοτίνης, και αλκοόλ. 

Οι 2 ομάδες συγκρίθηκαν για όλες τις ποιοτικές
παραμέτρους, χρησιμοποιώντας τη στατιστική δοκι μασία
χ2. Η στατιστική δοκιμασία έγινε δυνατή μέσω
προγράμματος που είναι διαθέσιμο στο διαδίκτυο στην
ηλεκτρονική διεύθυνση http://www.socscistatistics.
com/tests/chisquare. Το επίπεδο στατιστικής σημαντι -
κότητας ορίστηκε στο P=0.05.

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

Η ομάδα Α περιελάμβανε 3 άνδρες και 32
γυναί κες, ενώ η Ομάδα Β 3 άνδρες και 31 γυναίκες.
Η μέση ηλικία διάγνωσης ήταν 50.39 έτη για την
Ομάδα Α και 50.38 έτη για την Ομάδα Β. To οικο -
γενειακό ιστορικό για αυτοανοσία ήταν θετικό για 7
ασθενείς τόσο στην Ομάδα Α όσο και στην ομάδα Β.
Το φαινόμενο Raynaud ήταν θετικό για 2 ασθενείς
στην ομάδα Α και 8 στην ομάδα Β. Τα ANA ήταν
θετικά για 6 άτομα της ομάδας Α και για 4 στην
Ομάδα Β. Τα Scl70 ήταν θετικά για 3 ασθενείς της
ομάδας Α και 2 της ομάδας Β. Όσον αφορά τη θέση
των βλαβών η ομάδας Α είχε 32 ασθενείς με βλάβες
στον κορμό και 11 ασθενείς με βλάβες στα άκρα. Η
ομάδα Β είχε 28 ασθενείς με βλάβες στον κορμό
και 31 ασθενείς με βλάβες στα άκρα. Η Ομάδα Α
είχε 4 καπνιστές, ενώ η ομάδα Β είχε 10 καπνιστές.
Η Ομάδα Α είχε 4 χρήστες αλκοόλ και η Ομάδα Β
είχε 5 χρήστες αλκοόλ (Πίνακας 1). Όλες οι

ΕΝΤΟΠΙΣΜΕΝΗ ΣΚΛΗΡΟΔΕΡΜΙΑ (ΜΟΡΦΕΑ): ΠΡΟΓΝΩΣΤΙΚΟΙ ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΕΞΕΛΙΞΗΣ ΣΕ ΣΥΣΤΗΜΑΤΙΚΗ ΣΚΛΗΡΟΔΕΡΜΙΑ
195

Ôüìïò 26, Ôåý÷ïò 4, Οκτώβριος - Δεκέμβριος 2015

Eικόνα 2 – Εικόνα γενικευμένης πολυεστιακής περι γε -
γραμ μένης σκληροδερμίας.

Eικόνα 3 – Λεπτομέρεια από  την
ράχη ασθενούς με πολυεστιακή
περιγεγραμμένη σκληροδερμία.
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ποιοτικές παράμετροι συγκρίθηκαν με τη χρήση του
chi-square test, προκειμένου να εκτιμηθεί κατά
πόσον υπήρχε στατιστικά σημαντική διαφορά
μεταξύ των 2 ομάδων. Δεν υπήρχε στατιστικά ση -
μαντική διαφορά μεταξύ των 2 ομάδων για τα ANA
και το Scl70. Το ίδιο ισχύει και για τις παρα μέτρους
χρήση νικο τίνης, και αλκοόλ και το οικογενειακό
ιστορικό για αυτοανοσία. Δεν παρα τηρήθηκε
στατιστικά ση μα ντική διαφορά για την εντόπιση των
βλαβών στον κορμό. Αντιθέτως, υπήρχε στατιστικά
ση μαντική διαφορά για το φαινόμενο Raynaud. Η
ομάδα Β είχε 23,5 % των ασθενών θετικούς για
Raynaud, ενώ η ομάδα Α είχε 5,7% των ασθενών
θετικούς για Raynaud. Αυτό ήταν στατιστικώς
σημαντικό (Ρ = 0.0283). Επιπλέον, οι ασθενείς της
ομάδας Β βρέθηκαν να έχουν πιο συχνά βλάβες στα
άκρα τους σε σύγκριση με τους ασθενείς της
ομάδας Α (31.4% για την ομάδα Α έναντι 91.1%).
Αυτό το εύρημα ήταν στατιστικά σημα ντικό (Ρ
<0,001).

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

Στην κλινική εκτίμηση ασθενών με εντοπισμένη
σκληροδερμία τίθεται διαχρονικά το ερώτημα αν θα
μπορούσε να παρατηρηθεί εξέλιξη σε συστηματική
σκληροδερμία. Η κλινική σοβαρότητα της συστημα -
τικής σκληροδερμίας επιβάλλει την έγκαιρη διαγνω -
στική και θεραπευτική προσέγγιση. Στη αναδρομική
μελέτη μας, βρήκαμε ότι οι ασθενείς με περισ -
σότερες από 5 βλάβες εντοπισμένης σκληροδερμίας

έχουν μεγαλύτερη πιθανότητα να έχουν και φαινό -
μενο Raynaud, σε σύγκριση με ασθενείς με λιγό -
τερες βλάβες. Το φαινόμενο Raynaud είναι ένας
γνωστός παράγοντας προδιάθεσης για την εξέλιξη
της εντοπισμένης σε συστηματική σκληροδερμία
συχνά δε προηγείται της γενίκευσης των δερματικών
βλαβών και της εκδήλωσης συστηματικής προσβο -
λής.2,3,4,5 Κατά συνέπεια θα μπορούσαμε να υποθέ -
σουμε ότι οι ασθενείς με >5 βλάβες εντοπισ μένης
σκληροδερμίας μπορεί να έχουν μεγαλύτερο
κίνδυνο για εξέλιξη σε συστηματική σκληροδερμία.
Επίσης παρατηρήσαμε ότι η παρουσία βλαβών στα
άκρα σχετίζεται συχνότερα με φαινόμενο Raynaud.
Επομένως η περιφερική εντόπιση θα μπορούσε να
είναι ένας επιπρόσθετος επιβαρυντικός παράγοντας,
πιθανότατα δε να σχετίζεται με αρχόμενη περιφε ρι -
κού τύπου (των άκρων) συστηματική σκληρο δερμία.
Ως εκ τούτου, προτείνουμε κάθε ασθενής με εντο -
πισμένη σκληροδερμία με 5 ή περισσότερες βλάβες
ή με βλάβες στα άκρα να εξετάζεται αρχικώς διε -
ξοδικά κλινικά και παρακλινικά προς αποκλεισμό
συστηματικής σκληροδερμίας. 

Η μελέτη μας έχει αρκετούς περιορισμούς. Οι
ασθενείς μας είναι σχεδόν αποκλειστικά Καυκάσιοι
μεσογειακής καταγωγής. Το γεγονός αυτό περιορίζει
τα αποτελέσματά μας σε ορισμένες εθνικές ομάδες.
Ένας άλλος περιορισμός είναι η διάρκεια παρα -
κολούθησης των ασθενών έως 4 έτη. Επίσης σε
σχέση με τα ΑΝΑ και το Scl-70 υπήρχαν ορισμένες
ελλείπεις καταγραφές, κατά αντιστοιχία με άλλες
έρευ νες).6 Η μη ομοιογενής διαγνωστική προσέγ -
γιση των ασθενών εξηγείται εν μέρει από την αντι -
μετώπιση της εντοπισμένης σκληροδερμίας ως
πάθηση με αποκλειστικά δερματική προσβολή. Ο
επανακαθορισμός αυτής της αντίληψης υπήρξε εξ
αρχής στόχος της αναδρομικής κλινικής μελέτης
που διεξήγαμε.

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

Η ύπαρξη 5 ή περισσοτέρων βλαβών ή η εντό -
πιση των βλαβών στα άκρα σε έναν ασθενή με εντο -
πισμένη σκληροδερμία θα μπορούσε να θεωρη θεί
ως επι βαρυντικό προγνωστικό κλινικό σημείο. Για το
λόγο αυτό συστήνουμε την αρχική διεξοδική
κλινική και παρακλινική διαγνωστική προσέγγιση
αυτών των ασθενών καθώς και την στενή παρα -
κολούθηση της πορείας τους. Η περαιτέρω παρα -
κολούθηση των ασθενών μας τα επόμενα χρόνια θα
συμβάλλει στην πληρέστερη αξιολόγηση των αρχι -
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Κλινικά και επιδημιολογικά χαρακτηριστικά ανάλο-
γα με τον αριθμό των πλακών

Ομάδα Α Ομάδα Β

Αριθμός ατόμων n=35 n=34
Γυναίκες 32 31
Άνδρες 3 3
Θετικό οικογενειακό 7 (20%) 7 (20.6%)
ιστορικό αυτοανοσίας
Raynaud φαινόμενο 2 (5.7%) 8 (23.5%)
ANA (+) 6 (17%) 4 (11.8%)
Scl 70 (+) 3 (8.6%) 2 (5.9%)
Βλάβες κορμού 32 (91%) 28 (82.3%)
Βλάβες άκρων 11 (31.4%) 31 (91.1%)
Χρήση νικοτίνης 4 (11.4%) 10 (29.4%)
Χρήση αλκοόλ 4 (11.4%) 5 (14.7%)

Ομάδα Α <5 βλάβες
Ομάδα Β >5 βλάβες
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κών παρατηρήσεων και θα μπορούσε να απο τελέσει
έναυσμα για το σχε διασμό εθνικών κατευθυ ντήριων
οδηγιών δια γνω στικής και θεραπευτικής προσέγ -
γισης της εντο πισμέ νης σκληροδερμίας σε αντιστοι -
χία με τις διεθνείς. 
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ-ΟΡΙΣΜΟΙ–––––––––––––––––––––––––––––––––

Η διαπυητική ιδρωταδενίτιδα (ΔΙ) είναι μια
συχνή, χρόνια, υποτροπιάζουσα φλεγμονώδης
νόσος των τριχικών θυλάκων, που παρουσιάζεται με
επώδυνες, φλεγμονώδεις βλάβες. Εντοπίζεται κυρίως
στις πτυχές του σώματος, όπως οι μασχάλες, οι
μηρογεννητικές πτυχές, υπομαζικά και περι -
πρωκτικά. Η ΔΙ προσβάλλει και τα δυο φύλα αλλά

συχνότερα τις γυναίκες (γυναίκες/άνδρες: 3/1), και
συνήθως εμφανίζεται μετά την εφηβεία, κατά την 2η
ή 3η δεκαετία ζωής.1

Η διάγνωση της διαπυητικής ιδρωταδενίτιδας
τίθεται όταν πληρούνται και τα 3 κλινικά κριτήρια: 1)
παρουσία τυπικών βλαβών ΔΙ, δηλαδή επώδυνων
οζιδίων, και/ή αποστημάτων, και/ή συριγγίων και ή
ουλών, 2) τυπική εντόπιση στις περιοχές προσβολής
της ΔΙ, όπως οι μασχάλες και οι μηρογεννητικές

Θεραπευτικός αλγόριθμος 
για τη διαπυητική ιδρωταδενίτιδα

Zησίμου - Πολιτοπούλου Χ.
Τζανετάκου Β.
Δεσινιώτη Κ.
Αντωνίου Χρ. 

Α΄ Παν/κή Δερματολογική Κλινική, Νοσοκομείο Αφροδισίων και Δερματικών

Νόσων “Α. Συγγρός”

Η διαπυητική ιδρωταδενίτιδα αποτελεί μία συχνή, χρόνια, φλεγμονώδη
δερματική πάθηση, η οποία αφορά στους τριχικούς θυλάκους και χαρακτηρίζεται από εξάρσεις και υφέσεις.
Θα αναφερθούν οι τοπικές θεραπείες (ρεζορσινόλη, κλινδαμυκίνη) και συστηματικές θεραπείες (αντιβιοτικά,
ρετινοειδή και βιολογικοί παράγοντες) καθώς και η χειρουργική προσέγγιση, που χρησιμοποιούνται για την
αντιμετώπιση της ΔΙ, με αναφορά στις πρόσφατες Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες οδηγίες. Επίσης, τον Ιούλιο
2015, το adalimumab έλαβε έγκριση (στην Ελλάδα, Ευρώπη και Αμερική) για τη θεραπεία της μέτριας έως
σοβαρής διαπυητικής ιδρωταδενίτιδας με ανεπαρκή ανταπόκριση σε συμβατική συστηματική θεραπεία,
αυξάνοντας έτσι τις θεραπευτικές μας επιλογές για την αντιμετώπιση της νόσου.
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Θεραπευτική

Hidradenitis suppurativa is a common, chronic inflammatory skin disease of
the hair follicle and is characterized by exacerbations and remissions. We will present topical treatments
(resorcinol, clindamycin), systemic treatments (antibiotics, retinoids, biologics) and surgical approaches
for hidradenitis supppurativa based on the recently published European Guidelines. Also, on July 2015,
adalimumab was approved (in Greece, Europe, USA) for the treatment of adult moderate to severe
hidradenitis suppurativa with inadequate response to conventional systemic treatments, enriching our
therapeutic armamentarium for this disease.

Summa ry

Τherapeutic Algorithm for Hidradenitis Suppurativa
Zisimou-Politopoulou Ch., Tzanetakou B., Desinioti C., Antoniou Ch.
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πτυχές, και 3) χρόνια πορεία με πολλαπλές
υποτροπές (ιστορικό εμφάνισης 6 μήνες-1 έτος).2-4

Το καθιερωμένο σύστημα σταδιοποίησης κατά
Hurley είναι το πιο δημοφιλές στην καθημερινή
κλινική πρακτική και κατατάσσει τους ασθενείς σε
τρία κλινικά στάδια βάσει της βαρύτητας της νόσου:5

• Στάδιο I: εντοπισμένη εμφάνιση μονήρων ή
πολλαπλών αποστημάτων, χωρίς δημιουργία
συριγγίων ή ουλών (Εικόνα 1)

• Στάδιο II: Μονήρη ή πολλαπλά, υποτροπιάζοντα
αποστήματα με σχηματισμό συριγγίων, τα οποία
διαχωρίζονται με υγιές δέρμα μεταξύ τους (Εικόνα 2)

• Στάδιο III: Διάχυτη ή σχεδόν διάχυτη προσβολή,
πολλαπλά επικοινωνούντα συρίγγια και αποστή ματα
σε ολόκληρη την πάσχουσα περιοχή (Εικό να 3)
Η θεραπεία της ΔΙ είναι απαιτητική καθώς αφορά

ένα επίμονο νόσημα με συχνές υποτροπές που
επηρεάζει σημαντικά την ποιότητα ζωής των ασθε -
νών. Παρακάτω θα αναφερθούν οι τοπικές και
συστηματικές θεραπείες καθώς και η χειρουργική
προ σέγγιση, που χρησιμοποιούνται για την αντι -
μετώπιση της ΔΙ, με αναφορά στις σχετικές Ευρω -
παϊκές κατευθυντήριες οδηγίες6 που δημο σιεύτηκαν
πρόσφατα. Επίσης, η πρόσφατη έγκριση του ada -
limumab για τη θεραπεία της μέτριας έως σο βαρής
ενεργού διαπυητικής ιδρωταδενίτιδας σε ενήλικες
ασθενείς με ανεπαρκή ανταπόκριση σε συμβατική

συστηματική θεραπεία, προσφέρει μια αξιόλογη
θεραπευτική επιλογή με στόχο την πληρέστερη
αντιμετώπιση των ασθενών με ΔΙ.

ΤΟΠΙΚΕΣ ΘΕΡΑΠΕΙΕΣ ––––––––––––––––––––––––––––––

Τοπική ρεζορσινόλη

Η ρεζορσινόλη είναι απολεπιστικός παράγοντας
που έχει κερατολυτική, αντικνησμώδη και αντιση -
πτική δράση. Η εφαρμογή κρέμας ρεζορσινόλης
15% δύο φορές ημερησίως επί εξάρσεως και μία
φορά ημερησίως για θεραπεία συντήρησης σε 12
γυναίκες με ΔΙ σταδίου Ι ή ΙΙ κατά Hurley οδήγησε
σε μείωση του άλγους και της διάρκειας των επώδυ -
νων αποστημάτων.7

Στις πιθανές ανεπιθύμητες ενέργειες περιλαμβά -
νεται η ερεθιστική δερματίτιδα εξ επαφής, συνήθως
μέτριας σοβαρότητας, η αλλεργική δερματίτιδα εξ
επαφής και η συστηματική τοξικότητα λόγω κατά ποσης
ή σπανιότατα λόγω διαδερμικής απορρό φησης.8

Οι Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες οδηγίες ανα -
φέρουν πως η τοπική ρεζορσινόλη 15% ενδείκνυται
για τις υποτροπιάζουσες βλάβες σε ασθενείς με
διαπυητική ιδρωταδενίτιδα σταδίου Ι ή ΙΙ κατά
Hurley.6
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Eικόνα 1 – Σταδιοποίηση κατά Hurley: στάδιο Ι (από: Dessinioti C, Zouboulis CC. Hidradenitis suppurativa. In: Katsambas
A, Lotti TM, Dessinioti C, D’Erme A (eds). European Handbook of Dermatological Treatments. Springer 2015, με άδεια
αναδημοσίευσης)

5-final_3.qxd  9/12/2015  4:40 μμ  Page 200



Τοπικά αντιβιοτικά

Το μόνο τοπικό αντιβιοτικό που έχει μελετηθεί
για τη ΔΙ είναι η τοπική κλινδαμυκίνη 0,1% δις
ημερησίως για 3 μήνες σε τριάντα ασθενείς σταδίου
Ι ή ΙΙ κατά Hurley.9

Στα βακτηριακά κύτταρα, η κλινδαμυκίνη
συνδέεται στην υπομονάδα 50S του ριβοσώματος
παρεμποδίζοντας με αυτόν τον τρόπο την πρωτεϊνική
σύνθεση.6 Στις ανεπιθύμητες ενέργειες περιλαμβά -
νεται ο τοπικός ερεθισμός και η ανάπτυξη ανθεκτι -
κών βακτηριακών στελεχών.6

Σύμφωνα με τις Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες
οδηγίες, ενδείκνυται για εντοπισμένη διαπυητική
ιδρωταδενίτιδα σταδίου Ι ή για ήπια διαπυητική
ιδρωταδενίτιδα σταδίου ΙΙ κατά Hurley.6

Ενδοβλαβική έγχυση κορτικοστεροειδών

Ενδοβλαβικές ενέσεις ακετονιδίου της τριαμσι -
νο λόνης μπορούν να πραγματοποιηθούν για την
ταχεία ελάττωση της φλεγμονής σε περιπτώσεις
έξαρσης, καθώς και σε επιμένοντα ανθεκτικά
οζίδια και συ ρίγ για.6 Η υποχώρηση μπορεί να

ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΟΣ ΑΛΓΟΡΙΘΜΟΣ ΓΙΑ ΤΗ ΔΙΑΠΥΗΤΙΚΗ ΙΔΡΩΤΑΔΕΝΙΤΙΔΑ
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Eικόνα 2 – Σταδιοποίηση κατά Hurley: στάδιο ΙΙ (από: Dessi nioti C, Zouboulis CC. Hidradenitis suppura tiva. In:
Katsambas A, Lotti TM, Dessinioti C, D’Erme A (eds). Euro pean Handbook of Dermatological Treat ments. Springer
2015, με άδεια αναδημοσίευσης)

Eικόνα 3 – Σταδιοποίηση κατά Hurley: στάδιο ΙΙΙ (Aπό: Dessinioti C, Zouboulis CC. Hidradenitis suppurativa. In:
Katsambas A, Lotti TM, Dessinioti C, D’Erme A (eds). European Handbook of Dermatological Treatments. Springer
2015, με άδεια αναδημοσίευσης)
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είναι ταχύτατη ακόμη και μέσα σε 12 έως 24
ώρες.10

Οι πιθανές ανεπιθύμητες ενέργειες είναι κυρίως
τοπικές (ατροφία, τηλαγγειεκτασίες, τοπικές λοιμώ -
ξεις, τοπική υπερτρίχωση).6

ΣΥΣΤΗΜΑΤΙΚΕΣ ΘΕΡΑΠΕΙΕΣ –––––––––––––––––––––––

Συστηματική τετρακυκλίνη

Από την ομάδα των τετρακυκλικών, μόνο η τετρα -
κυκλίνη έχει μελετηθεί στη ΔΙ(δεν κυκλοφορεί
πλέον στην Ελλάδα). Σε μία διπλή-τυφλή μελέτη 46
ασθενών με διαπυητική ιδρωταδενίτιδα σταδίου Ι ή
ΙΙ κατά Hurley η χορήγηση συστηματικής τετρακυ -
κλίνης σε δόση 500 mg δις ημερησίως δεν υπερτε -
ρούσε της εφαρμογής τοπικής κλινδαμυκίνης 1% δις
ημερησίως.11

Οι τετρακυκλίνες συνδέονται με την υπομονάδα
30S του ριβοσώματος, παρεμποδίζοντας έτσι την
πρωτεϊνική σύνθεση μπλοκάροντας τη σύνδεση του
αμινοακετυλικού tRNA.12,13

Σύμφωνα με τις Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες
οδηγίες, η συστηματική τετρακυκλίνη ενδείκνυται
για διάσπαρτη ΔΙ σταδίου Ι ή για ήπια νόσο σταδίου
ΙΙ κατά Hurley.6

Η τετρακυκλίνη δεν χορηγείται κατά την εγκυ -
μοσύνη και σε παιδιά μικρότερα των 9 ετών λόγω
οδοντικών δυσχρωμιών, ενώ η χορήγηση της μπορεί
να προκαλέσει γαστρεντερικές διαταραχές και
φωτοευαισθησία. Πρέπει να χορηγείται με προσοχή
σε άτομα με νεφρική δυσλειτουργία.6

Συνδυασμός ριφαμπικίνης και συστηματικής
κλινδαμυκίνης

Η αποτελεσματικότητα της συγχορήγησης κλινδα -
μυκίνης και ριφαμπικίνης στη ΔΙ έχει μελετηθεί σε
τέσσερις μελέτες συνολικά 187 ασθενών και των
τριών σταδίων κατά Hurley, εκ των οποίων η μία
προοπτική14 και οι τρεις αναδρο μικές.15-17 Οι
ασθενείς έλαβαν από του στόματος ριφαμπικίνη
600mg μία φορά την ημέρα και κλινδαμυκίνη
300mg δύο φορές την ημέρα για χρονικό διάστημα
10 εβδομάδων. Στις μελέτες αυτές αναφέρονται
ποικίλα αποτελέσματα όπως πλήρη ύφεση σε
κάποιους ασθενείς, και κατά μέσο όρο βελτίωση
κατά 50% στη σταδιοποίηση της βαρύτητας της
νόσου κατά Sartorius.6,14-17

H κλινδαμυκίνη συνδέεται στην υπομονάδα 50S

του ριβοσώματος, παρεμποδίζοντας με αυτόν τον
τρόπο την πρωτεϊνική σύνθεση στα βακτηριακά κύτ -
ταρα. Η ριφαμπικίνη αλληλεπιδρά με την RNA
πολυμε ράση των βακτηριακών κυττάρων παρεμποδί -
ζοντας τη δραστηριότητα της εξαρτώμενης από το
DNARNA-πολυμεράσης.6

Σύμφωνα με τις Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες
οδηγίες, ο συνδυασμός συστηματικής ριφαμπικίνης
και συστηματικής κλινδαμυκίνης συστήνεται για την
ενεργή, φλεγμονώδη ΔΙ κάθε σταδίου.6

Οι συχνότερες ανεπιθύμητες ενέργειες αφορούν
σε γαστρεντερικές διαταραχές, κυρίως διάρροια και
ψευδομεμβρανώδη κολίτιδα. Άλλες ανεπιθύμητες
ενέργειες είναι η καντιντιασική κολπίτιδα, η ζάλη, το
φαρμακευτικό εξάνθημα και η γλωσσοδυνία.14-17

Στις ανεπιθύμητες ενέργειες της ριφαμπικίνης
περι λαμβάνονται η ηπατοτοξικότητα και οι αντι -
δράσεις υπερευαισθησίας, ενώ προκαλεί πορτοκαλί
χρώση δακρύων, ιδρώτα, ούρων και κοπράνων. Λόγω
της επαγωγής του κυτοχρώματος P450 μπορεί να
επηρεάσει τον μεταβολισμό άλλων φαρμακευτικών
ουσιών που μεταβολίζονται με τον ίδιο τρόπο.6

Άλλα συστηματικά αντιβιοτικά

Υπάρχει μία μόνο μελέτη σε 28 ασθενείς όλων των
σταδίων κατά Hurley για τη χορήγηση του
συνδυασμού ριφαμπικίνη, μοξιφλοξασίνη και
μετρονιδαζόλη από του στόματος για 12 εβδομάδες.
Πλήρης ύφεση παρατηρήθηκε σε όλους τους ασθενείς
σταδίου Ι κατά Hurley, στο 80% των ασθενών σταδίου
ΙΙ και στο 16,6% των ασθενών σταδίου ΙΙΙ. Οι
ανεπιθύμητες ενέργειες που αναφέρθηκαν αφορούσαν
σε γαστρεντερικές διαταραχές, καντιντιασική
κολπίτιδα, τενοντίτιδα και ηπατίτιδα.18

Αναλγητικά: Μη-στεροειδή αντιφλεγμονώδη
φάρμακα

Οι Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες οδηγίες ανα φέ -
ρουν πως δεν υπάρχουν κλινικά στοιχεία ότι τα μη-
στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα οδηγούν στη
βελτίωση του άλγους και της φλεγμονής στη ΔΙ. Με
βάση μεμονωμένες αναφορές μπορούν να χρη -
σιμοποιηθούν στα συνήθη δοσολογικά σχήματα για
τη βελτίωση του οξέος άλγους από τη διαπυητική
ιδρωταδενίτιδα.6

Συστηματικά κορτικοστεροειδή

Τα κορτικοστεροειδή δρουν μέσω της αντιφλεγ -

Χ. Ζησίμου-Πολιτοπούλου, Β. Τζανετάκου, Κ. Δεσινιώτη, Χρ. Αντωνίου
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μο νώδους, ανοσοκατασταλτικής και αγγειο συσπα -
στικής τους δράσης.6

Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες, βραχυ -
πρόθεσμη συστηματική πρεδνιζολόνη από του
στόματος με ταχεία σταδιακή μείωση μπορεί να
συστήνεται σε εξάρσεις.6,19 Μετά τη διακοπή της
μπορεί να συμβεί έξαρση με rebound.6 Ωστόσο, οι
βιβλιογραφικές αναφορές για τη χορήγηση συστη -
ματικών κορτικοστεροειδών είναι ολιγάριθμες και θα
πρέπει να προηγείται επαρκής εκτίμηση του οφέ -
λους έναντι των κινδύνων.6

Δαψόνη

Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες, η χο -
ρήγηση δαψόνης προτείνεται σε ασθενείς με ήπια ή
μέτρια ΔΙ μόνον όταν οι πρώτης και δεύτερης
γραμμής θεραπείες έχουν αποτύχει.6

Η δοσολογία κυμαίνεται από 25 έως 200mg
ημερη σίως με ελάχιστο χρονικό διάστημα χορήγη -
σης για να φανεί η ανταπόκριση τους 3 μήνες. Μπο -
ρεί να παρατηρηθεί υποτροπή έπειτα από δια κοπή
της.6 Η δαψόνη ασκεί την αντιμικροβιακή της δράση
μέσω της αναστολής της σύνθεσης του διϋδρο -
φιλικού οξέος και την αντιφλεγμονώδη δράση μέσω
αναστολής της χημειοταξίας καταστέλλοντας τη
μετανάστευση των ουδετεροφίλων και την τοπική
παραγωγή τοξικών προϊόντων.6

Πριν την έναρξη της θεραπείας και κατά τη διάρ -
κεια αυτής απαιτείται εργαστηριακός έλεγχος και
τακτική παρακολούθηση.6 Στις συχνά δοσοεξαρτώ -
μενες ανεπιθύμητες ενέργειες της δαψόνης συγκατα -
λέγονται η αιμόλυση, η μεθαιμοσφαιριναιμία, η
αναι μία, το σύνδρομο υπερευαισθησίας στη δαψόνη,
κακου χία, φωτοευαισθησία, νευρολογικές επιδρά -
σεις, νεφρίτιδα, νεφρική ανεπάρκεια, γαστρεντερικές
διαταραχές.6 Η δαψόνη δεν πρέπει να χορηγείται σε
ανεπάρ κεια G6PD, σε αλλεργία σε σουλφοναμίδες,
σε σοβαρή αναιμία και σε οξεία πορφυρία. Δεν είναι
τερατογόνος. Μπορεί να προκαλέσει αιμόλυση και
μεθαιμοσφαιριναιμία του νεογνού. Συνίσταται
αποφυγή χορήγησης κατά τη γαλουχία.6

Κυκλοσπορίνη

Η κυκλοσπορίνη αποτελεί έναν αναστολέα καλσι -
νευρίνης, ο οποίος δρα ανοσοκατασταλτικά κατα -
στέλ λοντας την επαγωγή και τον πολλαπλα σιασμό
των Τ-λεμφοκυττάρων, παρεμποδίζοντας την παρα -
γωγή λεμφοκινών και δρώντας στα κερατινο κύτ ταρα.6

Η χορήγηση κυκλοσπορίνης συστήνεται σε ασθε -

νείς με ΔΙ σε δοσολογία 2-6mg/kg για χρονικό
διάστημα 6 εβδομάδων έως επτά μηνών όταν οι
πρώτης, δεύτερης και τρίτης γραμμής θεραπείες
έχουν αποτύχει. Η μη-ισχυρή σύσταση της κυκλο -
σπορίνης στη διαπυητική ιδρωταδενίτιδα οφείλεται
στην έλλειψη δεδομένων αποτελεσματικότητάς της
στη νόσο.6

Γλυκονικός ψευδάργυρος

Η δράση του ψευδαργύρου αφορά τη φυσική
ανο σία του δέρματος και με αυτόν τον τρόπο επιδρά
στις φλεγμονώδεις δερματικές βλάβες.20

Η χορήγηση γλυκονικού ψευδαργύρου σε δόση
90mg ημερησίως σε 22 ασθενείς οδήγησε σε πλήρη
ύφεση της νόσου σε 8 ασθενείς και σε μερική σε 14
ασθενείς. Ανεπιθύμητες ενέργειες παρουσιάστηκαν
σε 4 ασθενείς και αφορούσαν κυρίως σε γαστρεντε ρι -
κές διαταραχές.21

Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες, ο
γλυκονικός ψευδάργυρος μπορεί να χορηγηθεί ως
θεραπεία συντήρησης σε ασθενείς με ΔΙ σταδίου Ι ή
ΙΙ κατά Hurley.6

Κολχικίνη

Η κολχικίνη δε συστήνεται για τη θεραπεία της
ΔΙ, καθώς έχει βρεθεί μη αποτελεσματική σε μία
υπάρχουσα μελέτη.6,22

Ρετινοειδή: Ασιτρετίνη, Ισοτρετινοΐνη

Η δράση των ρετινοειδών στην ΔΙ στηρίζεται σε
αντι ϋπερ πλαστική, ανοσορρυθμιστική και αντι -
φλεγμονώδη δράση και σε μελέτες βασισμένες στα
αποτελέσματα επί της ακμής, δυστυχώς όμως χωρίς
τα καλά αποτελέσματα που παρατηρούνται στη
θεραπεία για την ακμή. Ο μηχανισμός δράσης της
ασιτρετίνης δεν είναι γνωστός και ίσως συνδέεται με
τους γνωστούς ρετινοϊκούς υποδοχείς (RAR, RXR)
της οικογένειας των στεροειδικών ορμονικών υπο -
δοχέων. Η θεραπευτική της δράση εξασκείται
κυρίως μέσω αναστολής της χημειοταξίας και με -
τανάστευσης των ουδετερόφιλων πολυμορφο -
πύρηνων. 

Σύμφωνα με τις Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες
οδηγίες δεν συστήνεται η χρήση της ισοτρετινοΐνης
ως θεραπεία της ΔΙ.23,6

Η ετρετινάτη και η ασιτρετίνη έχουν αποδειχθεί
περισσότερο αποτελεσματικές συγκριτικά της ισο -
τρετινοϊνης στη θεραπεία της ΔΙκαι σύμφωνα με τις
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Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες οδηγίες ενδείκνυται η
χρήση τους τόσο σε πρώιμα στάδια ΔΙ (Hurley I & II
σταδίου)24 ενώ μπορεί να χρησιμοποιηθούν και για
χρόνιες βλάβες ΔΙ με υποτροπιάζοντα αποστήματα
με σχηματισμό συριγγίων και/ή ουλοποίηση.6,25,26

Ωστόσο αντενδείκνυνται στις γυναίκες αναπα ρα -
γωγικής ηλικίας λόγω της τερατογένεσης και της
ανάγκης αντισύλληψης κατά τη διάρκεια, καθώς και
για τουλάχιστον 2 χρόνια μετά τη θεραπεία σύμ -
φωνα με την Ευρωπαϊκή Επιτροπή Φαρμάκων (Euro-
pean Medicines Agency, EMA) ή για τουλάχιστον 3
χρόνια μετά τη διακοπή της θεραπείας σύμφωνα με
τον US Foodand Drug Administration (FDA).27

Στην ανασκόπηση των συστηματικών θεραπειών
για τη ΔΙ ο Block & συν. συγκέντρωσαν 6 μελέτες σε
22 ασθενείς στους οποίους χορηγήθηκε ασιτρετίνη
σε δοσολογία 0,25-0,88mg/kg επί 3-39 μήνες. Από
τα αποτελέσματά τους παρατηρήθηκε στο 73%
σημαντική ανταπόκριση, στο 23% μέτρια ανταπό -
κριση και στο 5% καμία ανταπόκριση. Υποτροπή πα -
ρατηρήθηκε στο 35% 6 μήνες μετά τη διακοπή της
θεραπείας και στο 47% >1 έτος μετά τη διακοπή της
θεραπείας.28

Ορμονική θεραπεία: Αντισυλληπτικά χάπια,
αντι-ανδρογόνα

Σύμφωνα με τις Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες οδη -
γίες ορμονική θεραπεία ενδείκνυται μόνο σε γυναί -
κες ασθενείς με ΔΙ και συνοδές διαταραχές εμμη -
νορ ρυσίας και με υπερανδρογονισμό κλινικό
(δασυτριχισμός, ακμή, σμηγματόρροια, ανδρογε -
νετική αλωπεκία) ή βιοχημικό (δεϋδροεπι ανδρο -
στερόνη, ανδροστενεδιόνη και/ή συνδετική πρω -
τεΐνη της ορμόνης του φύλου).6 Πριν την επιλογή
ορμονικής θεραπείας θα πρέπει να αποκλείονται
αντενδείξεις χορήγησής της.29

Βιολογικοί παράγοντες

Η καλύτερη κατανόηση του παθογενετικού μηχα -
νισμού της νόσου και η ανάδειξη του ρόλου του
TNF-a, οδήγησε στην χρήση των βιολογικών παρα -
γόντων στη θεραπεία της ΔΙ.30,31

Ο ΤNF-aαποτελεί μια σημαντική προφλεγμονώδη
κυτταροκίνη που παράγεται από πολλά ανοσο -
δραστικά κύτταρα όπως μακροφάγα, μονοκύτταρα,
λεμφο κύτταρα, δενδριτικά κύτταρα και ουδετε -
ρόφιλα, αλλά και ιστικά κύτταρα όπως κερατινο -
κύτταρα. Προάγει τη φλεγμονή μέσω απελευθέρω -
σης προφλεγμονωδών κυτταροκινών, όπως η ιντερ -

λευ κίνη 1, 6, 8 (IL-1, IL-6 και IL-8) αλλά και μέσω
της αυξημένης έκφρασης μορίων προσκόλλησης των
ενδοθηλιακών κυττάρων. 

Σύμφωνα με τις Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες
οδηγίες το adalimumab και το infliximab είναι απο -
τελεσματικά στη θεραπεία της μέτριας έως σοβαρής
ΔΙ με βελτίωση της ποιότητας ζωής των ασθε νών.6,32-

34 Το adalimumab είναι πλέον το μόνο εγκεκριμένο
φάρμακο για τη ΔΙ καθώς και ο μόνος εγκεκριμένος
βιολογικός παράγοντας για τη ΔΙ. Το adalimumab
εγκρίθηκε για την θεραπεία της διαπυητικής ιδρωτα -
δενίτιδας τον Ιούλιο 2015 από την Ευρωπαϊκή
Επιτροπή Φαρμάκων (European Medicines Agency,
ΕΜΑ) για όλες τις χώρες-μέλη της Ε.Ε. και τον
Σεπτέμβριο 2015 από τον Αμερικανικό Οργανισμό
Φαρμάκων (USA Food and Drugs Administration),
και αντίστοιχα εγκρίθηκε από τον ΕΟΦ στην Ελλάδα.
Σύμφωνα με την έγκριση το adalimumab συνταγο -
γραφείται και ενδείκνυται για τη θεραπεία της μέ -
τριας έως σοβαρής ενεργού διαπυητικής ιδρωταδε -
νίτιδας (ανάστροφη ακμή) σε ενήλικες ασθενείς με
ανεπαρκή ανταπόκριση στη συμβατική συστηματική
θεραπεία για τη διαπυητική ιδρωταδενίτιδα.35

Adalimumab

Mηχανισμός δράσης
Το adalimumab είναι ένα ανθρώπινο ανασυν -

δυασμένο IgG1 μονοκλωνικό αντίσωμα έναντι του
ανθρώπινου TNF-a, διαλυτού και διαμεμβρανικού,
αναστέλλοντας έτσι τις βιολογικές δράσεις του TNF-a.

Δοσολογία και διάρκεια θεραπείας για τη ΔΙ
• To adalimumab χορηγείται με υποδόρια ένεση
• Δεν υπάρχει προσαρμογή της δόσης για υπέρ -

βαρους ασθενείς (>100kg) 
• (α) Για προεγχειρητική προετοιμασία της περιοχής

και ελαχιστοποίηση της χειρουργικής εκτομής:
adalimumab χορηγείται σε αρχική συνολική δόση
160mg ακολουθούμενη από 80mg1 εβδομάδα
αργότερα6

(β) Σύμφωνα με την επίσημη έγκριση, το adali -
mumab χορηγείται ως εξής:
- δόση εφόδου 160mg (4 ενέσεις των 40 mg η
καθεμία) στην εβδομάδα 0

- 80mg (2 ενέσεις) στην εβδομάδα 2
- 40mg από την εβδομάδα 4, και ακολούθως,
- 1 υποδόρια ένεση κάθε εβδομάδα

Το συγκεκριμένο δοσολογικό σχήμα προέκυψε
από αποτελέσματα από την κλινική μελέτη φάσης II
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του adalimumab για την ΔΙ με το όνομα PIONEER
και είναι παρόμοιο με το δοσολογικό σχήμα εφόδου
που χρησιμοποιείται για τη νόσο Crohn.6,36

Οι μελέτες PIONEER είναι διπλά-τυφλές, ελεγχό -
μενες με εικονικό φάρμακο μελέτες φάσης III του
adalimumab σε ασθενείς με μέτρια έως σοβαρή νόσο
(Ηurley II & III). Δοκιμάστηκαν διάφορα δοσολο -
γικά σχήματα ώστε να βρεθεί το πιο αποτελεσματικό
για την ΔΙ37,38 (Εικόνα 4).

Στην πρώτη τυχαιοποιημένη διπλά-τυφλή, ελεγχό -
 μενη με εικονικό φάρμακο, μελέτη φάσης ΙΙΙ του
adalimumab με το όνομα PIONEER Ι συμμετεί χαν
307 ασθενείς με μέτρια έως σοβαρή νόσο (Hurley II
& III). Στις μελέτες αυτές η αξιολόγηση της κλινικής
αποτελεσματικότητας του adalimumab έγινε με το
δείκτη HiSCR. Το HiSCR πρόκειται για ένα νέο
επικυρωμένο δείκτη αξιολόγησης της κλινικής
ανταπόκρισης στη ΔΙ με δυναμικό αλλά και αυστηρό
τρόπο, ικανό να καταγράψει με ακρίβεια την βελτίωση
σε φλεγμονώδεις βλάβες μετά από φαρμακευτική
παρέμβαση. Η επίτευξη του HiSCR απαιτεί:

• Τουλάχιστον 50% μείωση του συνολικού
αριθμού αποστημάτων και φλεγμονωδών οζιδίων,
και

• Καμία αύξηση στον αριθμό των αποστημάτων,
και 

• καμία αύξηση στον αριθμό των συριγγίων38

Στην PIONEER I, όπου συμμετείχαν κυρίως
κέντρα στην Αμερική, σημειώθηκε σημαντική
βελτίωση από τη δεύτερη εβδομάδα (όταν οι
ασθενείς έχουν λάβει μόνο την 1η δόση, των

160mg), ενώ τη 12η εβδομάδα επιτυγχάνεται το
κύριο καταληκτικό σημείο της μελέτης με το 42%
των ασθενών να πετυχαίνει το HiSCR σημειώνοντας
στατιστικά σημαντική διαφορά από το εικονικό
φάρμακο.37

Αντίστοιχα, η μελέτη PIONEER II στην οποία
συμμετείχαν 326 ασθενείς, από διάφορες χώρες της
Ευρώπης συμπεριλαμβανομένης και της Ελλάδας,
έδειξε επίσης πολύ θετικά και στατιστικά σημαντικά
αποτελέσματα. Επιτεύχθηκε εξαιρετικά γρήγορη
ανταπόκριση με σημαντική κλινική βελτίωση ήδη
από τη 2η εβδομάδα με το 45% των ασθενών να
επιτυγχάνουν το ΗiSCR, ενώ τη 12η εβδομάδα το
ποσοστό αυτό ανέβηκε στο 59%.38

Από την υποανάλυση των αποτελεσμάτων βάσει
βαρύτητας, φαίνεται ότι η αποτελεσματικότητα του
adalimumab είναι μεγαλύτερη σε ασθενείς με μέτρια
νόσο σε σχέση με ασθενείς με σοβαρή νόσο, με
περίπου το 63% των ασθενών με Hurley II να πετυ -
χαί νουν κλινική ανταπόκριση στη μελέτη PIONEER
II. Αυτό, φυσικά, υποδηλώνει τη σημασία της έγκαι -
ρης παρέμβασης, πριν το σχηματισμό συριγγίων και
ινώδους ιστού. Ακόμα όμως και στην σοβαρή νόσο,
το adalimumab είναι αποτελεσματικό στη μείωση των
φλεγμονωδών βλαβών και της πυόρροιας.38

Η θεραπεία με adalimumab για την ΔΙ σταδίου II
& III έδειξε σημαντική βελτίωση του πόνου σχετικά
με την ΔΙ και της σχετιζόμενης με το δέρμα
ποιότητας ζωής των ασθενών (Εικόνα 5).39,40

Πέραν από τις μελέτες PIONEER I & IΙ που
οδήγησαν στην έγκριση του adalimumab για την ΔΙ
έχουν δημοσιευτεί περαιτέρω στοιχεία αποτελεσμα -

ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΟΣ ΑΛΓΟΡΙΘΜΟΣ ΓΙΑ ΤΗ ΔΙΑΠΥΗΤΙΚΗ ΙΔΡΩΤΑΔΕΝΙΤΙΔΑ
205

Ôüìïò 26, Ôåý÷ïò 4, Οκτώβριος - Δεκέμβριος 2015

Eικόνα 4 – Adalimumab. Κλι-
νικό πρόγραμμα μελετών φά-
σης ΙΙΙ.

5-final_3.qxd  9/12/2015  4:40 μμ  Page 205



τικότητας. Σε μια προοπτική, τυχαιοποιημένη, διπλή
τυφλή μελέτη χορηγήθηκε adalimumab σε αρχική
δόση 80mg ακολουθούμενη από 40mg κάθε δεύτερη
εβδομάδα για 12 εβδομάδες. Από τους 21 ασθενείς,
οι 15 έλαβαν adalimumab και οι 6 εικο νικό φάρμακο.
Στις 2 εβδομάδες παρατηρήθηκε σημαντική κλινική
βελτίωση (Ρ<0,024) με μείωση του Sartorius score
και μείωση του άλγους, που όμως δεν διατηρήθηκε
έως τις 12 εβδομάδες (Ρ=0,07).41 Μελέτη φάσης ΙΙ
52 εβδομάδων διε ξήχθη σε 154 ασθενείς ώστε να
αξιολογηθεί η αποτελεσματικότητα και η ασφάλεια
του adalimumab σε μέτρια έως σοβαρή ΔΙ. Την
εβδομάδα 16 παρα τηρήθηκαν στο εβδομαδιαίο
σχήμα 17, 6% κλινική αντα π όκριση έναντι 9,6% του
κάθε δεύτερη εβδο μάδα και 3,9% του εικονικού
φαρμάκου (Ρ=0,025).36 Την εβδομάδα 2 παρατη -
ρήθηκε τόσο στο εβδομαδιαίο όσο και στο κάθε
δεύτερη εβδομάδα σχήμα μείωση του πόνου (VAS
scores) σε περισσότερο από 40% των ασθενών. Η
βελτίωση του DLQI μεταξύ του baseline και την
εβδομάδας 16 ήταν 6,3 για το εβδομαδιαίο σχήμα,
3,2 για το κάθε δεύτερη εβδομάδα και 2,3 για το
εικονικό φάρμακο (Ρ=0,001).36

Σε μια πρόσφατη ανασκόπηση των συστηματικών
θεραπειών για τη ΔΙ ο Blok & συν. συγκέντρωσαν 15
μελέτες σε 68 ασθενείς που έλαβαν adalimumab σε
δόση 40-80mg κάθε εβδομάδα ή κάθε δεύτερη
εβδομάδα. Από τα αποτελέσματά τους παρατηρή -
θηκε στο 44% σημαντική ανταπόκριση δηλαδή
μείωση του Sartorius Score >50% και βελτίωση της
ποιότητας ζωής >50%, στο 35% μέτρια αντα πό -

κριση, δηλαδή μείωση του Sartorius Score <50%
και στο 21% μη-ανταπόκριση.28

Έλεγχος πριν τη θεραπεία με adalimumab6

• Αποκλεισμός οξείας λοίμωξης
• Αποκλεισμός φυματίωσης 
• Αποκλεισμός HIV, ιογενούς ηπατίτιδας
• Αποκλεισμός εγκυμοσύνης και σύσταση για

αντισύλληψη σε γυναίκες ασθενείς
• Οδηγίες στους ασθενείς πως πιθανή λοίμωξη μπορεί

να διαδράμει σοβαρότερη ή πιο άτυπη πορεία κατά
τη θεραπεία και πως σε περίπτωση αβεβαιότητας θα
πρέπει να επισκεφτούν έγκαιρα ιατρό
Έτσι, πριν την έναρξη θεραπείας και κατά τη

διάρκεια θεραπείας με adalimumab ισχύουν οι ίδιες
οδηγίες για παρακολούθηση και έλεγχο των ασθενών
όπως για τους ασθενείς με ψωρίαση (Ro θώρακος,
quantiferon, mantoux, HIV, έλεγχος για ηπατίτιδα Β
και C, ANA, γενική αίματος, βιοχημικός έλεγχος,
γενική ούρων, αποκλεισμός κακοήθειας). Η θερα πεία
με adalimumab δεν συστήνεται κατά την εγκυμοσύνη,
και συστήνεται οι γυναίκες ασθενείς να αποφύγουν
την εγκυμοσύνη κατά τη διάρκεια της θεραπείας και
για 5 μήνες μετά την τελευταία θεραπεία με adali-
mumab (http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/
document_library/EPAR_-_Product_Information/hu-
man/000481/WC500050870.pdf).

Απόλυτες αντενδείξεις χορήγησης6

• Καρδιακή ανεπάρκεια τάξης ΙΙΙ-IV NYHA 
• Φυματίωση ή άλλες σοβαρές λοιμώξεις
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• Εγκυμοσύνη και θηλασμός

Σημαντικές σχετικές αντενδείξεις6

• Σοβαρή ηπατική νόσος
• Απομυελινωτικές νόσοι
• Κακαοήθειες (εκτός από βασικοκυτταρικό καρκί -

νωμα) και λεμφοϋπερπλαστικές νόσοι, όπως και
ιστορικό κακοήθειας

• Εμβολιασμός με ζώντες μικροοργανισμούς

Παρακολούθηση (follow-up)

Υποτροπή στη ΔΙ παρατηρήθηκε στο 71% σειράς
ασθενών μετά τη διακοπή της θεραπείας με
adalimumab.42 Υποτροπή επίσης έλαβε χώρα 11
εβδομάδες μετά τη διακοπή της θεραπείας στη
μελέτη των Miller& συν..41

Infliximab

Το infliximab έχει χρησιμοποιηθεί ως θεραπεία
εκτός έγκρισής (offlabel) για την ΔΙ με ποικιλία
αποτελεσμάτων.43-46

Μηχανισμός δράσης
Το infliximab είναι ένα χιμαιρικό ανθρώπινο

IgG1 αντίσωμα έναντι του TNF-a, αποτελούμενο από
το Fc τμήμα της ανθρώπινης ανοσοσφαιρίνης IgG, το
οποίο συνδέεται με διαλυτό και μεμβρανικό TNF-a,
εμποδίζοντας την σύνδεσή του με τον υποδοχέα του.
Βασικής σημασίας είναι η ιδιότητά του να ενεργο -
ποιεί το συμπλήρωμα και να προκαλεί λύση των
κυττάρων που εκφράζουν TΝF στην επιφάνειά τους.

Δοσολογία και διάρκεια θεραπείας για τη ΔΙ
• Χορηγείται με τη μορφή ενδοφλέβιας έγχυσης σε

διάστημα τουλάχιστον 2 ωρών. Οι ασθενείς θα
πρέπει να παρακολουθούνται για 2 ώρες μετά από
κάθε έγχυση

• (α) Για προεγχειρητική προετοιμασία περιοχής και
ελαχιστοποίηση της χειρουργικής εκτομής: infli xi -
m ab σε μια εφάπαξ δόση 5mg/kg
(β) Για μακροχρόνια θεραπεία: infliximab 5mg/kg
τις εβδομάδες 0,2 και 6 και εν συνεχεία κάθε 8
εβδο μάδες ως θεραπεία συντήρησης6,42

Ανταπόκριση
Το 2010 o Grant & συν., πραγματοποίησαν την

πρώτη προοπτική, τυχαιοποιημένη, διπλή τυφλή
μελέτη διάρκειας 8 εβδομάδων σε 38 ασθενείς με
μέτρια-σοβαρή ΔΙ όπου χορηγήθηκαν 3 εγχύσεις

infliximab των 5mg/kg τις εβδομάδες 0,2 και 6.43 Το
infliximab δεν πέτυχε στατιστικά σημαντική διαφορά
στο πρωτεύων καταληκτικό σημείο το οποίο απαιτεί
τουλάχιστον 50% μείωση του δείκτη βαρύτητας της
νόσου (Ρ=0,092) αλλά έδειξε τάση αποτε λε -
σματικότητας σημειώνοντας ποσοστό βελτίωσης 27%
έναντι 5% του εικονικού φαρμά κου.47

Σε μια πρόσφατη ανασκόπηση των συστηματικών
θεραπειών για τη ΔΙ ο Block& συν. συγκέντρωσαν 42
μελέτες σε 147 ασθενείς που έλαβαν infliximab σε
δόση 5mg/kg τις εβδομάδες 0,2 και 6 και εν συνέ -
χεια κάθε 6-8 εβδομάδες ως θεραπεία συντήρησης.
Από τα αποτελέσματά τους παρατηρήθηκε στο 50%
σημαντική ανταπόκριση των ασθενών, στο 39% μέτρια
ανταπόκριση και στο 11% καμία ανταπό κριση.28

Παρακολούθηση (follow-up)
Η θεραπεία με infliximab σε 10 ασθενείς για 49

εβδομάδες είχε ως αποτέλεσμα μετά από 37 εβδο -
μάδες κατά την διάρκεια θεραπείας να παρατηρηθεί
υποτροπή στο 43%.42

Etanercept

Το etanercept έχει χρησιμοποιηθεί ως θεραπεία
εκτός έγκρισης (offlabel) για τη ΔΙ, με ποικιλία απο -
τελεσμάτων.31,48-51 Toetanercept είναι μια πρωτεΐνη
σύντηξης, που αποτελείται από το p75 εξωκυττάριο
τμήμα του ανθρώπινου ΤNF υποδοχέα σε σύνταξη
με το Fc τμήμα της ανθρώπινης IgG1. Δεσμεύει τον
διαλυτό TNF και τον καθιστά βιολογικά ανενεργό. 

Σε μια πρόσφατη ανασκόπηση των συστηματικών
θεραπειών για τη ΔΙ ο Blok& συν. συγκέντρωσαν 9
μελέτες σε 54 ασθενείς που έλαβαν etanercept σε
δόση 25-50mg1 ή 2 φορές την εβδομάδα. Από τα
απο τελέσματα τους παρατηρήθηκε στο 39% σημα -
ντική ανταπόκριση, στο 17% μέτρια ανταπόκριση και
στο 44 % καμία ανταπόκριση.29

Υποτροπή παρατηρήθηκε στο 60% των ασθενών
2 μήνες μετά τη διακοπή της θεραπείας στη μελέτη
των Blok & συν.29

Ustekinumab

Το ustekinumab έχει χρησιμοποιηθεί ως θερα -
πεία εκτός έγκρισης (offlabel) για την ΔΙ σε μικρό
αριθμό ασθενών.52

Toustekinumab είναι πλήρως ανθρώπινο μονο -
κλωνικό IgG1K αντίσωμα έναντι των ΙL-12 και IL-23.
Υπάρχουν 2 μελέτες σε 4 ασθενείς που έλαβαν
ustekinumab σε δοσολογία 45mg τις εβδομάδες 0,4
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και 12, ακολουθούμενη κάθε 3 μήνες στον 1 ασθενή
και κάθε 2 μήνες στους 3 ασθενείς. Παρατηρήθηκε
στο 50% σημαντική ανταπόκριση, στο 25% μέτρια
ανταπόκριση και στο 25% καμία ανταπόκριση.28

Χειρουργικές θεραπείες

Σύμφωνα με τις Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες οδη -
γίες η χειρουργική θεραπεία είναι μια αρκετά συχνή
και αποδεκτή θεραπευτική μέθοδος για την ΔΙ
καθώς οι περισσότερες άλλες μη-χειρουργικές μέθο -
δοι σπάνια οδηγούν σε μακροπρόθεσμη ίαση.6

Είναι πολύ δύσκολο να συγκριθούν οι χειρουρ -
γικές μέθοδοι λόγω της πολυπλοκότητας της νόσου,
των πολυάριθμων χειρουργικών τεχνικών που χρησι -
μο ποιούνται ευρέως όπως και λόγω των μεταβλητών
στοιχείων που αναφέρονται στην βιβλιογραφία.53

Οι χειρουργικές μέθοδοι προσφέρουν άμεση
ανα κούφιση από τον πόνο, μειώνουν τον κίνδυνο
εμφάνισης επιπλοκών έχουν ικανοποιητικά αισθη -
τικά και λειτουργικά αποτελέσματα και βελτιώνουν
σημαντικά την ποιότητα ζωής των ασθενών. Με
βάσει στοιχεία στην βιβλιογραφία η ανοχή και η
ικανοποίηση των ασθενών μετά από χειρουργική
επέμβαση για την ΔΙ είναι εξαιρετικά υψηλή, καθώς
80-90% θα μπορούσαν να υποστούν την ίδια
χειρουργική επέμβαση αν χρειαζόταν.46,54,55

Αντιμετώπιση μεμονωμένων βλαβών ΔΙ

Σε ασθενείς σταδίου κατά Hurley I & II μπορούν
να εφαρμοστούν οι “layingopen” τεχνικές τις οποίες
περιλαμβάνουν την τεχνική deroofing52, την τοπική
χειρουργική εκτομή, το CO2laser και την ηλεκτρο -
χειρουργική56 (Πίνακας 1).

Ευρεία χειρουργική εκτομή

Σε σοβαρή νόσο σταδίου ΙΙΙ κατά Hurley με
σχηματισμό κοιλοτήτων που επικοινωνούν μεταξύ
τους και δημιουργία ίνωσης εφαρμόζεται εκτεταμένη
χειρουργική αφαίρεση της πάσχουσας περιοχής και
των υποκείμενων ιστών (Εικόνα 6).

Η ευρεία χειρουργική εκτομή αποτελεί θεραπεία
εκλογής σε σοβαρή νόσο, όπου η φαρμακευτική θε ρα -
πεία, η οποία αποτελεί αποκλειστικά προσω ρινή και
παρηγορητική λύση αποσκοπεί στην αντιφλεγμο νώδη
προεγχειρητική προετοιμασία της περιοχής, στην
ελαχιστοποίηση της χειρουργικής εκτομής και στην
ταχύτερη μετεγχειρητική ανάρρωση με το κα λύτερο
αισθητικό αποτέλεσμα (Πίνακας 2).57 Ο Rοmpel &
συν. σε μία μελέτη με 106 ασθενείς έδει ξαν ότι ο
τρόπος της αποκατάστασης δεν έχει καμία επίδραση
στην υποτροπή μετά την χειρουργική επέμ βαση και
θα πρέπει να επιλέγεται με βάσει το μέγε θος και τη
θέση της περιοχής που αφαιρεί ται.29,42

Επούλωση κατά δεύτερο σκοπό

Η επούλωση κατά δεύτερο σκοπό είναι παλιά
γνώση,58 πριν την εφαρμογή των κρημνών και των
μοσχευμάτων και αποτελεί μέθοδο εκλογής για
πολλούς.59 Αν η επούλωση κατά δεύτερο σκοπό
συγκριθεί με τη χρήση δερματικού κρημνού φαίνε -
ται ότι οι ασθενείς προτιμούν την πρώτη μέθοδο.60

Θεωρείται άριστη επιλογή δίνοντας σε ορισμένες
θέσεις άριστα και σε άλλες ικανοποιητικά αισθητικά
αποτελέσματα. Απαιτείται ωστόσο η υπομονή και η
συνεργασία του ασθενή.

Πρόωρη σύγκλειση
Λιγότερο εκτεταμένες βλάβες και συγκεκριμένες
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"Laying open " τεχνικές

Αριθμός ασθενών/ Χρόνος 
Τεχνικές επεμβάσεων/βλαβών Υποτροπή (%) παρακολούθησης Βιβλιογραφία

Αποκάλυψη οροφής 88 επεμβάσεις 17 34 μήνες van der Zee et al.

Παροχέτευση 100 βλάβες (PIH) 70 1–7 έτη (μέσος όρος 3) Mandal and Watson
87 βλάβες (SIH) 21 1 έτος Bieniek et al.

CO2 laser 185 βλάβες 1 1 -19 έτη Hazen and Hazen 
34 ασθενείς 12 34.5 μήνες (7–87 μήνες) Lapins et al.
24 ασθενείς 8 27 μήνες (15–47 μήνες) Lapins et al.

Ηλεκτροχειρ/κή – 14 16 ημέρες (15-21 ημέρες) Aksakal and Adisen

PIH: Ρrimaryclosure (πρώιμη σύγκλειση)
SIH: Secondary intension healing (επούλωση κατά δεύτερο σκοπό)
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ανατομικές περιοχές επιτρέπουν την πρώιμη σύ -
γκλειση. Το κύριο μειονέκτημα της τοπικής χειρουρ -
γικής εκτομής και πρώιμης σύγκλεισης είναι ο
κίνδυνος της υποτροπής.46

Αποκατάσταση με δερματικά μοσχεύματα

Η αποκατάσταση με δερματικά μοσχεύματα
μερικού πάχους είτε άμεσα είτε μετά από 10-14
ημέρες αποτελεί μια κοινά αποδεκτή μέθο-
δο.54,61

Αποκατάσταση με δερματικά μοσχεύματα και
V.A.C.

H ταυτόχρονη εφαρμογή συσκευής συνεχούς
αρνητικής πίεσης οδηγεί σε καλύτερα αποτελέσματα
με ταχύτερη επούλωση.62

Αποκατάσταση με δερματικούς κρημνούς

Η εφαρμογή κρημνών για αποκατάσταση απο-
τε λεί μια θεραπευτική επιλογή σε υποτροπιά-
ζουσα νόσο μειώνοντας δραστικά το χρόνο επού-
λωσης.63

Συνδυαστικές χειρουργικές τεχνικές -  
“Star-like” technique

Η συγκεκριμένη τεχνική ανακαλύφτηκε από τους
Bienek & συν. και αποτελεί μια τεχνική γρήγορης
επούλωσης. Είναι συνδυαστική μέθοδος αποκατά -
στασης, συνδυάζοντας τη μερική συρραφή (PIH) και
την επούλωση κατά δεύτερο σκοπό (SIH) στη
μασχαλιαία χώρα μειώνοντας έτσι την περιοχή επού -
λωσης από 50% σε 80%.55
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Τρόποι αποκατάστασης μετά χειρουργική επέμβαση και ποσοστά υποτροπής

Αριθμός χειρουργικών Ποσοστό Χρόνος 
Τεχνικές επεμβάσεων υποτροπής παρακολούθησης Βιβλιογραφία

Επούλωση κατά 90 24,5 1 έτος Βieniek A, 2013
δεύτερο σκοπό

Πρόωση σύγκλειση 92 34% 1–5 έτη Van Rappard DC, 2012

Μοσχεύματα 367 33% 1 -19 έτη Βohn J, 2001
24 (NPWT) 20.9% n.d. Chen E, 2011

Kρημνοί 50 18,75% Μέσος όρος 2 έτη Αlharbi Z, 2012

~ 20-30%
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5-final_3.qxd  9/12/2015  4:40 μμ  Page 209



Tεχνική Deroofing

Aποτελεί μια γρήγορη και αποτελεσματική χει -
ρουργική τεχνική, κατάλληλη να εφαρμοστεί σε
σταθερές υποτροπιάζουσες βλάβες ΔΙ, σταδίου κατά
Hurley I & II.64 Λόγω της χρήσης ηλεκτρο χει ρουργικού
βρόγχου επιτυγχάνεται ικανοποιητική αιμόσταση.

Χρησιμοποιώντας μια ηλεκτροχειρουργική
συσκευή ισχύος 35 Watt, η οποία είναι εφο -
διασμένη με ένα βρόγχο γίνεται χειρουργική αφαί -
ρεση της οροφής των βλαβών, απόξεση του δαπέδου
και πλήρης απομάκρυνση του περιεχομένου των
βλαβών με τη βοήθεια ενός ξέστρου. Η περιοχή
διερευνάται προσεκτικά για τυχόν εναπομείναντα
επικοινωνούντα συρίγγια. Η επούλωση του τραύ -
ματος γίνεται κατά δεύτερο σκοπό (Εικόνα 7). 17%
από τις βλάβες όπου εφαρμόστηκε η τεχνική
deroofing υποτροπίασαν μετά από 4,6 μήνες.64 88%
από τις βλάβες δεν παρουσίασαν υποτροπή μετά
από παρακολούθηση 34 μηνών.58

CO2 laser

To CO2 laser στοχεύει στην εντοπισμένη ριζική
εξάχνωση όλων του οζιδίων, αποστημάτων και
συριγγίων αφήνοντας ανέπαφους υγιείς ιστούς
μεταξύ των αλλοιώσεων.65,66

Η τεχνική περιγράφτηκε για πρώτη φορά το
1987.67 Οι Sherman και Reid δημοσίευσαν τα αποτε -
λέσματά τους χρησιμοποιώντας την τεχνική του CO2

laser σε 11 περιπτώσεις.68,69 Πρόσφατα σε μια μελέτη
με 61 ασθενείς αποδείχτηκε αποτελεσματική η συ -
γκεκριμένη τεχνική του CO2laser.66

Η περιοχή που επιλέγεται εξαχνώνεται με τη
δέσμη του laser. Οι νεκρωμένοι ιστοί απομακρύ -
νονται με γάζα εμποτισμένη με NaCl0.9%.

Χρησιμο ποιείται η τεχνική του Scanner, continous-
mode, 20-50 Watt, spotsize3-6mm και ρύθμιση
της από στασης στα 12,5 ή 18cm. Η εξάχνωση
φτάνει έως το βαθύ υποδόριο λίπος ή έως την
περιτονία. Μετά την εφαρμογή καλύπτεται το
αποξεσθέν ση-μείο με ειδικές γάζες που δεν κολ-
λάνε στο τραύμα και επιτρέπουν την παροχέτευση
εξιδρωματικών υγρών, παρεμποδίζοντας το
σχηματισμό εφελκίδων και την αποξήρανση του
τραύματος. Διατηρούν υγρό περιβάλλον πλούσιο σε
αυξητικούς παράγοντες και διευκολύνοντας τη
μετανάστευση των επιθηλιακών κυττάρων επιτα-
χύνουν την επούλωση κατά 50%.

Έχουν δημοσιευτεί τα εξής ποσοστά υποτροπής
χρησιμοποιώντας την τεχνική του CO2laser: 2/
18566, 2/969, 2/2449, 1/765 και 4/3471 ασθε
νείς.

ΠΗΓΕΣ ΦΩΤΟΣ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Οι πηγές φωτός αναφέρονται ως πειραματικές
θεραπείες στις Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες οδηγίες,
διότι οι μελέτες που έχουν διεξαχθεί για τη ΔΙ είναι
λίγες και με μικρό αριθμό ασθενών. Χρειάζονται
περισσότερες μελέτες για τη διερεύνηση της αποτε -
λεσματικότητας των πηγών φωτός στη θεραπεία της
δια πυητικής ιδρωταδενίτιτδας.6

Έντονο παλμικό φως (Intense Pulse Light, IPL)

Η εφαρμογή έντονου παλμικού φωτός σε ανα -
τομικές περιοχές όπου συνήθως εμφανίζονται
βλάβες ΔΙ στοχεύει στη μείωση των εξάρσεων κυ -
ρίως μέσω της μείωσης της τριχοφυΐας.6 Υπάρχουν
λίγα στοιχεία σχετικά με τη δράση του έντονου
παλμικού φωτός για τη διαπυητική ιδρωταδενίτιδα.

Βελτίωση παρατηρήθηκε σε δύο ασθενείς, οι
οποίοι πραγματοποίησαν έξι συνεδρίες έντονου
παλμικού φωτός (μήκος κύματος 550nm) με μεσο -
διαστήματα 15 έως 20 ημερών.72 Η εφαρμογή οκτώ
συνεδριών έντονου παλμικού φωτός (μήκος κύματος
420nm) με συχνότητα δύο ανά εβδομάδα σε 18
ασθενείς είχε ως αποτέλεσμα 55% βελτίωση της
νόσου στην πλευρά όπου εφαρμόστηκε συγκριτικά
με την αντίθετη. Έπειτα από ένα έτος η βελτίωση
παρέμενε σε ποσοστό ίσο με 33%.73

Ο Fadel εφάρμοσε σε 11 ασθενείς δύο συνεδρίες
έντονου παλμικού φωτός (μήκος κύματος 630 nm)
στις περιοχές με βλάβες διαπυητικής ιδρωταδε -
νίτιδας με μέγιστο χρονικό διάστημα 6 μήνες. Στη
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μία πλευρά του σώματος προηγήθηκε επάλειψη με
niosomalmethylene-bluegel, ενώ στην άλλη πλευρά
όχι. Παρατηρήθηκε μείωση των βλαβών της νόσου
κατά 77,3% στις περιοχές που προηγήθηκε επά -
λειψη με niosomalmethylene-bluegel και κατά
44,1% στις περιοχές που δεν προηγήθηκε
επάλειψη. Επι προσθέτως η ανταπόκριση ήταν
ταχύτερη και χρειά στηκε μικρότερος αριθμός
συνεδριών στις πε ριο χές με επάλειψη niosomal-
methylene-bluegel. Το γεγονός αυτό αποδίδεται
στην αντιμικροβιακή και αντι φλεγμο νώδη δράση
του niosomalmethylene-bluegel, καθώς και στη
διευκόλυνση της βαθύτερης διείσ δυσης του έντονου
παλμικού φωτός.74

Φωτοδυναμική θεραπεία

Αντικρουόμενα είναι τα υπάρχοντα στοιχεία
σχετικά με τη φωτοδυναμική θεραπεία για τη ΔΙ.

Η εφαρμογή φωτοθεραπείας για τέσσερις
συνεδρίες (μήκος κύματος 635nm) με μεσο -
διαστήματα 1 έως 2 εβδομάδων μετά από εφαρμογή
διαλύματος 20% 5-αμινολεβουλινικού οξέος
οδήγησε σε σημαντική βελτίωση της διαπυητικής
ιδρωταδενίτιδας σε δύο μελέτες 5 και 12 ασθενών
αντίστοιχα75,76 και σε πλήρη ή σχεδόν πλήρη ύφεση
σε μία ακόμη μελέτη 4 ασθενών (μήκος κύματος
407-420nm).77

Αντιθέτως ελάχιστη βελτίωση παρατηρήθηκε σε
μία μελέτη 5 ασθενών στην οποία εφαρμόστηκαν
τέσσερις συνεδρίες φωτοθεραπείας (μήκος κύματος
570-670 nm) με επάλειψη διαλύματος 20% 5-
αμινολεβουλινικού οξέος με μεσοδιαστήματα 2
εβδομάδων.78

ΑΛΛΑΓΗ ΣΥΝΗΘΕΙΩΝ ΖΩΗΣ 
(LIFE-STYLE)–––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Παχυσαρκία και απώλεια βάρους

Η παχυσαρκία παρατηρείται συχνά σε ασθενείς
με ΔΙ και έχει φανεί να συνδέεται με τη σοβαρότητα
της νόσου.6,79-84

Σε έρευνα που διεξήχθη στη Γερμανία και
αφορούσε 106 ασθενείς, 51,6% των ασθενών ήταν
υπέρβαροι και 25,1% παχύσαρκοι.85 Αντίστοιχα σε
έρευνα στο Ηνωμένο Βασίλειο και στην οποία
συμμετείχαν 134 ασθενείς, το 77% των ανδρών και
το 69% των γυναικών ήταν υπέρβαροι, ενώ το 26%
των ανδρών και το 33% των γυναικών ήταν παχύ -

σαρκοι.86 Ποσοστά παχυσαρκίας μεγαλύτερα του
75% έχουν αναφερθεί σε άλλες μελέτες.87,88

Ο αυξημένος δείκτης μάζας σώματος συσχε τί -
ζεται με τη βαρύτητα της νόσου, σύμφωνα με τα απο -
τελέσματα έρευνας που διεξήχθη στη Γαλλία και
συμ πε ριλάμβανε 302 ασθενείς,89 ενώ σε μελέτη στη
Σουηδία, ο αυξημένος δείκτης μάζας σώματος σχε -
τίζεται με τη βαρύτητα της νόσου μόνο στις γυναί -
κες.90

Η παχυσαρκία μπορεί να παίζει ρόλο στην παθο -
φυσιολογία της νόσου μέσω αρκετών προτεινόμενων
μηχανισμών. Αναλυτικότερα, στους ασθενείς με
αυξη μένο δείκτη μάζας σώματος δημιουργεί πτύχω -
ση του δέρματος, με αποτέλεσμα τη δημιουργία
συνθηκών τριβής, διαβροχής και απόφραξης. Η
επαφή διαφόρων περιοχών του δέρματος μπορεί να
πυροδοτήσει την υπερκεράτωση και την απόφραξη
του τριχικού θυλάκου μέσω της αποφολίδωσης της
επιδερμίδας. Η ενυδάτωση της κεράτινης στιβάδας
στο εσωτερικό του τριχικού θυλάκου οδηγεί στη
μείω ση της διαμέτρου του πόρου του τριχο -
σμηγματογόνου μονάδας και τελικά στην απόφραξή
της.81

Η παχυσαρκία έχει επίσης συσχετιστεί με δια -
ταραχές στην παραγωγή, στον μεταβολισμό και στη
δράση της συνδετικής σφαιρίνης των στεροειδών του
φύλου και αυξημένη στάθμη των ανδρογόνων. Το
γεγονός αυτό μπορεί να συμβάλλει στην πάχυνση
του στελέχους της τρίχας και στην απόφραξη του
τριχικού θυλάκου.91

Ύφεση της νόσου έχει αναφερθεί έπειτα από
απώλεια σωματικού βάρους είτε λόγω δίαιτας92 είτε
μετά από βαριατρική χειρουργική επέμβαση.93,94

Συνεπώς στους υπέρβαρους/παχύσαρκους ασθενείς
με διαπυητική ιδρωταδενίτιδα έχει λογική η σύστα -
ση της απώλειας σωματικού βάρους και για τη ΔΙ και
ως γενικό μέτρο καλύτερης υγείας.

Κάπνισμα και διακοπή καπνίσματος

Μελέτες παρατήρησης έχουν καταδείξει πολύ
μεγάλη συχνότητα καπνιστών (έως 90%) σε ασθενείς
πάσχοντες από ΔΙ. O Wiltz αναφέρει πως 70% των
ασθενών με βλάβες στην περιπρωκτική περιοχή
ήσαν καπνιστές,95 ενώ ο Breitkopf 85% των ανδρών
και 84% των γυναικών σε δείγμα 149 πασχόντων.96

Σύμφωνα με έρευνα που διεξήχθη στη Γερμανία, η
συχνότητα των καπνιστών μεταξύ των ασθενών
ανήλθε στο 88,9%, ενώ μόνο το 6,4% των ασθενών
δεν είχε καπνίσει ποτέ.97 Σύμφωνα με τα αποτε -
λέσματα δύο αναδρομικών ερευνών που διεξή -
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χθησαν στη Γαλλία, υπήρξε ισχυρή συσχέτιση
μεταξύ της επίπτωσης της ΔΙ και του καπνίσματος με
σχε τικό κίνδυνο.12,55,89

Όσον αφορά στην συσχέτιση μεταξύ του καπνίσ -
ματος και της σοβαρότητας της διαπυητικής ιδρωτα -
δενίτιδας, σε μελέτη 249 ασθενών ο βαθμός σοβα -
ρότητας της νόσου διέφερε σημαντικά μεταξύ των
καπνιστών και των μη καπνιστών, ενώ δεν προέκυψε
στατιστικά σημαντική διαφορά μεταξύ των πρώην
καπνιστών και των δύο υπόλοιπων ομάδων.90 Αντι -
θέτως σύμφωνα με τα αποτελέσματα μελέτης που
διεξήχθη στη Γαλλία, δεν παρατηρήθηκε συσχέτιση
μεταξύ του καπνίσματος και της σοβαρότητας της
νόσου,98 ενώ σε μελέτη που πραγματοποίησε ο
Vazquez δεν τεκμηριώθηκε η συσχέτιση στην πολυ -
μεταβλητή ανάλυση.99

Η νικοτίνη αποτελεί την κύρια τοξίνη στον καπνό
του τσιγάρου. Τα επίπεδα της νικοτίνης στον ορό
κυμαίνονται μεταξύ 50nm έως 500nm,100 ενώ τα
επίπεδά της στον ιδρώτα αγγίζουν τα 150nm.101

Επίσης η νικοτίνη μπορεί να ανιχνευθεί στον ιδρώτα
ακόμα και 7 μέρες μετά το κάπνισμα ενός μόνο
τσιγάρου.102 Το γεγονός αυτό σε συνδυασμό με την
πληθώρα των ιδρωτοποιών αδένων στις παρατριμ -
ματικές περιοχές οδηγεί στην παρουσία της νικο -
τίνης σε συγκεντρώσεις υψηλότερες από οποια -

δήποτε άλλη περιοχή του δέρματος. Με τον τρόπο
αυτό θα μπορούσε να εξηγηθεί η κατανομή των
βλαβών στην διαπυητική ιδρωταδενίτιδα, καθώς και
η αλληλεξάρτηση με την εφίδρωση.81 Η νικοτίνη
φαίνεται ότι προάγει τη φλεγμονώδη αντίδραση,
ιδιαί τερα παρουσία μαστοκυττάρων και ουδετερο -
φίλων. Και οι δύο αυτοί τύποι κυττάρων εντοπί -
ζονται σε πρώιμες βλάβες της διαπυητικής ιδρωτα -
δενίτιδας.103

Η ακετυλχολίνη παράγεται σε μεγαλύτερες ποσό -
τητες από τις φυσιολογικές από τα κύτταρα της
χοάνης του τριχοθυλακίου σε ασθενείς με ΔΙ.104

Επίσης οι νικοτινικοί υποδοχείς της ακετυλοχολίνης
εντοπίζονται σε κύτταρα, όπως είναι τα κερατινο -
κύτταρα, τα κύτταρα των σμηγματογόνων αδένων, τα
μαστοκύτταρα, τα λεμφοκύτταρα, τα ουδετερόφιλα
και τα μακροφάγα, τα οποία διαδραματίζουν
σημαντικό ρόλο στην παθογένεση της ΔΙ.105

Σε μία βιβλιογραφική αναφορά καταγράφεται ση -
μαντική βελτίωση στην πορεία νόσου δύο ασθενών
έπειτα από τη διακοπή του καπνίσματος.106 Έτσι
παρά το γεγονός ότι δεν έχει τεκμηριωθεί η επί -
δραση της διακοπής του καπνίσματος στην κλινική
πορεία των ασθενών, συστήνεται στα πλαίσια και της
γενικότερης κλινικής πρακτικής οι ασθενείς να
ενθαρρύνονται να διακόψουν το κάπνισμα.89

Χ. Ζησίμου-Πολιτοπούλου, Β. Τζανετάκου, Κ. Δεσινιώτη, Χρ. Αντωνίου

ÅËËÇÍ É ÊÇ  ÅÐ ÉÈ ÅÙÑÇÓÇ  Ä Å ÑÌÁÔÏËÏÃ É ÁÓ  ÁÖÑÏÄ É Ó ÉÏËÏ Ã É ÁÓ

212

Eικόνα 8 – Οι θεραπευτικές επιλογές στη ΔΙ (Aπό: Zouboulis CC, Desai N, Emtestam L et al. European S1 guide line for
the treatment of hidra denitis suppurativa/acne inversa. J Eur Acad Dermatol Venereol 2015; 29:619-44, με άδεια αναδ-
ημοσίευσης)

5-final_3.qxd  9/12/2015  4:40 μμ  Page 212



ΣΥΜΠΕΡAΣΜΑΤΑ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Σύμφωνα με τις Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες
οδηγίες, συστήνεται η επιλογή της θεραπείας για τη
ΔΙ να βασίζεται στον υποκειμενικό αντίκτυπο που
έχει η νόσος στον/στην ασθενή καθώς και την
αντικειμενική σοβαρότητα της νόσου. Προτάθηκε η
αντιμετώπιση να σχετίζεται με τη βαρύτητα της
νόσου, όπου ο κάποιος τύπος χειρουργικής
αντιμετώπισης έχει θέση σε κάθε στάδιο της ΔΙ, ενώ
τα συστηματικά αντιβιοτικά συστήνονται για την
ενεργή φλεγμονώδη νόσο και ακολουθεί ο
βιολογικός παράγοντας adalimumab για την μέτρια
έως σοβαρή ενεργό διαπυητική ιδρωταδενίτιδα με
ανεπαρκή ανταπόκριση σε συμβατική συστηματική
θεραπεία. Σημαντικά είναι τα συνοδά μέτρα όπως η
απώλεια βάρους και η διακοπή του καπνίσματος
(Εικόνα 8). Συμπερασματικά, η αντιμετώπιση της ΔΙ
είναι πολυδιάστατη και βασίζεται σε μια σφαιρική
θεώρηση του ασθενούς και του τρόπου ζωής του.
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Πρωτοπαθείς ουλωτικές αλωπεκίες: Νεώτερα 
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Οι πρωτοπαθείς ουλωτικές αλωπεκίες περιλαμβάνουν μια ομάδα νόσων που
χαρακτηρίζονται από μόνιμη καταστροφή του τριχικού θυλάκου και μη αναστρέψιμη απώλεια τριχών.
Σήμερα είναι ευρέως αποδεκτό ότι η απώλεια των αρχέγονων κυττάρων του τριχικού θυλάκου είναι ο κύριος
λόγος της μόνιμης αλωπεκίας. Τα επιθηλιακά βλαστικά κύτταρα της περιοχής "bulge" καταστρέφονται λόγω
φλεγμονής στα πλαίσια αυτοάνοσης νόσου. Αυτή η ομάδα νόσων περιλαμβάνει ξεχωριστές υποομάδες που
χαρακτηρίζονται από τον τύπο της περιθυλακικής φλεγμονώδους κυτταρικής διήθησης. Για καμία μορφή
πρωτοπαθούς ουλωτικής αλωπεκίας δεν είναι με ακρίβεια γνωστό το αίτιο έλξης αυτής της διήθησης.
Στην παρούσα ανασκόπηση αναλύονται οι πρόσφατες απόψεις για την αιτιοπαθογένεια των
πρωτοπαθών ουλωτικών αλωπεκιών. Στους σύγχρονους μηχανισμούς περιλαμβάνονται η κατέρριψη του
ανοσολογικού προνομίου, η μειωμένη ικανότητα αυτοδιατήρησης των βλαστικών κυττάρων, επαγωγή
αυτοανοσίας και προφλεγμονωδών κυτοκινών, προγραμματισμένη απώλεια οργάνου, αυξημένη
απόπτωση, νευρογενής φλεγμονή, απορρύθμιση του μεταβολισμού των λιπιδίων και δυσλειτουργία του
σμηγματογόνου αδένα, περιβαλλοντικοί και γενετικοί παράγοντες.
Η βαθύτερη γνώση της παθοβιολογίας των πρωτοπαθών ουλωτικών αλωπεκιών φαίνεται να είναι
ουσιαστικής σημασίας για την ταυτοποίηση προγνωστικών δεικτών και περισσότερο αποτελεσματικών
στρατηγικών θεραπείας για τη διαχείριση αυτών των κοσμητικά και ψυχοκοινωνικά επώδυνων νόσων.

Ðå ñß ëç øç

Eëë. Åðéè. Äåñì. Áöñ. 26:4 217-232, 2015

Primary cicatrictial alopecias (PCA) encompass a diverse group of disorders
characterized by permanent destruction of the hair follicle and irreversible hair loss. It is now widely ac-
cepted that the loss of hair follicle stem cells is the main reason for permanent alopecia. The epithelial
stem cells located in the bulge region of the hair follicle are destroyed as a result of inflammatory mecha-
nisms in the context of autoimmune disease. This group of permanent hair loss disorders can be classified
into distinct subgroups, characterized by the predominant perifollicular inflammatory cell type. In none of
these PCA forms do we know exactly why hair follicles begin to attract such an infiltration. 
In the present paper, recent advances in understanding of PCA are reviewed, especially focusing on cur-
rent insights into the aetiopathogenesis. Currently suggested mechanisms underlying PCA include col-
lapse of immune privilege of stem cells, impaired stem cell self-maintenance, enhanced autoimmunity by
pro-inflammatory cytokines, programmed organ deletion, increased apoptosis, neurogenic inflammation,
environmental and genetic factors.
Recent data indicates the association between lipid metabolism dysregulation and PCA development im-
plying an important role of the sebaceous gland dysfunction in the aetiopathogenesis.
A more in-depth understanding of PCA pathobiology appear to be the essential prerequisite for achieving
major progress in identifying prognostic markers for specific PCA entities, for elucidating more effective s-
trategies to manage these commonly painful, and both cosmetically and psychosocially disruptive disorders.

Summa ry

Primary Cicatricial Alopecias: Recent Data in Classification
and Aetiopathogenesis

Chasapi V., Stratigos A., Antoniou Ch.
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ΕΙΣΑΓΩΓH –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Οι ουλωτικές αλωπεκίες αποτελούν μία ιδιαίτερη
ομάδα νόσων, όπου ο τριχικός θύλακος είναι ο
κύριος στόχος φλεγμονής, η οποία οδηγεί στην μό -
νιμη καταστροφή του, με αποτέλεσμα μη ανα -
στρέψιμη απώλεια τριχών και ουλοποίηση των προσ -
βαλλομένων περιοχών.1-5 Η κυριότερη τυπική
κλινική εκδήλωση στην ουλωτική αλωπεκία είναι η
απώλεια των ορατών θυλακικών ανοιγμάτων (στο -
μίων) στην ουλωτική περιοχή. Το σημαντικό τερο και
εμφανέστερο ιστοπαθολογικό εύρημα σε μια πλήρως
εγκατεστημένη βλάβη είναι η αντικατάσταση των
δομικών στοιχείων της θυλακικής μονάδας από
ινώδη ιστό και υαλινοποιημένο κολλαγόνο.6,7

Στις ουλωτικές αλωπεκίες η απώλεια τριχών
μπορεί να συμβαίνει σαν πρωτοπαθές γεγονός, όταν
ο τριχικός θύλακος αποτελεί τον κύριο στόχο της
νόσου (πρωτοπαθείς ουλωτικές αλωπεκίες) ή σαν
δευτεροπαθές γεγονός, όταν ο τριχικός θύλακος
ενεργεί σαν "αθώος θεατής" κατά τη διάρκεια νόσων,
οι οποίες διαδράμουν εκτός της θυλακικής μονάδας
και προκαλούν γενικότερη καταστροφή στο τριχωτό
κεφαλής, η οποία ατυχώς προσβάλλει και τον
τριχικό θύλακο (δευτεροπαθείς ουλωτικές αλωπε -
κίες).2-5 Μόνιμη απώλεια τριχών μπορεί να συμβεί
και στα τελικά στάδια ορισμένων μη ουλωτικών
αλωπεκιών (ανδρογενετική αλωπεκία, γυροειδής
αλωπεκία) οι οποίες ονομάζονται διφασικές αλωπε -
κίες8 (Πίνακας 1).
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Στις πρωτοπαθείς ουλωτικές αλωπεκίες (Primary
Cicatricial alopecia, PCA) περιλαμβάνονται
καταστάσεις με ποικίλα κλινικά και παθολογικά
ευρήματα. Η προσέγγιση στην κατανόηση της
αιτιοπαθογένειας των πρωτοπαθών ουλωτικών
αλωπεκιών βελτιώθηκε, όταν ταυτοποιήθηκαν
αρχέγονα κύτταρα (stem cells) του τριχικού θυλά -
κου, στη θέση "bulge", μια προεξοχή του έξω επι -
θηλιακού ελύτρου κοντά στην πρόσφυση του
ανελκτή ρα μυ.9-11 Τα stem cells είναι αργά πολλα -
πλα σιαζόμενα πολυδύναμα κύτταρα, τα οποία
πιστεύεται ότι παράγουν βλαστικά κύτταρα που
υπόκεινται σε διαφοροποίηση ώστε, αφενός μεν να
αποκαθιστούν και να αναπαράγουν το ανώτερο
τμήμα του τριχικού θυλάκου που περιλαμβάνει το
σμηγματογόνο αδένα και την παρακείμενη επι -
δερμίδα, αφετέρου δε να ανανεώνουν τον κατώτερο
τριχικό θύλακο κατά τη διάρκεια του φυσιολογικού
τελογενούς-αναγενούς σταδίου.12,13

Επειδή η φλεγμονή στις PCA προσβάλλει κυρίως
την περιοχή bulge, έχει γίνει ευρέως αποδεκτό ότι η
απώλεια των stem cells του τριχικού θυλάκου είναι ο
κύριος λόγος της μόνιμης αλωπεκίας.14-16 Τα τελευ -
ταία χρόνια οι PCA τόσο για τους κλινικούς γιατρούς
όσο και για τους βιολόγους, αποτελούν ένα μοντέλο
μελέτης της μείωσης-απώλειας των stem cells
ειδικών οργάνων.14,16,17

ΤΑΞΙΝΟΜΗΣΗ ΟΥΛΩΤΙΚΩΝ 
ΑΛΩΠΕΚΙΩΝ –––––––––––––––––––––––––

Δεκαπέντε χρόνια πριν η Εταιρεία Μελέτης των

Τριχών της Β. Αμερικής πρότεινε μία κατάταξη για
τις ουλωτικές αλωπεκίες, η οποία στηρίχθηκε στην
αξιολόγηση υλικού βιοψιών τριχωτού κεφαλής.2,18 Ο
δια χωρισμός των πρωτοπαθών ουλωτικών αλωπεκιών
σε κατηγορίες έγινε σύμφωνα με το είδος της περι -
θυλακικής φλεγμονώδους διήθησης. Έτσι διακρί -
θηκαν σε λεμφοκυτταρικές αλωπεκίες, ουδετερο -
φιλικές, μικτές και ιδιοπαθείς (Πίνακας 1, Εικόνα 1).

Στις πρωτοπαθείς λεμφοκυτταρικές αλωπεκίες
περιλαμβάνονται ο δερματικός ερυθηματώδης λύκος
(Chronic Cutaneous Lupus Erythematosus, CCLE
[Εικόνα 2]), ο θυλακικός λειχήνας (Lichen Plano Pi-
laris, LPP [Εικόνα 3]), η ψευδογυροειδής αλωπεκία
του Brocq (Classic Pseudopelade of Brocq, CP [Εικό-
να 4]), η κεντρική φυγόκεντρος αλωπεκία (Central
Centrifugal Cicatricial Alopecia, CCCA), η θυλακική
βλεννίνωση (Alopecia Musinosa, AM) και η αποψι -
λωτική ακανθωτή θυλακική υπερκεράτωση (Kerato-
sis Follicularis Spinulosa Decalvans, KFSD). Η
πρόσθια ινωτική αλωπεκία (Frontal Fibrosing
Alopecia, FFA [Εικόνα 5]) και το σύνδρομο Lassueur
Graham Little Picardi (GLS) θεωρούνται ποικιλίες
του θυλακικού λειχήνα. 

Στις ουδετεροφιλικές αλωπεκίες ανήκουν η απο -
ψιλωτική θυλακίτις (Folliculitis Decalvans, FD) και η
διαχωριστική κυτταρίτις/θυλακίτις (Dissecting Cel-
lulitis/Folliculitis [perifolliculits abscendens et suffo-
diens] DC/DF). Στις μικτές περιλαμβάνονται η χηλο -
ειδής ακμή αυχένος (Acne Keloidalis, AK), η νεκρω -
τική ακμή/θυλακίτις (acne necrotica, AN) και η
διαβρωτική φλυκταινώδης δερματοπάθεια (Erosive
Pustular Dermatosis, EPD).

Σαν ιδιοπαθείς ή μη ειδικές, ορίζονται οι ουλω -
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τικές αλωπεκίες με ασαφή κλινικά και ιστοπα θο -
λογικά χαρακτηριστικά. Στην κατηγορία αυτή κατα -
τάσ σονται ποικίλες αλωπεκίες τελικού σταδίου που
δεν είναι δυνατόν να διακριθούν ούτε κλινικά, ούτε
ιστολογικά.

Δεν υπάρχει απόλυτη συμφωνία των ερευνητών
για την ανωτέρω ταξινόμηση. Όμως είναι πρακτική

και δίνει τη δυνατότητα για βασική έρευνα και
κλινικές μελέτες και έτσι έχει ευρεία χρήση.4

ΑΙΤΙΟΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑ –––––––––––––––––––––––––––––––––

Ατυχώς οι γνώσεις μας όσον αφορά την αιτιο λογία
και παθογένεια των PCA είναι ακόμη στα "σπάργανα"...
Στην πλειονότητα των PCA η ιστοπα θολογική εξέταση
αποδεικνύει φλεγμονή, η οποία επηρεάζει το ανώτερο
τμήμα του τριχικού θυλάκου (το τμήμα της χοάνης -
infundibulum) και του ισθμού (isthmus) όπου
βρίσκεται η περιοχή bulge που αποτελεί δεξαμενή των
θυλακικών αρχέγονων κυττάρων (stem cells) τα οποία
αποτελούν βασικά ζωτικά στοιχεία για τον τριχικό
θύλακο και η κατα στροφή τους έχει σαν αποτέλεσμα
τη μόνιμη κατα στροφή του τριχικού θυλάκου και την
αντικατάστασή του από ινώδη ιστό.9-12, 19,20
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Επιπλέον μετά τη βλάβη, φαίνεται ότι η ικανότητα
αποκα τάστασης του σμηγματογόνου αδένα χάνε -
ται.21,22 Το κλειδί της κατανόησης της παθογένεσης
των PCA είναι η εντόπιση της περιθυλακικής
διήθησης η οποία σχετίζεται με τα δύο βασικά
δομικά στοιχεία του τριχικού θυλάκου, το βολβό
(από τον οποίο παράγεται το τριχικό στέλεχος) και
την περιοχή bulge (τη δεξαμενή των stem cells). Στη
γυροειδή αλωπεκία η οποία αποτελεί το πρότυπο
της αναστρέψιμης αυτοάνοσης απώλειας τριχών, η
φλεγμονώδης διήθηση είναι επικεντρωμένη γύρω
από την περιοχή του βολβού, ενώ στις πρωτοπαθείς
ουλωτικές αλωπεκίες η διήθηση εντοπίζεται γύρω
από την περιοχή bulge και στον ανώτερο θύλα -
κο.19,23 Αυτή η διαφορά στην εντόπιση της φλεγ -
μονώδους διήθησης είναι μεγάλης σημασίας, καθώς
έχει ουσιαστικά κλινικά επακόλουθα (π.χ. προσω -
ρινή έναντι μόνιμης απώλειας τριχών) και υπογραμ -
μίζει την περιοχικο-βιολογική σημασία της εντό -
πισης στην ανοσοπαθολογία. Επιπρόσθετα οι τριχι -
κοί θύλακοι, είναι ικανοί να απαντούν στη φλεγμο -
νώδη καταστροφή με περιορισμένους τρόπους:
πρόωρη είσοδο στο καταγενές στάδιο, μετάπτωση
αναγενών τριχών σε δυστροφικές, προγραμμα -
τισμένη εξάλειψη οργάνου και ουλοποίηση, όλα
εξαρτώμενα από τον τύπο, τη σφοδρότητα και τη
διάρκεια της ανοσολογικής προσβολής.23 

Ποιά είναι η αιτία που πυροδοτεί αρχικά την
απώλεια της λειτουργικότητας και τη μόνιμη κατα -
στροφή του τριχικού θυλάκου, παραμένει αίνιγμα.
Επί του παρόντος ποικίλες υποθέσεις μη αμοιβαία
αποδεκτές μελετώνται (Εικόνα 6).

ΣΥΓΧΡΟΝΕΣ ΥΠΟΘΕΣΕΙΣ ––––––––––––––––––––––––––

1) Αυτοάνοσος μηχανισμός

Όσον αφορά τις λεμφοκυτταρικές πρωτοπαθείς
αλωπεκίες, σύμφωνα με τον αυτοάνοσο μηχανισμό,
αυτοενεργοποιημένα λεμφοκύτταρα θέτουν επίσης σε
ενέργεια αντιγόνα του τριχικού θυλάκου.24 Τα
αυτοαντιγόνα/επίτοποι στόχοι που επάγουν την
αυτοάνοση αντίδραση, πιθανόν να εδράζονται στη
μόνιμη περιοχή του θυλάκου που περιέχει τα stem
cells, την περιοχή "bulge". Ωστόσο δεν έχουν ταυ -
τοποιηθεί αυτοαντιγόνα κατά των θυλακικών στοι -
χείων στον ορό των ασθενών με ουλωτική αλωπεκία
αυτοάνοσης αιτιολογίας (θυλακικός λειχήνας, ερυ -
θηματώδης λύκος), ούτε έχουν βρεθεί λεμφο κύτταρα
έναντι ειδικών θυλακικών επιτόπων.25 Δεχόμενοι τον
αυτοάνοσο μηχανισμό σαν κύρια υπόθεση, σημαίνει
ότι το ανοσιακό σύστημα είναι προδιατεθειμένο ν'
αναπτύσσει ουλωτική αλωπεκία ή ότι κάποιοι
ενδογενείς ή εξωγενείς παράγοντες όπως τραυματικά
γεγονότα ή φλεγμονώδεις νόσοι του τριχωτού κεφαλής
μπορούν να ενεργοποιούν λανθάνοντα αντιγόνα.

2) Καταστροφή των αρχέγονων κυττάρων της
περιοχής "Bulge"

Στις φλεγμονώδεις ουλωτικές αλωπεκίες, η
φλεγμονώδης διήθηση εστιάζεται κυρίως στη μόνιμη
περιοχή της τριχοσμηματογόνου μονάδας (stem
cells, bulge). Η μελέτη "σταθμός" των Κοτσαρέλλη
και συν., απέδειξε ότι τα stem cells της περιοχής
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"bulge" αναπαράγουν τους τριχικούς θυλάκους στην
ομοιοστασία. Πιθανή καταστροφή αυτής της περιο -
χής ίσως καταστρέφει, μόνιμα, τον τριχικό θύλακο
με αποτέλεσμα ουλωτική αλωπεκία, χωρίς τη δυνα -
τό τητα επανέκφυσης.19,20,26 Η διαδικασία αυτή είναι
αντίθετη μ' αυτή στις φλεγμονώδεις μη ουλω τικές
αλωπεκίες όπου το κατώτερο τμήμα του τριχικού
θυλάκου είναι στόχος περιβολβικής διή θησης,
διατηρώντας τα stem cells.

Σε πειραματόζωα, γενετικά τροποποιημένα, τα
οποία "σχεδιάστηκαν" ειδικά χωρίς stem cells στην
περιοχή "bulge" έχει παρατηρηθεί μόνιμη απώλεια
τριχών.27,28

Οι κυττοκερατίνες 15 και 19 και η πρωτεΐνη
CD200, αποτελούν ειδικούς βιοδείκτες των stem
cells και έχουν χρησιμοποιηθεί σε πολλές μελέτες
για να δείξουν την εξαφάνιση των stem cells στις
πρωτοπαθείς ουλωτικές αλωπεκίες.29-31 Στηριζόμενοι
στην παρατήρηση ότι περιοχές "bulge" που έχουν
σημανθεί με τέτοιους βιοδείκτες, έχουν καταστραφεί
και αντικατασταθεί από ινώδη ιστό, θεωρούμε ότι η
απώλεια των stem cells στην περιοχή "bulge" αποτε -
λεί κύριο λόγο της μόνιμης απώλειας τριχών σε
τέτοιες καταστάσεις.14-16

Πρόσφατες μελέτες έχουν αποδείξει ότι κυτταρικοί
πληθυσμοί που έχουν σημανθεί με MT52432, Lrig33,
Nestin34, Lgr535 και Lgr636, έχουν την ικανότητα να
αποκαθιστούν τριχικούς θυλάκους, προτείνοντας ότι
αυτά τα κύτταρα είναι προικισμένα με μερικά χαρα -
κτηριστικά των stem cells. Η φλεγμονή και η
επακόλουθη ίνωση στις PCA επηρεάζει τους περισ -
σότερους απ' αυτούς τους κυτταρικούς πληθυσμούς
εκτός από τα κύτταρα που εκφράζουν το Lgr5.

Αυτή η μη αναστρέψιμη καταστροφή των stem
cells του τριχικού θυλάκου με αποτέλεσμα την μόνι -
μη απώλεια τριχών, αντικατοπτρίζει με τον πλέον
χαρακτηριστικό τρόπο την παθοφυσιολογία στις
PCA. Ωστόσο, πρέπει να σημειωθεί ότι η απώλεια
των stem cells και μόνον δεν εξηγεί άλλες εκδη -
λώσεις των PCA, όπως η ατροφία και τα θυλακικά
βύσματα.14

Κάποιοι επιπρόσθετοι παράγοντες πρέπει να
συνεισφέρουν στην εμφάνιση τέτοιων κλινικών
φαινότυπων.

3) Κατέρριψη ανοσολογικού προνομίου και
κατανομή κυττάρων Langerhans

Η απώλεια της ανοσιακής προστασίας των stem
cells της περιοχής "bulge" είναι μια ελκυστική υπό -
θεση για την εξήγηση της εμπλοκής της περιοχής

αυτής στην παθολογία των PCA.16,17 Δύο κύριοι
μηχανισμοί υπερασπίζονται τα stem cells από
ανεπιθύμητες προσβολές: το ανοσολογικό προνόμιο
(immune privilege) και το "μη επικίνδυνο σήμα" (no
danger signal).16,17,37

Τόσο το κατώτερο πρόσκαιρο τμήμα όσο και το
ανώτερο μόνιμο τμήμα του αναγενούς τριχικού
θυλάκου, έχουν ταυτοποιηθεί σαν περιοχές με
ανοσολογικό προνόμιο στις οποίες ο συνδυασμός
ανοσοκατασταλτικών μηχανισμών είναι παρών για να
προστατεύει τα δομικά τους στοιχεία από ανοσιακά
επαγόμενη βλάβη.38,39 Κατέρριψη του ανοσολογικού
προνομίου στην περιοχή "bulge" πιθανόν να εκθέτει
τα stem cells σε αυτοάνοσες απειλητικές αντι δρά -
σεις.

Ο τριχικός θύλακος διαθέτει χαρακτηριστικά κοι -
νά με τις ανοσιακά προνομιακές περιοχές, όπως
χαμη λή έκφραση του μείζονος συστήματος ιστο -
συμβα τότητας τάξης Ι και ΙΙ (MHC-I και ΙΙ), της β2

μικροσφαιρίνης, μειωμένο αριθμό και ελαττωμένη
λειτουργικότητα των κυττάρων του Langerhans,
αυξημένη παραγωγή και έκκριση ανοσοκατα -
σταλτικών μορίων (indoleamine-2,3-dio-xygenase,
macrophage migration inhibitory factor, a-mela -
nocyte-stimulating hormone, transforming growth
factor και human leucocyte antigen F).16,37,40 Οι
Harries και συν. απέδειξαν αυξημένη έκφραση MHC
class I και ΙΙ και β2-μικροσφαιρίνης στην περιοχή
bulge δέρματος με ουλωτική αλωπεκία, προτείνο -
ντας κατέρριψη του ανοσολογικού προνο μίου.37 Αν
και αυτή η παρατήρηση δίνει μια λογικοφανή
εξήγηση της καταστροφής της περιοχής bulge λόγω
φλεγμονής, ακριβής μηχανισμός ο οποίος επιβε -
βαιώνει αυτοφλεγμονώδη απάντηση, δεν έχει ακόμα
διελευκανθεί.17 Επίσης δεν έχει διευκρινισ θεί αν η
κατέρριψη του ανοσολογικού προνομίου συμβαίνει
πρώιμα προδιαθέτοντας, το θύλακο για φλεγμονώδη
προσβολή ή αναπτύσσεται αργότερα σαν δευτερο -
γενές φαινόμενο, επαγόμενο από προ φλεγμονώδεις
κυτοκίνες, ούτε και ποιός είναι ο ενδο θυλακικός
αντιγονικός πυροδοτητής που εκλύει τέτοια ανοσια -
κή απάντηση.

Στο μόνιμο τμήμα των θυλάκων που περι λαμβά -
νει την περιοχή bulge, έχει παρατηρηθεί αυξη μένη
συγκέντρωση κυττάρων Langerhans. Αυτός ο μό νι -
μος πληθυσμός πιθανόν να ενεργοποιείται απρόσ -
φορα από άγνωστο διεγέρτη, οδηγώντας σε απώ λεια
του ανοσολογικού προνομίου.41,42 Τέτοιος τύπος κα -
τα νομής των κυττάρων Langerhans ταιριά ζει με το
πρότυπο της θυλακικής φλεγμονής στην ουλω τική
αλωπεκία που είναι αποτέλεσμα ερυθημα τώ δους
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λύκου ή θυλακικού λειχήνα και προτείνει για CD1 α-
κύτταρα Langerhans το ρόλο των πυροδοτητών της
ανοσιακής προσβολής.

4) Απώλεια έκφρασης προστατευτικού
σήματος CD 200

Σύμφωνα με το μηχανισμό "επικίνδυνο σήμα", το
ανο σιακό σύστημα δεν μπορεί να κάνει διαχωρισμό
μετα ξύ αυτο- και μη-αυτοαντιγόνων όταν αυτό επάγει μία
απάντηση, όμως αντίθετα διακρίνει τι είναι επι κίνδυ νο ή
ακίνδυνο. Τα επικίνδυνα σήματα διε γεί ρουν μία
φλεγμονώδη απάντηση, η οποία μπορεί να οδηγήσει σε
επαγωγή ειδικής αυτοανοσίας. Ανοσο κατασταλτικά
μόρια εκφραζόμενα σε επιλεγμένα κύτ ταρα έχουν την
δυνατότητα να ρυθμίζουν φλεγμονή ειδι κή του ιστού
και ακολούθως επαγωγή αυτοανο σίας.43

Πρόσφατες μελέτες ταυτοποίησαν τη CD200 σαν
ένα δείκτη της κυτταρικής επιφάνειας των κυττάρων
του ανθρώπινου τριχικού θυλάκου.31 Είναι μία
διαμεμβρανική γλυκοπρωτεΐνη η οποία μεταβιβάζει
ένα ισχυρό ανοσοκατασταλτικό σήμα μέσω του
υποδοχέα της (CD 200R).44,45 Εγκατεστημένη
έκφραση του CD200 στα κύτταρα της περιοχής bulge
θεωρείται σαν ένα προστατευτικό σήμα,46 το οποίο
διατηρεί τα κύτταρα του ανοσιακού συστή ματος σε
κατάσταση ηρεμίας μέσω της αλληλεπί δρασης CD200
- CD200R μεταξύ των κυττάρων της περιοχής bulge,
των κυττάρων Langerhans και άλ λων δενδριτικών
κυττάρων.16 Η μείωση ή η απώλεια CD200 στην
περιοχή bulge αποσπά stem cells και κάνει τον
τριχικό θύλακο περισσότερο ευαίσθητο σε
φλεγμονώδεις απαντήσεις που οδηγούν σε μόνιμη
απώλεια τριχών και ουλωτική αλωπεκία.47 Μειωμένη
έκφραση CD200 έχει καταδειχθεί στην περιοχή bulge
τριχικών θυλάκων ασθενών με ασυνήθεις μορφές
γυροειδούς αλωπεκίας, με ειδικό εύρημα κυτταρική
διήθηση γύρω από την περιοχή bulge, γεγονός το
οποίο ενισχύει περαιτέρω την υπόθεση αυτή.48

Πρόσφατες μελέτες για τη δράση CD200 και του
ανασταλτικού υποδοχέα της, αποδεικνύουν ότι η
αλληλεπίδραση CD200-CD200R εξασθενεί την περι -
θυλακική φλεγμονή, εμποδίζει την ειδική αυτοάνο ση
δράση κατά του τριχικού θυλάκου και προστα τεύει τα
επιδερμιδικά stem cells από αυτοάνοση κατα -
στροφή.22

5) Αναστολή επικοινωνίας/συνεργασίας
επιθηλίου-μεσεγχύματος

Ο κατώτερος θύλακος αυτοαναπαράγεται μετά

κάθε κύκλο και η αναγέννηση ρυθμίζεται από ενδο -
γενείς αλληλεπιδράσεις μεταξύ της θυλακικής θηλής
και του πολύ ειδικού αναγεννητικού επιθηλίου του
κατώτερου σε ανάπαυση θυλάκου.

Έτσι αλληλεπιδράσεις επιθηλίου-μεσεγχύματος
παίζουν αποφασιστικό ρόλο στην εισαγωγή μακράς
διάρκειας κυκλικών μετατροπών του τριχικού θυλά -
κου. Παρεμβολή στην επικοινωνία μεταξύ των επιθη -
λιακών stem cells και του μεσεγχύματος του τριχικού
θυλάκου πιθανόν να οδηγεί σε καταστροφή του.24

Αυτή η υπόθεση δεν έρχεται σε πλήρη ασυμφωνία
με τη θεωρία καταστροφής της περιοχής bulge,
καθώς έχει προταθεί διαφορετική θυλακική
εντόπιση των stem cells με θυλακική ετερογένεια
προγονικού κυττάρου. Έτσι, η φλεγμονώδης διήθηση
δεν στοχεύει απαραίτητα και μόνο τα stem cells της
περιοχής bulge αλλά μπορεί επίσης να στοχεύει και
κάποια άλλα συστατικά των τριχών.49

Σύμφωνα με παλαιότερες μελέτες, προτείνεται πι -
θανή συνεισφορά επιθηλιακής - μεσεγχυματικής
μετατροπής στην πνευμονική και νεφρική ίνωση.50

Πρόσφατα οι Nakamura και Tokura50 απέδειξαν ότι
ένας δείκτης επιθηλιακής-μεσεγχυματικής μετατρο -
πής, "snail 1", εκφράζεται στους δερματικούς ινο -
βλάστες των ασθενών με πρόσθια ινωτική αλωπεκία.
Η παρατήρηση αυτή προτείνει τον πιθανό ρόλο επι -
θη λιακής μεσεγχυματικής μετατροπής στα επι -
θηλιακά κύτταρα του τριχικού θυλάκου, στην παθο -
γένεια των πρωτοπαθών ουλωτικών αλωπεκιών.

6) Απορρύθμιση του μεταβολισμού των
λιπιδίων και δυσλειτουργία του
σμηγματογόνου αδένα

Η υπόθεση ότι ανωμαλίες του σμηγματογόνου
αδένα πιθανόν να διαδραμα-τίζουν κάποιο ρόλο
στην παθογένεση των ουλωτικών αλωπεκιών βασί -
ζεται σε παρατηρήσεις στους επίμυες Asebia που
έχουν υποστεί αυτόματες μεταλλάξεις (Scd1ab) οι
οποίες εκφράζονται φαινοτυπικά με ουλωτική
αλωπεκία.52-56 Σύμφωνα μ' αυτό το πρότυπο η περι -
θυ λακική φλεγμονή, η καταστροφή του σμηγματο -
γόνου αδένα, το κοκκίωμα του τριχικού στελέχους
και η ατροφία του σμηγματογόνυ αδένα, οφείλονται
σε αυτόματη μετάλλαξη ενός πολύ σημαντικού γο -
νιδίου του σμηγματογόνου αδένα με αποτέλεσμα
έλλειψη του ενζύμου stearoyl-coenzyme A desatu -
rase.53 Η έλλειψη αυτού του ενζύμου προκαλεί
διαταραχή στη σύνθεση των λιπαρών οξέων του
σμηγματογόνου αδένα, οδηγώντας σε ατροφία του
και ελάχιστη παραγωγή ή/και απουσία έκκρισης
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σμήγματος.56 Η φυσιολογική ποσότητα σμήγματος
είναι απαραίτητη για την κανονική κερατινοποίηση
του έσω επιθηλιακού ελύτρου και την ανεμπόδιστη
αύξηση του τριχικού στελέχους. Η έλλειψη σμήγμα -
τος έχει σαν αποτέλεσμα μηχανική αντί σταση στην
πορεία του στελέχους που, αντί να κινείται αυξα -
νόμενο φυγόκεντρα, κινείται κεντρομόλα. Η ανά -
στροφη αυτή κίνηση-αύξηση οδηγεί σε διάτρηση του
κατώτερου τμήματος του βολβού και κοκκιωματώδη
αντίδραση ξένου σώματος καταλήγοντας σε κατα -
στροφή του θυλάκου και ουλωτική αλωπεκία.56

Ωστόσο αν και οι σμηγματογόνοι αδένες είναι
ατρο φικοί ή λείπουν εντελώς πρώιμα στην πορεία
της νόσου στους ανθρώπους52 η κερατινοποίηση του
έσω επιθηλιακού ελύτρου δεν καθυστερεί και ανά -
στροφη πορεία αύξησης του τριχικού στελέχους δεν
έχει περιγραφεί.

Αυτές οι παρατηρήσεις υποστηρίζουν την άποψη
ότι η φλεγμονή είναι δευτερογενές γεγονός αποτέ -
λεσμα κάποιας πρωτοπαθούς διαταραχής στο σμηγμα -
τογόνο αδένα.57

7) Απώλεια του ενεργοποιητή του
πολλαπλασιασμού του υποδοχέα-γ της
περοξισάμης, PPAR-γ (Peroxisome Proliferator
- Activated Receptor - γ)

Πρόσφατα οι Karnik και συν. δημοσίευσαν μια
ιδιαι τέρου ενδιαφέροντος μελέτη, η οποία υποδει -
κνύει μία σύνδεση μεταξύ της απορρύθμισης του με -
ταβολισμού των λιπιδίων και της καταστροφής των
stem cells του τριχικού θυλάκου.58 Με ανάλυση έκ -
φρασης γονιδίων με μικροσυστοιχίες (microarray
analysis) σε τριχικούς θυλάκους ασθενών με θυλ -
ακικό λειχήνα (LPP) ταυτοποιήθηκε έλλειψη του
ενεργοποιητή του πολλαπλασιασμού του υποδοχέα-
γ της περοξισάμης, PPAR-γ, υποσημαίνοντας κεντρι -
κό ρόλο της διαταραχής του μεταβολισμού των λι -
πιδίων και της επεξεργασίας της περοξισάμης στην
παθογένεια του LPP.58  

Ο PPAR-γ είναι μεταγραφικός παράγοντας ιδιαί -
τερα σημαντικός για την υγεία της τριχοσμηγμα -
τογόνου μονάδας, καθώς κατέχει ουσιαστικό ρόλο
στη ρύθμιση τόσο της φλεγμονής όσο και του μετα -
βολισμού των λιπιδίων.59 Ειδικότερα, η απώλεια της
λειτουργικότητας PPAR-γ οδηγεί σε μείωση της
βιογένεσης της περοξισάμης, απώλεια της ομοιο -
στασίας των λιπιδίων, λιποτοξική δράση, κατα -
στροφή ιστών, έκκριση χημειοκινών και κυτοκινών
με τη μορφή λευκοτριενίων και προσταγλανδινών,
προσέλκυση μακροφάγων και λεμφοκυττάρων,

κινητοποίηση του μεσολαβούμενου από τα λιπίδια
κυτταρικού θανάτου (λιποαπόπτωση).58

Πράγματι, η στοχευμένη απώλεια PPAR-γ σε
σημα σμένα Κ15 κύτταρα bulge σε μεταλλαγμένα
ποντίκια, είχε σαν αποτέλεσμα βλάβες θυλακικού
λειχήνα στο δέρμα και τους τριχικούς θυλάκους
(ουλωτική αλωπεκία, εστιακή φλεγμονή, εναπόθεση
λιπιδίων). Αυτό αποδεικνύει ότι η σηματοδότηση
PPAR-γ μέσω ενδογενών κατάλληλων συνδέσμων
πιθανόν να είναι ζωτικής σημασίας για τη διατήρηση
της φυσιολογικής λειτουργίας των stem cells του
τριχικού θυλάκου. Κατά συνέπεια η διέγερση PPAR-
γ με κλινικά διαθέσιμους αγωνιστές, όπως η
πιογλιταζόνη (pioglitazone) πιθανόν να αποτελεί
υποσχόμενη στρατηγική θεραπείας στο μέλλον,
τουλάχιστον για εκείνες τις μορφές των πρωτοπαθών
ουλωτικών αλωπεκιών που έχουν χαρακτηριστικά
LPP.60

8)Διαταραχή των στεροειδών κατά τη
βιοσύνθεση της χοληστερόλης

Αν και ο PPAR-γ φαίνεται ν' αποτελεί σημαντικό
ρυθμιστικό παράγοντα στην έκφραση γονιδίων που
έχουν σχέση με τη σύνθεση λιπιδίων και τη φλεγμο -
νή, η ακριβής συνδετική σχέση μεταξύ ειδικών οδών
μετα βολισμού των λιπιδίων και φλεγμονής στο δέρ -
μα και τα εξαρτήματα του δέρματος δεν είναι πλή -
ρως γνωστή.59,61

Πρόσφατη μελέτη υποδεικνύει ότι υπάρχει
διαταραχή στην οδό βιοσύνθεσης της χοληστερόλης
στο δέρμα και τους τριχικούς θυλάκους ασθενών με
PCA.62 

Ειδικότερα, έχει αποδειχθεί μειωμένη έκφραση
γονιδίων που σχετίζονται με τη βιοσύνθεση της χολη -
στερόλης και τη λιπογένεση στο τριχωτό κεφα λής
ασθενών με λεμφοκυτταρική (LPP, CCCA, FFA) και
ουδετεροφιλική πρωτοπαθή αλωπεκία. Επίσης
παρατηρήθηκε αυξημένη έκφραση των γονιδίων
σχετικών με την φυσική και επίκτητη ανοσία στις PCA.

Η αναστολή της βιοσύνθεσης της ενδογενούς
χοληστερόλης ή η συσώρρευση των πρόδρομων μορ -
φών της, πυροδοτεί μια έμφυτη ανοσιακή απάντηση
και εισάγει μια προφλεγμονώδη απάντηση σε
κύτταρα ανθρώπινων τριχικών θυλάκων in vitro. Έχει
παρατηρηθεί ότι υπάρχει άμεση σύνδεση μεταξύ των
ενδιάμεσων στερολών και της αυξημένης έκφρασης
των γονιδίων, καθώς και της ενεργο ποίησης των Toll
like Receptors (TLR) και ιντερ φερόνης (IFN)
σηματοδοτικών μονοπατιών σε δέρμα ποντικών με
LPP, με αποτέλεσμα τη στρατολόγηση μακροφάγων
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γύρω από τους τριχικούς θυλάκους και την έναρξη
της καταστροφής τους. Ο τρόπος έκφρασης των
γονιδίων TLR και IFN σε PCA είναι όμοιος μ'αυτόν
που παρατηρείται σε πολλά αυτοάνοσα νοσήματα.

Η χορήγηση σε κύτταρα τριχικών θυλάκων in
vitro ενός αναστολέα της σύνθεσης της χολη -
στερόλης (BM 15766) ή μιας πρόδρομης ουσίας της
χοληστερόλης (7-dehydrocholesterol [7-DHC])
εισάγει μια προφλεγμονώδη απάντηση με αυξημένη
έκφραση γονιδίων TLR και IFN. Το δίκτυο γονιδίων
TLR4 ενεργοποιείται μετά από χορήγηση 7-DHC ενώ
το δίκτυο TLR6 μετά από χορήγηση ΒΜ 15766
(αιτία συσσώρευσης 7-DHC και 8-DHC). Τα δεδο -
μένα αυτά υποδεικνύουν ότι διαφορετικές στερόλες
εισάγουν διαφορετικά πρότυπα χημειοκινών και
κυτοκινών. Αυτές οι παρατηρήσεις οδηγούν στο
συμπέρασμα ότι διαφορετικές στερόλες παραγόμενες
στους υπότυπους PCA πιθανόν να συνεισφέρουν στις
κλινικές και ιστολογικές διαφορές μεταξύ των
διαφορετικών οντοτήτων της νόσου.

Αυτή η μελέτη62 αποκαλύπτει έναν, προηγου -
μένως άγνωστο, ρόλο των ενδιάμεσων στερολών της
σύνθεσης της χοληστερόλης στην παθογένεια των
PCA και ταυτοποιεί μία καινούργια  σύνδεση μεταξύ
των στερολών του δέρματος και της φλεγμονής, ο
οποίος πιθανόν ν' αποδειχθεί σημαντικός στη διά -
γνωση και θεραπεία των PCA. Επιπλέον, τα επίπεδα
στερολών του δέρματος θα μπορούσε να θεωρηθούν
θεραπευτικός στόχος ή/και βιοδείκτης της νόσου.
Μια υποσχόμενη θεραπευτική στρατηγική για τις
PCA αποτελεί πιθανώς η αποκατάσταση της ομοιο -
στασίας της χοληστερόλης στα κύτταρα του τριχικού
θυλάκου με κλινικά διαθέσιμους αγωνιστές PPAR-γ
ή ανταγωνιστές LXR (Liver X receptors), οι οποίοι
είναι πυρηνικοί υποδοχείς που ρυθμίζουν αυτήν την
οδό σύνθεσης.63-66

9) Μεταλλάξεις κερατινών

Πολλές αναφορές σε οικογενείς περιπτώσεις
ψευδογυροειδούς αλωπεκίας, αποψιλωτικής θυλα -
κίτιδας, συνδρόμου Lassueur-Graham-Little-Piccardi
υποδεικνύουν την ύπαρξη γενετικών παραγόντων.67-69

Είναι πιθανόν, γενετικά καθορισμένες νόσοι της
κε ρατίνης να επάγουν φλεγμονώδη ουλωτική αλω -
πεκία δευτερογενώς, λόγω πρωτοπαθούς διαταραχής
της κερατίνης, όπως στην αποψιλωτική ακανθωτή θυ -
λακική υπερκεράτωση (keratosis follicularis spinulosa
decalvans).70 X-φυλοσύνδετη KFSD αντιπρο σωπεύει
συγγενή ουλωτική αλωπεκία, η οποία οφείλεται σε
παρερμηνευμένη μετάλλαξη στο γο νίδιο MBTSP2.71

Έχει αποδειχθεί ότι μεταλλάξεις στο γονίδιο Κ6
διαγονιδιακών ποντικών οδηγούν στην ανάπτυξη
ουλωτικής αλωπεκίας, λόγω καταστροφής του έξω
επιθηλιακού ελύτρου.72 Έχει επίσης αποδειχθεί και
σε πολλά άλλα είδη τρωκτικών (μοντέλα μελέτης), η
ανάπτυξη ουλωτικής αλωπεκίας ανεξάρτητα από την
έλλειψη σμηγματογόνων αδένων.73

Έτσι, γενετικοί παράγοντες είναι πιθανόν να
υπεισέρχονται στην παθογένεια μερικών PCA είτε
προδιαθέτοντας ένα άτομο σε μια ορισμένη νόσο ή
μέσω άμεσης γενετικής επίδρασης, προκαλώντας τη
βλάβη. Περισσότερες γενετικές μελέτες σε πάσχου -
σες οικογένειες απαιτούνται για να ταυτοποιήσουν
σχετιζόμενα γονίδια.

10) Νευρογενής θεωρία

Οι Harries και Paus74 έχουν προτείνει την πιθα -
νότητα εμπλοκής νευρογενούς φλεγμονής στην πα -
θογένεια των ουλωτικών αλωπεκιών.

Σύμφωνα με τη νευρογενή θεωρία, η ψυχική και
συναισθηματική καταπόνηση επιδρά στην αύξηση
και τον κύκλο των τριχών, μέσω της επαγωγής του
νευρικού αυξητικού παράγοντα (nerve growth
factor, NGF), αυξάνοντας έτσι την απελευθέρωση
του νευροπεπτιδίου P (substance P, SP) που επάγει
νευρογενή φλεγμονή στο δέρμα μέσω αποκοκκίωσης
των μαστοκυττάρων.75 Στην περιοχή bulge υπάρχουν
σε μεγάλη πυκνότητα νευρικές ίνες θετικές σε SP με
αποτέλεσμα να παρατηρείται πυκνή περιθυλακική
φλεγμονώδης κυτταρική διήθηση (ειδικότερα γύρω
από την περιοχή bulge), συσώρρευση και αποκοκ -
κίωση περιθυλακικών μαστοκυττάρων, αυξημένη
απόπτωση των κερατινοκυττάρων του τριχικού θυ -
λάκου και ελάττωση του πολλαπλασιασμού των
κερατινοκυττάρων της μήτρας.77 Επιπλέον, χρησιμο -
ποιώ ντας καλλιέργειες ανθρώπινων τριχικών θυλά -
κων έχει αποδειχθεί ότι η πρόσθεση νευροπεπτιδίου
SP, εισάγει στην καταγενή φάση, αυξάνει την απο -
κοκ κίωση των μαστοκυττάρων και στους αναγενείς
θυλάκους, αυξάνει την έκφραση του μείζονος
συστήματος ιστοσυμβατόητας κλάσης Ι (MHC I) και
της β2-μικροσφαιρίνης (β2-microglobulin) οδηγώντας
σε κατέρριψη του ανοσολογικού προνομίου (im-
mune privilege collapse, IP) και καταστροφή των
stem cells του τριχικού θυλάκου. Επιπρόσθετα, η
διέγερση SP αυξάνει την έκφραση νευροτροφινών
και του υποδοχέα τους (p75NTR) σε ανθρώπινους
τριχικούς θυλάκους, με αποτέλεσμα προώθηση στην
καταγενή φάση.78 Είναι επίσης γνωστό ότι το
νευροπεπτίδιο P είναι αυξητικός παράγοντας των
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ινοβλαστών (fibroblast growth factor - FGF) και έτσι
μπορεί να εξηγείται ο σχηματισμός ουλής μέσω της
περιθυλακικής νευρογενούς φλεγμονής.79

Συμπερασματικά, σύμφωνα με τα ανωτέρω δεδο -
μένα, πιθανόν η ψυχική και συναισθηματική
καταπόνηση επάγει μέσω του νευροπεπτιδίου SP
περιθυ λακική νευρογενή φλεγμονή στις πρωτοπα -
θείς ουλωτικές αλωπεκίες μέσω κατέρριψης του ΙΡ
ή/και μέσω προώθησης σε υπερβολικό βαθμό της
προγραμματισμένης απώλειας τριχικών θυλάκων.

11) Προγραμματισμένη απώλεια οργάνου

Ο προγραμματισμένος κυτταρικός θάνατος είναι η
βασική διεργασία κλειδί για την μορφοποίηση των
ιστών και των οργάνων τόσο κατά τη διάρκεια της ανά -
 πτυξης όσο και κατά τη φυσιολογική αναδιαμόρφωση
και αναπαραγωγή, όπως συμβαίνει κατά τη διάρκεια
της μορφογένεσης των τριχικών θυλάκων και της
εισόδου στο καταγενές στάδιο στον κύκλο των
τριχών.80 Ιστολογικά, έχει αποδειχθεί ήπια περιθυ -
λακική φλεγμονή σε κλινικά μη φλεγμονώδες δέρμα,
πολύ περισσότερο συνηθισμένη απ' ότι συνήθως
εκτιμάται (π.χ. ανδρογενετική αλωπεκία), εξηγώντας
με την προγραμματισμένη απώλεια οργάνου, γιατί ο
ολικός αριθμός τριχικών θυλάκων ανά μονάδα
επιφάνειας στο τριχωτό κεφαλής μειώνεται αργά και
προοδευτικά με την αύξηση της ηλικίας.81 Βάσει των
ανωτέρω, προτείνεται ότι η ανοσιακά μεσολαβούμενη
προγραμματισμένη απώλεια οργάνου είναι ένας
φυσιολογικός μηχανισμός για την απομάκρυνση
κατεστραμμένων ή/και δυσλειτουργικών τριχικών
θυλάκων και πιθανόν οι PCA να εκπροσωπούν μια
υπερβολικά ανεξέλεγκτη παραλλαγή αυτού του, κατά
τ' άλλα φυσιολογικού πρότυπου απάντησης σε
μείζονα καταστροφή του τριχικού θυλάκου.82

12) Αυξημένη απόπτωση σε PCA

Η συχνή παρουσία αποπτωτικών κερατινο κυτ -
τάρων σε τριχικούς θυλάκους βλαβών ουλωτικής
αλωπεκίας, ενισχύει την άποψη ότι η απόπτωση ίσως
να παίζει ρόλο στην παθογένεια των ουλωτικών
αλωπεκιών. Στο χρόνιο δερματικό ερυθηματώδη
λύκο (Chronic Cutaneous Lups Erythematosus -
CCLE) η απόπτωση είναι αυξημένη στους τριχικούς
θυλάκους, την επιδερμίδα και τη φλεγμονώδη
διήθηση, εκφραζόμενη με την αύξηση του δείκτη
επιθηλιακού πολλαπλασιασμού Ki-67 και του
ογκοκατασταλτικού γονιδίου P53.83-86 Εδώ το P53

ενεργεί σαν "φρουρός του γονιδιώματος" είτε

διευκολύνοντας την επανόρθωση του DNA ή οδη -
γώντας τα ανεπανόρθωτα κατεστραμμένα κύτταρα σε
απόπτωση.86 Επίσης έχει αποδειχθεί ότι η έκφραση
του ενδοσυστατικού αναστολέα απόπτωσης Bcl-2
είναι ελαττωμένη στο CCLE προδιαθέτοντας σε
απόπτωση τον ιστό που έχει υποστεί βλάβη.83

Ο υποδοχέας κυτταρικής επιφάνειας Fas (CD95)
πυροδοτεί διαδικασία απόπτωσης συνδεόμενος με
την υποδοχέα του Fas ligand (FasL; CD95L). Στο
CCLE, η έκφραση Fas είναι αυξημένη τόσο στη
φλεγμονώδη διήθηση, όσο και στα επι-δερμιδικά
κερατινοκύτταρα.83,87 Η περιθυλακική φλεγμονώδης
διήθηση αποτελεί-ται κυρίως από μακροφάγα τα
οποία είναι FasL+ και πιστεύεται ότι έχει κεντρικό
ρόλο στη θυλακική καταστροφή, συνήθως στο CCLE
μέσω επαγωγής απρόσφορης  απόπτωσης.83,87

Σε βλάβες θυλακικού λειχήνα στο τριχωτό κεφα -
λής, έχει ταυτοποιηθεί αυξημένη έκφραση 206
γονιδίων από τα οποία τα περισσότερα εμπλέκονται
λειτουργικά στην ενεργοποίηση των μακροφάγων,
την απόπτωση, την μετανάστευση κυττάρων και την
αναπαραγωγή των ιστών. Περίπου 30% από τα
υπερενεργοποιημένα γονίδια ρυθμίζονται από το
P53, γεγονός το οποίο υποδεικνύει κεντρικό ρόλο του
ογκοκατασταλτικού αυτού γονιδίου στην παθογένεια
του LPP.88

13) Κυτταροτοξική καταστροφή, αυτοάνοση
απάντηση και προφλεγμονώδεις κυτοκίνες

Η περιθυλακική φλεγμονή παρατηρείται σχεδόν
σε όλες τις PCA, κατευθύνοντας έτσι πολλούς
ερευνητές να εξετάσουν τον πιθανό ρόλο της στην
παθογένειά τους μέσω κυττάρων κυτταροτοξικότητας.

Ειδικότερα, στο CCLE η φλεγονώδης διήθηση
αποτελείται καθ' υπεροχήν από ενεργοποιημένα Τ-
λεμφοκύτταρα.89 Τ-κύτταρα με έκφραση υποδοχέων
χημειοκινών-4 βρίσκονται συχνά σε ουλωτικές βλά -
βες, υποδεικνύοντας τον άμεσο ρόλο τους στην
ιστική καταστροφή μέσω επιθηλιακής εισβολής και
επαγωγής απόπτωσης.90 Επιπλέον η συνεντόπιση
του δείκτου, δερματικό λεμφοκυτταρικό αντιγόνο,
(cutaneous lymphocyte antigen - CLA) με τον
κυτταροτοξικό δείκτη granzyme B είναι σημαντικά
υψηλότερη σε ουλωτικές βλάβες CCLE συγκριτικά με
μη ουλωτικές βλάβες και υποστηρίζει το ρόλο τους
στην άμεση κυτταροτοξική ιστική καταστροφή.91

Είναι ευρέως αποδεκτό ότι οι PCA έχουν καταταγεί
στα αυτοάνοσα νοσήματα. Η μικροτόμηση με Laser
και ακολούθως ανάλυση με μικροσυστοιχίες ιστών
CCLE δείχνει ότι απρόσφορη ενεργοποίηση αυτο -
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άνοσων οδών υποκινεί αυτή την κυτταροτοξική απά -
ντηση οδηγώντας σε ιστική καταστροφή και ουλο -
ποίηση.92

Στο CCLE έχουν παρατηρηθεί επίσης αυξημένος
αριθμός γδ-Τ κυττάρων93 και πλασματοειδή
δενδριτικά κύτταρα99 μαζί με αυξημένη έκφραση
ποικίλων μορίων προσκόλλησης (π.χ. κυτταρικά
μόρια προσκόλλησης -1, αγγειακά μόρια προσκόλ -
λησης και E-selectin) τα οποία πιθανόν είναι
σημαντικά στην προώθηση της μετανάστευσης των
κυττάρων στο πάσχον δέρμα.95

Είναι γνωστό και από άλλα φλεγμονώδη νοσή -
ματα, όπως η γυροειδής αλωπεκία, ότι η ιντερφερόνη
(IFN) κατέχει κεντρικό ρόλο στην προφλεγμονώδη
απάντηση.96 Στο CCLE η τοπική παραγωγή τύπου 1
IFN επάγει Th1 τύπου φλεγμονώδη απάντηση μέσω
παραγωγής ποικίλων χημειοκινών (π.χ. CXCL9, 10
και 11) με επακόλουθη στρατολόγηση CXCR3+ T-
κυττάρων στο προσβεβλημένο δέρμα.97,98

Αξίζει να σημειωθεί ότι CXCL10 εκφράζεται
κυρίως στη βασική στιβάδα της επιδερμίδας σε
περιοχές εισβολής των κυτταροτοξικών Τ-κυττάρων
στη βασική στιβάδα.99 Οι προφλεγμονώδεις κυτ ο -
κίνες, παράγοντας νέκρωσης των όγκων (TNF-α),
Ιντερ λευκίνη 2 (IL-2) και Ιντερφερόνη-γ (IFN-γ)
βρίσκονται επίσης αυξημένες στο CCLE.100

Ομοίως στη φλεγμονώδη διήθηση βλαβών LPP,
εκφράζονται προφλεγμονώδεις κυτοκίνες, όπως η
IFN-γ. Επίσης, η προϊνωτική κυτοκίνη, αυξητικός
παράγοντας των όγκων β (TGF-β) βρίσκεται ιδιαίτερα
αυξημένη.101

Σε πρώιμες βλάβες αποψιλωτικής θυλακίτιδας
(Folliculitis decalvans, FD), ενεργοποιημένα T-
βοηθητικά κύτταρα μαζί με διαδερματικά μόρια
προσκόλλησης-1 και ιντερλευκίνη 8 είναι έντονα
αυξημένα και επάγουν μετανάστευση ουδετεροφίλων
στους ιστούς. Σε παλιές βλάβες ο παράγοντας
αύξησης των ινοβλαστών και ο TGF-β βρίσκονται
πολύ αυξημένοι και θεωρείται ότι ευθύνονται για την
ινωτική αντίδραση.102

14) Μειωμένη ικανότητα αυτοδιατήρησης
των stem cells του τριχικού θυλάκου

Στις "διφασικές αλωπεκίες" (π.χ. ανδρογεννετική
αλωπεκία, αλωπεκία από έλξη, στις οποίες ουλωτική
αλωπεκία παρατηρείται στα τελικά στάδια) μπορεί
να παρατηρηθεί μόνιμη απώλεια τριχών.103 Συγκρι -
νό μενες με τις κλασσικές PCA: άμεση καταστροφή
των stem cells της περιοχής "bulge" λόγω φλεγμονής
είναι δύσκολο ν' αποδειχθεί.14 Σε μια πειραματική

μελέτη104 οι Tanimura και συν. απέδειξαν ότι η
απώλεια της αλληλεπίδρασης μεταξύ Col17α1
(γονίδιο που κωδικοποιεί την αλυσίδα α του
κολλαγόνου τύπου XVII και έχει υψηλή έκφραση στα
stem cells τριχικού θυλάκου) και των stem cells του
τριχικού θυλάκου οδηγεί σε μείωση της ικανότητας
αυτοανανέωσης των stem cells προκαλώντας μόνιμη
απώλεια τριχών στα ποντίκια. Αυτό υποδεικνύει ότι
και μόνο αλλαγή στο μικροπεριβάλλον, που συνί -
σταται σε μειωμένη εξωκυτταρική έκφραση της
μήτρας, θα μπορούσε να προξενήσει ουλωτική αλω -
πεκία. Έτσι είναι πιθανό ότι η μειωμένη αυτοδιατή -
ρηση ή/και η απώλεια αυτοανανέωσης των stem
cells, πιθανά εξ αιτίας των αλλαγών στο μικρο περι -
βάλλον να είναι υπεύθυνη για την ανάπτυξη PCA.

15) Περιβαλλοντικοί παράγοντες

Ποικίλοι περιβαλλοντικοί παράγοντες (π.χ.
λοιμώξεις, τραύματα, φάρμακα) έχει προταθεί ότι
πιθανόν πυροδοτούν την εκδήλωση PCA.

Η λοίμωξη φαίνεται ότι αποτελεί κύριο παρά -
γοντα στην παθογένεια της αποψιλωτικής θυλακίτι -
δας. Η άποψη αυτή στηρίζεται στην παρατήρηση ότι
σχεδόν πάντα απομονώνεται χρυσίζων σταφυλόκοκ -
κος από πάσχον δέρμα105-107 και στο γεγονός ότι η
νό σος συχνά ανταποκρίνεται στη θεραπεία με αντι -
σταφυλοκκοκικά αντιβιοτικά. Ωστόσο, αν ληφθεί
υπόψη το γεγονός πόσο συχνή είναι η φορεία του
σταφυλόκοκκου στο γενικό πληθυσμό (20-30%),
είναι πιθανό να παίζει ρόλο στην εκδήλωση της
νόσου η ανώμαλη απάντηση του ξενιστή σε αυτά τα
βακτήρια στο δέρμα (αντίδραση υπερευαισθη -
σίας).108

Σύμφωνα με μια θεωρία, ο χρυσίζων σταφυλό -
κοκ κος παράγει τοξίνες υπεραντιγόνα (super anti -
gens), τα οποία μπορούν να σχηματίζουν συμπλέγ -
μα τα με υποδοχείς του μείζονος συστή ματος ιστο -
συμβατότητας τάξης ΙΙ (MHC-II) και να διεγείρουν
τον πολλαπλασιασμό Τ-λεμφοκυττάρων, τα οποία με
τη σειρά τους προωθούν την υπερβολική φλεγμο -
νώδη απάντηση.109-110 Ενδιαφέρον παρουσιάζει
επίσης η παρατήρηση ότι αυτά τα βακτήρια μπορούν
να επιβιώνουν της φαγοκυττάρωσης, γεγονός το
οποίο εξηγεί τις συχνές υποτροπές της νόσου ακόμα
και μετά από επιτυχή θεραπεία.110-111

Επιπλέον, έχει παρατηρηθεί ότι νέες βλάβες
νεκρω τικής ακμής μπορούν να αναπαραχθούν πει -
ρα μα τικά με ένεση σταφυλοκόκκων και στρεπτοκόκ -
κων απομονωμένων από ενεργείς βλάβες από τη
ράχη του ίδιου ασθενούς σε φυσιολογικό δέρμα.
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Αυτή επίσης η διαδικασία πιθανόν εκπροσωπεί
ανώμαλη απόκριση του ξενιστή σε τέτοια κοινά
βακτήρια.112

Τραυματισμοί διαφόρων ειδών θεωρείται ότι
εμπλέ κονται στην παθογένεση ορισμένων μορφών
PCA,114 όπως χηλοειδούς ακμής αυχένα (ΑΚ),113,114

αποψιλωτικής θυλακίτιδας (FD),115-117 διαβρωτικής
φλυκταινώδους δερματοπάθειας (ΕPD)118 και
κεντρικής φυγόκεντρης αλωπεκίας (CCCA).119

Εμβόλια και φάρμακα πιστεύεται ότι πιθανόν να
ευθύνονται για την εκδήλωση PCA.14 Έχει αναφερθεί
σύνδρομο Graham-Little-Picardi-Lassueur μετά από
εμβολιασμό για ηπατίτιδα Β,120 ΑΚ έχει συσχετισθεί
με τη λήψη αντιεπιληπτικών121 και κυκλοσπο -
ρίνης122,123 ενώ έχει παρατηρηθεί θυλακική βλεν -
νίνωση μετά χορήγηση imatinib.124 Ομοίως
εκδήλωση LPP έχει αναφερθεί μετά από έγχυση
χρυσού,125 εμβολιασμό για ηπατίτιδα Β,120 και
λοίμωξη από ηπατίτιδα C126 και anti-TNFα
θεραπεία.127,128

Επίσης CCLE έχει αναφερθεί μετά χορήγηση
φαρμάκων όπως υδραλαζίνη, μινοκυκλίνη, καρβα -
μαζεπίνη, anti-TNFα.129,130

Παρά την πρόοδο που έχει σημειωθεί τα τελευ -
ταία χρόνια στις γνώσεις μας για την αιτιοπαθο -
γένεια και την παθοφυσιολογία των PCA η θεραπευ -
τική αντιμετώπιση παραμένει απογοητευτική λόγω
πε ριορισμένης αποτελεσματικό-τητας σε πολλές
περιπτώσεις.

Εφόσον η φλεγμονή καταστρέφει αμετάκλητα τα
stem cells του τριχικού θυλάκου η μόνιμη απώλεια
των τριχικών θυλάκων είναι αναπόφευκτη. Για ν'
αποφευχθεί αποτελεσματικά χρειάζονται θεραπείες
που θα στοχεύουν άμεσα τους κύριους ρυθμιστές της
αιτιοπαθογένειας των PCA. Πρόοδος στην υψη λής
απόδοσης, σύγχρονη μεθοδολογία ανί χνευσης σε
συνδυασμό με τις νεώτερες υποθέσεις πιθανόν να
επιτρέψει την γνώση της αιτιοπαθογένειας σε μο ριακό
επίπεδο ώστε να καθορισθούν στοχευμένες θε ραπείες
με την ανάπτυξη μικρών μορίων ή βιολο γικών
παραγόντων για τη θεραπεία όλων των τύπων PCΑ.
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ –––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η ψωρίαση είναι μια φλεγμονώδης νόσος που
προ καλείται μέσω διαταραχής της φυσικής
ανοσίας.Με τα σημερινά δεδομένα η ψωρίαση θεω -
ρείται μια συστηματική νόσος που περικλείει δερ -
ματικές βλάβες, πιθανή συμμετοχή των αρθρώ σεων
με τη μορφή της ψωριασικής αρθρίτιδας και χαρα -
κτηριστικά συνοδά νοσήματα.1,2

Η νόσος είναι πολυπαραγοντική με κληρονομική
προδιάθεση και ανοσολογική συσχέτιση ενώ
διάφοροι περιβαλλοντικοί παράγοντες, π.χ. τραύμα,
λοίμωξη ή φαρμακευτικές αγωγές, μπορούν να
αποτελέσουν το έναυσμα για την εμφάνιση της
νόσου στα άτομα με προδιάθεση.1

Η νόσος παρουσιάζεται εξίσου και στα 2 φύλα.
Μπορεί να εμφανιστεί σε όλες τις ηλικίες αλλά είναι
σπάνια στην παιδική ηλικία και πιο συχνή στους
ενήλικες.1 Η έναρξη της νόσου φαίνεται να έχει 2
κορυφώσεις: Μεταξύ των ηλικιών 30-39 και μεταξύ 50-
69 ετών. Η κλινική εμπειρία χρόνων, η εκτενής έρευνα
καθώς και η χρήση καινοτόμων βιολογικών μορίων
έχει διευρύνει το εύρος των θεραπευτικών επιλογών
στην αντιμετώπιση της ψωρίασης στην καθημερινή
πράξη. Μολαταύτα, η αντιμετώπιση και η διαχείριση
συγκεκριμένων ομάδων ασθενών με ψωρίαση όπως τα
παιδιά, οι έγκυοι και οι ηλικιωμένοι, αποτελεί μια
πρόκληση που σχετίζεται κυρίως με τα ιδιαίτερα
χαρακτηριστικά της κάθε ομάδας και τους περιο -
ρισμούς των θεραπευτικών σχημάτων αλλά και με την

Η θεραπεία και η διαχείριση της ψωρίασης 
σε ειδικές ομάδες ασθενών
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Η ψωρίαση είναι μια συχνή φλεγμονώδης δερματοπάθεια που εμφανίζεται σε
όλες τις ηλικίες και στα δύο φύλα. Στην καθημερινή κλινική πράξη ο δερματολόγος καλείται να προσεγγίσει
κλινικά και θεραπευτικά ειδικές ομάδες ασθενών όπως οι έγκυοι, τα παιδιά και οι ηλικιωμένοι. Οι
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Θεραπευτική

Psoriasis is a common inflammatory dermatological disease and appears to af-
fect all ages and both sexes. In everyday clinical practice the physician has to assess clinically and ap-
proach therapeutically special groups of patients such as pregnant women, children and elderly patients.
The specificities of these groups and the lack of adequate clinical data and researches require adjustment
of therapeutic approaches with proper use, modification or avoidance of available topical and systemic
treatments, clinical experience and good knowledge of the guidelines and drugs in use.
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έλλειψη επαρκών ερευνητικών και κλινικών δε δο μένων
από τις ομάδες αυτές.3

ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΤΗΣ ΨΩΡΙΑΣΗΣ - ΓΕΝΙΚΕΣ 
ΑΡΧΕΣ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Υπάρχει ποικιλία θεραπευτικών επιλογών στην
αντιμετώπιση της ψωρίασης. Οι τοπικές θεραπείες
μπορεί να είναι αποτελεσματικές με σχετικά λίγες
παρενέργειες αλλά θα πρέπει να λαμβάνονται χρό -
νια και συνήθως απαιτούν πολύ καλή συμ μόρφωση
και εκπαίδευση του ασθενούς.1,2 Συνοπτικά οι επι -
λογές αυτές είναι:
1. Κορτικοστεροειδή με τη μορφή κρεμών, αλοιφών,

γελών και διαλυμάτων. Τα τοπικά κορτικο στε -
ροειδή είναι αποτελεσματικά αλλά υπάρχει πε -
ριορισμός στη χρόνια χρήση τους λόγω της εν
δυνάμει εμφάνισης παρενεργειών.

2. Ανάλογα της βιταμίνης D3. Η καλσιποτριόλη και η
καλσιτριόλη έχουν αποτελεσματικότητα ανάλογη
των κορτικοστεροειδών κλάσης 2 αλλά χωρίς τις
ανεπιθύμητες ενέργειες τους.

3. Ανθραλίνη και πίσσα. Οι τοπικές αυτές θεραπείες
έχουν περιορισμένη χρήση στις σύγχρονες
θεραπευτικές προσεγγίσεις της ψωρίασης και
μέτρια αποτελεσματικότητα ενώ απαιτούν πολύ
καλή συμμόρφωση του ασθενούς.

4. Ταζαροτένη. Είναι ένα τοπικό ρετινοειδές σε
μορφή κρέμας ή γέλης

5. Συνδυαστική θεραπεία. Ο συνδυασμός περισ -
σοτέρων του ενός τοπικών θεραπειών τείνει να είναι
πιο αποτελεσματική θεραπεία και με λιγότερες
παρενέργειες σε σχέση με τις μονο θε ραπείες.

6. Φωτοθεραπείες. Αυτές μπορεί να είναι φωτό -
λουτρα σε τακτές συνεδρίες με UVA-UVBή θε -
ραπεία PUVA.

7. Τα διάφορα μαλακτικά και ενυδατικά τα οποία
μπο ρεί να μην είναι από μόνα τους θεραπεία σί -
γου ρα όμως αποτελούν χρήσιμη προσθήκη αλλά
και βοήθημα στην περιποίηση του δέρματος του
ασθενούς με ψωρίαση.

ΣΥΣΤΗΜΑΤΙΚΕΣ ΘΕΡΑΠΕΙΕΣ –––––––––––––––––––

1. Ασιτρετίνη. Είναι ένα συστηματικά χορηγούμενο
ρετινοειδές, και μπορεί να χρησιμοποιηθεί είτε
σαν μονοθεραπεία είτε συνδυαστικά με άλλες
τοπικές ή συστηματικές αγωγές 

2. Κυκλοσπορίνη. Είναι ένας αναστολέας καλσι -

νευρίνης με ανοσορυθμιστική δράση. Είναι
συστηματική αγωγή πρώτης γραμμής, αποτελε -
σματική αλλά με κίνδυνο νεφροτοξικότητας και
αυξημένης εμφάνισης δερματικών κακοηθειών σε
παρατεταμένη χορήγηση. 

4. Μεθοτρεξάτη. Είναι ένας αναστολέας της σύν θεσης
φυλλικού οξέος με κυτταροστατικές (παρεμπόδιση
της αντιγραφής του DNA) αλλά και αντιφλεγ -
μονώδεις δράσεις (τροποποίηση στην έκφραση
γονιδίων στα Τ-λεμφοκύτταρα). Σε σύγκριση με την
κυκλοσπορίνηη ΜΤΧ θεωρείται μέτριας δρα -
στικότητας αλλά μπορεί να χρησιμο ποιηθεί
συνεχόμενα για μεγάλο χρονικό διάστημα με
θεραπευτικά αποτελέσματα που διαρκούν. Σημα -
ντική παρενέργεια της μακροχρόνιας θεραπείας
αποτελεί η συσσωρευτική ηπατική βλά βη.1,2

5. Αλλοι παράγοντες όπως η υδροξυουρία (αντι -
νεοπλασματικό) και η Μυκοφαινολάτη Μοφετίλ
(ανοσοκατασταλτικό) είναι αποτελεσμα τικοί αλλά
όχι στον ίδιο βαθμό με την κυκλο σπορίνη και την
μεθοτρεξάτη.
Βιολογικοί παράγοντες. Οι παράγοντες αυτοί έχουν
κοινό τρόπο δράσης που είναι η αναστολή της
κυτοκίνης TNF-a (Tumor Necrosis Factor-alpha).

7. Αδαλιμουμάμπη (Adalimumab). Αποτελεί μονο -
κλονικό αντίσωμα (IgG1) με ειδικότητα έναντι του
TNF-a. Χρησιμοποιείται σε μέτρια έως βαριάς
μορφής ψωρίαση όταν δεν επιτυγχάνει η θεραπεία
με MTX, κυκλοσπορίνη και PUVA. Κύρια παρ -
ενέρ γεια είναι η αυξημένη συχνότητα κάποιων
λοι μώξεων ή η επιδείνωση ενεργών λοιμώξεων

8. Ετανερσέπτη. Είναι μια ανασυνδυασμένηπρωτεΐνη
σύντηξης με αντι-TNF-aδράση. Οι ενδείξεις της
είναι παρόμοιες με την αδαλιμουμάμπη. Είναι
δραστική και στην ψωριασική αρθρίτιδα ενώ
υπάρχοντα είναι τα θέματα ασφάλειας της χρήσης
των αντι-TNFaβιολογικών παραγόντων με την
αύξημένη συχνότητα λοιμώξεων, αναζωπύρωση
λανθάνουσας TB, μελάνωμα και SCC.

9. Ινφλιξιμάμπη (Infliximab). Είναι ένας TNF-a αντα -
γωνιστής (χιμαιρικό IgG1 μονοκλονικό αντίσωμα)
που προσφέρει άμεση και σχεδόν πλήρη
καταστολή των συμπτωμάτων της ψωρίασης.
Αποτελεσματική ως 2ης και 3ης γραμ μής θερα -
πεία σε μέτρια έως βαριά ψωρίαση για διάστημα 2
ετών. Κατά τη διάρκεια του 2 έτους θεραπείας
υπάρχει ελάττωση της αποτελεσματι κότητας.
Προσοχή χρειάζονται οι αντιδράσεις κατά την
έγχυση και ο αυξημένος κίνδυνος εμφάνισης
λοιμώξεων και νεοπλασιών καθώς και η πθανό -
τητα αναζωπύρωσης λανθάνουσας TB.
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10. Ουστεκινουμάμπη
(Ustekinumab). Είναι
ένα μονοκλονικό IgGI
καντίσωμα έναντι της IL-
12/IL-23. Οι ενδείξεις
της είναι παρόμοιες με
των άλλων βιολογικών
παραγόντων. Η Ουστε -
κινου μάμπη φαίνεται να
υπερτερεί σε θεραπευ -
τικό απο τέλεσμα από την
Ετανερσέπτη ενώ έχει
και πιο ασφαλές προφίλ.

ΨΩΡΙΑΣΗ ΚΑΙ
ΕΓΚΥΜΟΣΥΝΗ –––––––––––

Η ψωρίαση, όπως κι
άλλες φλεγμονώδεις νόσοι,
εμφανίζεται συχνά κατά τη
διάρκεια της αναπαρα γω -
γικής ηλικίας της γυναί κας.
Η ψωρίαση δε συνδέε ται με
αυξημένο ποσοστό αποβο -
λών, διαμαρτίες πε ρί τη
διάπλαση η με πρό ωρο
τοκετό ενώ η κλινική εικόνα
της νόσου δύναται να μετα -
βληθεί. Σε μια έρευνα για
την ψωρίαση στην εγκυ -
μοσύνη έδειξε ότι 55.3%
των ασθενών εμφά νισε
βελτίωση, 21,3% δεν είχε καμία αλλαγή και 23,4 %
εμφάνισε επιδείνωση ενώμετά τον τοκετό65,2% των
ασθενών εμφάνισε επιδείνωση ενώ 8,7% βελτίωση. Η
βελτίωση της κλινικής εικόνας αποδίδεται στις
διάφορες ανοσο-ενδοκρινικές αλληλοεπιδράσεις που
λαμβάνουν χώρα κατά την εγκυμοσύνη.4

Θεραπεία της ψωρίασης κατά της διάρκειας
της εγκυμοσύνης

Η χορήγηση ενός θεραπευτικού παράγοντα στη

συγκεκριμένη ομάδα του πληθυσμού επηρεάζεται
από:
1. Έλλειψη γνώσεων για την πιθανή επιβλαβή δράση

του στο έμβρυο. Ο κίνδυνος τερατογένεσης
παραμένει απροσδιόριστος για το 91,2% των
φαρμάκων που εγκρίθηκαν την εικοσαετία 1980-
2000 στις ΗΠΑ

2. Αυξημένο ποσοστό ακούσιων κυήσεων και
καθυστερημένη αναγνώριση της εγκυμοσύνης.
Στις ΗΠΑ αποτελούν το 50%-60% του συνολικού
αριθμού τους.
Για ηθικούς λόγους υπάρχει αποκλεισμός εγκύων

Η ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΚΑΙ Η ΔΙΑΧΕΙΡΙΣΗ ΤΗΣ ΨΩΡΙΑΣΗΣ ΣΕ ΕΙΔΙΚΕΣ ΟΜΑΔΕΣ ΑΣΘΕΝΩΝ
239

Ôüìïò 26, Ôåý÷ïò 4, Οκτώβριος - Δεκέμβριος 2015

Eικόνα 1 – Σύνοψη των θερα -
πευτι κών επιλογών στην ψω -
ρία  ση κατά πλάκας.
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από τις κλινικές μελέτες κάθε νέου θεραπευτικού
μέσου έτσι οι γνώσεις μας για την ασφάλεια των
φαρμάκων στην εγκυμοσύνη προέρχονται κυρίως
από: 
• Αναφορές μεμονωμένων περιστατικών μετά από

λανθασμένη ή τυχαία λήψη 
• Αναδρομικές μελέτες
• Μητρώα ασθενών (Registries)

Μια επιλογή για ασθενείς με ήπια μορφής ψω ρίαση
είναι η πιθανή διακοπή της αγωγής. Σε πιο βαριές
μορφές ψωρίασης όμως συνήθως υπάρχει ανά γκη
συνέχισης της αγωγής.4

ΤΟΠΙΚH ΑΓΩΓH–––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

1. Τοπικά κορτικοστεροειδή. Αποτελούν την πρώτη
θεραπευτική επιλογή σε ήπια νόσο και η χρήση
χαμηλής & μέτριας ισχύος θεωρείται ασφαλής
για σύντομο χρονικό διάστημα. Έχουν κατηγοριο -
ποιηθεί ως κατηγορίας C στην κύηση και
εμφανίζουν τον ελάχιστο κίνδυνο. Ο φόβος εμφά -
νισης ανωμαλιών (όπως χειλοσχιστία) δεν υπο -
στηρίζεται από σύγχρονες έρευνες. Θα πρέπει να
χρησιμοποιούνται ήπιας έως μέτριας δραστικό -
τητας κορτικοστεροειδή πριν από την επιλογή πιο
ισχυρών σκευασμάτων. Δεν υπάρχουν δεδομένα
για τη χρήση των τοπικών κορτικοστεροειδών στις
θηλάζουσες μητέρες και αν αυτά χρησιμο ποιού -
νται τότε πρέπει να γίνεται σε βλάβες κατώτερων
επιφανειών του σώματος.4

2. Ανταγωνιστές Καλσινευρίνης (Tacrolimus/Pime -
crolimus). Έχουν πολύ χαμηλή συστηματική
απορρόφηση ακόμη και σε εκτεταμένη τοπική

εφαρμογή. Είναι αποτελεσματικός στην ψωρίαση
προσώπου, γεννητικής περιοχής και παρα τριμ -
ματικών περιοχών αλλά θα πρέπει να χρη σιμο -
ποιείται με προσοχή ιδίως το διάστημα πριν από
τον τοκετό και αμέσως μετά.2,4

3. Βιταμίνη D3 και ανάλογα. Τα φάρμακα αυτά
ανήκουν στην κατηγορία κύησης C. Η έλλειψη
επαρκών δεδομένων και η ύπαρξη άλλων δρα -
στικών τοπικών παραγόντων καθιστά τα φάρ μακα
αυτά απεφευκτέα. Η τοπική καλσιπο τριέ νη είναι
χαμηλού κινδύνου για το θηλάζων βρέφος καθότι
έχει πτωχή απορρόφηση μετά από τοπική
εφαρμογή. Μολαταύτα οι μητέρες θα πρέπει να
αποφεύγουν την επαφή του βρέφους με τις
περιοχές όπου έχει γίνει εφαρμογή.4

Φωτοθεραπεία. Τόσο οι στενού (NB) όσο και οι
ευρέος φάσματος (BB) UVB είναι αποτελεσματικές
και ασφαλείς κατά την κύηση. Υπάρχει όμως ανάγκη
μέτρησης επιπέδων φυλλικού οξέος καθότι θεω -
ρείται ότι η NB-UVB προκαλεί ελάττωση του φυλ -
λικού οξέος ορού. Η θεραπεία με PUVA έχει σχετική
αντένδειξη στην εγκυμοσύνη.4

ΣΥΣΤΗΜΑΤΙΚH ΘΕΡΑΠΕIΑ ΤΗΣ
ΨΩΡΙΑΣΗΣ ΣΤΗΝ ΕΓΚΥΜΟ ΣΥΝΗ ––––––––––––––

1. Η μεθοτρεξάτη ανήκει στη κατηγορία κύησης Χ.
Λόγω της δράσης της, αυτήαντενδείκνυται στην
κύηση και στο θηλασμό. Γυναίκες υπό θεραπεία
που θέλουν να τεκνοποιήσουν θα πρέπει να
διακόπτουν τη θεραπεία τουλάχιστον 1 έως 3
μήνες πριν την έναρξη προσπαθειών σύλληψης.

2. Ασιτρετίνη. Ανήκει στη κατηγορία κύησης Χ με

N. Kωστόπουλος, Π. Παναγάκης
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United States FDA pharmaceutical pregnancy categories

Pregnancy Επαρκείς συγκριτικές μελέτες δεν έδειξαν κίνδυνο για το έμβρυο
Category A UVB/NB-UVB

Pregnancy Μελέτες στα ζώα δεν έδειξαν κίνδυνο στο έμβρυο, αλλά δεν υπάρχουν μελέτες στον 
Category B άνθρωπο. Χρήση μόνο όταν είναι απολύτως αναγκαίο.

Βιολογικοί παράγοντες

Pregnancy Category C ΑΕ στα ζώα χωρίς να υπάρχουν επαρκείς συγκριτικές μελέτες σε εγκυμονούσες, αλλά το
πιθανό όφελος υπερτερεί του κινδύνου
Τοπικά κορτ/δη, ανάλογα BitD, αναστολείς καλσινευρίνης, Κυκλοσπορίνη

Pregnancy Category D Εμβρυϊκός κίνδυνος σε ανθρώπους (έρευνα ή εμπειρία μετά την κυκλοφορία), αλλά το
πιθανό όφελος υπερτερεί του κινδύνου

Pregnancy Category X Εμβρυϊκός κίνδυνος σε ανθρώπους ή ζώα κι ο κίνδυνος από τη χρήση του φαρμάκου στην
κύηση υπερτερεί του πιθανού οφέλους
Μεθοτρεξάτη, Ρετινοειδή
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γνωστή τερατογόνο δράση. Γυναίκες υπό
θεραπεία θα πρέπει να αποφεύγουν την προ -
οπτική τεκνοποίησης για μέχρι και 2 ή 3 χρόνια
από τη διακοπή της θεραπείας.

3. Κυκλοσπορίνη. Ανήκει στην κατηγορία κύησης
C. Απουσία γνωστής τερατογόνου δράσης αλλά
υπάρχει συσχέτιση με τη γέννηση ελλιποβαρούς
ή πρόωρου νεογνού. Έχει καλή αποτελεσμα -
τικότητα σε εγκύους ασθενείς και θα πρέπει να
θεωρείται μια βιώσιμη επιλογή θεραπείας για τις
ασθενείς ιδίως όταν τα οφέλη της θεραπείας
υπερτερούν των όποιων κινδύνων.1,2,4

4. Συστηματικά χορηγούμενα κορτικοστεροειδή.
Ανή κουν στην κατηγορία κύησης C. Δεν χρησιμο -
ποιούνται συχνά. Θα πρέπει να αποφεύγονται το
πρώτο τρίμηνο της κύησης.2,4 Μπορούν να
χρησιμοποιηθούν σε πολλές καταστάσεις, ιδίως
το ερπητοειδές μολυσματικό κηρίο, αλλά μετά
από την επιλογή των πιο καθιερωμένων θερα -
πειών. Θεωρούνται ασφαλή στο θηλασμό αλλά θα
πρέπει να λαμβάνονται 3-4 ώρες πριν.

5. Μυκοφενολάτη Μοφετίλ. Θα πρέπει να αποφεύ -
γεται στην εγκυμοσύνη αλλά και σε γυναίκες
ασθενείς που σκέφτονται το ενδεχόμενο τεκνο -
ποίησης. Υπάρχουν αυξανόμενες ενδείξεις πιθα -
νό τητας τερατογένεσης.
Βιολογικοί παράγοντες. Έχουν χαρακτηριστεί ως

κατηγορίας κύησης Β και θεωρούνται σχετικά
ασφαλείς στην εγκυμοσύνη.4,5 Η μοριακή δομή των
βιολογικών παραγόντων επιτρέπει τη μεταφορά
μικρών ποσοτήτων από τη μητρική κυκλοφορία στο
έμβρυο, μέσω του πλακούντα (λιγότερο το 1ο τρί -
μηνο της κύησης και αυξάνεται μέχρι τον τοκετό).1,2,3

Δεν φαίνεται να υπάρχει αύξηση ανεπιθύμητων
εκδηλώσεων σε γυναίκες που ελάμβαναν το φάρ -
μακο κατά την σύλληψη και κατά τη διάρκεια του
1ου τριμήνου της κύησης. Παρόλα αυτά λόγω της
ανοσορρυθμιστικής τους δράσης ενδέχεται να
επηρεάζουν τις φυσιολογικές άνοσες αποκρίσεις του
νεογέννητουαυξάνοντας τον κίνδυνο λοιμώξεωνενώ
παράλληλα θα πρέπει να αποφεύγεται η χρήση

ζώντων εμβολίων στα βρέφη αυτά για 6 μήνες μετά
την τελευταία χορήγηση βιολογικού παράγοντα στην
μητέρα.3 Η έλλειψη επαρκών δεδομένων επιβάλλει
αυξημένη προσοχή και σύνεση στη χρήση τους στη
θεραπεία της ψωρίασης στην εγκυμοσύνη.4,5,6

Σε ασθενείς με ψωρίαση με επιθυμία για εγκυ -
μοσύνη η έναρξη θεραπείας με βιολογικό παράγοντα
θα πρέπει να αναβάλλεται.6 Στην περίπτωση που
ασθενείς λαμβάνουν θεραπεία με βιολογικό παρά -
γοντα και επιθυμούν να τεκνοποιήσουν υπάρχουν
προληπτικές οδηγίες (οδηγίες που δεν βασίζονται
σε ερευνητικά δεδομένα)πουσυνιστούν την έγκαιρη
διακοπή θεραπείας, πριν την σύλληψη, ανάλογα με
τον χορηγούμενο παράγοντα στους εξής χρόνους:6

Infliximab 6 μήνες 
Adalimumab 5 μήνες 
Etanercept 3 εβδομάδες
Ustekinumab 4 μήνες 

Τέλος σε περίπτωση εγκυμοσύνης σε ασθενείς
υπό θεραπεία με βιολογικούς παράγοντες θα πρέπει
να διακόπτεται η βιολογική θεραπεία και να γίνεται
υπερηχογραφικός έλεγχος του εμβρύου ενώ παράλ -
ληλα οι ασθενείς θα πρέπει να καθησυχάζονταιαπό
το θεράποντα ιατρό για το προφίλ ασφαλείας των
θεραπειών αυτών.4,6
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Θεραπευτικές επιλογές στην εγκυμοσύνη

Φωτοθεραπεία Τοπική θεραπεία Συστηματική θεραπεία

• UVB/NB-UVB • Μαλακτικά • Koρτικοστεροειδή
• Τοπικά κορτικοστεροειδή • Κυκλοσπορίνη
• Τοπικά ανάλογα βιταμίνης D • Βιολογικοί παράγοντες
• Toπικοί ανοσοτροποποιητές (Anti-TNFa & Anti IL12/23)

(Tacrolimus/pimectolimus)

Ð
ß í

á ê
áò

 2

Θεραπευτική προσέγγιση της ψωρίασης στην εγ-
κυμοσύνη

1η γραμμή 2η γραμμή 3η γραμμή

• Ενυδατικά- • Φωτοθεραπεία • Βιολογικοί
Μαλακτικά UVB/NB-UVB παράγοντες

• Τοπικά κορτι- • Κυκλοσπορίνη • Αnti-TNFa
κοστεροειδή • Anti IL12/23

• Aναστολείς
καλσινευρίνης

• Τοπικά
ανάλογα
βιταμίνης D
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ΨΩΡΙΑΣΗ ΚΑΙ ΠΑΙΔΙΚΗ ΗΛΙΚΙΑ –––––––––––––––––

Η ψωρίαση αποτελεί συχνή δερματοπάθεια στα
παιδιά (στο 1/3 των ασθενών με ψωρίαση εκδηλώνει
τη νόσο στην 1η ή 2η δεκαετία της ζωής του). Η ανα -
λογία στα δύο φύλα είναι 47% στους άνδρες έναντι
53% στις γυναίκες αλλά με σοβαρότερη κλινική
εικόνα στα αγόρια. Υπάρχει υψηλό ποσοστό θετικού
οικογενειακού ιστορικού και συσχέτιση με HLA
Cw6. Συχνή η προσβολή του προσώπου (18-46%)

Στη θεραπευτική προσέγγιση του νοσήματος σε
αυτή την ηλικία σημαντικό ρόλο παίζουν η σωστή
εκτίμηση νόσου (τύπος, εντόπιση, έκταση βλαβών,
συννοσηρότητες), η προσεκτική και λεπτομερής
ενημέρωση του παιδιού και των γονιών για το
νόσημα και τη θεραπεία, η ειδική μέριμνα για την
ελαχιστοποίηση των επιπτώσεων της νόσου στην
ψυχο-κοινωνική ανάπτυξη του παιδιού αλλά και των
επιπτώσεων της θεραπείας στην μελλοντική υγειά
του παιδιού ενώ τέλος θα πρέπει να γίνεται προσπά -
θεια πρόληψης ή εξάλειψης εκλυτικών παραγόντων
(στρεπτοκοκκικές λοιμώξεις, τραυματισμοί).2

Θεραπεία της ψωρίασης στην παιδική ηλικία

Τοπικοί παράγοντες
Αυτοί περιλαμβάνουν τα διάφορα ενυδατικά

σκευάσματα, τα τοπικά κορτικοστεροειδή, τοπικά
ρετινοειδή, καλσιποτριόλη και σκευάσματα που
περιέχουν πίσσα ή σαλικυλικό οξύ. Στα παιδιά και
σε απουσία εκτεταμένης νόσου και σημαντικής
αλλαγής στην ποιότητα ζωής, συνίσταται η έναρξη
της θεραπείας με ένα τοπικό παράγοντα.2

Κερατολυτικά – Μαλακτικά. Η χρήση τους αυξά νει
την αποτελεσματικότητα των τοπικών φαρμάκων καθώς
αυξάνει την απορρόφησή τους ενώ συγχρόνως
ενυδατώνουν, μειώνουν την διαδερμική απώλεια νερού
και τους τραυματισμούς συνεπώς και τα φαινόμενα
Koebner. Τα κορτικοστεροειδή αποτελούν την πρώτη
θερα πευτική επιλογή στα παιδιά. Προτείνεται η θερα -
πευ τική αγωγή να περιέχει το λιγότερο ισχυρό στερο -
ειδές που είναι αποτελεσματικό και να μειώνεται η
ισχύς ή η δοσολογία οσο υποχωρούν τα συμπτώ ματα.
Ειδική μέριμνα πρέπει να δίνεται στη σωστή
ενημέρωση του γονέα για τα οφέλη, τη σωστή χρήση
αλλά και τις ανεπιθύμητες ενέργειες.

Τα τοπικά ανάλογα Βιταμίνης D3 είναι μια απο -
τελεσματική εναλλακτική μη στεροειδής θεραπεία.
Τα φάρμακα αυτά ομαλοποιούν την κερατινο ποίηση
και έχουν και αντιφλεγμονώδη δράση. Η καλσιπο -
τριόλη είναι αποτελεσματική στα παιδιά και σχεδόν

χωρίς τοπικές η συστηματικές ανεπιθύμητες ενέρ -
γειες. Λόγω όμως αυξημένου κινδύνου εμφάνισης
υπερασβεστιαιμίας θα πρέπει να μετράται το ιονι -
σμένο ασβέστιο σε παιδιά που λαμβάνουν μακρο -
χρόνια αγωγή.2 Η μέγιστη δόση είναι για παιδιά 6-
12 ετών 50gr/εβδομάδα και για παιδιά >12 ετών
100gr/εβδομάδα. Οι αναστολείς Καλσινευρίνης
(tacrolimus/ pimecrolimus). Δεν έχουν επίσημη
έγκριση για την ψωρίαση αλλά είναι αποτελεσμα -
τικά, ασφαλή και καλά ανεκτά σε περιοχές όπως το
προ σώπο, πτυχές και περιγεννητικά. Θα πρέπει να
δίνονται σε παιδιά μεγαλύτερα των 2 ετών.

Φωτοθεραπεία
Η UVB φωτοθεραπεία είναι μια επιλογή για

μεγαλύτερης ηλικίας παιδιά (>10-12 ετών) που θα
πρέπει να δοκιμάζεται πριν την επιλογή πιο τοξικής
θεραπείας (π.χ. MTX, κυκλοσπορίνη κ.ά.). Τόσο ή
UVB όσο και η θεραπεία με PUVA θα πρέπει να
γίνονται με προσοχή για την αποφυγή των πιθανών
κινδύνων και λόγω έλλειψης μελετών σχετικά με τις
μακροχρόνιες επιπτώσεις. Η NB-UVB συχνότερα
χρησιμοποιούμενη (μ.ο συνεδριών 16).

Επιτυγχάνεται υψηλότερη αποτελεσματικότητα
και αποφυγή τοπικών ανεπιθύμητων ενεργειών
(ερύθη μα) όταν συνδυάζεται με τοπικά κορτικοστε -
ροειδή ή τοπικά ανάλογα βιταμίνης D3.2

Συστηματικά χορηγούμενα
Υπάρχουν περιορισμένα κλινικά δεδομένα από τις

συστηματικές θεραπείες στην ομάδα αυτή ασθενών
οπότε η χρήση τους θα πρέπει να περιορίζεται σε παιδιά
με βαριά ή ανθεκτική στην το πική θεραπεία νόσο.
1. Κυκλοσπορίνη. Είναι καλά ανεκτή θεραπεία και

χωρίς ιδιαίτερες παρενέργειες. Η δυνητικά νε -
φρο τοξική, υπερτασική και ανοσοκατασταλτική
της δράση περιορίζει τη χρήση της στις βαριές ή
ανθεκτικές μορφές ψωρίασης.2 Έχει ταχεία και
υψηλή αποτελεσματικότητα (δοσοεξαρτώμενη). Η
δοσολογία της στα παιδιά είναι 2,5-5 mg/kg με
σύσταση για παραμονή στην μικρότερη δυνατή
δόση αλλά και διακοπτόμενη θεραπεία

2. Μεθοτρεξάτη. Έχει εγκεκριμένη παιδιατρική
χρήση στην νεανική ΡΑ (με ύπαρξη κλινικών με -
λετών στα παιδιά). Απαιτείται στενή παρακο λού -
θηση για την αποφυγή τοξικότητας στο αίμα και
ηπατοτοξικότητας. Υπάρχουν ενδείξεις ότι η
χρήση της μπορεί να ελέγξει παροξυσμούς της
νόσου σε νεαρούς ασθενείς και μπορεί να
αποσυρθεί ενώ η νόσος βελτιώνεται. Η δοσολογία
είναι 0,2-0,4 mg/kg/week
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3. Ρετινοειδή. Η ασιτρετίνη και παρόμοιες ουσίες
έχουν χρησιμοποιηθεί επιτυχώς και με ασφάλεια
και είναι καλά ανεκτή. Είναι αποτελεσματική σε
σοβαρές μορφές (φλυκταινώδης, ερυθροδερμική)
ψωρίασης. Παρατεταμένη όμως έκθεση στην
ασιτρετίνη δύναται να οδηγήσει στην πρόωρη
σύγκλιση των αποφύσεων και σε διαταραχή της
οστικής ανάπτυξης.1,2 Λόγω της τερατογόνου
δράσης πρέπει να χορηγείται με προσοχή σε
νεαρά κορίτσια κοντά στην εφηβεία ή έφηβα
κορίτσια. Η δοσολογία 0,2-0,6 mg/kg/day.

Βιολογικοί παράγοντες
Από τους βιολογικούς παράγοντες μόνο η ετανε -

ρσέπτη έχει εγκριθεί στην Ευρώπη για χρήση σε
παιδιά ηλικίας 6έως 17 ετών με ψωρίαση και μεγάλη
τυχαιοποιημένη δοκιμή έχει δείξει πως είναι αποτε -
λεσματική.2 Υπάρχουν ακόμα ενδείξεις ότι η χρήση
της στην παιδιατρική ψωρίαση μπορεί να επιτρέψει
την μείωση των δόσεων άλλων θεραπευτικών σχη -
μάτων. Η ασφάλεια του φαρμάκου έχει μελετηθεί
και δεν έχουν αναφερθεί ιδιαίτερες ανεπιθύμητες
ενέργειες. Παρόλα αυτά στην δοκιμή της ετανε ρσέ -
πτης για την παιδιατρική ψωρίαση υπήρξαν μεμο -
νωμένες περιπτώσεις σοβαρών λοιμώξεων σχε -
τιζόμενων με τη θεραπεία.2 Η δόση του φαρμάκου
είναι 0,8mg/kg/week (maximum 50mg) μέχρι για
24 εβδομάδες ενώ συστήνεταιη διακοπή του φαρ -
μάκου σε ασθενείς που δεν έχουν ανταπόκριση μετά
από 12 εβδομάδες θεραπείας.

Οι Anti-TNFα (Infliximab, Humira) βιολογικοί
παράγοντες δεν έχουν επίσημη έγκριση για την
ψωρίαση στα παιδιά. Υπάρχουν μελέτες έχουν πραγ -
ματο ποιηθεί σε παιδιά (>6 ετών) με φλεγμονώδη
νοσήματα του εντέρου & ρευματικά νοσήματα που
ελάμ βαναν τους παράγοντες αλλά η έλλειψη επαρ -
κών δεδομένων επιβάλλει αυξημένη προσοχή.2

ΗΛΙΚΙΩΜΕΝΟΙ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΜΕ 
ΨΩΡΙΑΣΗ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Η ομάδα αυτή αφορά ασθενείς ≥65 ετών. Λόγω
της αυξημένης ηλικίας θα πρέπει να λαμβάνονται
υπόψιν πρόσθετοι παράγοντες:
• Πολυφαρμακία. Αυτή αυξάνει την πιθανότητα

ανεπιθύμητων ενεργειών και την γενικότερη
θνησιμότητα περιορίζοντας η τροποποιώντας έτσι
τις θεραπευτικές επιλογές.

• Συννοσηρότητα. Η συνύπαρξη νοσημάτων όπως
καρδιαγγειακές παθήσεις, διαβήτης, κινητικά προ -
βλήματα και αρθροπάθειες πιθανά επηρεά ζουν το
είδος των θεραπευτικών επιλογών

• Επηρεασμένη φαρμακοκινητική και βιοδια θε -
σιμότητα φαρμάκων σχετιζόμενη με τις ηλικιακές
μεταβολές ή τη μειωμένη νεφρική και ηπατική
λειτουργία.

• Οι οικονομικοί πόροι των ηλικιωμένων ασθενών
και η ύπαρξη ή όχι ασφάλισης.

Θεραπευτικές επιλογές

Ο αριθμός των μελετών για τις θεραπείες στους
ηλικιωμένους ασθενείς με ψωρίαση, είναι μικρός
καθότι υπάρχει υπό-εκπροσώπηση των ηλικιωμένων
ασθενών στις κλινικές μελέτες (πολλές φορές
αποκλείονται λόγω συνοδών νοσημάτων).
1. Μεθοτρεξάτη. Από την κλινική εμπειρία προ -

κύπτει η ανάγκη για λεπτομερή ενημέρωση κατ’
επανάληψη αν χρειαστεί για την σωστή λήψη του
φαρμάκου (τονίζοντας ότι πρέπει να λαμβάνεται
μια φορά/εβδομάδα!!!) 
Σε ασθενείς με Ρευματοειδή αρθρίτιδα, η κά θαρση
της MTX είναι αντιστρόφως ανάλογη της ηλικίας
και μειώνεται περεταίρω με την έκπτωση της νεφρι -
κής λειτουργίας. Έτσι λόγω πιθανής επη ρεασμένης
ηπατικής ή/και νεφρικής λειτουρ γίας συνιστάται η
χορήγηση χαμηλότερων δόσεων με ταυτόχρονη
συχνή παρακολούθηση για πρώιμα σημεία τοξικό -
τητας.1,3 Ακόμα υπάρχει και αυξη μένη πιθανότητα,
λόγω της ηλικίας, καταστολής του μυελού των
οστών. Σε ασθενείς με ΡΑ ήδη πάσ χο ντες από
Καρδιακή Ανεπάρκεια, η θερα πεία με anti-TNF
παράγοντα έχει 4πλή θνησιμότητα σε σύγκριση με
αυτούς που λαμβάνουν ΜΤΧ.3,7,8

2. Κυκλοσπορίνη. Δεν υπάρχουν συγκεκριμένα
προβλήματα από την χρήση της κυκλοσπορί νης
στις συνιστάμενες δόσεις. Ιδιαίτερη προσοχή
χρειάζεται στην πιθανή εμφάνιση ανεπιθύμητων
παρενεργειών (λόγω πολυφαρ μα κίας) στις αλλη -
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λεπιδράσεις φαρμάκων που μεταβάλλουν την
βιοδιαθεσιμότητα και στην συνεπή παρακο λού -
θηση της νεφρικής λειτουρ γίας των ασθε νών.1,2

Συστήνεται η έναρξη της θεραπείας με την χα -
μηλότερη δυνατή δόση ακολουθούμενη από
στενή παρακολούθηση της νεφρικής λειτουργίας.
Επιπρόσθετα θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψιν η
εμφάνιση κακοηθειών. 

3. Ρετινοειδή/Ασιτρετίνη. Αποτελεί μια θεραπευτι -
κή επιλογή αλλά σε μικρές δόσεις. Είναι αποτε -
λεσματική σε σοβαρές μορφές (φλυκταινώ δης,
ερυθροδερμική) ψωρίασης. Ιδιαίτερη προσοχή
απαιτείται στην συγχορήγηση με αντιδιαβητικά
καθώς αυξάνει τον κίνδυνο υπογλυκαιμίας.

Βιολογικοί παράγοντες: Η προχωρημένη ηλικία δεν
αποτελεί αντένδειξη για την θεραπεία με anti-TNFα
παράγοντες και η απόφαση για έναρξη θεραπείας
καθορίζεται από την σχέση οφέλους- ανεπιθύμητων
ενεργειών.3,7,8,9 Οι αντενδείξεις και οι προφυλάξεις
όμως θα πρέπει να τηρούνται σχο λαστικά κατά την
επιλογή και έναρξη της θεραπείας. Ακόμα θα πρέπει να
υπάρχει εγρήγορση όσο αφορά την παρουσία ή την
έγκαιρη διάγνωση και αντι μετώπιση των λοιμώξεων
(υπάρχει και ανάγκη ετή σιου αντιγριπικού εμβο -
λιασμού). Σε μελέτες ηλικιω μένων ασθενών με ΡΑ, η
χρήση βιολογικών παρα γόντων έχει συσχετισθεί με την
εμφάνιση Συμφορη τικής Καρδιακής Ανεπάρκειας ή
την επιδείνωση ήδη υπάρχουσας.3 Συνεπώς θα πρέπει
να αποφεύγεται η χορήγησηAnti-TNFα σε ασθενείς με
μέτρια και σο βαρή συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια
(κλάσμα εξωθήσεως <35%).

Σε κανένα βιολογικό παράγοντα δεν υπάρχει
ανά γκη τροποποίησης της δόσης.9 Οι υποδόρια
χορηγούμενοι παράγοντες anti-TNFΑδαλιδουμάμπη
και Ετανερσέπτη σε έρευνα για την αποτελεσμα τι -
κότητα της μακροχρόνιας μονοθεραπείας τους σε
ηλι κιωμένους ασθενείς, επέδειξαν αποτελεσματι κό -
τητα και προφίλ ασφαλείας που δε διέφεραν από
μεγάλες κλινικές μελέτες σε ασθενείς όλων των
ηλικιών.7 Για αυτό το λόγο και είναι προτιμότεροι σε
σχέση με τους υπόλοιπους παράγοντες.

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ ––––––––––––––––––––––––––––––––––––

Οι ειδικές ομάδες ασθενών με ψωρίαση έχουν
ιδιαιτερότητες και περιορισμούς που περιορίζουν
την ποσότητα των υπαρχόντων κλινικών δεδομένων
και μελετών όσο αφορά τη θεραπεία της νόσου και
κατά συνέπεια τη σύνταξη λεπτομερών κατευθυ ντή -
ριων οδηγιών.2,3 Αυτό εν μέρει εξηγείται από το

γεγονός ότι οι ομάδες αυτές αποτελούν μικρό αριθμό
από το σύνολο των ασθενών και έχουν ιδιαιτερότητες
που περιορίζουν ή αποκλείουν την συμμετοχή τους
σε κλινικές μελέτες. Απαραίτητα εφόδια για τη
σωστή θεραπευτική επιλογή αποτελούν η καλή
γνώση των γενικών κατευθυντήριων οδηγιών για την
ψωρίαση, των ιδιοτήτων και των ανεπιθύμητων
ενεργειών των φαρμάκων, καθώς και η κλινική
εμπειρίατόσο της αντιμετώπισης της ψωρίασης όσο
και του χειρισμού ασθενών που ανήκουν σε αυτές
τις ειδικές ομάδες. Οι βιολογικοί παράγοντες απο -
τελούν πλέον μια χρήσιμη προσθήκη στις θεραπευ -
τικές επιλογές και σε αυτούς τους ασθενείς. Η περε -
ταίρω μελέτη των μακροχρόνιων επιπτώσεων των
νέων βιολογικών θεραπειών θα αποσαφηνίσει το
προ φίλ ασφαλείας τους και ενδέχεται να αλλάξει τη
θεραπευτική προσέγγιση της ψωρίασης για αυτούς
του ασθενείς στο εγγύς μέλλον.
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Åé êü íá 1 – Mελαγχρωματική βλάβη αριστε-
ρής παρειάς.

ΠΕΡΙΓΡΑΦΗ ΠΕΡΙΣΤΑΤΙΚΟΥ –––––––––––––––––––––

Άντρας ηλικίας 64 ετών παρουσιάζει μια ανώδυ-
νη μελαγχρωματική βλάβη που εντοπίζεται στην αρι-
στερή παρειά (Εικόνα 1). Στη δερματοσκοπική εικό-
να παρατηρείται ψευδοδίκτυο, μια περιοχή με σφαι-
ρίδια, καθώς και περιοχές με ομοιογενή μελάγχρω-
ση χωρίς δομικά στοιχεία (Εικόνα 2).

Η βλάβη αφαιρέθηκε. Στην ιστοπαθολογική εικό-
να περιγράφονται: ακάνθωση, αύξηση των μεσοθη-
λαίων καταδύσεων, ασάφεια και αποκόλληση του
δερμοεπιδερμιδικού συνδέσμου ενώ στο θηλώδες
χόριο παρατηρείται μια ταινιοειδής λεμφοκυτταρική
διήθηση, καθώς και άφθονα μελανοφάγα (Εικόνες 3,
4, 5).

Ποιά είναι η διάγνωσή σας

Quiz

Δελλή Φ-Σ.
Παπαδοπούλου Γ.
Μαντέκου-Λεφάκη Ι.

Κρατική Κλινική, Νοσοκομείο Δερματικών και Αφροδισίων Νόσων Θεσσαλονίκης 

Åé êü íá 2 – Δερματοσκοπική εικόνα. 
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Ποια είναι η διάγνωσή σας;

Åé êü íες 3, 4, 5 – Ιστοπαθολογική εξέταση:
ακάνθωση, αύξηση μεσοθηλαίων καταδύσε-
ων,  ταινιοειδής λειχηνοειδής λεμφοκυτταρι-
κή διήθηση και σχισμοειδής αποκόλληση
στη βασική στιβάδα.
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Καλοήθης Λειχηνοειδής κερατίαση (Μονήρης)

Συζήτηση

Μέχρι σήμερα, η δερματοσκόπιση θεωρείται ένα
χρήσιμο εργαλείο για τη διευκρίνιση σχεδόν όλων
των μελαγχρωματικών βλαβών. Αυτό όμως δεν ισχύει
για τις επίπεδες μελαγχρωματικές βλάβες του προ-
σώπου (ΜΒΠ).1

Οι ΜΒΠ συχνά έχουν παρόμοια κλινική εικόνα
και αποτελούν πρόκληση για τον κλινικό ιατρό. Στις
περισσότερες περιπτώσεις δεν είναι εφικτή η κλινική
διαφοροδιάγνωση μεταξύ καλοηθών (ακτινική φακή
–LM/AΦ, μελαγχρωματική σμηγματορροϊκή κερα-
τίαση – pSebK/μΣΚ, μελαγχρωματικοί σπίλοι, λειχη-
νοειδής κερατίαση – LK, ΛΚ) και κακοηθών μελαγ-
χρωματικών βλαβών (μελαγχρωματική ακτινική κε-
ρατίαση – pAK/μΑΚ, κακοήθης φακή – LM/ΚΦ, με-
λαγχρωματική νόσος του Bowen, μελαγχρωματικό
βασικοκυτταρικό καρκίνωμα – pBCC/μΒΚΚ), και ιδι-
αίτερα του μελανώματος (M) in situ. Η σημασία των
δερματοσκοπικών προτύπων συνήθως είναι δύσκολο
να αξιολογηθεί.2

Η διάγνωση μιας λειχηνοειδούς κερατίασης θεω-
ρείται σπάνια, ίσως επειδή κλινικά μιμείται την ΑΦ,
τη νόσο του Bowen και το επιπολής επεκτεινόμενο
βασικοκυτταρικό καρκίνωμα.  Θεωρείται ότι προέρχε-
ται από την υποστροφή μιας προϋπάρχουσας βλά-
βης, όπως η ακτινική φακή, η σμηγματορροική μυρ-
μηκία  ή το ακάνθωμα με μεγάλα κύτταρα ενώ άλλοι
την θεωρούν αυτόνομη οντότητα.

Η κλινική εικόνα και η ιστολογική εξέταση ποικί-
λουν σύμφωνα με το στάδιο εξέλιξης της βλάβης, κα-
θορίζοντας 3 κλινικούς και 5 ιστολογικούς τύπους:
τον κλασσικό, τον φυσσαλιδώδη  και τον άτυπο που
έχουν την ίδια κλινική εμφάνιση  και τον πρώιμο ή
διασυνδεσμικό και τον όψιμο ή ατροφικό.3

1. Ο κλασσικός τύπος, ο πομφολυγώδης και ο άτυπος
παρουσιάζονται σαν μία ερυθηματώδη ή ροζ βλα-
τίδα ή πλάκα, ταχέως εξελισσόμενη σε χρονικό
διάστημα το πολύ τριών μηνών. Δερματοσκοπικά
μερικές φορές παραμένουν υπολείμματα μελαγ-
χρωματικού δικτύου, ευδιάκριτες καφέ κηλίδες,
συστάδες γκρι στιγμάτων, ακανόνιστες γραμμοει-
δείς ή  άλλου σχήματος τηλεαγγειεκτασίες. Ιστολο-
γικά στην επιδερμίδα παρατηρούνται  υπερκεράτω-
ση (71%), εστιακή παρακεράτωση (79%), ακάνθω-
ση (43%) ενώ στο χόριο παρατηρούνται (σε ποσο-
στο 100%) λειχηνοειδής φλεγμονώδης διήθηση με
ασάφεια του δερμοεπιδερμιδικού συνδέσμου και
κενοτοπιώδη εκφύληση των κυττάρων της βασικής

στιβάδας, νεκρωτικά κερατινοκύτταρα (71%), με-
λανοφάγα (79%) και ελάστωση (50%). Η παρου-
σία της παρακεράτωσης διακρίνει την ΛΚ από τον
τυπικό, ομαλό λειχήνα. Η φυσαλλιδώδης παραλ-
λαγή έχει χαρακτηριστικά μια ενδοεπιδερμιδική ή
υποεπιδερμική αποκόλληση με πυκνή λεμφοκυτ-
ταρική διήθηση ή/και την αύξηση  αποπτωτικών
κερατινοκυττάρων της βασικής στιβάδας. Η άτυπη
παραλλαγή έχει παρόμοια ιστολογία με τον κλασι-
κό τύπο, με ευμεγέθη CD3, CD30 (+) λεμφοκύττα-
ρα με υπερχρωματικούς, ακανόνιστους πυρήνες,
διάσπαρτα κατανεμημένα.4,5,6

2. Ο πρώιμος ή διασυνδεσμικός (interface) υπότυ-
πος είναι συνήθως μια ερυθηματώδης έως σκού-
ρη κόκκινη ή μελαγχρωματική καφεοειδής βλά-
βη. Ανάλογα με την ηλικία της βλάβης (από 3 μή-
νες έως 1 χρόνο), δερματοσκοπικά μπορεί να εμ-
φανίζει χαρακτηριστικά της ηλιακής φακής ή επί-
πεδης σμηγματορροικής κερατίασης με σκωροφα-
γωμένα όρια, αποτυπώματα (fingerprinting), κεγ-
χροειδόμορφοι κύστεις (milia-like cysts), ανοίγ-
ματα φαγεσωρικού τύπου (comedo-like openings),
και μικρές εστίες μελανινοφάγων, τα γκρι στίγμα-
τα (grey dots). Ιστολογικά, μεμονωμένα λεμφο-
κύτταρα διατάσσονται κατά μήκος του δερματοε-
πιδερμιδικού φραγμού χωρίς να συνοδεύεται από
την ακάνθωση της επιδερμίδας.

3. Ο όψιμος ή ατροφικός υπότυπος μπορεί να πα-
ρουσιαστεί κλινικά ως ιώδεις  βλατίδες ή ακανό-
νιστα κατανεμημένες βλάβες σε αποχρώσεις του
καφέ ή γκρι, και χρονολογούνται άνω ενός έτους.
Ιστοπαθολογικά παρουσιάζει επιδερμιδική ατρο-
φία με ίνωση στις χοριακές θηλές, κατά τόπους
λεμφοκυτταρικές διηθήσεις και ακράτεια μελανί-
νης.  
Ως προς την δερατοσκοπική διαφορική διάγνωση

και σύμφωνα με την υπάρχουσα βιβλιογραφία.7,8,9

1. Το πρότυπο των γραμμών βρέθηκε στις καλοήθεις
βλάβες (ΛΚ, ΣΚ)

2. Το πρότυπο των κύκλων στις κακοήθεις (ΚΦ,
μΑΚ)

3. Το πρότυπο των σφαιριδίων (clods) στο μΒΚΚ
4. Το πρότυπο των στιγμάτων (dots) στις μΑΚ
5. Το πρότυπο χωρίς δομικά στοιχεία (structure-

less) εμφάνισε υψηλότερη ειδικότητα για τις μΑΚ
Σημεία που βοηθούν στη διάγνωση, αλλά δεν εί-

ναι παθογνωμονικά είναι τα εξής: 
1. Για το μελάνωμα και την κακοήθη φακή, αξιολο-

γείται το γκρι χρώμα ανεξάρτητα με το πρότυπο.
2. Για το μΒΚΚ, η έλκωση και τα αγγεία που διακλα-

δίζονται.
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3. Για τη μΑΚ, παρότι το γκρι χρώμα είναι και εδώ
συχνό, καθοδηγούν την διάγνωση το λέπι, οι λευ-
κοί κύκλοι, οι τέσσερεις τελείες που σχηματίζουν
ένα τετράγωνο και είναι ορατές μόνο με πολωμέ-
νο φως (rosettes) και οι ρομβοειδείς σχηματι-
σμοί.

4. Οι μελανοκυτταρικοί σπίλοι (Melanocytic nevi)
έχουν συνήθως το δίκτυο ανάμεσα στα τριχοθυ-
λάκια( ψευδοδίκτυο)

5. Για τη διάγνωση της ΣΚ συνηγορούν η ύπαρξη
γραμμών μεταξύ των θυλάκων ως συνηθέστερη ει-
κόνα και το πρότυπο χωρίς στοιχεία. Λευκές
σφαίρες (κεράτινες ψευδοκύστεις-milia like cysts)
και πορτοκαλόχροες σφαίρες (φαγεσωρικά ανοίγ-
ματα  comedo-like openings) εμφανίζονται σε λί-
γες περιπτώσεις. Το εγκεφαλοειδές πρότυπο
(cerebriform pattern) εμφανίζεται στο 100% των
ΣΚ και στο 0% των ακτινικών εφηλίδων.

6. Στην ΛΚ παρατηρούνται συχνότερα τα στίγματα ή
οι γραμμές γκρι χρώματος.
Εν κατακλείδι, η ύπαρξη του γκρι χρώματος συ-

νηγορεί υπέρ κακοήθειας και πρέπει να οδηγεί σε
βιοψία ή εξαίρεση ανάλογα και με την κλινική υπο-
ψία. Όσον αφορά την ΚΦ έναντι στην μΑΚ, οι γκρι
κύκλοι συνηγορούν υπέρ της Κακοήθους Φακής,
ενώ το λέπι (δερματοσκοπικά), το σαφώς αφοριζόμε-
νο όριο και οι λευκοί κύκλοι υπέρ της ακτινικής κε-
ρατίασης. Για τη διαφορική διάγνωση ΚΦ έναντι
SL/ΛΚ/ΣΚ, το γκρι χρώμα οποιασδήποτε μορφής
συνηγορεί υπέρ μελανώματος, ενώ το σαφώς αφορι-
ζόμενο όριο υπέρ καλοήθειας.

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

Την καλοήθη λειχηνοειδή κερατίαση πρέπει να

την σκεφτόμαστε όταν συναντάμε μία μονήρη καφέ
βλάβη στο πρόσωπο. Η διάγνωση πρέπει να γίνεται
με το συνδυασμό κλινικών και ιστοπαθολογικών ευ-
ρημάτων. Η δερματοσκόπηση είναι μέθοδος περιο-
ρισμένης διαγνωστικής αξίας όσον αφορά τις επίπε-
δες μελαγχρωματικές βλάβες του προσώπου
(ΜΒΠ).1

Η δυσκολία κλινικής και δερματοσκοπικής διά-
γνωσης ΜΒΠ (Πίνακας 1) καθιστά απαραίτητη την
βιοψία και την ιστοπαθολογική εξέταση. Είναι ο μο-
ναδικός τρόπος που επιβεβαιώνει την έγκαιρη και
σωστή διάγνωση μιας κακοήθους μελαγχρωματικής
βλάβης, ιδιαίτερα όταν εντοπίζεται στο πρόσωπο. Το
τελικό συμπέρασμα της πιο πρόσφατης δημοσίευσης
που συμπεριλαμβάνει ένα σημαντικό αριθμό περι-
στατικών,9 είναι πως επειδή το γκρι χρώμα δεν
υπάρχει μόνο στο μελάνωμα, αλλά βρέθηκε ότι έχει
υψηλή προγνωστική-διαγνωστική αξία, καλό είναι να
εξετάζονται ιστολογικά όλες οι βλάβες με οποιαδή-
ποτε δομή γκρι χρώματος, εκτός κι αν κλινικά μπο-
ρεί να τεθεί με βεβαιότητα η διάγνωση άλλης καλοή-
θους βλάβης. 
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1. Μελαγχρωματικές πορφυρικές
 δερματοπάθειες στην παιδική ηλικία

Οι δερματοπάθειες αυτές είναι συνήθως καλής
πρόγνωσης και αυτοϊασιμες, αλλά η θεραπεία με
στενού εύρους υπεριώδη ακτινοβολία Β και τοπικά
κορτικοστεροειδή μπορεί να έχει πιο γρήγορα
αποτελέσματα

Οι μελαγχρωματικές πορφύρες (ΜΠ) περιλαμβά-
νουν μια ομάδα χρόνιων ιδιοπαθών δερματοπαθει-
ών, που παρουσιάζονται κυρίως σε ενήλικες, αλλά
περιστασιακά μπορεί να παρατηρηθούν και σε παι-
διά. Πετέχειες και πορφύρα με χρώμα φαιό, ερυθρό,
ή κίτρινο είναι χαρακτηριστικές. Η ιστοπαθολογική
εικόνα χαρακτηρίζεται από λεμφοκυτταρική τριχοει-
δίτιδα. 

Για να αυξηθεί η πτωχή, σε πληροφορίες, βιβλιο-
γραφία σχετικά με την μελαγχρωματική πορφύρα σε
παιδιά, ερευνητές από τον Καναδά πραγματοποί-
ησαν μια αναδρομική μελέτη, διάρκειας 10 ετών, σε
ασθενείς ηλικίας μικρότερης των 18 ετών με κλινική
και παθολογοανατομική διάγνωση της ΜΠ. Οι ασθε-
νείς με λευκοκυτταροκλαστική αγγειίτιδα εξαιρέθη-
καν από την μελέτη. Η συλλογή των δεδομένων έγινε
μέσω της ανασκόπησης των ιστορικών των ασθενών
και με τηλεφωνική επικοινωνία.

Εντοπίσθηκαν δεκαεπτά ασθενείς (9 γένους θη-
λυκού) με επιβεβαιωμένη μελαγχρωματική πορφυρι-
κή δερματοπάθεια. Η ηλικία έναρξης κυμαίνονταν
από 2 έως 17 έτη (μέσος όρος: 9 έτη). Η Νόσος

 Schamberg ήταν ο πιο συχνός υπότυπος (12 ασθε-
νείς). Οι άλλοι υπότυποι που παρατηρήθηκαν ήταν
οι: Gougerot-Blum, Δούκα-Καπετανάκη και χρυσίζων
λειχήνας. Σπογγοειδής μυκητίαση ή άτυπες μορφές
ΜΠ δεν ανευρέθησαν. 

Δεκαπέντε ασθενείς εμφάνιζαν βλάβες στα κάτω
άκρα, ενώ 2 ασθενείς είχαν βλάβες μόνο στα άνω
άκρα. Δύο ασθενείς είχαν γενικευμένο διάσπαρτο
εξάνθημα και ένας είχε νευροτομιακή ΜΠ. Όλοι οι
ασθενείς, εκτός από έναν, είχαν αμφοτερόπλευρη
προσβολή. Έντεκα ασθενείς ήταν ασυμπτωματικοί, 3
είχαν κνησμό και 3 παραπονέθηκαν για το αισθητικό
πρόβλημα που προκύπτει από την εμφάνιση των βλα-
βών. Δεν αναφέρθηκε ιστορικό έκθεσης σε κάποιο
φάρμακο σε 11 ασθενείς και δε θεωρήθηκε υπεύθυ-
νο κάποιο αλλεργιογόνο. Άλλο συνοδό νόσημα δεν
αναφέρθηκε επίσης.

Η νόσος ακολούθησε χρόνια πορεία σε όλους
τους ασθενείς. Δεκατρείς ασθενείς είχαν ύφεση του
εξανθήματος σε χρονικό διάστημα που κυμαίνονταν
από 6 μήνες έως 9 έτη. Οι οκτώ από αυτούς είχαν ία-
ση της νόσου σε λιγότερο από 1 χρόνο. Τέσσερις
ασθενείς είχαν ακόμη βλάβες κατά τη διάρκεια διε-
ξαγωγής της μελέτης. Επτά ασθενείς δεν υποβλήθη-
καν σε καμία θεραπεία. Από τους υπολοίπους, οι
οκτώ ασθενείς εφάρμοσαν τοπικά κορτικοστεροειδή
(6 παρουσίασαν βελτίωση), και σε δύο χορηγήθηκε
θεραπεία με στενού εύρους υπεριώδη ακτινοβολία Β
(NB-UVB), οι οποίοι και βελτιώθηκαν γρήγορα. Από
τις υπόλοιπες θεραπείες που χρησιμοποιήθηκαν οι
αναστολείς της καλσινευρίνης εμφάνισαν μεικτά

Bιβλιογραφική Ενημέρωση
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Ιωαννίδης Δ.
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Καθηγητής Δερματολογίας, Νοσοκομείο Αφροδισίων και Δερματικών Νόσων Θεσσαλονίκης
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αποτελέσματα, ενώ η βιταμίνη Κ, τα τοπικά αντιβιοτι-
κά και τα μαλακτικά δεν είχαν ιδιαίτερη επιτυχία. 

Όλοι οι ασθενείς είχαν υφέσεις και εξάρσεις της
ΜΠ, πριν από την πλήρη ύφεση των βλαβών. Τέλος,
από αυτή την έρευνα, δεν προέκυψαν συγκεκριμένοι
προγνωστικοί παράγοντες για τη νόσο.

Σχόλιο (Mary Wu Chang, MD)

Η μελέτη αυτή, αν και αναδρομική, με μικρό
αριθμό ασθενών, επιβεβαιώνει τις προηγούμενες
αναφορές, ότι η μελαγχρωματική πορφυρική δερμα-
τοπάθεια στα παιδιά είναι ιδιοπαθής, εμφανίζεται
συνήθως στα κάτω άκρα, είναι ασυμπτωματική, έχει
εξάρσεις και υφέσεις και, τελικά, είναι αυτοϊάσιμη.
Απαιτούνται περαιτέρω μελέτες για να διαπιστωθεί η
αποτελεσματικότητα της θεραπείας, αλλά η συνετή
χρήση των τοπικών κορτικοστεροειδών ή η εφαρμο-
γή της NB-UVB ακτινοβολίας, αποτελούν μία καλή
θεραπευτική προσέγγιση. Αναμονή και παρακολού-
θηση είναι συχνά η καλύτερη λύση για τους περισ-
σότερους ασθενείς.

Coulombe J et al. Pigmented purpuric dermatosis: Clinico-
pathologic characterization in a pediatric series. Pediatr
Dermatol 2015 May/Jun; 32:358

2. Το φάρμακο Tofacitinib μπορεί να είναι
αποτελεσματικό για τη σοβαρή, υπο -
τροπιάζουσα ατοπική δερματίτιδα 

Αυτή η πιλοτική μελέτη υπόσχεται πολλά για το
μέλλον. 

Η ατοπική δερματίτιδα (ΑΔ) μπορεί σε ορισμέ-
νες περιπτώσεις να παρουσιασθεί με τη σοβαρή της
μορφή και να απαιτηθεί συστηματική θεραπεία για
την αντιμετώπισή της. Η συστηματική χορήγηση
κορτικοστεροειδών είναι αποτελεσματική, αλλά συ-
χνά σχετίζεται με ανεπιθύμητες ενέργειες. Διάφοροι
ανοσοκατασταλτικοί παράγοντες, όπως η αζαθει-
οπρίνη, η μυκοφαινολάτη, η κυκλοσπορίνη και η με-
θοτρεξάτη, έχουν χρησιμοποιηθεί επιτυχώς σε μερι-
κούς ασθενείς με σοβαρή ΑΔ. 

Η παθογένεση της ΑΔ μελετάται εντατικά και σή-
μερα πιστεύεται ότι στην οξεία φάση συμμετέχουν
κυρίως τα Th2 κύτταρα του ανοσοποιητικού συστή-
ματος. Πρόσφατες μελέτες προτείνουν ότι οι αναστο-
λείς της Janus κινάσης (JAK) θα μπορούσαν να δια-
δραματίζουν ένα σημαντικό ρόλο στη ρύθμιση της
αντίστοιχης ανοσιακής διαταραχής. 

Οι ερευνητές του συγκεκριμένου άρθρου περι-
γράφουν τα αποτελέσματα μιας ανοικτής, προοπτι-
κής μελέτη έξι ασθενών με υποτροπιάζουσα ΑΔ.
Όλες οι συστηματικές θεραπείες διεκόπησαν στους 5
ασθενείς τουλάχιστον 2 εβδομάδες πριν από την
έναρξη του tofacitinib, εκτός από την χαμηλή δόση
πρεδνιζολόνης σε έναν ασθενή με σοβαρό κνησμό.
Η συνταγογραφούμενη δόση tofacitinib ήταν 5 mg,
δύο φορές ημερησίως (όπως είναι η εγκεκριμένη δό-
ση για την ρευματοειδή αρθρίτιδα), εκτός από ένα
ασθενή που το φάρμακο του χορηγήθηκε μόνο μία
φορά την ημέρα. Η αποτελεσματικότητα αξιολογήθη-
κε με τη σύγκριση του δείκτη SCORAD πριν και μετά
τη θεραπεία. 

Ο δείκτης SCORAD μειώθηκε σημαντικά από
54,8% σε 36,5% κατά τη διάρκεια της αρχικής πε-
ριόδου παρακολούθησης και σε 12,2% κατά τη διάρ-
κεια της δεύτερης περιόδου (p <0,05). Επιπλέον, οι
ασθενείς δεν εμφάνισαν καμία ανεπιθύμητη ενέρ-
γεια.

Σχόλιο (Jeffrey P. Callen, MD) 

Αυτό το φάρμακο πιθανόν να έχει πολλαπλές
χρήσεις στη Δερματολογία, συμπεριλαμβανομένης
και της ΑΔ. Η έρευνα αυτή, ωστόσο, μπορεί να θεω-
ρηθεί ως μια πιλοτική μελέτη. Μια πιο οργανωμένη
μελέτη, με κατάλληλους ελέγχους, θα μπορούσε να
επιτρέψει την έγκριση από τον FDA αυτού του φαρ-
μάκου για την ΑΔ. Μέχρι τότε, αυτή η θεραπεία θα
μπορούσε να χορηγηθεί μόνο στους ασθενείς, στους
οποίους η ΑΔ δεν ελέγχεται με τοπική θεραπεία,
φωτοθεραπεία, ή με άλλα ανοσοκατασταλτικά σκευά-
σματα.

Levy LL, Urban J, King BA. Treatment of recalcitrant ato-
pic dermatitis with the oral Janus kinase inhibitor tofaciti-
nib citrate. J Am Acad Dermatol. 2015 Sep;73(3):395-9.

3. Αντιμετώπιση σκληροατροφικού λειχήνα
γεννητικών οργάνων

Νέες κατευθυντήριες οδηγίες παρέχουν συμβουλές
στους Δερματολόγους σχετικά με τις υπάρχουσες
θεραπευτικές επιλογές. 

Ιστορικό και στόχος: Ο σκληροατροφικός λειχή-
νας (ΣΛ) είναι μια χρόνια φλεγμονώδης δερματοπά-
θεια με κύρια εντόπιση την πρωκτογεννητική περιο-
χή. Εμφανίζεται και στα δύο φύλα, σε οποιαδήποτε
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ηλικία, αλλά πιο συχνά σε μετεμμηνοπαυσιακές γυ-
ναίκες και σε παιδιά προεφηβικής ηλικίας. Η νόσος
συνοδεύεται από κνησμό, πόνο, δυσπαρεύνια, επώ-
δυνη αφόδευση, σχηματισμό ουλών και διαταραχές
του ουροποιογεννητικού συστήματος. Όπως είναι
αναμενόμενο, ο ΣΛ μειώνει σημαντικά το δείκτη ποι-
ότητα ζωής. Μια διεθνής ομάδα εμπειρογνωμόνων
από διάφορες ιατρικές ειδικότητες καθόρισε τις κα-
τευθυντήριες οδηγίες για την αντιμετώπιση του LS. 

Βασικά σημεία: Η βιοψία δεν είναι πάντοτε απα-
ραίτητη για τη διάγνωση, αλλά μπορεί να χρειασθεί
για να αποκλείσουμε άλλες δερματοπάθειες, όπως η
ψωρίαση, η ερεθιστική ή αλλεργική δερματίτιδα εξ
επαφής, το έκζεμα, η λεύκη, ή η μορφέα καθώς επί-
σης και για να αναγνωρίσουμε εγκαίρως προκαρκι-
νωματώδεις ή κακοήθεις γενικά μεταβολές.

Στις γυναίκες, η θεραπεία εκλογής είναι η εφαρ-
μογή ισχυρών τοπικών στεροειδών (clobetasol και
mometasone σε αλοιφή). Τα τοπικά στεροειδή πρέ-
πει να χορηγούνται μία ή δύο φορές την ημέρα για 1
έως 3 μήνες με μείωση της συχνότητας εφαρμογής
μετά από ένα μήνα, εάν υπήρξε κλινική ανταπόκρι-
ση. Ο έλεγχος των συμπτωμάτων της νόσου, και όχι
η ίαση, είναι ο στόχος της θεραπείας. Όταν η ασθέ-
νεια είναι σε αρχικό στάδιο, ανταποκρίνεται καλύτε-
ρα στη θεραπεία. Το αν η χρήση τοπικών στεροει-
δών αποτρέπει την δημιουργία ουλών είναι άγνωστο.
Η θεραπεία συντήρησης περιλαμβάνει λιγότερο συ-
χνή εφαρμογή των ισχυρών τοπικών στεροειδών ή
των αναστολέων της καλσινευρίνης με στόχο τη μεί-
ωση των συμπτωμάτων και των υποτροπών.

Στους άνδρες, ο στόχος της θεραπείας είναι η ία-
ση και όχι ο έλεγχος των συμπτωμάτων. Η αγωγή με
ισχυρά τοπικά στεροειδή μπορεί να εφαρμοσθεί, αλ-
λά η καλύτερη αντιμετώπιση είναι η περιτομή ή η
πλαστική αναμόρφωση της ακροποσθίας.

Οι θεραπείες δεύτερης γραμμής περιλαμβάνουν
τις ενδοβλαβικές ενέσεις στεροειδών ή τους αναστο-
λείς της καλσινευρίνης. Η τοπική εφαρμογή τρετι-
νοΐνης (0,025% 5 ημέρες την εβδομάδα για 1 έτος)
και η συστηματική χορήγηση ρετινοειδών έχουν
αποδειχθεί αποτελεσματικές. Αναφορές μεμονωμέ-
νων περιστατικών και σειρές μικρού αριθμού ασθε-
νών δείχνουν κάποιο όφελος από α) την ενδοβλαβι-
κή έγχυση adalimumab, β) τη χορήγηση μεθοτρεξά-
της σε συνδυασμό με συστηματικά στεροειδή σε
ώσεις, γ) την κυκλοσπορίνη, δ) την πενικιλλίνη και
τις κεφαλοσπορίνες και ε) την από του στόματος χο-
ρήγηση βιταμίνης Α, Ε και D. Τα τοπικά οιστρογόνα,
τεστοστερόνη, διϋδροτεστοστερόνη και 2% προγεστε-
ρόνη δεν συνιστώνται.

Στο ΣΛ της πρωκτογεννητικής περιοχής συνιστά-
ται να αποφεύγει ο ασθενείς τον ερεθισμό με προ-
ϊόντα καθαρισμού και τη συχνή έκθεση στο νερό. Η
τακτική χρήση τοπικών μαλακτικών, μεταξωτών εσώ-
ρουχων και ηπακτικών είναι επίσης ευεργετική.

Θα πρέπει βέβαια να αναφέρουμε ότι ο ΣΛ της
πρωκτογεννητικής περιοχής συνδέεται με αυξημένο
κίνδυνο εμφάνισης ακανθοκυτταρικού επιθηλιώμα-
τος και απαιτεί την τακτική παρακολούθηση και εξέ-
ταση από τον ιατρό. Επίσης αναφέρεται αυξημένη
συσχέτιση με ορισμένες αυτοάνοσες ασθένειες (ιδι-
αίτερα παθήσεις του θυρεοειδούς).

Σχόλιο (Craig A. Elmets, MD) 

Ο ΣΛ έχει αυξημένη επίπτωση στην ποιότητα
ζωής των ασθενών. Αρκετές θεραπευτικές επιλογές
βελτιώνουν την πορεία της νόσου. Αυτές οι κατευ-
θυντήριες οδηγίες από ειδικούς διαφόρων ειδικοτή-
των, οι οποίοι ένωσαν τις δυνάμεις τους για να αξιο-
λογήσουν τις αποδείξεις για την αντιμετώπιση της
νόσου, παρέχει ένα λογικό πλαίσιο για τη διαχείριση
αυτού του δύσκολου προβλήματος.

Kirtschig G et al. Evidence-based (S3) guideline on (ano-
genital) lichen sclerosus. J Eur Acad Dermatol Venereol
2015 Jul 22; [e-

4. Η χορήγηση βιταμίνης Β3 για την πρόληψη
του καρκίνου του δέρματος

Η συστηματική χορήγηση νικοτιναμίδης μείωσε
αποτελεσματικά την ανάπτυξη των νέων κρουσμάτων
μη μελανινοκυτταρικού καρκίνου του δέρματος και
τις ακτινικές κερατώσεις σε ασθενείς υψηλού
 κινδύνου

Το νικοτιναμίδιο, μια μορφή της βιταμίνης Β3
που διατίθεται χωρίς συνταγή, έχει αποδειχθεί σε
διάφορες μελέτες ότι μπορεί να διορθώσει μερικές
από τα επιβλαβείς επιδράσεις της υπεριώδους ακτι-
νοβολίας (UV). Ο μηχανισμός δράσης επιτυγχάνε-
ται μέσω της διακοπής της εξάντλησης του ΑΤΡ
που σχετίζεται με την UV και τον αποκλεισμό (ή
αναστολή?) της γλυκόλυσης. Ερευνητές από την Αυ-
στραλία πραγματοποίησαν μια τυχαιοποιημένη,
ελεγχόμενη με εικονικό φάρμακο μελέτη χορήγη-
σης από του στόματος νικοτιναμίδης (500 mg δύο
φορές ημερησίως) σε ασθενείς υψηλού κινδύνου με
τουλάχιστον δύο μη μελανινοκυτταρικούς καρκί-
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νους του δέρματος [NMSCs] κατά τα προηγούμενα
5 έτη. 

Ο πρώτος στόχος της μελέτης ήταν η καταγραφή
του αριθμού των νέων NMSCs (ακανθοκυτταρικά και
βασικοκυτταρικά καρκινώματα -SSCs και BCCs-), που
αναπτύχθηκαν κατά την διάρκεια της περιόδου θερα-
πείας (12 μήνες). Επίσης, οι ερευνητές κατέγραψαν
α) τον αριθμό των νέων ακτινικών κερατιάσεων κατά
τη διάρκεια της ίδιας χρονικής περιόδου, β) τον
αριθμό των νέων NMSCs στους 6 μήνες μετά τη θε-
ραπεία και γ) τις ανεπιθύμητες ενέργειες που σχετί-
ζονται με το φάρμακο. Το ποσοστό εμφάνισης νέων
NMSCs ήταν 23% μικρότερο στους ασθενείς που
λάμβαναν νικοτιναμίδη σε σχέση με τους λήπτες του
εικονικού φαρμάκου, μείωση που είναι στατιστικά
σημαντική. Ακόμη και τα μεμονωμένα ποσοστά
SCCs, BCCs και ακτινικών κερατιάσεων μειώθηκαν,
αλλά τα οφέλη υποχώρησαν μετά το τέλος της θερα-
πείας. Οι ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν παρόμοιες
και στους ασθενείς που λάμβαναν νικοτιναμίδη και
σε αυτούς με εικονικό φάρμακο.

Σχόλιο (Hensin Tsao, MD, PhD)

Αυτή είναι μία ενθαρρυντική μελέτη για την πρό-
ληψη του καρκίνου του δέρματος με τη χρήση ενός

σχετικά ασφαλούς και απλού φαρμάκου, τη νικοτινα-
μίδη. Οι συγγραφείς έχουν αναφερθεί και στο πα-
ρελθόν στην ευεργετική επίδραση της νικοτιναμίδης
στη μείωση των ακτινικών κερατιάσεων (J Invest
Dermatol 2012;132:1497). Είναι ενδιαφέρον να ση-
μειωθεί ότι οι NMSCs, ειδικά τα ακανθοκυτταρικά
καρκινώματα, μειώθηκαν κατά τη διάρκεια της θερα-
πείας, αλλά αυξήθηκαν στην ομάδα της νικοτιναμί-
δης μετά τη διακοπή της θεραπείας. Ο λόγος για την
αύξηση των SCC είναι ασαφής. Ίσως οι καρκίνοι να
καταστέλλονται, αλλά δεν έχουν εξαλειφθεί και στη
συνέχεια, μετά το τέλος της θεραπείας, επανέρχον-
ται στη φυσιολογική τους πορεία. 

Τα αποτελέσματα αυτά ταιριάζουν με τα αποτελέ-
σματα άλλων από του στόματος θεραπειών, όπως η
ρετινόλη, η ακιτρετίνη, και η ισοτρετινοΐνη, οι οποί-
ες, όμως, συνοδεύονται από περισσότερες ανεπιθύ-
μητες ενέργειες από ό,τι τα 1000 mg νικοτιναμίδης
ημερησίως.

Chen AC et al. A phase 3 randomized trial of nicotinami-
de for skin-cancer chemoprevention. N Engl J Med 2015
Oct 22; 373:1618

Journal Watch, Dermatology. From the publishers of the
N Engl J Med. July- October 2015.

Δ. Ιωαννίδης, Ε. Βακιρλής
256

ÅËËÇÍ É ÊÇ  ÅÐ ÉÈ ÅÙÑÇÓÇ  Ä Å ÑÌÁÔÏËÏ Ã É ÁÓ  ÁÖÑÏÄ É Ó ÉÏËÏ Ã É ÁÓ

Áë ëç ëï ãñá ößá: Δ. Ιωαννίδης
Παν/κή Δερματολογική Κλινική,
Νοσοκομείο Αφροδισίων και Δερματικών Νόσων Θεσ/κης
Δελφών 124, 54643 Θεσσαλονίκη
Ε-mail: dem@auth.gr

9-bibliografiki_Layout 1  9/12/2015  4:45 μμ  Page 256



Οι οδηγίες προς συγγραφείς υπάρχουν online στην
ιστοσελίδα του Νοσοκομείου «Ανδρέας Συγγρός»:
http://www.syggros-hosp.gr. Επιλέγοντας το εικονί-
διο του Περιοδικού, είναι διαθέσιμες οι πληροφορίες
για το περιοδικό «Ελληνική Επιθεώρηση Δερματολο-
γίας Αφροδισιολογίας».

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

Õðï âï ëÞ άρθρων

Η υποβολή των άρθρων γίνεται:
• Ηλεκτρονικά: Κατερίνα Σεριώτη, e-mail: kathyse-

riotis@yahoo.com
• Ταχυδρομικώς, στη διεύθυνση:

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

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

ΚΑΤΗΓΟΡΙΕΣ ΑΡΘΡΩΝ

1. Άρθρα σύνταξης

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

2. Ανασκοπήσεις

Ολοκληρωμένες αναλύσεις ιατρικών θεμάτων,

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

3. Ερευνητικές εργασίες

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

4. Θεραπευτικές εργασίες

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

5. Κλινικοεργαστηριακές μελέτες

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

6. Ενδιαφέρουσες περιπτώσεις

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

7. Ιατρική επικαιρότητα και ειδικά άρθρα

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

8. Γενικά θέματα

Θέματα που σχετίζονται με τις επιστήμες της

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

9. Δερματοχειρουργική

Άρθρα τα οποία δίνουν έμφαση στη χειρουργική
σκοπιά της Δερματολογίας.

10. Γράμματα προς τη Σύνταξη

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

11. Ιστοπαθολογία – Δερματολογία

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

12. Αυτο-αξιολόγηση γνώσεων

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

13. Επιλεγμένη βιβλιογραφική ενημέρωση

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

14. Βιβλιοκριτική

15. Διατριβές

16. Διεθνής ενημέρωση

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

ΠΡΟΕΤΟΙΜΑΣΙΑ ΤΩΝ ΑΡΘΡΩΝ

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

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

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

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

Δήλωση σύγκρουσης συμφερόντων

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

Προηγούμενη ταυτόχρονη δημοσίευση

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

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

Περίληψη

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

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

Βιβλιογραφία

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

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

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

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

Φωτογραφίες

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

Συνοδευτική επιστολή παραχώρησης copyright

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