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Οδηγίες προς τους συγγραφείς

Tο ΔEΛTIO A’ ΠAIΔIATPIKHΣ ΚΛΙΝΙΚΗΣ ΠANEΠIΣTHMIOY AΘHNΏN εκδίδεται 
από την ομώνυμη κλινική και έχει ως στόχο την ενημέρωση και επιμόρφω-
ση των παιδιάτρων, καθώς και την αποτύπωση του κλινικού και ερευνητι-
κού έργου που επιτελείται στην κλινική ή σε άλλα κέντρα που ασχολούνται 
με την υγεία του παιδιού. 

Για τον σκοπό αυτό δημοσιεύει: 
1)  Άρθρα σύνταξης. Σύντομα ανασκοπικά ή ενημερωτικά άρθρα σχετικά 

με επίκαιρα θέματα, νέες εξελίξεις και σχόλια για εργασίες δημοσιευόμε-
νες στον ελληνικό Τύπο. 

2)  Πρωτότυπες ερευνητικές εργασίες ή κλινικοεργαστηριακές μελέ-
τες. Έχουν ελληνική και αγγλική περίληψη και την απολύτως απαραίτη-
τη βιβλιογραφία. 

3)  Aνασκοπήσεις. Oλοκληρωμένες αναλύσεις παιδιατρικών θεμάτων. Γρά-
φονται από το πολύ δύο συγγραφείς, δεν ξεπερνούν τις 15 - 25 δακτυλο-
γραφημένες σελίδες, έχουν ελληνική και αγγλική περίληψη και οι βιβλι-
ογραφικές παραπομπές δεν ξεπερνούν τις 70. 

4)  Eνδιαφέρουσες περιπτώσεις. Aναφέρονται σε νέα ή σπάνια νοσήμα-
τα των οποίων η καταγραφή προσφέρει νέες πληροφορίες και γνώσεις. 
Έχουν ελληνική και αγγλική περίληψη, την απολύτως απαραίτητη βιβλι-
ογραφία και υπογράφονται από το πολύ πέντε συγγραφείς. 

5)  Γενικά θέματα που έχουν σχέση με την υγεία του παιδιού και της οι-
κογένειας, όπως και θέματα πρακτικής εκπαίδευσης και οργάνωσης 
υπηρεσιών. 

6)  Eπίκαιρα θέματα. Σύντομη περιγραφή, ενημέρωση νέων απόψεων και 
τάσεων σε συγκεκριμένα θέματα, με βιβλιογραφία. 

Οι υποβαλλόμενες εργασίες πρέπει να συνοδεύονται από επιστολή στην 
οποία όλοι οι συγγραφείς δηλώνουν ότι: α) συμφωνούν με τις παρούσες 
«οδηγίες προς τους συγγραφείς», β) συμφωνούν να υποβάλλουν το άρθρο 
αυτό στο Δελτίο Παιδιατρικής, γ) όλοι οι συγγραφείς συμμετείχαν σε όλες 
τις φάσεις της εργασίας αυτής κατά τρόπο ουσιαστικό, δ) το άρθρο δεν δη-
μοσιεύτηκε, ούτε θα δημοσιευτεί εν όλω ή εν μέρει σε άλλο έντυπο, μέχρι 
να ολοκληρωθεί η κρίση του στο Δελτίο Παιδιατρικής, ε) δεν υπάρχει σύ-
γκρουση συμφερόντων μεταξύ των συγγραφέων ή μεταξύ αυτών και άλλων 
ιδρυμάτων ή ινστιτούτων, στ) όλες οι κλινικές έρευνες θα πρέπει να συνο-
δεύονται από γραπτή δήλωση των συγγραφέων ότι δόθηκε πληροφορη-
μένη συναίνεση των μετεχόντων, όπως επιβάλλεται από τη διακήρυξη του 
Ελσίνκι του 1975, με την αναθεώρηση του 2000, καθώς και ότι η επιτροπή 
αρμόδια για θέματα Ιατρικής Ηθικής του Ιδρύματος όπου τελέστηκε η ερ-
γασία έλεγξε και ενέκρινε το σχετικό πρωτόκολλο εργασίας, ζ) για πειρά-

ματα σε ζώα πρέπει να αναφέρεται η λήψη σχετικής άδειας από τις αρμό-
διες υπηρεσίες του νοσοκομείου, ιδρύματος ή άλλης αρμόδιας Αρχής και 
ότι τηρήθηκαν οι αρχές της φροντίδας των ζώων. 

ΣΥΝΤΑΞΗ ΤΩΝ ΚΕΙΜΕΝΩΝ 
Το Δελτίο Α’ Παιδιατρικής Κλινικής Πανεπιστημίου Αθηνών δέχεται προς 
δημοσίευση κείμενα ή άρθρα τα οποία συμμορφώνονται προς τις απαι-
τήσεις της International Committee of Medical Editors (ICMJE) για τα κεί-
μενα ή άρθρα που υποβάλλονται για δημοσίευση σε βιοϊατρικά περιοδικά 
(Uniform Requirements for Manuscripts -URM - Submitted to Biomedical 
Journals), με την αναθεώρηση του Νοεμβρίου του 2003 (www. icmje.org). 
Tο κείμενο δακτυλογραφείται με διπλό διάστημα και περιθώριο 2,5 εκατ. 
στις δύο πλευρές. Περιλαμβάνει: Σελίδα τίτλου, περίληψη στα ελληνικά και 
αγγλικά, λέξεις ευρετηριασμού, κείμενο, ευχαριστίες/αναφορές σε επιδο-
τήσεις - χορηγίες, βιβλιογραφία, πίνακες και εικόνες με τους αντίστοιχους 
υπότιτλους. Kαθένα από τα ανωτέρω αρχίζει σε χωριστή σελίδα και οι σελί-
δες αριθμούνται διαδοχικά αρχίζοντας από τη σελίδα του τίτλου. 

α) Σελίδα τίτλου 
Περιλαμβάνει: Τον τίτλο του άρθρου, μέχρι 14 λέξεις, όνομα και επώνυμο 
των συγγραφέων, το επιστημονικό κέντρο από όπου προέρχεται η εργασία 
ή, ελλείψει συνεργασίας με συγκεκριμένα κέντρα, την ιδιότητα των συγγρα-
φέων και τον τόπο διαμονής τους, διεύθυνση και τηλέφωνο του συγγραφέα 
με τον οποίο γίνεται η αλληλογραφία. 

β) Περιλήψεις 
Όλες οι εργασίες πρέπει να έχουν ελληνική και αγγλική περίληψη. H περί-
ληψη στα ελληνικά δεν πρέπει να ξεπερνά τις 250 λέξεις. Aνακεφαλαιώνει 
τους στόχους της εργασίας, τη μεθοδολογία, τα κυριότερα αποτελέσματα 
και τα συμπεράσματα της μελέτης. Στην περίληψη στα αγγλικά γράφονται ο 
τίτλος του κειμένου και τα ονόματα των συγγραφέων και αποδίδεται το περι-
εχόμενο της ελληνικής περίληψης. Η αγγλική περίληψη ακολουθεί το τέλος 
της ελληνικής περίληψης. Κάτω από την ελληνική και αγγλική περίληψη ση-
μειώνονται τρεις έως πέντε λέξεις - κλειδιά (key words) που θα χρησιμοποιη-
θούν για το θεματικό ευρετήριο. 

γ) Kείμενο 
Oι πρωτότυπες εργασίες αποτελούνται από την εισαγωγή, το υλικό, η μεθο-
δολογία, τα αποτελέσματα και τη συζήτηση. Η εισαγωγή θα πρέπει να πε-
ριγράφει τον σκοπό της μελέτης και τη σχέση με προηγούμενα δημοσιευ-
μένες μελέτες στον κλάδο. Το υλικό και η μεθοδολογία θα πρέπει να είναι 



συνοπτικά αλλά αρκετά λεπτομερή ούτως ώστε να μπορούν να επαναλη-
φθούν από άλλους ερευνητές. Η μεθοδολογία που χρησιμοποιήθηκε για 
τη στατιστική ανάλυση των δεδομένων θα πρέπει επίσης να περιγράφε-
ται. Τα αποτελέσματα θα πρέπει να περιλαμβάνουν τόσο τα θετικά όσο και 
τα ενδεχομένως αρνητικά ευρήματα της μελέτης, υποστηριζόμενα, όποτε 
απαιτείται, από πίνακες ή διαγράμματα. Η συζήτηση θα πρέπει να μεταφρά-
ζει τα αποτελέσματα της μελέτης, με έμφαση στη σχέση τους με την αρχι-
κή υπόθεση και τις προηγούμενες αντίστοιχες μελέτες. Οι συντομογραφί-
ες επιτρέπονται με την προϋπόθεση ότι επαναλαμβάνονται με συνέπεια 
μετά τον αρχικό ορισμό, τόσο στο κυρίως κείμενο όσο και στην περίληψη. 
Όπου γίνεται αναφορά σε τιμές εργαστηριακών εξετάσεων, αυτές θα πρέ-
πει να εκφράζονται στο Διεθνές Σύστημα Μονάδων (SI Units) και στο μετρι-
κό (Conventional - Συμβατικό) Σύστημα μέσα σε παρένθεση. Πίνακες μετα-
τροπής περιλαμβάνονται στις διευθύνσεις: http://www.icmje.org και http://
www.icmje.org/icmje.pdf. 

δ) Eυχαριστίες 
Aπευθύνονται προς όσους έχουν ουσιαστικά συμβάλλει στη διεξαγωγή της 
μελέτης. 

ε) Bιβλιογραφικές παραπομπές 
Oι βιβλιογραφικές παραπομπές αναφέρονται στο κείμενο με αραβικούς αριθ-
μούς, κατ’ αύξοντα αριθμό με τη σειρά που εμφανίζονται. Στη βιβλιογραφία 
αναγράφονται οι παραπομπές με τη σειρά και αρίθμηση που εμφανίζονται 
στο κείμενο. Ακολουθούνται οι απαιτήσεις της International Committee of 
Medical Journal Editors (ICMJE) για τα χειρόγραφα που υποβάλλονται για δη-
μοσίευση σε βιο-ιατρικά περιοδικά (Uniform Requirements for Manuscripts - 
URM - Submitted to Biomedical Journals) -πρώην σύστημα Vancouver. 

Παραδείγματα βιβλιογραφικών παραπομπών: 
I. Περιοδικά 
Aν οι συγγραφείς είναι έως 6 αναγράφονται όλοι, αν είναι επτά ή περισσότε-
ροι αναγράφονται οι πρώτοι έξι και προστίθεται et al. (ή και συν.). Τo όνoμα 
τoυ περιoδικoύ αναγράφεται συντετμημένo, χωρίς να βάλουμε σημεία στί-
ξεως στo κάθε συνθετικό (π.χ. J Pediatr 2003 ή N Engl J Med 2005). Η σύντμη-
ση των περιoδικών γίνεται με βάση τo πώς είναι επίσημα καταχωρημένo τo 
περιoδικό στο Pubmed και όχι αυθαίρετα. 
• Tακτική έκδοση περιοδικού: 
Kawabata T, Ogino T, Awai M. Protective effects of glutathione against 
lipid peroxidation in chronically iron loaded mice. Biochim Biophys Acta 
1988;1004:89 - 94. 

 Συμπληρωματικό τεύχος περιοδικού: 
Llach F. Para - thyroidectomy in chronic renal failure: Indications, surgical 
approach and the use of calcitriol. Kidney Int 1990;38(29 suppl):S62 - S68. 

 Xωρίς συγγραφέα: 
Coffee drinking and cancer of the pancreas (editorial). BMJ 1981;283:628. 

 Προσδιορισμός τύπου άρθρου: 
Schreiner GF, Lange L. Ethanol modulation of macrophage influx in 
glomerulomephritis (abstract). Am Soc Nephrol 1991;2:562. Spargo PM, 
Manners JM. DDAVP and open heart surgery (letter). Anaesthesia 1989;44:363 
- 364.

II. Bιβλία 
 Kεφάλαιο σε βιβλίο: 

Schuster V. Renal clearance. In: Seldin DW, Giebich G, editors. The kidney: 
physiology and pathophysiolody. 2nd ed. New York: Raven Press; 1992. p. 
943 - 978. 

 Σύγγραμμα ή μονογραφία: 
Gorlin RJ, Cohen MM, Levin LS. Syndromes of the head and neck. 3rd ed. New 
York: Oxford University Press. 1990. 

 Δημοσίευση σε τόμο πρακτικών: 
Bauer AW. The two definitions of bacterial resistance. In: Smith AJ, Rogers CA, 
editors. Proceedings of the Third International Congress of Chemotherapy; 
1962 May 29 - 31; New York: International Society of Chemotherapy; 1963. 
p. 484 - 500. 

 Διδακτορική διατριβή: 
Vourssef NM. School adjustment of children with congenital heart disease 
(dissertation). Pittsburg (PA) Univ of Pittsburg, 1998. 

III. Ηλεκτρoνικές πηγές 
 Έγγραφo από ιστoσελίδα: 

Royal College of General Practitioners. The primary health care team. RCGP 
website 2003 [cited 2004 Sep 22]; Available from: URL: http://www.rcgp.org. 
uk/ information/publications/information/PDFInfo/21_ OCT_03.pdf 

 Έγγραφo σε ηλεκτρoνική μoρφή: 
Drasin, Todd, Dutson, Erik and Gracia, Carlos. Use of a robotic system as 
surgical first assistant in advanced laparoscopic surgery. Journal of the 
American College of Surgeons, 199(3) [online]. Available from: http:// www.
sciencedirect.com/science/article/B6T91 - 4D4JGYH - 3/2/325a8fdeacbe90
9ee940a8f4c429104b [accessed 2004 Sep 22]. 

στ) Πίνακες και εικόνες 
Οι πίνακες να έχουν διπλό διάστημα στοίχησης και να αριθμούνται με αρα-
βικούς αριθμούς με τη σειρά που εμφανίζονται στο κείμενο. Περιλαμβάνουν 
βραχύ τίτλο, καθώς και επεξήγηση όλων των συντμήσεων στο κάτω μέρος 
(π.χ., αρτηριακή πίεση και όχι AΠ). Nα αποφεύγονται οι κάθετες γραμμές. Tα 
σχήματα, τα διαγράμματα, οι φωτογραφίες, οι χάρτες κι οποιοδήποτε άλλο 
απεικονιστικό υλικό χαρακτηρίζονται ως εικόνες. Θα πρέπει να είναι αρίστης 
ποιότητας, με μορφή φωτογραφιών ή και πρωτοτύπων. Στο πίσω μέρος των 
εικόνων θα πρέπει να σημειώνεται με μολύβι ο αριθμός της εικόνας και το 
όνομα του πρώτου συγγραφέα, καθώς και ένα βέλος το οποίο να δείχνει το 
πάνω μέρος της εικόνας. Oι πίνακες και οι εικόνες θα πρέπει να είναι σε δια-
στάσεις ίσες με το πλάτος του μονόστηλου (8,0 cm) ή με το πλάτος όλης της 
σελίδας (16,8 cm). Tο μέγιστο μήκος τους μαζί με τις λεζάντες δεν πρέπει να 
είναι μεγαλύτερο από 22 cm. 

YΠΟΒΟΛΗ ΚΕΙΜΕΝΩΝ 
Το Δελτίο Α’ Παιδιατρικής Κλινικής Πανεπιστημίου Αθηνών θα σκεφτεί την πι-
θανότητα δημοσίευσης κάθε εργασίας, με την προϋπόθεση ότι το υποβαλλό-
μενο υλικό ανταποκρίνεται στις προαναφερθείσες απαιτήσεις διασφάλισης 
ποιότητας και οδηγίες προς συγγραφείς, αφού υποβληθεί προς κρίση σε δύο 
εξωτερικούς κριτές, οι οποίοι επιλέγονται από τη Συντακτική Επιτροπή. Η ομά-
δα Σύνταξης διατηρεί το δικαίωμα παρέμβασης και βελτίωσης των εργασιών 
σε θέματα γραμματικής και μορφοποίησης. 

Oι εργασίες που υποβάλλονται προς κρίση για δημοσίευση να απο-
στέλλονται στην ηλεκτρονική διεύθυνση annalsofclinicalpediatrics@
gmail.com 
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Χαιρετισμός Διευθύντριας
Αγαπητοί συνάδελφοι,

Μέτα από 52 χρόνια η ετήσια συνάντηση των Θεραπευτικών Ενημερώσεων της Α’ Παιδιατρικής Κλινικής του Εθνικού 

και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών πραγματοποιείται αντί το Σαββατοκύριακο του Θωμά στις 12-13 Σεπτεμ-

βρίου 2020. Μόνο μια πανδημία, όπως αυτή που βιώνουμε με τον ιό SARS-CoV-2, θα μπορούσε να μεταβάλει τη μα-

κρόχρονη παράδοση της επιστημονικής μας εκδήλωσης, που ξεκίνησε το 1968 και εδραιώθηκε από τον αείμνηστο 

καθηγητή Νικόλαο Ματσανιώτη, με συνεχιστές του έργου τους μετέπειτα καθηγητές της έδρας Χρήστο Καττάμη, Αικα-

τερίνη Μεταξωτού και Γεώργιο Χρούσο.

Η Θεραπευτική Ενημέρωση, που αποτελεί θεσμό πλέον, έχει πάντα ως στόχο τη διά βίου εκπαίδευση του παιδιάτρου. 

Λόγω των πολύπλευρων εξελίξεων στην Παιδιατρική τα τελευταία χρόνια προστέθηκε και ένα επιστημονικό Συμπόσιο 

με θέματα ειδικού γνωστικού αντικείμενου της Παιδιατρικής, που πραγματοποιείται το πρωί του Σαββάτου.

Σύμφωνα με το πρόγραμμα, το Συμπόσιο του 2020 είχε προγραμματιστεί για τις λοιμώξεις. Η επικαιρότητα της επιδημί-

ας, αλλά  και η πλούσια θεματολογία του προγράμματος, που δημοσιεύεται στο 2ο Τεύχος του Δελτίου, θα συμβάλουν 

σημαντικά στην επιτυχία της εκδήλωσης, που διενεργείται παρά τις δυσκολίες, με σεβασμό στην παράδοση, προσή-

λωση στο στόχο των Θεραπευτικών Ενημερώσεων, αλλά και την ελπίδα ότι η επόμενη Θεραπευτική Ενημέρωση του 

2021 θα γίνει όπως πάντα το Σαββατοκύριακο του Θωμά χωρίς τους φόβους, τα αυστηρά μέτρα πρόληψης, τη σκιά και 

τη θλίψη της επιδημίας του COVID-19. 

Σας καλωσορίζουμε με χαρά στη Θεραπευτική Ενημέρωση της εποχής του COVID-19.

Με συναδελφικούς χαιρετισμούς, 

Καθηγήτρια Χριστίνα Κανακά-Gantenbein

Καθηγήτρια-Διευθύντρια

Α’ Παιδιατρικής Κλινικής

Ιατρικής Σχολής

Εθνικού και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών

Νοσοκομείο Παίδων «Η Αγία Σοφία»
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Τεκμηριωμένη θεραπευτική 
επιλογή και εμπειρία 

Μ. Μηλίγκος 
Α’ Παιδιατρική Κλινική Εθνικού και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών

Υπεύθυνος επικοινωνίας
Μιχάλης Μηλίγκος,  Ειδικευόμενος Παιδιατρικής, Α’ Παιδιατρική Κλινική Εθνικού και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου 
Αθηνών, Νοσοκομείο Παίδων «Ή Αγία Σοφία», E-mail: miligkosmike@yahoo.gr

Ή εξατομικευμένη θεραπευτική επιλογή αποτε-
λεί ουσιαστική ανάγκη της σύγχρονης ιατρικής 
φροντίδας. Απαιτεί τον καθορισμό ενός ξεκάθα-
ρου κλινικού ερωτήματος, την αναζήτηση της 
διαθέσιμης βιβλιογραφίας, την κριτική αξιολό-
γηση αυτής και τη στοχευμένη εφαρμογή των 
εξαχθέντων συμπερασμάτων στον μεμονωμέ-
νο ασθενή, λαμβάνοντας υπ’ όψιν τα μοναδικά 
χαρακτηριστικά και τις προτιμήσεις του. Όμως, 
υπάρχουν πολλές δυσκολίες στην υιοθέτηση 
μιας τέτοιας προσέγγισης στην καθ’ ημέρα κλι-
νική πράξη, τόσο λόγω της συνήθους αναντι-
στοιχίας του μεμονωμένου ασθενούς με τον 
«μέσο ασθενή» των κλινικών μελετών όσο και 
της πληθώρας δημοσιευμένων μελετών, που 
αρκετές φορές καταλήγουν σε αλληλοσυγκρου-

όμενα συμπεράσματα. Στην παιδιατρική πρά-
ξη, η πρόκληση αυτής της προσέγγισης είναι 
ακόμα μεγαλύτερη λόγω πρακτικών δυσκολιών 
που υπαγορεύονται από την ίδια τη φύση των 
νοσημάτων στις μικρές ηλικίες. Ως εκ τούτου, 
η λήψη κλινικών αποφάσεων για τον μεμονω-
μένο ασθενή, ενώ πρέπει να βασίζεται στα πιο 
αξιόπιστα διαθέσιμα βιβλιογραφικά δεδομένα, 
δεν καθορίζεται απολύτως από αυτά, καθώς η 
καταλληλότερη θεραπευτική επιλογή για έναν 
ασθενή μπορεί να μη συμπίπτει με τη βέλτιστη 
για τον «μέσο ασθενή». Ή τεκμηριωμένη κλινική 
εμπειρία του Παιδιάτρου στη φροντίδα του μι-
κρού ασθενούς αποτελεί το κλειδί για την άσκη-
ση μιας περισσότερο ρεαλιστικής Τεκμηριωμέ-
νης Ιατρικής.

Π
ΕΡ

ΙΛ
Ή

Ψ
Ή

ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: Τεκμηριωμένη Ιατρική, Εξατομικευμένη Θεραπεία, Κλινική Συλλογιστική,

 παιδιατρικός ασθενής

Εισαγωγή
Η Τεκμηριωμένη Ιατρική (Evidence-based Medicine) 
είναι η ευσυνείδητη, ρητή και συνετή χρήση της βέλτι-
στης διαθέσιμης γνώσης για την επίλυση των κλινικών 
προβλημάτων1 ή απλούστερα η εφαρμογή της ερευνη-
τικής γνώσης στην κλινική πράξη. Απαιτεί τη σύμπρα-

ξη της κλινικής εμπειρίας με τη βέλτιστη διαθέσιμη κλι-
νική γνώση προερχόμενη από τη συστηματική έρευνα. 
Η σταδιακή εφαρμογή της προς το τέλος του περασμέ-
νου αιώνα αποτέλεσε ορόσημο στη σύγχρονη ιατρική 
πράξη.2 Πολλές ιατρικές πρακτικές που εφαρμόζονταν 
για χρόνια αποδείχτηκαν μη αποτελεσματικές ή με 
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αυξημένη συχνότητα ανεπιθύμητων ενεργειών, όταν 
ελέγχθηκαν στo πλαίσιo τυχαιοποιημένων κλινικών 
δοκιμών.3 Παρά όμως την αδιαμφισβήτητη συνεισφο-
ρά της Τεκμηριωμένης Ιατρικής τόσο στη διαγνωστι-
κή όσο και στη θεραπευτική προσπέλαση, η ανάγκη 
εξατομικευμένης προσέγγισης αποτελεί πάγια ανάγκη 
για τη βελτίωση της παρεχόμενης ιατρικής φροντίδας. 
Ποια είναι λοιπόν η βέλτιστη θεραπευτική προσέγγιση 
για τον παιδιατρικό ασθενή μας;

Διάγνωση και θεραπευτική επιλογή
Οι αρχές της διάγνωσης και της θεραπείας είναι αλ-
ληλένδετες. Η κατάλληλη θεραπευτική επιλογή προ-
ϋποθέτει τη σωστή διάγνωση. Πολλές φορές όμως οι 
ιατροί καλούμαστε να επιλέξουμε τη χορήγηση ή μη 
θεραπείας σε συνθήκες διαγνωστικής αβεβαιότητας.4 
Για θεραπείες με ευνοϊκή σχέση κινδύνου/οφέλους, ο 
ιατρός μπορεί να αποφασίσει να προχωρήσει σε πα-
ρέμβαση ακόμα και αν η πιθανότητα της νόσου είναι 
χαμηλή. Σε θεραπείες με αυξημένο λόγο κινδύνου/
οφέλους, ο ιατρός οφείλει να είναι αρκετά σίγουρος για 
την παρουσία της νόσου. Τέλος, καθοριστικό παράγο-
ντα για την επιλογή χορήγησης θεραπείας αποτελεί η 
ίδια η φύση μιας πιθανής νόσου. 

Το κλινικό ερώτημα και η ανασκόπηση της βιβλιο-
γραφίας
Η διατύπωση του κλινικού ερωτήματος με τον κατάλ-
ληλο τρόπο αποτελεί θεμελιώδες στοιχείο για την ανα-
ζήτηση της βέλτιστης θεραπείας. Η δομή κάθε ερώτη-
σης πρέπει να περιέχει 4 συστατικά: 

- περιγραφή του ασθενoύς ή του πληθυσμού 
(patient/population),

- περιγραφή της παρέμβασης (intervention),
- περιγραφή της συγκρινόμενης παρέμβασης 

(comparator),
- περιγραφή της έκβασης (outcome).
Η ανάγκη εύρεσης της ιδανικής θεραπευτικής προ-

σέγγισης οδηγεί τον ιατρό στην αναζήτηση των απα-
ραίτητων πληροφοριών είτε σε παραδοσιακές πηγές, 
όπως τα βιβλία, είτε σε πιο σύγχρονες πηγές, όπως οι 
διαδικτυακές βάσεις δεδομένων για την άντληση κα-
τευθυντηρίων οδηγιών, μετα-αναλύσεων, τυχαιοποι-
ημένων κλινικών δοκιμών ή μελετών παρατήρησης, 
ανάλογα με τη φύση του κλινικού ερωτήματος. Παρα-

δείγματα βάσεων δεδομένων για άντληση των κατάλ-
ληλων πληροφοριών παρουσιάζονται στον Πίνακα 1. 

Κριτική αξιολόγηση της βιβλιογραφίας
Είναι ευρέως αποδεκτό ότι οι μεθοδολογικά άρτιες 
τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές (RCT= randomized 
controlled trials) (παρεμβατικές μελέτες) αποτελούν 
την καλύτερη μορφή κλινικής έρευνας για την εξαγω-
γή ασφαλών και εμπεριστατωμένων συμπερασμάτων 
σχετικά με την αποτελεσματικότητα των διαφόρων 
θεραπευτικών παρεμβάσεων (Εικόνα 1). Με την ίδια 
λογική, η σύνθεση τέτοιων μελετών με τη μορφή συ-
στηματικής ανασκόπησης (ή μετα-ανάλυσης, αν είναι 
εφικτή η στατιστική σύνθεση των μελετών) προσφέρει 
τη δυνατότητα ακριβέστερης εκτίμησης της αποτε-
λεσματικότητας μιας θεραπευτικής παρέμβασης και 
διευρύνει τη δυνατότητα γενίκευσης (generalizability) 
των κλινικών συμπερασμάτων. Αρκετές φορές όμως 
ένα φάρμακο έχει συγκριθεί μόνο με placebo ή με πε-
ριορισμένο αριθμό άλλων φαρμάκων, ενώ για την ίδια 
κλινική οντότητα υπάρχει πληθώρα θεραπευτικών επι-
λογών. Στην περίπτωση αυτή, μια σχετικά πρόσφατη 
μέθοδος για τη συστηματική αξιολόγηση πολλαπλών 
φαρμάκων και την επιλογή του βέλτιστου αποτελεί η 
μετα-ανάλυση δικτύων (network meta-analysis).5 Τέ-
λος, εν τη απουσία παρεμβατικών μελετών, ο κλινικός 
ιατρός μπορεί να αναζητήσει μελέτες παρατήρησης, οι 
οποίες δύνανται να προσφέρουν χρήσιμες πληροφορί-
ες, κυρίως για ανεπιθύμητες ενέργειες σχετιζόμενες με 
τη θεραπεία ενδιαφέροντος. 

Στη διεθνή βιβλιογραφία υπάρχουν διάφορα ερ-
γαλεία αξιολόγησης που αφορούν κατ’ αρχάς στη 
μεθοδολογική αρτιότητα (πιθανότητα συστηματικού 
σφάλματος – risk of bias) ανάλογα με το είδος της δη-
μοσιευμένης μελέτης. Ενδεικτικά, το AMSTAR6 για τις 
συστηματικές ανασκοπήσεις (ή μετα-αναλύσεις), το 
Cochrane Risk of Bias Tool7 για τις τυχαιοποιημένες 
κλινικές δοκιμές και το ROBINS8 για μελέτες κοόρτης 
ή ασθενών-μαρτύρων. Τα εργαλεία αυτά όμως χρησι-
μοποιούνται κατεξοχήν από ειδικούς στη διαδικασία 
συγγραφής κατευθυντηρίων οδηγιών και συστηματι-
κών ανασκοπήσεων και πολύ λιγότερο από τον κλινικό 
ιατρό που θέλει να αποφασίσει ποια θεραπεία είναι η 
καταλληλότερη για τον ασθενή του. 

Τι πρέπει να προσέξει λοιπόν ο κάθε κλινικός ιατρός 
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που θέλει να αξιολογήσει μια δημοσιευμένη μελέτη ως 
προς τη μεθοδολογική της επάρκεια και ως εκ τούτου 
τη χρησιμότητά της στην απάντηση του κλινικού του 
ερωτήματος;

Αξιολόγηση μιας τυχαιοποιημένης κλινικής δοκιμής: Το 
κύριο χαρακτηριστικό που καθορίζει τη μεγάλη σημα-
σία μιας τυχαιοποιημένης κλινικής δοκιμής στην απά-
ντηση ενός κλινικού ερωτήματος που αφορά στην επι-
λογή της κατάλληλης θεραπείας είναι η τυχαιοποίηση 
(randomization).9 Όταν πραγματοποιείται σωστά, μειώ-
νει το σφάλμα επιλογής (selection bias) κατά την είσο-
δο στη δοκιμή και επιτρέπει οι δύο (ή περισσότερες) 
προς μελέτη ομάδες να είναι κατά μέσο όρο παρόμοιες 
ως προς γνωστούς (δηλαδή καταγεγραμμένους) αλλά 
και άγνωστους προγνωστικούς παράγοντες.10 Η επι-
τυχημένη τυχαιοποίηση εξαρτάται από την παραγωγή 
μιας μη προβλέψιμης ακολουθίας διανομής (sequence 
generation) και την απόκρυψη αυτής της ακολουθίας 
(allocation concealment) από όσους εγγράφουν τους 
συμμετέχοντες.11, 12 Επίσης, ο αριθμός του συνολικού 
δείγματος αποτελεί πολύ σημαντικό συστατικό μιας 
επιτυχημένης τυχαιοποίησης, δεδομένου ότι μελέτες 

με μικρό αριθμό δείγματος έχουν μεγαλύτερη πιθα-
νότητα αποτυχίας της τυχαιοποίησης, με αποτέλεσμα 
την ανισορροπία των δύο ομάδων. Η παρουσία τυφλο-
ποίησης (blinding) όλων των εμπλεκομένων στη μελέ-
τη (δηλαδή των ασθενών, των ιατρών και των αξιολο-
γητών), η ανάλυση κάθε ασθενούς στην ομάδα στην 
οποία είχε εξαρχής κατανεμηθεί (intention-to-treat 
analysis) και η παραμονή στη μελέτη καθώς και η κατα-
γραφή των εκβάσεων παρόμοιου αριθμού ασθενών σε 
κάθε ομάδα (ιδανικά όλων) εξασφαλίζουν τη διατήρη-
ση των πλεονεκτημάτων της τυχαιοποίησης καθ’ όλη τη 
διάρκεια της μελέτης.13 Επιπροσθέτως, σημαντικό είναι 
να γνωρίζουμε ότι αρκετές φορές στο πλαίσιο μιας τυ-
χαιοποιημένης κλινικής δοκιμής παρουσιάζονται απο-
τελέσματα από αναλύσεις υποομάδων, π.χ. ξεχωριστές 
θεραπευτικές επιδράσεις σε αγόρια και κορίτσια ή σε 
διαφορετικές ηλικιακές ομάδες. Οι αναλύσεις αυτές 
όμως, ακόμα και αν είναι προκαθορισμένες ή βασίζο-
νται σε βιολογικές αρχές, δεν αποτελούν τυχαιοποιημέ-
νες συγκρίσεις και ως εκ τούτου έχουν παρόμοια χαρα-
κτηριστικά με τις μελέτες παρατήρησης.14, 15 

Αξιολόγηση μιας συστηματικής ανασκόπησης (ή με-

Εικόνα 1. Η πυραμίδα της Τεκμηριωμένης Ιατρικής (https://www.researchgate.net/figure/Pyramid-of-scientific-
evidence-The-quality-of-scientific-evidence-is-usually-represented_fig1_269182462)
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τα-ανάλυσης): Με τον όρο συστηματική ανασκόπηση 
αναφερόμαστε στην ανασκόπηση μελετών της υπάρ-
χουσας βιβλιογραφίας με την οποία οι ερευνητές επι-
χειρούν να απαντήσουν μια στοχευμένη κλινική ερώ-
τηση με συστηματικό και αναπαραγώγιμο τρόπο. Με 
τον όρο μετα-ανάλυση αναφερόμαστε στην ποσοτική 
σύνθεση μελετών της υπάρχουσας βιβλιογραφίας, 
η οποία οδηγεί στον υπολογισμό μιας θεραπευτικής 
επίδρασης. Με άλλα λόγια, κάθε δημοσιευμένη με-
τα-ανάλυση αποτελεί συστηματική ανασκόπηση, ενώ 
το αντίθετο δε συμβαίνει πάντα, καθώς ελλιπή δεδο-
μένα, κλινική, μεθοδολογική και στατιστική ετερογέ-
νεια μπορεί να μην επιτρέπουν τη στατιστική σύνθεση 
των μελετών. Η ιδιαιτερότητα στην αξιολόγηση μιας 
συστηματικής ανασκόπησης έγκειται στην ανάγκη 
ταυτόχρονης αξιολόγησης τόσο της ίδιας όσο και των 
επιμέρους μελετών που συμπεριλαμβάνονται σε αυτή. 
Για παράδειγμα, μια πολύ καλά σχεδιασμένη και πα-
ρουσιασμένη συστηματική ανασκόπηση μπορεί να 
συμπεριλαμβάνει, ανάλογα με τη φύση του ερευνητι-
κού ερωτήματος, μελέτες χαμηλής ποιότητας, που λίγα 
μπορούν να προσφέρουν στην απάντηση του κλινικού 
ερωτήματος του ιατρού. Επιπρόσθετα, το ερευνητικό 
ερώτημα των συστηματικών ανασκοπήσεων πολλές 
φορές είναι ευρύ και ως εκ τούτου συμπεριλαμβάνο-
νται μελέτες με (αρκετά) διαφορετικά χαρακτηριστικά 
ασθενών, παρεμβάσεων και μέτρων έκβασης. Είναι 
λοιπόν πρωταρχικής σημασίας να κατανοήσει ο ιατρός 
που διαβάζει τη συστηματική ανασκόπηση αν αυτή 
μπορεί να του προσφέρει ασφαλή συμπεράσματα για 
τον ασθενή που έχει μπροστά του. Ώς εκ τούτου, η λε-
πτομερής παρουσίαση των βασικών χαρακτηριστικών 
κάθε μελέτης που συμπεριλαμβάνεται στη συστηματι-
κή ανασκόπηση, η διαφανής αξιολόγησή τους με διε-
θνώς αναγνωρισμένα εργαλεία αξιολόγησης, η αναλυ-
τική παρουσίαση των αποτελεσμάτων και η αναζήτηση 
πηγών κλινικής και μεθοδολογικής ετερογένειας απο-
τελούν απαραίτητα χαρακτηριστικά μιας καλά σχεδι-
ασμένης και διεκπεραιωμένης συστηματικής ανασκό-
πησης. Ειδικότερα για τις μετα-αναλύσεις, η στατιστική 
σύνθεση των αποτελεσμάτων των μελετών αυξάνει την 
ακρίβεια της εκτιμώμενης θεραπευτικής επίδρασης (σε 
σύγκριση με κάθε μελέτη μεμονωμένα), αλλά πρέπει 
να προσεγγίζεται με προσοχή από τον κλινικό ιατρό, 
ιδιαίτερα αν υπάρχει σημαντική ετερογένεια.16 Επίσης, 

για κάποιες εκβάσεις ο αριθμός των μελετών που ανα-
λύονται διαφέρει σημαντικά από τον συνολικό αριθμό 
μελετών που συμπεριλαμβάνονται στη συστηματική 
ανασκόπηση, γεγονός που καθιστά δυσκολότερη την 
εξαγωγή ασφαλών συμπερασμάτων καθώς αυξάνεται 
η πιθανότητα συστηματικού σφάλματος δημοσίευσης 
(publication bias).17 Τέλος, παρόμοια με τις τυχαιοποιη-
μένες κλινικές δοκιμές, η στατιστική σύνθεση μελετών 
σε υποομάδες ενέχει τον κίνδυνο εύρεσης ψευδώς θε-
τικών αποτελεσμάτων.

Προκλήσεις στην εφαρμογή στην κλινική πράξη
Η εύρεση της σωστής πληροφορίας από την ιατρική βι-
βλιογραφία δεν αρκεί όμως πάντοτε για την εφαρμογή 
των αποτελεσμάτων των μελετών στον ασθενή και την 
επιλογή της κατάλληλης θεραπευτικής παρέμβασης. 
Όλες οι παραπάνω προσεγγίσεις περιλαμβάνουν την 
αξιολόγηση της αποτελεσματικότητας ενός φαρμάκου 
για τον «μέσο ασθενή». Το κατά πόσον όμως ένα συγκε-
κριμένο φάρμακο το οποίο υπερέχει όλων των άλλων 
στη διαθέσιμη βιβλιογραφία αποτελεί και την καταλλη-
λότερη θεραπευτική επιλογή για τον κάθε ξεχωριστό 
ασθενή αποτελεί πολλές φορές δυσεπίλυτο γρίφο. Ενώ 
είναι γενικώς πιθανότερο ένας ασθενής παρόμοιος με 
τους ασθενείς των κλινικών μελετών να ανταποκριθεί 
καλύτερα στο φάρμακο που προτείνεται από τη βιβλι-
ογραφία, αυτό δε συμβαίνει πάντα για διάφορους λό-
γους. 

Οι ασθενείς των κλινικών μελετών μπορεί να διαφέ-
ρουν αρκετά από τον ασθενή που συναντάμε στην καθ’ 
ημέρα κλινική πράξη.18 Η πλειοψηφία των τυχαιοποιη-
μένων κλινικών δοκιμών προσπαθούν να απαντήσουν 
ένα πολύ συγκεκριμένο ερώτημα: είναι το φάρμακο υπό 
μελέτη καλύτερο από το συγκρινόμενο; Λιγότερες δοκι-
μές επικεντρώνονται στο ερώτημα αν το φάρμακο υπό 
μελέτη όντως θα λειτουργήσει στην καθ’ ημέρα πράξη. 
Έτσι, οι περισσότερες κλινικές δοκιμές προσπαθούν κυ-
ρίως να εξασφαλίσουν άρτια μεθοδολογία (εσωτερική 
εγκυρότητα - internal validity). Οι μεγάλες κλινικές δοκι-
μές, με τη συμμετοχή πολλών κέντρων από διαφορετικές 
χώρες, εξασφαλίζουν μεγαλύτερη πιθανότητα εξαγωγής 
ασφαλών συμπερασμάτων και αυξάνουν τη δυνατότητα 
γενίκευσης των συμπερασμάτων (εξωτερική εγκυρότητα 
- external validity). Όμως στην Παιδιατρική παρατηρείται 
απουσία επαρκούς αριθμού μελετών λόγω ηθικών διλημ-
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μάτων αλλά και πρακτικών δυσκολιών στη διεξαγωγή 
παρεμβατικής έρευνας γενικότερα στις μικρές ηλικίες, και 
έτσι σε πολλές νόσους τα πιο αξιόπιστα βιβλιογραφικά 
δεδομένα για την αποτελεσματικότητα ενός φαρμάκου 
προέρχονται κυρίως από μελέτες ενηλίκων.19, 20 Επίσης, 
οι ασθενείς των κλινικών δοκιμών που επιλέγονται τελι-
κώς να συμμετέχουν σε μια κλινική δοκιμή διαφέρουν 
όχι μόνο από όσους δεν πληρούσαν εξ αρχής τα κριτήρια 
ένταξης (π.χ., λόγω παρουσίας συννοσηροτήτων), αλλά 
και από όσους αποκλείονται κατά τη διάρκεια των πρώ-
ιμων σταδίων run-in periods μιας μελέτης (π.χ., λόγω ανε-
παρκούς συμμόρφωσης ή απάντησης στη χορηγούμενη 
«προθεραπεία»).21, 22

Η διεξαγωγή αναλύσεων υποομάδων (subgroup 
analyses) που συχνά περιγράφονται στο πλαίσιο των με-
λετών έχει στόχο να διερευνήσει πηγές ετερογένειας ως 
προς την ανταπόκριση στη θεραπεία. Οι αναλύσεις αυτές 
όμως έχουν αρκετά μειονεκτήματα τόσο σε κλινικό όσο 
και σε στατιστικό-μεθοδολογικό επίπεδο.23, 24 Επιπλέον, 
οι ασθενείς μέσα σε μια τυχαιοποιημένη κλινική δοκιμή 
διαφέρουν πολλές φορές σημαντικά ως προς την πιθανό-
τητα εμφάνισης της έκβασης ενδιαφέροντος25 (Εικόνα 2). 
Έτσι, η διαφορά ως προς τη θεραπευτική επίδραση δύο 
φαρμάκων μπορεί να είναι πολύ διαφορετική σε ασθενείς 
με μικρή πιθανότητα εμφάνισης της έκβασης ενδιαφέ-

ροντος σε σχέση με ασθενείς με μεγαλύτερη πιθανότητα 
εμφάνισης της έκβασης ενδιαφέροντος. Κατά αυτόν τον 
τρόπο, η εύρεση στατιστικά σημαντικής διαφοράς στη 
θεραπευτική επίδραση δύο φαρμάκων μπορεί να επη-
ρεάζεται σε σημαντικό βαθμό από την παρουσία μιας 
μικρής αλλά επιδραστικής ομάδας ασθενών (συνήθως 
υψηλού κινδύνου για εμφάνιση της έκβασης).26 Ουσια-
στικές και κλινικά σημαντικές λοιπόν διαφοροποιήσεις 
ως προς την πιθανότητα ανταπόκρισης σε μια θεραπεία 
ως προς μία εναλλακτική δύναται να κρύβονται στα συ-
γκεντρωτικά αποτελέσματα των κλινικών δοκιμών ή των 
συστηματικών ανασκοπήσεων.27

Ο κλινικός ιατρός ενδιαφέρεται κυρίως για τις εκβάσεις 
που έχουν σημασία για τον ασθενή του, αρκετές φορές 
όμως στις μελέτες παρουσιάζονται είτε υποκατάστατα 
εκβάσεων (surrogate outcomes) είτε σύνθετες εκβάσεις 
(composite outcomes). Η χρήση τέτοιου είδους εκβάσε-
ων υπαγορεύεται πολλές φορές από την ίδια τη φύση της 
νόσου και από τον μικρό αναμενόμενο αριθμό παρατη-
ρούμενων εκβάσεων στους ασθενείς μιας μελέτης.28, 29 
Κατά πόσο όμως αυτές οι εκβάσεις μεταφράζονται σε κλι-
νικά σημαντικές για τον ασθενή απαιτεί τόσο κριτική σκέ-
ψη όσο και αξιολόγηση των προτιμήσεων του ίδιου του 
ασθενούς. Η παρουσίαση επίσης των αποτελεσμάτων 
των μελετών απαιτεί κριτική αξιολόγηση για την αποτίμη-

Εικόνα 2. Πιθανότητα εμφάνισης μιας έκβασης σε ασθενείς μιας τυπικής τυχαιοποιημένης κλινικής δοκιμής
Kent DM, Hayward RA. Limitations of Applying Summary Results of Clinical Trials to Individual Patients: The Need for 
Risk Stratification. JAMA. 2007;298(10):1209–1212)
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ση της πραγματικής τους διάστασης για τον ασθενή. Για 
παράδειγμα, μια μέση μείωση της πιθανότητας εμφάνι-
σης μιας έκβασης κατά 50% με τη χορήγηση ενός φαρμά-
κου (σχετικός κίνδυνος = 0.5) ερμηνεύεται διαφορετικά 
ανάλογα με την πιθανότητα εμφάνισης στους ασθενείς 
της ομάδας ελέγχου. Έτσι, μια μέση μείωση από το 20% 
(ομάδα ελέγχου) στο 10% (ομάδα φαρμάκου) διαφέρει 
από μια παρόμοια σχετική μείωση από το 2% (ομάδα 
ελέγχου) στο 1% (ομάδα φαρμάκου) ως προς την απόλυ-
τη μείωση της πιθανότητας (10% έναντι 1%), που πολλές 
φορές έχει συνολικά μεγαλύτερη κλινική σημασία.30

Στις μέρες μας, πολλές τυχαιοποιημένες κλινικές 
δοκιμές δεν αξιολογούν την ενδεχόμενη ανωτερό-
τητα ενός φαρμάκου έναντι ενός άλλου, αλλά επιδι-
ώκουν την ανάδειξη ισοδυναμίας ή μη υπεροχής τού 
υπό μελέτη φαρμάκου με κάποιο άλλο (equivalence ή 
non-inferiority trials).31 Η ερμηνεία των αποτελεσμά-
των αυτών των μελετών απαιτεί μεγαλύτερη ακόμα 
προσοχή, καθώς ο καθορισμός του τι σηματοδοτεί 
μια μη κλινικά σημαντική διαφορά ως προς μια έκβα-
ση είναι πολλές φορές δύσκολος. Ανεξαρτήτως του εί-
δους των μελετών, κάθε κλινικός ιατρός πρέπει να έχει 
υπ’ όψιν του ότι μια στατιστικά σημαντική διαφορά δε 
μεταφράζεται απαραιτήτως και σε κλινικά σημαντι-
κή,32 ενώ και από την άλλη, η αδυναμία παρατήρησης 
μιας στατιστικά σημαντικής διαφοράς σε μια μελέτη 
δεν ερμηνεύεται απαραιτήτως σε απουσία πραγματι-
κής διαφοράς.33 

Στην Παιδιατρική υπάρχει η ανάγκη βέλτιστης σχέ-
σης κινδύνου/οφέλους, αφού η χορήγηση αγωγής ει-
δικά για τα νοσήματα με ήπια κλινική έκφραση απαιτεί 
χορήγηση φαρμάκων με (πολύ) μικρή πιθανότητα ανε-
πιθύμητων ενεργειών τόσο βραχυπρόθεσμα όσο και 
μακροπρόθεσμα. Όμως, οι περισσότερες παρεμβατι-
κές μελέτες είτε διεξάγονται για χρονικό διάστημα που 
δεν είναι επαρκές για την αξιολόγηση πιθανών ανεπι-
θύμητων ενεργειών είτε κυρίως επικεντρώνονται στην 
αποτελεσματικότητα των φαρμάκων, καθιστώντας τον 
καθορισμό της σχέσης κινδύνου/οφέλους δυσχερέ-
στερο. Έτσι, πολλές φορές τα δεδομένα που σχετίζο-
νται με την ασφάλεια ενός φαρμάκου προέρχονται από 
μελέτες παρατήρησης (μη παρεμβατικές), ενώ αυτό 
κυκλοφορεί ήδη για αρκετό καιρό στην αγορά. Ουσι-
αστική, τέλος, είναι η ανάγκη πειθούς των γονέων (ή 
κηδεμόνων) για την επιλογή συγκεκριμένης θεραπείας, 
ανάλογα με τις προσωπικές αξίες και προτιμήσεις τους.

Συζήτηση
Η κλασική Τεκμηριωμένη Ιατρική εξάγει συμπεράσματα 
για τον μεμονωμένο ασθενή χρησιμοποιώντας τις εκτι-
μώμενες θεραπευτικές επιδράσεις που παρατηρούνται 
σε παρόμοιους με αυτόν ασθενείς. Όμως, τα συνήθως 
περιορισμένα κριτήρια ένταξης και αποκλεισμού των 
τυχαιοποιημένων κλινικών δοκιμών δεν επιτρέπουν πά-
ντοτε την αντιστοίχιση ενός μεμονωμένου ασθενούς με 
τον «μέσο ασθενή» των κλινικών δοκιμών. Επιπλέον, αρ-

Πίνακας 1. ΒΑΣΕΙΣ ΔΕΔΟΜΕΝΏΝ

Συνόψεις, συστηματικές ανασκοπήσεις και 
κατευθυντήριες οδηγίες

BMJBestPractice
Cochrane Database of Systematic reviews
Database of Abstracts of Reviews of Effects
Dynamed
NICE clinical guidelines
TRIP 
Uptodate
US National Guidelines Clearing House

Πρωτογενείς μελέτες (τυχαιοποιημένες κλινικές 
δοκιμές και μελέτες παρατήρησης)

Cochrane Central Register of Controlled Trials
EMBASE
Google Scholar
MEDLINE (Pubmed Clinical Queries)
Scopus
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κετές φορές παρατηρούνται αναντιστοιχίες στα συμπε-
ράσματα τόσο μετα-αναλύσεων όσο και κατευθυντηρίων 
οδηγιών, κάτι που αντικατοπτρίζεται και στα debates που 
λαμβάνουν χώρα στα διεθνή και εγχώρια συνέδρια.

Η κλινική συλλογιστική (clinical reasoning) αποτελεί μια 
αναλυτική, επιστημονική προσέγγιση, η οποία ενσωμα-
τώνει όλες τις απαραίτητες πληροφορίες στην αναζήτη-
ση της καταλληλότερης διαγνωστικής και θεραπευτικής 
προσέγγισης για τον μεμονωμένο ασθενή.34 Βασίζεται 
πάντοτε στις κατευθυντήριες οδηγίες, τις συστηματικές 
ανασκοπήσεις και τις τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές, 
αλλά αναγνωρίζει την πιθανολογική και μεταβαλλόμενη 
φύση των αποφάσεων του κάθε ιατρού και την πολυπλο-
κότητα τόσο του ίδιου του ασθενούς, της νόσου όσο και 
της σχέσης ιατρού-ασθενούς. Είναι ουσιαστικά η ικανότη-
τα του έμπειρου κλινικού ιατρού να ζυγίζει την πιθανότη-
τα και τη σημασία μιας έκβασης απέναντι στις εναλλακτι-
κές γνωρίζοντας την εξελισσόμενη παθοφυσιολογία της 
νόσου σε βάθος, να αναγνωρίζει τους περιορισμούς αλλά 
και τα δυνατά σημεία στην ανάλυση της υπάρχουσας 
βιβλιογραφίας για την επιλογή της καταλληλότερης θε-
ραπείας χρησιμοποιώντας τις αρχές της Τεκμηριωμένης 
Ιατρικής, να αξιολογεί την ιδιαίτερη συνθήκη του κάθε 
ασθενούς και να αναλογίζεται τις συνέπειες της συγκεκρι-
μένης θεραπευτικής επιλογής (και έναντι άλλων) αξιολο-
γώντας ενδελεχώς τη σχέση κινδύνου-οφέλους.35 

Ενώ οι θεμελιωτές της Τεκμηριωμένης Ιατρικής ανα-

γνώριζαν την αξία της κλινικής εμπειρίας και το ρόλο 
του ασθενούς στην από κοινού λήψη θεραπευτικών 
αποφάσεων, ο όλο και αυξανόμενος όγκος ιατρικών 
πληροφοριών (είτε με τη μορφή πρωτογενούς είτε 
δευτερογενούς έρευνας και κατευθυντηρίων οδηγιών) 
και η επικέντρωση της ιατρικής εκπαίδευσης σε όλα τα 
στάδιά της στη στείρα εφαρμογή των διαθέσιμων βι-
βλιογραφικών δεδομένων μπορεί να οδηγήσουν στην 
άσκηση μιας Ιατρικής που προσομοιάζει περισσότερο 
σε συνταγή μαγειρικής (cookbook medicine).36, 37 Η 
άσκηση λοιπόν της Τεκμηριωμένης Ιατρικής προϋπο-
θέτει, εκτός από την εκπαίδευση στην αναζήτηση και 
αξιολόγηση της βιβλιογραφίας, και την καλλιέργεια 
κλινικών και ασθενο-κεντρικών δεξιοτήτων για την 
εφαρμογή της κατάλληλης θεραπευτικής επιλογής 
σε κάθε μεμονωμένο ασθενή.38 Απώτερο στόχο φυσι-
κά αποτελεί η εξατομικευμένη Τεκμηριωμένη Ιατρική 
(Personalized evidence-based medicine), χρησιμοποί-
ηση δηλαδή των δεδομένων από τις τυχαιοποιημένες 
κλινικές δοκιμές κυρίως, αλλά και άλλες πηγές, για την 
πρόβλεψη της θεραπευτικής ανταπόκρισης του μεμο-
νωμένου ασθενούς με τη χρήση στην καθ’ ημέρα κλινι-
κή πράξη εύχρηστων μαθηματικών μοντέλων που επι-
τρέπουν τον υπολογισμό της πιθανότητας τόσο μιας 
έκβασης όσο και της ανταπόκρισης σε μια θεραπεία με 
βάση τα ιδιαίτερα κλινικά, γενετικά (ή και άλλα) χαρα-
κτηριστικά ενός ασθενούς.39, 40 

Personalized treatment constitutes an essential 
component of current medical care. It requires the 
identification of a clearly defined clinical question, 
the search for the relevant evidence, the critical 
appraisal of the available literature and the indi-
vidualized application of the research findings to 
the patient, taking into consideration the patient’s 
unique characteristics and preferences. However, 

difficulties in the adoption of such an approach 
into everyday clinical practice exist and are mainly 
derived from the fact that the individual patient 
is not frequently represented in the clinical trials 
and that the amount of published studies, which 
occasionally have conflicting results, is often un-
manageable. Moreover, specific characteristics 
of the pediatric patient and his family context 
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further complicate a personalized approach. 
Therefore, although clinical decision making for 
the individual patient should always be based on 
the best available (average) evidence, it should 

not be merely determined by it. The Pediatrician’s 
evidence-based clinical expertise in the care of 
the young patient is the key to a more real evi-
dence-based medicine. 
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Ή παχυσαρκία έχει αναδειχθεί σε ένα από τα 
πιο σημαντικά προβλήματα δημόσιας υγείας 
του αιώνα μας και ευθύνεται τόσο για την αύ-
ξηση της νοσηρότητας και θνησιμότητας στην 
ενήλικη ζωή όσο και για ένα σημαντικά υψηλό 
ποσοστό των δαπανών της δημόσιας υγείας. Ή 
αύξηση της επίπτωσης της παχυσαρκίας τις τε-
λευταίες τρεις δεκαετίες οδήγησε σε αύξηση και 
της επίπτωσης του Σακχαρώδους Διαβήτη τύ-
που 2 (ΣΔ2) παγκοσμίως. Ή λιραγλουτίδη είναι 
ένας αγωνιστής του υποδοχέα του glucagon- 
like peptide-1 με χρόνο ημίσειας ζωής 13 ώρες 
μετά από υποδόρια χορήγηση. Μελέτες σε ενή-
λικες με παχυσαρκία και ΣΔ2 έδειξαν ότι η λιρα-

γλουτίδη ελαττώνει σημαντικά τις συγκεντρώ-
σεις γλυκόζης και HbA1C, και το δείκτη μάζας 
σώματος (ΔΜΣ). Ή χορήγησή της σε παιδιά και 
εφήβους ηλικίας 10-17 ετών εγκρίθηκε από τον 
FDA τον Ιούνιο του 2019. Όλες οι μελέτες που 
πραγματοποιήθηκαν σε παιδιά και εφήβους με 
παχυσαρκία ή/και ΣΔ2 μέχρι σήμερα δείχνουν 
σαφή υπεροχή της λιραγλουτίδης συγκριτικά 
με placebo ως προς τον έλεγχο της γλυκόζης, 
καθώς και την ελάττωση του ΔΜΣ. Επομένως, η 
λιραγλουτίδη μπορεί να χρησιμοποιηθεί επιλε-
κτικά σε περιπτώσεις ασθενών με παχυσαρκία 
ή/και ΣΔ2 που δεν ανταποκρίνονται στις μέχρι 
τώρα διαθέσιμες παρεμβάσεις.
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ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: παχυσαρκία, σακχαρώδης διαβήτης τύπου 2, λιραγλουτίδη
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Εισαγωγή
Η παχυσαρκία έχει αναδειχθεί σε ένα από τα πιο ση-
μαντικά προβλήματα δημόσιας υγείας του 21ου αιώ-
να, και ο όρος «επιδημία» χρησιμοποιείται συχνά για να 
περιγράψει τη δραματική αύξηση της συχνότητάς της 
τα τελευταία 20-30 χρόνια. Σύμφωνα με δεδομένα του 
Παγκόσμιου Οργανισμού Υγείας, η επίπτωση της πα-
χυσαρκίας τριπλασιάστηκε από το 1975. Περισσότεροι 
από 1.900 εκατομμύρια ενήλικες είναι υπέρβαροι, ενώ 
650 εκατομμύρια είναι παχύσαρκοι. Επίσης, τουλάχι-
στον 2,8 εκατομμύρια άτομα κάθε χρόνο πεθαίνουν 
λόγω υπερβαρότητας ή παχυσαρκίας, θνησιμότητα η 
οποία είναι υψηλότερη από αυτήν που οφείλεται σε 
υποσιτισμό.1

Η παχυσαρκία κατά την παιδική και εφηβική ηλικία 
αποτελεί επίσης ένα από τα πιο σοβαρά προβλήμα-
τα δημόσιας υγείας του 21ου αιώνα: 41 εκατομμύρια 
παιδιά προσχολικής ηλικίας (<5 years) είναι υπέρβα-
ρα ή παχύσαρκα, 340 εκατομμύρια παιδιά και έφηβοι 
ηλικίας 5-19 ετών είναι υπέρβαροι ή παχύσαρκοι και 
124 εκατομμύρια παιδιά και έφηβοι είναι παχύσαρκοι. 
Τα υπέρβαρα και παχύσαρκα παιδιά είναι πιο πιθανόν 
να γίνουν παχύσαρκοι ενήλικες και να αναπτύξουν σε 
νεαρότερη ηλικία νοσήματα που οδηγούν σε πρώιμη 
θνησιμότητα.2-4 

Εκτός από την αυξημένη νοσηρότητα και θνησιμό-
τητα, η παχυσαρκία ευθύνεται και για ένα σημαντικά 
υψηλό ποσοστό των δαπανών της δημόσιας υγείας. Στις 
ΗΠΑ, οι εκτιμώμενες ιατρικές δαπάνες που αποδίδονται 
στην υπερβαρότητα και παχυσαρκία είναι 149,4 δισεκα-
τομμύρια δολάρια ΗΠΑ το 2014. Πρόσφατη μελέτη στις 
ΗΠΑ έδειξε ότι τα άμεσα κόστη υγειονομικής περίθαλ-
ψης που οφείλονται στην παχυσαρκία και την υπερβα-
ρότητα θα υπερδιπλασιάζονται κάθε δεκαετία, και μέχρι 
το 2030 το κόστος αναμένεται να κυμανθεί από 860,7 
έως 956,9 δισεκατομμύρια USD, που αντιπροσωπεύουν 
1 στα 6 USD που δαπανώνται για την υγειονομική περί-
θαλψη.5 Στο Ηνωμένο Βασίλειο, μέχρι το 2030, η παχυ-
σαρκία και οι επιπλοκές της προβλέπεται να κοστίζουν 
περίπου 2 δισεκατομμύρια GBP ετησίως.6 

Στην Εικόνα 1 φαίνονται τα στοιχεία σχετικά με την 
επίπτωση της παχυσαρκίας παγκοσμίως καθώς και τις 
οικονομικές της επιπτώσεις7. Περισσότεροι από 2,1 δι-
σεκατομμύρια άνθρωποι -σχεδόν το 30% του παγκό-
σμιου πληθυσμού σήμερα- είναι υπέρβαροι ή παχύ-

σαρκοι (2,5 φορές υψηλότερος αριθμός από αυτόν των 
ενηλίκων και παιδιών παγκοσμίως που υποσιτίζονται) 
και αναμένεται ότι έως το 2030 σχεδόν το ήμισυ του 
ενήλικου πληθυσμού στον κόσμο θα είναι υπέρβαρο ή 
παχύσαρκο. Αναφορικά με τις οικονομικές επιπτώσεις 
παγκοσμίως, η παχυσαρκία έρχεται τρίτη μετά το κά-
πνισμα και την ένοπλη βία και ευθύνεται για περίπου 
2,0 τρισεκατομμύρια δολάρια ετησίως ή 2,8% του πα-
γκόσμιου Ακαθάριστου Εγχώριου Προϊόντος.7

Η επίπτωση του Σακχαρώδους Διαβήτη τύπου 2 
(ΣΔ2) παγκοσμίως διπλασιάστηκε από το 1980, από 
4,7% σε 8,5% στον ενήλικο πληθυσμό: 422 εκατομμύ-
ρια ενήλικες είχαν ΣΔ2 το 2014, ενώ 108 εκατομμύρια 
ενήλικες είχαν ΣΔ2 το 1980. Επίσης, περισσότερο από 
1,5 εκατομμύριο άτομα κάθε χρόνο πεθαίνουν λόγω 
ΣΔ2 και 2,2 εκατομμύρια άτομα κάθε χρόνο πεθαίνουν 
λόγω αυξημένων συγκεντρώσεων γλυκόζης. Το 43% 
αυτών (1,6 εκατομμύρια θάνατοι) παρατηρούνται σε 
άτομα ηλικίας <70 έτη. Όπως και στην περίπτωση της 
παχυσαρκίας, η επίπτωση του ΣΔ2 είναι αυξημένη όχι 
μόνο σε χώρες υψηλού, αλλά και χαμηλού και μέτριου 
κοινωνικο-οικονομικού επιπέδου.8

Η επίπτωση του ΣΔ2 σε παιδιά και εφήβους επίσης 
αυξήθηκε παγκοσμίως τις τελευταίες 3 δεκαετίες λόγω 
της δραματικής αύξησης της παχυσαρκίας. Ο ΣΔ2 ευ-
θύνεται για 1:3 νέες περιπτώσεις διαβήτη που διαγι-
γνώσκονται στις ΗΠΑ ετησίως. Η μελέτη SEARCH for 
Diabetes in Youth Study, η οποία πραγματοποιήθηκε 
σε 5 διαφορετικές πολύ μεγάλες περιοχές ή/και Πολι-
τείες των ΗΠΑ, έδειξε ότι η επίπτωση του ΣΔ2 σε παι-
διά και εφήβους αυξήθηκε από το 2001 έως το 2009 
κατά 30,5%, ενώ το 2002 έως το 2012 12,5 περιπτώ-
σεις/100.000 παιδιών και εφήβων 10-19 ετών διαγι-
γνώσκονταν με ΣΔ2 ανά έτος.9

Ο ΣΔ2 ευθύνεται επίσης για ένα σημαντικά υψηλό πο-
σοστό των δαπανών της δημόσιας υγείας. Με βάση μια 
πρόσφατη συστηματική ανασκόπηση, το άμεσο ετήσιο 
κόστος του ΣΔ στον κόσμο υπερβαίνει τα 827 δισεκκα-
τομμύρια USD. Η International Diabetes Federation (IDF) 
εκτιμά ότι οι συνολικές δαπάνες για την υγειονομική πε-
ρίθαλψη για τον ΣΔ παγκοσμίως υπερτριπλασιάστηκαν 
από το 2003 έως το 2013, αποτέλεσμα της αύξησης του 
αριθμού των ατόμων με ΣΔ, καθώς και της αύξησης του 
κατά κεφαλήν κόστους. Επιπρόσθετα, το συνολικό κό-
στος παγκοσμίως από το 2011 έως το 2030 εκτιμάται ότι 
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θα φτάσει τα 1,7 τρισεκατομμύρια USD (900 δισεκατομ-
μύρια USD σε χώρες υψηλού κοινωνικο-οικονομικού επι-
πέδου και 800 δισεκατομμύρια USD σε χώρες μέσου και 
χαμηλού κοινωνικο-οικονομικού επιπέδου).8

Για την αντιμετώπιση της παχυσαρκίας και την πρόλη-
ψη του ΣΔ2 είναι απαραίτητη η αλλαγή του τρόπου ζωής 
με έμφαση στην υγιεινή διατροφή και σωματική δρα-
στηριότητα. Τo National Institute of Health (NIH) και τo 
National Institute of Clinical Excellence (NICE) συνιστούν 
αλλαγή του τρόπου ζωής τουλάχιστον για 6 μήνες σε 

ασθενείς που είναι κινητοποιημένοι στο να χάσουν βάρος 
και προσθήκη φαρμακευτικής αγωγής μετά από 6 μήνες 
σε ασθενείς που είναι κινητοποιημένοι και στους οποίους 
δεν παρατηρείται απώλεια βάρους.

Ο ρόλος του glucagon-like peptide-1 (GLP-1) στον 
έλεγχο του μεταβολισμού της γλυκόζης και του βά-
ρους σώματος
Τα τελευταία αρκετά χρόνια έχει μελετηθεί ο ρόλος 
των ορμονών του γαστρεντερικού συστήματος στον 

Εικόνα 1:1Α. Η επίπτωση της παχυσαρκίας παγκοσμίως 1Β. Οι οικονομικές της επιπτώσεις.
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έλεγχο του μεταβολισμού της γλυκόζης και του βάρους 
σώματος. Μια τέτοια ορμόνη είναι το 'glucagon- like 
peptide-1' (GLP-1), το οποίο παράγεται κυρίως από τα 
εντεροενδοκρινικά L-κύτταρα του ειλεού σε απάντηση 
στην πρόσληψη τροφής. Το GLP-1 είναι μέλος της οι-
κογένειας των ινκρετινών, οι οποίες αποτελούν φυσικά 
πεπτίδια που ρυθμίζουν τις συγκεντρώσεις της γλυκό-
ζης.10 Το GLP-1 εκκρίνεται μετά από πρόσληψη τροφής 
και λόγω της παρουσίας τροφής στον αυλό του λεπτού 
εντέρου, και οι συγκεντρώσεις του παρουσιάζουν στε-
νή θετική συσχέτιση με τις συγκεντρώσεις της ινσουλί-
νης στη διάρκεια του 24ώρου.11 

Οι δράσεις του GLP-1 ασκούνται διά μέσου του υπο-
δοχέα του, ο οποίος ανήκει στην κατηγορία των GPCRs, 
και εκφράζεται κυρίως στο πάγκρεας, στον γαστρεντε-
ρικό σωλήνα, στους νεφρούς, στην καρδιά, στο ενδο-
θήλιο, στον εγκέφαλο καθώς και σε τμήματα του πε-
ριφερικού και κεντρικού νευρικού συστήμτατος.10 Οι 
δράσεις του GLP-1 στα παγκρεατικά κύτταρα είναι οι 
ακόλουθες: διεγείρει την εξαρτώμενη από τη γλυκόζη 
έκκριση της ινσουλίνης, καταστέλλει την έκκριση της 
γλυκαγόνης, αλλά μόνον όταν οι συγκεντρώσεις γλυκό-
ζης είναι αυξημένες ώστε να αποφευχθεί η υπογλυκαι-
μία, ελαττώνει, επομένως, τις συγκεντρώσεις γλυκόζης, 
επάγει τη σύνθεση της ινσουλίνης από την προϊνσου-
λίνη, καταστέλλει την απόπτωση των β-κυττάρων του 
παγκρέατος και αυξάνει τη μάζα των β-κυττάρων.10 Η 
ενδοφλέβια χορήγηση GLP-1 αυξάνει σημαντικά την 
έκκριση της ινσουλίνης, ενώ ελαττώνει σημαντικά την 

έκκριση της γλυκαγόνης και γλυκόζης συγκριτικά με 
placebo.12

Το GLP-1 οδηγεί επίσης σε ελάττωση της έκκρισης 
του γαστρικού οξέος, ελάττωση της περισταλτικότη-
τας του εντέρου και καθυστέρηση της κένωσης του 
στομάχου. Διαπερνά τον αιματεγκεφαλικό φραγμό και 
ενεργοποιεί νευρώνες του υποθαλάμου και προ-μετω-
πιαίου φλοιού που παίζουν ρόλο στον έλεγχο της όρε-
ξης και του βάρους σώματος. Μέσω των δράσεών του 
αυτών αυξάνει το αίσθημα του κορεσμού και ελαττώ-
νει την όρεξη και την πρόσληψη τροφής.13

Η θεραπεία με λιραγλουτίδη για την αντιμετώπιση 
της παχυσαρκίας και ΣΔ2
Η λιραγλουτίδη είναι ένας αγωνιστής του υποδοχέα 
του GLP-1, ο οποίος έχει 97% ομολογία με τον φυσι-
κού τύπου GLP-1. Στη λιραγλουτίδη, η λυσίνη (Lys) στη 
θέση 34 έχει αντικατασταθεί από αργινίνη (Arg), ενώ 
έχει προστεθεί και μόριο λιπαρού οξέος στη θέση 26. 
Οι αλλαγές αυτές επάγουν το σχηματισμό επταμερών 
και την πρόσδεση στην αλβουμίνη, ενώ παράλληλα 
ελαττώνουν την αποδόμησή της από την DPP-4. Η 
λιραγλουτίδη δεν υπόκειται σε σημαντική νεφρική ή 
ηπατική κάθαρση, με αποτέλεσμα ο χρόνος ημίσειας 
ζωής μετά από υποδόρια χορήγηση να ανέρχεται σε 13 
ώρες (Εικόνα 2). 

Κατά τη διάρκεια της τελευταίας δεκαετίας πολλές 
μελέτες εξέτασαν την επίδραση της λιραγλουτίδης 
στην παχυσαρκία και τις επιπλοκές της. Μια πρόσφατη 

Εικόνα 2: Η δομή της λιραγλουτίδης συγκριτικά με το GLP-1.
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μελέτη ήταν μια πολυκεντρική (191 κέντρα σε 27 χώ-
ρες), τυχαιοποιημένη, διπλή τυφλή μελέτη, σε ενήλικες 
με παχυσαρκία και προδιαβήτη, και ΔΜΣ >30 kg/m2 ή 
ΔΜΣ >27 kg/m2 και συννοσηρότητες, στην οποία οι 
ασθενείς τυχαιοποιήθηκαν με αναλογία 2:1 σε λιρα-
γλουτίδη σε δόση 3 mg υποδόρια μία φορά ημερησί-
ως ή placebo σε συνδυασμό με διατροφή χαμηλή σε 
θερμίδες και αυξημένη σωματική δραστηριότητα14. Το 
κύριο αποτέλεσμα που αξιολογήθηκε σε όλους τους 
ασθενείς ήταν η εμφάνιση διαβήτη στις 160 εβδο-
μάδες. Στρατολογήθηκαν συνολικά 2.254 ασθενείς, 
από τους οποίους έλαβαν λιραγλουτίδη οι 1.505 και 
placebo οι 749. 1.128 (50%), και οι οποίοι συμμετείχαν 
στη μελέτη έως την 160ή εβδομάδα. Την εβδομάδα 
160, 26 (2%) από 1.472 άτομα στην ομάδα λιραγλουτί-
δης έναντι 46 (6%) των 738 στην ομάδα του εικονικού 
φαρμάκου διαγνώσθηκαν με διαβήτη κατά τη διάρκεια 
της θεραπείας. Ο μέσος χρόνος από την τυχαιοποίηση 
μέχρι τη διάγνωση ήταν 99 εβδομάδες για τα 26 άτομα 
στην ομάδα λιραγλουτίδης έναντι 87 εβδομάδων για 
τα 46 άτομα στην ομάδα του εικονικού φαρμάκου.14 
Λαμβάνοντας υπόψη τη συχνότητα των διαφορετικών 
διαγνώσεων μεταξύ των ομάδων θεραπείας, ο χρόνος 
μέχρι την εμφάνιση του διαβήτη στις 160 εβδομάδες 
μεταξύ όλων των τυχαιοποιημένων ατόμων ήταν 2,7 
φορές μεγαλύτερος στην ομάδα ασθενών που έλαβε 
λιραγλουτίδη συγκριτικά με το εικονικό φάρμακο. Επί-
σης, οι ασθενείς που έλαβαν λιραγλουτίδη είχαν σημα-
ντικά χαμηλότερες συγκεντρώσεις γλυκόζης και ινσου-
λίνης νηστείας και μεγαλύτερη απώλεια βάρους κατά 
την 160ή εβδομάδα συγκριτικά με αυτούς που έλαβαν 
placebo. Σοβαρές ανεπιθύμητες ενέργειες αναφέρθη-
καν σε 15% των ατόμων που είχαν υποβληθεί σε θε-
ραπεία με λιραγλουτίδη έναντι 13% αυτών στην ομάδα 
του εικονικού φαρμάκου.14

Σε μια άλλη ακόμη πιο πρόσφατη μελέτη εξετάσθη-
κε κατά πόσον η θεραπεία με λιραγλουτίδη σε δόση 3 
mg ημερησίως σε συνδυασμό με εντατική συμπερι-
φορική θεραπεία (ΙΒΤ) μπορεί να αυξήσει σημαντικά 
την απώλεια βάρους.15 Εκατόν πενήντα ενήλικες με 
παχυσαρκία τυχαιοποιήθηκαν σε α) ΙΒΤ μόνο, β) ΙΒΤ 
σε συνδυασμό με λιραγλουτίδη ή γ) ΙΒΤ σε συνδυα-
σμό με λιραγλουτίδη και δίαιτα 1.000-1.200 kcal ημε-
ρησίως. Όλοι οι συμμετέχοντες έκαναν εβδομαδιαίες 
επισκέψεις IBT τον 1ο μήνα, επισκέψεις κάθε δεύτερη 

εβδομάδα τους μήνες 2-6 και μηνιαίες συνεδρίες στη 
συνέχεια. Το 91% των συμμετεχόντων ολοκλήρωσε 
τη θεραπεία για ένα έτος. Οι δύο ομάδες ασθενών 
που έλαβαν θεραπεία με λιραγλουτίδη παρουσίασαν 
σημαντικά μεγαλύτερη απώλεια βάρους σε σχέση με 
την ομάδα που έλαβε ΙΒΤ μόνον. Στο τέλος της μελέ-
της, μετά από 12 μήνες, 44,0%, 70,0% και 74,0% αυτών 
των συμμετεχόντων, αντίστοιχα, παρουσίασε απώλεια 
≥5% του βάρους σώματος. Αντίστοιχα, υψηλότερα πο-
σοστά απώλειας βάρους >10% και >15% παρατηρήθη-
καν στις ομάδες που πήραν θεραπεία με λιραγλουτίδη 
συγκριτικά με αυτά της ομάδας που έλαβε ΙΒΤ μόνον. Η 
απώλεια βάρους και στις τρεις ομάδες συσχετίστηκε με 
κλινικά σημαντικές βελτιώσεις σε καρδιομεταβολικούς 
παράγοντες κινδύνου.15

Στη συνέχεια, η ίδια ομάδα ερευνητών, σε έναν υπο-
πληθυσμό 113 ατόμων της παραπάνω μελέτης, εξέτα-
σε την επίδραση της λιραγλουτίδης στην όρεξη, στο 
αίσθημα κορεσμού και την ενασχόληση με την τρο-
φή.16 Οι συμμετέχοντες αξιολόγησαν την πείνα τους, 
την πληρότητα μετά τα γεύματα, το αν τους αρέσουν 
τα γεύματα και την ενασχόληση με την τροφή, χρησι-
μοποιώντας οπτικές αναλογικές κλίμακες (0-100 mm). 
Οι αξιολογήσεις πραγματοποιήθηκαν κατά την έναρ-
ξη και σε 8 επόμενες επισκέψεις κατά τη διάρκεια του 
έτους. Σε σύγκριση με την ομάδα που έλαβε ΙΒΤ μόνο, 
οι συμμετέχοντες που έλαβαν λιραγλουτίδη παρουσί-
ασαν σημαντική μείωση της όρεξης, αύξηση του αι-
σθήματος κορεσμού και ελάττωση της ενασχόλησης 
με την τροφή και αναζήτηση τροφής από την 6η έως 
την 24η εβδομάδα. Αυτές οι σημαντικές διαφορές δεν 
διατηρήθηκαν την 52η εβδομάδα, παρά τη σχετικά με-
γαλύτερη απώλεια βάρους στους συμμετέχοντες που 
έλαβαν λιραγλουτίδη στο τέλος της μελέτης.16 

Με δεδομένη την αποτελεσματικότητα της λιραγλου-
τίδης σε παχυσαρκία, μεταβολικό σύνδρομο και προ-
διαβήτη σε ενήλικες, πραγματοποιήθηκαν αντίστοιχες 
μελέτες σε παιδιά και εφήβους. Αρχικά, ωστόσο, έγι-
ναν κλινικές φαρμακολογικές μελέτες που εξέτασαν 
τη φαρμακοκινητική της λιραγλουτίδης σε ενήλικες 
και παιδιά. Οι μελέτες αυτές έδειξαν ότι η δόση και ο 
τρόπος χορήγησης της λιραγλουτίδης που ήταν απο-
τελεσματικά σε ενήλικες προβλέπεται να είναι το ίδιο 
αποτελεσματικά σε παιδιά και εφήβους ηλικίας 10-17 
ετών.17,18 
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Δεδομένης της αύξησης της συχνότητας του ΣΔ2 σε 
εφήβους και της αποτελεσματικότητας της λιραγλου-
τίσης σε ενήλικες ασθενείς με ΣΔ2, εξετάσθηκαν η 
ασφάλεια, η αποτελεσματικότητα και οι φαρμακοκινη-
τικές ιδιότητες της λιραγλουτίδης σε ασθενείς με ΣΔ2 
ηλικίας 10-17 ετών σε μια τυχαιοποιημένη, διπλή-τυ-
φλή μελέτη, στην οποία συμμετείχαν 14 ασθενείς που 
έλαβαν λιραγλουτίδη και 7 ασθενείς στους οποίους χο-
ρηγήθηκε placebo. Οι ασθενείς που έλαβαν λιραγλου-
τίδη ξεκίνησαν από μια μικρή δόση 0,3 mg ημερησίως 
υποδόρια, η οποία αυξανόταν ανά εβδομάδα κατά 0,3 
mg μέχρι τη μέγιστη δόση των 1,8 mg ημερησίως.19 Για 
τη μέγιστη δόση λιραγλουτίδης 1,8 mg ημερησίως, η 
κάθαρση ήταν 1,7 L/h, ο χρόνος ημίσειας ζωής ήταν 
12,3 ώρες και ο χρόνος που παρατηρήθηκε η μέγιστη 
συγκέντρωση λιραγλουτίδης 8 ώρες. Στο τέλος των 5 
εβδομάδων, οι ασθενείς που έλαβαν λιραγλουτίδη εί-
χαν σημαντικά χαμηλότερες συγκεντρώσεις HbA1C και 
γλυκόζης νηστείας συγκριτικά με αυτούς που έλαβαν 
placebo. Δεν παρατηρήθηκαν ανεπιθύμητες ενέργει-
ες κατά τη μελέτη. Οι φαρμακοκινητικές της ιδιότητες 
βρέθηκαν να είναι παραπλήσιες με αυτές των ενηλί-
κων.19

Μια πολύ πρόσφατη μελέτη εξέτασε το κατά πό-
σον η λιραγλουτίδη σε συνδυασμό με τη μετφορμίνη 
(με ή χωρίς θεραπεία ινσουλίνης) είναι ασφαλής και 
αποτελεσματική σε εφήβους με ΣΔ2.20 Ασθενείς ηλι-
κίας 10 έως 17 ετών τυχαιοποιήθηκαν σε αναλογία 
1:1 σε λιραγλουτίδη 1,8 mg υποδόρια ημερησίως ή 
σε placebo μέσα στο πλαίσιο διπλής-τυφλής μελέτης 
διάρκειας 26 εβδομάδων, η οποία ακολουθήθηκε από 
ανοικτή περίοδο 26 εβδομάδων. Τα κριτήρια ένταξης 

ήταν ΔΜΣ >85η ΕΘ και HbA1C 7,0 - 11,0%, εάν οι 
ασθενείς υποβάλλονταν σε θεραπεία με διατροφή και 
άσκηση μόνο ή HbA1C6,5 - 11,0% εάν υποβάλλονταν 
σε θεραπεία μετφορμίνη (με ή χωρίς ινσουλίνη). Όλοι 
οι ασθενείς έλαβαν μετφορμίνη κατά τη διάρκεια της 
μελέτης. Από τους 135 ασθενείς που υποβλήθηκαν σε 
τυχαιοποίηση, οι 134 έλαβαν τουλάχιστον μία δόση 
λιραγλουτίδης (66 ασθενείς) ή εικονικό φάρμακο (68 
ασθενείς). Τα δημογραφικά χαρακτηριστικά ήταν πα-
ρόμοια στις δύο ομάδες (μέση ηλικία 14,6 έτη). Στις 
26 εβδομάδες, η μέση συγκέντρωση HbA1C μειώθη-
κε κατά 0,64% στους ασθενείς που έλαβαν λιραγλου-
τίδη και αυξήθηκε κατά 0,42% στην ομάδα που έλαβε 
placebo (P<0.001). Επίσης, οι ασθενείς που έλαβαν 
λιραγλουτίδη παρουσίασαν σημαντικά χαμηλότερες 
συγκεντρώσεις γλυκόζης και χαμηλότερο ΔΜΣ συ-
γκριτικά με την ομάδα που έλαβε placebo. Ο αριθμός 
των ασθενών που ανέφεραν ανεπιθύμητα συμβάντα 
ήταν παρόμοιος στις δύο ομάδες, ωστόσο συνολικά 
τα ποσοστά των ανεπιθύμητων ενεργειών από το γα-
στρεντερικό ήταν υψηλότερα στην ομάδα που έλαβε 
τη λιραγλουτίδη.20 

Συμπερασματικά, η λιραγλουτίδη αποτελεί GLP-1 
ανάλογο που ελαττώνει τις συγκεντρώσεις της γλυκό-
ζης και τον ΔΜΣ, και βελτιώνει τον γλυκαιμικό έλεγχο 
σε ενήλικες με παχυσαρκία και ΣΔ2. Η χορήγησή της 
σε παιδιά και εφήβους ηλικίας >10 ετών εγκρίθηκε 
από τον FDA τον Ιούνιο του 2019. Όλες οι μελέτες που 
πραγματοποιήθηκαν σε παιδιά και εφήβους με παχυ-
σαρκία ή/και ΣΔ2 δείχνουν υπεροχή της λιραγλουτίδης 
συγκριτικά με placebo ως προς τον έλεγχο της γλυκό-
ζης καθώς και την ελάττωση του ΔΜΣ. 
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Obesity is one of the most important public health 
issues, which is associated with increased morbidity 
and mortality in adult life, and accounts for a signifi-
cant increase in public health costs. The increased 
prevalence of obesity during the last three decades 
has led to an increase in the prevalence of diabetes 
mellitus type 2 worldwide. Liraglutide is a GLP-1 an-
alogue that decreases the concentrations of fasting 
glucose and HbA1C, as well as the body mass index 
(BMI) in adult subjects with obesity and diabetes mel-

litus type 2. Liraglutide has been recently approved 
for the treatment of obesity and diabetes type 2 in 
children and adolescents aged 10-18 years. Several 
studies have demonstrated that liraglutide is superior 
to placebo in improving glycemic control and BMI in 
obese children and adolescents. Therefore, litaglutide 
may be appropriate for the management of selected 
cases of obesity and/or diabetes type 2 in childhood 
and adolescence that have not responded to all other 
therapeutic modalities available. 
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Κληρονομικοί υποτροπιάζοντες πυρετοί:
Πότε ζητάμε και πώς διαβάζουμε 
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Μέχρι σήμερα έχουν περιγραφεί περισσότε-
ρα από 40 αυτοφλεγμονώδη νοσήματα (auto- 
inflammatory diseases, AIDs). Τα AIDs είναι σπά-
νια νοσήματα με σημαντική αλληλεπίπτωση 
των κλινικών φαινοτύπων τους, γεγονός που 
καθιστά τη γενετική ανάλυση βασικής σημα-
σίας για την επιβεβαίωση της διάγνωσής τους. 
Παραλλαγές που εντοπίζονται σε περισσότερα 
από 30 γονίδια, καθώς και μια ποικιλία τρόπων 
κληρονομικότητας έχουν συνδεθεί με τα μονο-
γονιδιακά AIDs. Παραλλαγές του ίδιου γονιδίου 
συσχετίζονται συχνά με διαφορετικούς φαι-
νοτύπους, οι οποίοι μάλιστα εμφανίζονται με 
διαφορετικούς τρόπους κληρονομικότητας. Ή 
εξάπλωση της χρήσης των γενωμικών τεχνολο-

γιών, βασικά της αλληλούχησης νέας γενιάς και 
της αλληλούχησης όλων των εξωνίων, καθώς 
και των διαφόρων βάσεων δεδομένων, όχι μόνο 
βελτίωσε σημαντικά τη γενετική διάγνωση των 
AIDs, αλλά επέτρεψε και την ανακάλυψη νέων 
γονιδίων και σωματικών μεταλλάξεων που εί-
ναι υπεύθυνες για την εμφάνιση πολλών AIDs 
με επικρατητική κληρονομικότητα. Παρά τη 
χρήση της γενετικής ανάλυσης, όμως, περίπου 
60% των ασθενών με σύνδρομα περιοδικού 
πυρετού παραμένουν ακόμη χωρίς μοριακή δι-
άγνωση. Αυτή η ανασκόπηση αποσκοπεί στην 
παρουσίαση των τελευταίων εξελίξεων αλλά και 
των προβλημάτων που συναντώνται κατά τη 
μοριακή διάγνωση των ασθενών με AIDs.
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Εισαγωγή
Σύμφωνα με τη συναινετική ταξινόμηση του 20181 
ως αυτοφλεγμονώδη νοσήματα (autoinflammatory 
diseases, AIDs) ορίζονται οι κλινικές διαταραχές που 
προκαλούνται από βλάβες ή από ανωμαλίες της ρύθ-
μισης της φυσικής ανοσίας και χαρακτηρίζονται από 
υποτροπιάζουσα ή μόνιμη φλεγμονή (αύξηση των 
πρωτεϊνών οξείας φάσης) και απουσία πρωτοπαθούς 
παθογενετικής συμμετοχής του προσαρμοστικού 
ανοσιακού συστήματος (αυτοδραστικά Τ-κύτταρα ή 
παραγωγή αυτοαντισωμάτων). Μέχρι σήμερα, έχουν 
περιγραφεί περισσότερα από 40 AIDs, μεταξύ των 
οποίων την πιο καλά μελετημένη ομάδα αποτελούν 
οι κληρονομικοί υποτροπιάζοντες πυρετοί (hereditary 
recurrent fevers, HRFs). Οι κλινικές εκδηλώσεις των 
HRFs είναι εξαιρετικά ετερογενείς και παρουσιάζουν 
σημαντικού βαθμού αλληλεπικάλυψη. Τα υποτροπιά-
ζοντα επεισόδια πυρετού και τοπικής φλεγμονής που 
εμφανίζονται με ή χωρίς περιοδικότητα αποτελούν 
τον συνηθέστερο κλινικό τους φαινότυπο. Τυπικά, τα 
συμπτώματα αρχίζουν κατά την παιδική ηλικία, χωρίς 
όμως να αποκλείεται η εμφάνισή τους κατά την εφη-
βεία ή αργά κατά την ενήλικο ζωή. Τα πυρετικά επεισό-
δια μπορεί να είναι σποραδικά, η διάρκειά τους ενδέ-
χεται να ποικίλλει από μια μέρα, ή και λιγότερο, μέχρι 
εβδομάδες και μπορεί να συνοδεύονται από ορογονί-
τιδα (περιτονίτιδα, πλευρίτιδα, περικαρδίτιδα), μυαλγί-
ες, αρθραλγίες, νευρολογικές εκδηλώσεις, απώλεια της 
ακοής ή εξάνθημα. Τα επεισόδια υφίενται αφ’ εαυτών 
και στα μεσοδιαστήματα οι περισσότεροι ασθενείς εί-
ναι ελεύθεροι συμπτωμάτων. Αν και σε μερικές περι-
πτώσεις οι παράγοντες που πυροδοτούν τα πυρετικά 
επεισόδια είναι προφανείς, όπως π.χ. η έκθεση στο 
κρύο στα περιοδικά νοσήματα τα σχετιζόμενα με την 
κρυοπυρίνη (cryopyrin-associated periodic diseases, 
CAPS), ή οι εμβολιασμοί στην ανεπάρκεια της μεβαλο-
νικής κινάσης (mevalonate kinase deficiency, MKD), τις 
περισσότερες φορές το προκλητικό αίτιο είναι άγνω-
στο. Χαρακτηριστικό γνώρισμα των AIDs είναι η οξεία 
φάση που τα συνοδεύει. Η παρατεταμένη αύξηση του 
αμυλοειδούς Α του ορού (serum amyloid A, SAA) μπο-
ρεί να οδηγήσει στην εμφάνιση αμυλοείδωσης και να 
καταλήξει σε νεφρική βλάβη.2 

Περισσότερα από 30 γονίδια έχουν αναγνωριστεί μέ-
χρι σήμερα, διάφορες βλάβες των οποίων εμπλέκονται 

στην παθογένεια των AIDs κληρονομούμενες με διά-
φορους τρόπους. Παθογόνες βλάβες σε περισσότερα 
από αυτά τα γονίδια ενδέχεται να εκφράζονται με την 
ίδια ή παραπλήσια κλινική εικόνα (ετερογένεια γενετι-
κού τόπου, locus heterogeneity), αλλά και βλάβες του 
ίδιου γονιδίου σχετίζονται, πολλές φορές, με διαφορε-
τικούς κλινικούς φαινοτύπους (ετερογένεια αλληλίου, 
allelic heterogeneity). Τυπικά παραδείγματα ετερογέ-
νειας γενετικού τόπου είναι το οικογενές αυτοφλεγμο-
νώδες σύνδρομο εκ ψύχους και το σύνδρομο Aicardi-
Goutières, που σχετίζονται αιτιακά με τρία και επτά δι-
αφορετικά γονίδια, αντιστοίχως. Από την άλλη πλευρά, 
χαρακτηριστικές περιπτώσεις ετερογένειας αλληλίου 
αντιπροσωπεύουν τα CAPS και τα σύνδρομα που σχε-
τίζονται με την πυρίνη. Πέραν τούτων, είναι πλέον πολύ 
πιθανό ότι η κλινική έκφραση των AIDs επηρεάζεται 
από τροποποιητικά αλλήλια, επιγενετικούς αλλά και 
περιβαλλοντικούς παράγοντες. 

Από τα παραπάνω καθίσταται σαφές ότι η κλινική δι-
άγνωση των AIDs παρουσιάζει σημαντικές δυσκολίες. 
Η αναγνώριση, επομένως, της υποκείμενης γενετικής 
ανωμαλίας κατά το πρωιμότερο δυνατό στάδιο της 
νόσου είναι κρίσιμη για την έγκαιρη χορήγηση απο-
τελεσματικής θεραπείας, για την κατάλληλη γενετική 
συμβουλευτική και, γενικώς, για τη σωστή διαχείριση 
των HRFs. Σημαντικό ρόλο προς αυτή την κατεύθυν-
ση διαδραμάτισε η πρόοδος που παρατηρήθηκε, τα 
τελευταία χρόνια, αναφορικά με την αναγνώριση των 
γονιδιακών βλαβών που σχετίζονται με τα AIDs. Πιο 
συγκεκριμένα, η σταδιακή αντικατάσταση των κλασι-
κών γενετικών τεχνικών και η ολοένα ευρύτερη εφαρ-
μογή των γενωμικών τεχνολογιών (αλληλούχηση νέας 
γενιάς - next-generation sequencing, NGS, αλληλούχη-
ση όλων των εξωνίων - whole exome sequencing, WES, 
αλληλούχηση ολόκληρου του γονιδιώματος - whole 
genome sequencing, WGS) επέτρεψαν την ταυτόχρο-
νη ανάλυση πολλαπλών γονιδίων, διευκολύνοντας έτσι 
σημαντικά τη γενετική διάγνωση.3, 4 Βέβαια, ο αριθμός 
των γονιδιακών παραλλαγών (variants) που ανιχνεύ-
ονται μ’ αυτές τις τεχνολογίες σε σύγκριση με τις πα-
λαιότερες, όπως π.χ. η αλληλούχηση κατά Sanger, είναι 
πολύ μεγαλύτερος κι αυτό κάνει τη γενετική διάγνωση 
αρκετά πιο πολύπλοκη. Προβλήματα ανακύπτουν συ-
νήθως όταν η γνώση σχετικά με την παθογονικότητα 
κάποιας παραλλαγής που εντοπίστηκε είναι ελλιπής, 
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όταν αναγνωρίζονται παραλλαγές σε μη αναμενόμε-
να γονίδια ή όταν ανευρίσκονται εξαιρετικά σπάνιες 
παραλλαγές ή παραλλαγές που δεν έχουν βρεθεί ποτέ 
στο παρελθόν.5 Η αξιολόγηση, κατά συνέπεια, των γε-
νετικών αναλύσεων, προκειμένου να είναι όσο το δυ-
νατόν περισσότερο χρήσιμες στη διάγνωση των AIDs, 
απαιτεί στενή συνεργασία των κλινικών γιατρών με 
τους γενετιστές, οι προϋποθέσεις της οποίας θα επιχει-
ρηθεί να παρουσιαστούν στη συνέχεια.

Η κληρονομικότητα των μονογονιδιακών αυτο-
φλεγμονωδών νοσημάτων
Τα περισσότερα μονογονιδιακά AIDs κληρονομούνται 
ως υπολειπόμενοι ή επικρατητικοί σωματικοί χαρα-
κτήρες. Οι ασθενείς που πάσχουν από υπολειπόμενη 
σωματική νόσο φέρουν δύο παθογονικά αλλήλια, είναι 
δηλαδή είτε ομοζυγώτες του ίδιου παθογονικού αλλη-
λίου είτε διπλοί ετεροζυγώτες δυο διαφορετικών πα-
θογονικών αλληλίων (compound heterozygous). Στην 
τελευταία περίπτωση, καθεμιά από τις δύο μεταλλάξεις 
κληρονομείται από καθέναν από τους δύο γονείς, εκτός 
της περίπτωσης που η μία από αυτές είναι de novo με-
τάλλαξη. Τυπικά παραδείγματα υπολειπόμενων AIDs 
είναι η MKD6 και η ανεπάρκεια της διαμινάσης της 
αδενοσίνης 2 (deficiency of adenosine deaminase 2, 
DADA2)7, 8 που προκαλούνται από διαλληλικές μεταλ-
λάξεις στα γονίδια MVK και ADA2, αντίστοιχα.

Τα επικρατητικά AIDs προκαλούνται από μια και 
μοναδική παθογονική παραλλαγή, η οποία είτε εμφα-
νίζεται de novo κατά τη διάρκεια της γαμετογένεσης 
(συνηθέστερα) είτε κληρονομείται από έναν πάσχοντα 
γονέα. Σε περιπτώσεις, βέβαια, μειωμένης διεισδυτικό-
τητας (penetrance) του επικρατητικού στίγματος, η πα-
θογονική μετάλλαξη μπορεί να μεταδοθεί από γονέα/
φορέα που δεν πάσχει, ενώ στην οικογένεια μπορεί 
να υπάρχουν και άλλα μη πάσχοντα μέλη. Παραδείγ-
ματα AIDs με επικρατητική κληρονομικότητα είναι οι 
διαταραχές του φλεγμονοσώματος, όπου οι πάσχο-
ντες φέρουν μια ετερόζυγη παρανοηματική μετάλλα-
ξη (missense variant) αύξησης της λειτουργικότητας 
(gain-of-function).9 Ένας άλλος μηχανισμός επικρατη-
τικής κληρονομικότητας των AIDs είναι η απλοανεπάρ-
κεια (haploinsufficiency), όπου το μη μεταλλαγμένο 
αλλήλιο αδυνατεί να διατηρήσει τη λειτουργικότητα 
της πρωτεΐνης. Παράδειγμα τέτοιου νοσήματος αποτε-

λεί η απλοανεπάρκεια της Α20, μιας ρυθμιστικής πρω-
τεΐνης του NFκΒ, που προκαλείται από μεταλλάξεις του 
γονιδίου TNFAIP3. 

Το φαινόμενο του μωσαϊκισμού έχει παρατηρηθεί 
σε διάφορα AIDs (CAPS, αγγειίτιδα σχετιζόμενη με το 
STING που εμφανίζεται κατά τη βρεφική ηλικία -STING-
associated vasculitis with onset in infancy, SAVI-, σύν-
δρομο Blau, σύνδρομο περιοδικού πυρετού που σχετί-
ζεται με τον υποδοχέα του παράγοντα νέκρωσης των 
όγκων - tumour necrosis factor receptor-associated 
periodic fever syndrome, TRAPS), και συνοδεύεται από 
άτυπες ή μη αναμενόμενες μορφές κληρονομικότητας. 
Ο μωσαϊκισμός προκαλείται από de novo σωματικές 
μεταλλάξεις που οδηγούν στην παρουσία δύο γενετικά 
διαφορετικών κυτταρικών πληθυσμών στο ίδιο άτομο 
(σωματικός μωσαϊκισμός). Το κλινικό αποτέλεσμα του 
σωματικού μωσαϊκισμού εξαρτάται από το αναπτυξι-
ακό στάδιο κατά το οποίο συνέβησαν οι μεταλλάξεις. 
Συνήθως, πρόκειται για αλλήλια που ανιχνεύονται σε 
χαμηλή συχνότητα, περιορίζονται σε ειδικούς κυττα-
ρικούς πληθυσμούς και ανευρίσκονται σε περιπτώσεις 
καθυστερημένης εμφάνισης της νόσου, όπως συμβαί-
νει στην περίπτωση του NLRP3 μωσαϊκισμού που έχει 
παρατηρηθεί σε σποραδικές περιπτώσεις ενηλίκων 
ασθενών με τυπικό αλλά καθυστερημένης εμφάνισης 
CAPS. Εντούτοις, σωματικές παραλλαγές του NLRP3 
έχουν ανευρεθεί και σε πολλές περιπτώσεις παιδιών με 
χρόνιο νηπιακό νευρολογικό, δερματικό και αρθριτικό 
σύνδρομο (chronic infantile neurological, cutaneous 
and articular syndrome) / νηπιακής εμφάνισης πο-
λυσυστηματική φλεγμονώδης διαταραχή (neonatal 
onset multisystemic inflammatory disorder) (CINCA/
NOMID) και σύνδρομο Muckle-Wells. Είναι πιθανό ότι 
οι συγκεκριμένοι ασθενείς αντιπροσωπεύουν περι-
πτώσεις γονοσωματικού μωσαϊκισμού (gonosomal 
mosaicism), όπου ο σωματικός μωσαϊκισμός συμβαίνει 
σε πολύ πρώιμο εμβρυϊκό στάδιο και προσβάλλει τόσο 
σωματικά όσο και βλαστικά κύτταρα. Τα άτομα αυτά 
έχουν υψηλό κίνδυνο να γεννήσουν προσβεβλημένα 
παιδιά.

Ένας άλλος μηχανισμός μη μενδελικής κληρονομι-
κότητας που έχει παρατηρηθεί στα AIDs είναι ο διγο-
νισμός (digenism). Ενώ οι μονογονικοί χαρακτήρες, 
που ακολουθούν μενδελική κληρονομικότητα, προ-
καλούνται είτε από μια (σωματική επικρατητική) είτε 
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από δύο μεταλλάξεις (σωματική υπολειπόμενη) σε ένα 
και μόνο γονίδιο, τα διγονικά νοσήματα εμφανίζονται 
όταν υπάρχουν ταυτόχρονα μεταλλάξεις σε δύο δια-
φορετικά γονίδια. Η ανεύρεση δύο ή και περισσότερων 
παθογονικών παραλλαγών σε διαφορετικά γονίδια 
του ίδιου ασθενούς δεν επιβεβαιώνει τον διγονισμό, 
εκτός εάν επιβεβαιωθεί με ανάλυση της οικογενεια-
κής συρροής (family segregation analysis). Συνήθως, 
διγονικές παθογονικές παραλλαγές απαντώνται σε 
πρωτεΐνες που ανήκουν στο ίδιο πρωτεϊνικό σύμπλεγ-
μα, όπως συμβαίνει στην περίπτωση του συνδρόμου 
χρόνιας άτυπης ουδετεροφιλικής δερμάτωσης με λι-
ποδυστροφία και αυξημένη θερμοκρασία (chronic 
atypical neutrophilic dermatosis with lipodystrophy 
and elevated temperature, CANDLE).10

Διγονική ή και ολιγογονική κληρονομικότητα έχει, 
επίσης, παρατηρηθεί και σε άλλα, αρχικώς μη χαρα-
κτηρισμένα AIDs. Η ολιγογονική κληρονομικότητα 
αντιπροσωπεύει ένα μέρος του φάσματος μεταξύ 
μονογονικής και πολυγονικής κληρονομικότητας και 
ο κλινικός φαινότυπος των αντίστοιχων νοσημάτων 
θεωρείται αποτέλεσμα της συγκληρονόμησης διαφό-
ρων παραλλαγών χαμηλής συχνότητας (συχνότητες 
αλληλίων 1-5%). Οι συχνότητες αυτών των αλληλίων 
συνήθως δεν είναι τόσο χαμηλές, ώστε να ερμηνεύ-
ουν τη σύνδεσή τους με σπάνια νοσήματα, ενώ πολ-
λές φορές οι συγκεκριμένες παραλλαγές εντοπίζονται 
και σε μη πάσχοντες γονείς. Δεδομένου επιπλέον ότι 
και η επίδρασή τους στη λειτουργία των αντίστοιχων 
πρωτεϊνών είναι ως επί το πλείστον άγνωστη, οι πα-
ραλλαγές αυτές τις περισσότερες φορές αναφέρο-
νται ως παραλλαγές άγνωστης σημασίας (variant of 
uncertain significance, VUS). Κατά κανόνα, η ταυτό-
χρονη παρουσία τους συσχετίζεται με μη ειδική, ήπια 
κλινική εικόνα που μάλλον είναι συνέπεια της συνεργι-
κής δράσης τους πάνω στους μηχανισμούς επαγωγής 
της φλεγμονής. Τα πιο γνωστά παραδείγματα αποτε-
λούν οι παραλλαγές p.R121Q (R92Q) και p.P75L (P46L) 
του TNFRSF1A, οι p.E148Q και p.P369S του MEFV, και 
οι p.V198M (V200M), p.R488K (R490K) και p.Q703K 
(Q705K) του NLRP3.11

Πότε ζητείται γενετικός έλεγχος
Τα τελευταία χρόνια, η ανακάλυψη νέων φαρμάκων 
αποτελεσματικών έναντι διαφορετικών AIDs καθιστά 

ολοένα και πιο επιτακτική την ακριβή διάγνωση, ώστε 
η θεραπευτική αντιμετώπιση να είναι όσο γίνεται κα-
λύτερα προσαρμοσμένη στην εκάστοτε νόσο. Όπως 
έχει δειχθεί, η έγκαιρη και ακριβής διάγνωση βελτιώ-
νει θεαματικά την ποιότητα ζωής αυτών των ασθενών. 
Η διαφορική διάγνωση, όμως, των AIDs παρουσιάζει 
συχνά σοβαρές δυσκολίες λόγω της αλληλεπικάλυψης 
των συμπτωμάτων ή της άτυπης κλινικής εικόνας, με 
την οποία εμφανίζονται. Στις περιπτώσεις αυτές, το εν-
δεχόμενο της ακριβούς διάγνωσης εξαρτάται από τον 
γενετικό έλεγχο.

Στο παρελθόν έχουν γίνει σημαντικές προσπάθειες,12, 

13, 14 ώστε να προσδιοριστούν τα κλινικά κριτήρια για τη 
διενέργεια γενετικού ελέγχου στα AIDs, ώστε αυτός να 
είναι κατά το δυνατόν διαγνωστικά αποδοτικότερος. 
Χαρακτηριστικά, όλες αυτές οι προσπάθειες παρουσί-
αζαν χαμηλή ακρίβεια και σε καμιά από τις αντίστοιχες 
ταξινομήσεις δεν συμπεριλαμβάνονταν γενετικά κρι-
τήρια. Πέρυσι (2019), για πρώτη φορά, δημοσιεύθηκαν 
ταξινομικά κριτήρια των τεσσάρων «κλασικών» AIDs 
(CAPS, MKD, TRAPS, οικογενής μεσογειακός πυρετός 
-familial Mediterranean fever, FMF) που αντιπροσω-
πεύουν συνδυασμούς των κλινικών εκδηλώσεων με 
τον γονότυπο.15 Η ακρίβεια των κριτηρίων αυτών κυ-
μαίνεται από 0,98 έως 1 έναντι της αντίστοιχης των 
αμιγώς κλινικών κριτηρίων της ίδιας μελέτης που δεν 
υπερβαίνει το 0,97 (Πίνακας 1).

Εκτός από τη διαγνωστική διερεύνηση, ο γενετι-
κός έλεγχος είναι χρήσιμος και σε διάφορες άλλες 
καταστάσεις. Προσυμπτωματικός γενετικός έλεγχος 
εφαρμόζεται σε υγιή άτομα που έχουν αυξημένο κίν-
δυνο καθυστερημένης εμφάνισης κάποιου γενετικού 
νοσήματος. Στην περίπτωση των AIDs, γενικώς, δεν 
συνιστάται προσυμπτωματικός γενετικός έλεγχος, με 
εξαίρεση τα ασυμπτωματικά μέλη οικογενειών, των 
οποίων κάποιο άλλο μέλος έχει διαγνωστεί με σοβαρό 
AIDs, ή όταν υπάρχει οικογενειακό ιστορικό αμυλοεί-
δωσης. Ο προγενετικός ή προεμφυτευματικός έλεγχος 
επίσης δεν συνιστάται, γενικώς, στην περίπτωση των 
AIDs, εκτός από τις περιπτώσεις οικογενειών, στις οποί-
ες υπάρχει κάποιο εξαιρετικά σοβαρό νόσημα, όπως 
το CINCA/NOMID που χαρακτηρίζεται από βαριές επι-
πλοκές, όπως η διανοητική καθυστέρηση, η τύφλωση, 
η κώφωση και οι οστικές παραμορφώσεις. Το CINCA/
NOMID συνήθως προκαλείται από de novo μεταλλά-
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ξεις του γονιδίου NLRP3 και, λόγω της βαρύτητας της 
νόσου, οι πάσχοντες σπανιότατα έχουν παιδιά. Η ανα-
ζήτηση της φορείας μεταλλάξεων που σχετίζονται με 
τα AIDs συνιστάται σε άτομα που προέρχονται από 
εθνικές ομάδες με αυξημένο κίνδυνο συγκεκριμένων 
γενετικών νοσημάτων (π.χ. μεταλλάξεις του γονιδίου 
MEFV που σχετίζονται με τον FMF, σε άτομα από χώ-
ρες της λεκάνης της Μεσογείου). Συνιστάται, επίσης, σε 
υγιείς συγγενείς ασθενών με υπολειπόμενο AIDs ή σε 
περιπτώσεις που έχει εντοπιστεί κάποια νέα ή κάποια 
άγνωστης παθογονικότητας παραλλαγή. Οι φορείς, γε-
νικώς, δεν παρουσιάζουν προβλήματα υγείας αλλά η 

φορεία ενδέχεται να έχει επιπτώσεις στα παιδιά τους.16 

Τεχνικές γενετικής ανάλυσης
Διάφορες μοριακές τεχνικές έχουν χρησιμοποιηθεί 
κατά καιρούς για τη γενετική ανάλυση των γονιδίων 
που εμπλέκονται στην παθογένεια των AIDs (Πίνα-
κας 2). Η πιο συνηθισμένη πρακτική προέβλεπε μια 
προσέγγιση δύο σταδίων. Κατ’ αρχάς, γινόταν στοχευ-
μένη αναζήτηση των συνηθέστερων παθογενετικών 
βλαβών, συνήθως με αλληλούχηση των αντίστοιχων 
γονιδιακών περιοχών κατά Sanger. Για παράδειγμα, 
επί πιθανής διάγνωσης FMF, MKD ή CAPS αναλύονταν 

Πίνακας 1. ΤΑ ΤΑΞΙΝΟΜΙΚΑ ΚΡΙΤΗΡΙΑ EUROFEVER/PRINTO 2019 ΓΙΑ ΤΟΥΣ HRFS

CAPS FMF TRAPS MKD

Επιβεβαιωτικός NLRP3 
γονότυπος* και τουλάχιστον 
ένα από τα παρακάτω:
•  Κνιδωτικό εξάνθημα
•  Κόκκινα μάτια 

(επιπεφυκίτιδα, 
επισκληρίτιδα, 
ιριδοκυκλίτιδα)

•  Νευροαισθητική κώφωση
Ή
Μη επιβεβαιωτικός NLRP3 
γονότυπος& και τουλάχιστον 
δύο από τα παραπάνω

Επιβεβαιωτικός MEFV 
γονότυπος* και τουλάχιστον 
ένα από τα παρακάτω:
•  Διάρκεια επεισοδίων 1-3 

μέρες
•  Αρθρίτιδα
•  Θωρακικό άλγος
•  κοιλιακό άλγος
Ή
Μη επιβεβαιωτικός MEFV 
γονότυπος# και τουλάχιστον 
δύο από τα παραπάνω

Επιβεβαιωτικός TNFRSF1A 
γονότυπος* και τουλάχιστον 
ένα από τα παρακάτω:
•  Διάρκεια επεισοδίων ≥7 

μέρες
•  Μυαλγίες
•  Μεταναστευτικό εξάνθημα
•  Περικογχικό οίδημα
•  Οικογενειακό ιστορικό
Ή
Μη επιβεβαιωτικός 
TNFRSF1A γονότυπος& και 
τουλάχιστον δύο από τα 
παραπάνω

Επιβεβαιωτικός MVK 
γονότυπος* και τουλάχιστον 
ένα από τα παρακάτω:
•  Γαστρεντερικά συμπτώματα
•  Αυχενική λεμφαδενίτιδα
•  Αφθώδης στοματίτιδα

Ευαισθησία: 1 Ευαισθησία: 0,94 Ευαισθησία: 0,95 Ευαισθησία: 0,98

Ειδικότητα: 1 Ειδικότητα: 0,95 Ειδικότητα: 0,99 Ειδικότητα: 1

Ακρίβεια: 1 Ακρίβεια: 0,98 Ακρίβεια: 0,99 Ακρίβεια: 1

Ο ασθενής θεωρείται ότι πάσχει από HRF, εφόσον (α) παρουσιάζει αύξηση των πρωτεϊνών οξείας φάσης (ΤΚΕ ή CRP ή SAA) κατά τις 
εξάρσεις της νόσου, (β) έχουν αποκλειστεί νεοπλάσματα, λοιμώξεις, αυτοάνοσα νοσήματα, άλλες πρωτοπαθείς ανοσοανεπάρκειες, 
(γ) η νόσος διαρκεί τουλάχιστον 6 μήνες.

*  Παθογενετική ή πιθανώς παθογενετική παραλλαγή (ετερόζυγη στα σωματικά επικρατούντα νοσήματα, ομόζυγη ή διπλά ετερόζυγη 
στα υπολειπόμενα)

&  VUS αποκλειομένων των μη παθογενετικών και των πιθανώς μη παθογενετικών παραλλαγών
#  Διπλή ετεροζυγωτία μιας παθογενετικής παραλλαγής του MEFV και μίας VUS ή δύο VUS, ή ετεροζυγωτία μιας παθογενετικής παραλ-

λαγής του MEF
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αντιστοίχως τα εξώνια 2 και 10 του MEFV, τα 9 και 11 
του MVK ή το εξώνιο 3 του NLRP3. Η κατά Sanger αλ-
ληλούχηση διέθετε υψηλή ευαισθησία και ειδικότητα 
και εθεωρείτο μέθοδος αναφοράς για την αναζήτη-
ση σημειακών μεταλλάξεων και μικρών προσθηκών 
(insertions) ή ελλείψεων (deletions) (indels). Επί αρ-
νητικού αποτελέσματος, η ανάλυση επεκτεινόταν 
στο σύνολο των μεταγραφομένων περιοχών των υπό 
μελέτη γονιδίων. Λόγω όμως της αλληλεπικαλυπτόμε-
νης ή άτυπης κλινικής έκφρασης των AIDs, η επιλογή 
του εκάστοτε ύποπτου προς ανάλυση γονιδίου, πολύ 
συχνά, δεν ήταν επιτυχής, με αποτέλεσμα να επιβάλ-
λεται η διαδοχική ανάλυση περισσοτέρων του ενός 
γονιδίων. Ώς εκ τούτου, η συγκεκριμένη προσέγγιση 
κατέληγε να είναι, γενικώς, ασύμφορη, οικονομικά και 
χρονικά. Η αποδοτικότητά της δεν ξεπερνούσε το 20%.

Οι εξελίξεις που παρατηρήθηκαν τα τελευταία χρό-
νια όσον αφορά την ανάπτυξη νέων γενωμικών τεχνο-
λογιών έχουν αλλάξει ριζικά το τοπίο της γενετικής 
ανάλυσης των AIDs. Με τη χρήση στοχευμένων πρω-

τοκόλλων NGS επιτυγχάνεται η ταυτόχρονη ανάλυση 
πολλαπλών γονιδίων από πολλούς ασθενείς, σε πολύ 
μικρότερο χρόνο και με κόστος συγκρίσιμο με εκείνο 
της συμβατικής τεχνολογίας. Η μέθοδος διαθέτει πολύ 
μεγάλη αναλυτική ευαισθησία ως προς τον προσδιορι-
σμό των ετερόζυγων βλαβών κι έτσι όχι μόνο έχει βελ-
τιώσει σημαντικά το ποσοστό της γενετικής διάγνωσης 
αλλά έχει οδηγήσει και στην αποκάλυψη νέων νοσολο-
γικών οντοτήτων.17 Πολλοί συγγραφείς έχουν δείξει ότι 
η NGS παρουσιάζει υψηλότερη ευαισθησία ακόμη και 
από την αλληλούχηση κατά Sanger, επιτρέποντας την 
ανίχνευση σωματικών παραλλαγών και μωσαϊκισμού.18 

Στις περιπτώσεις που τα στοχευμένα πρωτόκολλα 
NGS αδυνατούν να αποκαλύψουν τη γενετική βλάβη 
των AIDs, εξετάζεται η χρήση WES ή WGS. Η WES κα-
λύπτει τις μεταγραφόμενες περιοχές περίπου 20.000 
γονιδίων που αντιπροσωπεύουν το 2% περίπου του 
ανθρώπινου γονιδιώματος. Έχει χαμηλότερο κόστος 
και είναι λιγότερο πολύπλοκη, όσον αφορά τις βιοπλη-
ροφορικές και στατιστικές απαιτήσεις, από τη WGS, η 

Πίνακας 2. ΟΙ ΤΕΧΝΙΚΕΣ ΑΛΛΗΛΟΥΧΗΣΗΣ ΠΟΥ ΧΡΗΣΙΜΟΠΟΙΟΥΝΤΑΙ ΓΙΑ ΤΗ ΓΕΝΕΤΙΚΗ ΑΝΑΛΥΣΗ ΤΏΝ AIDS

Sanger NGS WES WGS

Αριθμός γονιδίων 1-10 10-300 ≈20.000 Όλο το γονιδίωμα

Εξεταζόμενες περιοχές
Μια συγκεκριμένη 
περιοχή μέχρι 500bp

Στοχευμένες περιοχές 
του γονιδιώματος

Το μεγαλύτερο μέρος 
των μεταγραφομένων 
περιοχών και περιοχές 
σύζευξης

Όλο το γονιδίωμα 
(εκτός ενδεχομένως 
από μερικές 
επαναλαμβανόμενες 
περιοχές)

Ανιχνευόμενες 
παραλλαγές

SNVs, μικρές 
προσθήκες και 
ελλείψεις

SNVs, προσθήκες και 
ελλείψεις

SNVs, προσθήκες και 
ελλείψεις

Όλες οι παραλλαγές 
και τα CNVs

Τυπικό βάθος 
ανάλυσης (depth of 
coverage)

– 200-1000x 30-100x 30-60x

Όγκος δεδομένων (GB) 0,01 <1 5-10 50-200 

Εκτιμώμενο κόστος (€) 10-20 200-500 800-1000 1500-2500 
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οποία αναλύει όλα τα γονίδια, συμπεριλαμβανομένων 
των μη μεταγραφομένων περιοχών. Η χρήση πάντως 
των WES και WGS δεν έχει ακόμη επεκταθεί στην καθη-
μερινή διαγνωστική προσέγγιση των AIDs, όπου το ου-
σιαστικότερο πρόβλημα που αντιμετωπίζεται δεν είναι 
ο προσδιορισμός των παραλλαγών αλλά η κλινική αξι-
ολόγηση των αποτελεσμάτων της γενετικής ανάλυσης.

Αξιολόγηση των αποτελεσμάτων της γενετικής 
ανάλυσης
Όταν η παθογονικότητα των παραλλαγών που ανι-
χνεύονται είναι πλήρως τεκμηριωμένη, η ερμηνεία των 
γενετικών αναλύσεων δεν παρουσιάζει δυσκολίες. Στις 
περισσότερες όμως περιπτώσεις AIDs ανευρίσκονται 
παραλλαγές άγνωστης κλινικής σημασίας, ενώ, πολύ 
συχνά, ιδιαίτερα μετά την εφαρμογή της NGS, ανιχνεύ-
ονται παραλλαγές που δεν έχουν περιγραφεί στο πα-
ρελθόν, καθώς και βλάβες άλλων γονιδίων, παράλληλα 
με εκείνη του κατ’ αρχάς υπόπτου γονιδίου ή και χωρίς 
βλάβες σ’ αυτό. Κι όλα αυτά με δεδομένο ότι σε κάθε 
άτομο του οποίου το γονιδίωμα αλληλουχείται, εντο-
πίζονται 100-400 σπάνιες μη συνώνυμες παραλλαγές, 
η συχνότητα των οποίων στον γενικό πληθυσμό είναι 
<0,5%.19 Γενικώς, η γνώση που υπάρχει σήμερα για 
κάθε γενετική παραλλαγή μπορεί να ποικίλλει από την 
σχεδόν απόλυτη βεβαιότητα της παθογονικότητάς του 
μέχρι τη σχεδόν απόλυτη βεβαιότητα της καλοήθειάς 
του. Για όλους αυτούς τους λόγους, η κλινική αξιολόγη-
ση των αποτελεσμάτων της γενετικής ανάλυσης αντι-
προσωπεύει μια πραγματική πρόκληση.

Η πρώτη προσπάθεια διαμόρφωσης κατευθυντηρίων 
οδηγιών για την αντιμετώπιση του προβλήματος έγινε 
το 2012 από τη Διεθνή Ομάδα Μελέτης των Συστημα-
τικών Αυτοφλεγμονωδών Νοσημάτων (International 
Study Group for Systemic Autoinflammatory Diseases, 
INSAID).20 Οι οδηγίες εκείνες παρουσίαζαν σημαντικές 
ελλείψεις κι έτσι ξεπεράστηκαν γρήγορα από τις γενι-
κές κατευθυντήριες οδηγίες για την ταξινόμηση των 
παραλλαγών της αλληλουχίας του DNA που δημοσι-
εύτηκαν το 2015 από το Αμερικανικό Κολέγιο Ιατρικής 
Γενετικής και Γενωμικής (American College of Medical 
Genetics and Genomics, ACMG)21 και σύντομα έτυχαν 
ευρύτατης αποδοχής. Σύμφωνα με τις οδηγίες αυτές, οι 
γενετικές παραλλαγές διακρίνονται, βάσει μιας σειράς 
κριτηρίων, σε παθογονικές, πιθανώς παθογονικές, πα-

ραλλαγές άγνωστης σημασίας (VUS), πιθανώς καλοήθεις 
και καλοήθεις.

Βασικό κριτήριο ταξινόμησης των γενετικών παραλ-
λαγών, σύμφωνα με τις ACMG 2015 κατευθυντήριες 
οδηγίες, είναι η τυχόν προηγούμενη δημοσίευσή τους 
είτε στη διεθνή βιβλιογραφία είτε σε πληθυσμιακές 
βάσεις δεδομένων, σε βάσεις δεδομένων ειδικές για 
συγκεκριμένα νοσήματα ή σε βάσεις δεδομένων αλ-
ληλουχιών. Οι πληθυσμιακές βάσεις δεδομένων (π.χ. 
1000 Genomes Project, Exome Variant Server, Exome 
Aggregation Consortium κ.ά.) παρέχουν πληροφορίες 
για τη συχνότητα των παραλλαγών στον γενικό πληθυ-
σμό ή σε πληθυσμούς αναφοράς (π.χ. της ίδιας φυλε-
τικής προέλευσης με τον ασθενή), οι οποίες είναι χρή-
σιμες για την εκτίμηση της πιθανής παθογονικότητας 
της υπό μελέτη παραλλαγής. Γενικώς, συχνότητα ενός 
αλληλίου στον πληθυσμό αναφοράς μεγαλύτερη από 
την αναμενόμενη συχνότητα του νοσήματος αποτελεί 
κριτήριο καλοήθειας της παραλλαγής. Αντίθετα, υπέρ 
της παθογονικότητας της υπό μελέτη παραλλαγής συ-
νηγορεί η μη ανεύρεσή της σε ένα μεγάλο δείγμα του 
γενικού πληθυσμού (>1.000 ατόμων).

Η προηγούμενη δημοσίευση των παραλλαγών σε 
βάσεις δεδομένων ειδικές για νοσήματα γενικώς (π.χ. 
ClinVar κ.ά.) ή ειδικές για συγκεκριμένα νοσήματα (π.χ. 
η βάση Infevers για τα AIDs) ή για συγκεκριμένα γονίδια 
(π.χ. η βάση HAEdb για το γονίδιο SERPING1), καθώς και 
στη διεθνή βιβλιογραφία, αποτελεί χρήσιμο βοήθημα 
για την ταξινόμηση των γενετικών παραλλαγών, υπό 
την προϋπόθεση ότι οι συγκεκριμένες βάσεις χρησιμο-
ποιούν διαδικασία ελέγχου της παθογονικότητας των 
παραλλαγών και ότι τα στοιχεία που υποστηρίζουν σε 
κάθε περίπτωση την παθογονικότητα είναι διαθέσιμα 
στους χρήστες. 

Η ανίχνευση μιας παραλλαγής στα πάσχοντα και η 
απουσία της από τα υγιή μέλη μιας οικογένειας (οικο-
γενειακή συρροή) μπορεί, επίσης, να αποτελέσει κρι-
τήριο παθογονικότητας. Γενικώς, η απουσία οικογενει-
ακής συρροής είναι ισχυρό κριτήριο κατά της παθογο-
νικότητας. Το αντίθετο, όμως, δεν είναι το ίδιο εύκολο, 
στο βαθμό που η συρροή εξαρτάται από τη διεισδυ-
τικότητα αλλά και από την ενδεχόμενη ανισορροπία 
σύνδεσης (linkage disequilibrium) της υπό μελέτη πα-
ραλλαγής με κάποια αληθώς παθογόνο παραλλαγή. 

Ιδιαίτερα χρήσιμα αναφορικά με την εκτίμηση της 
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παθογονικότητας των παραλλαγών είναι τα διάφο-
ρα εργαλεία βιοπληροφορικής (π.χ. PolyPhen2, SIFT, 
Mutation Taster κ.ά.), με τα οποία γίνεται in silico πρό-
βλεψη της επίδρασης που μπορεί να έχει μια παραλλα-
γή είτε στο επίπεδο των νουκλεοτιδίων είτε στο επίπε-
δο των αμινοξέων, συμπεριλαμβανομένης της επίδρα-
σης στην πρωτογενή ή στην εναλλακτική μεταγραφή 
(transcription), σε άλλα γενωμικά στοιχεία ή στην ίδια 
την πρωτεΐνη. Υπάρχουν τρία είδη τέτοιων εργαλείων: 
εκείνα που προβλέπουν αν μια παρανοηματική παραλ-
λαγή προκαλεί βλάβη στη δομή ή στη λειτουργία της 
κωδικοποιούμενης πρωτεΐνης, εκείνα που προβλέπουν 
αν η παραλλαγή έχει επίδραση στο μάτισμα (splicing) 
και εκείνα που προβλέπουν την επίδραση των παραλ-
λαγών των μη μεταγραφομένων περιοχών. Τα εργαλεία 
αυτά χρησιμοποιούν διάφορα κριτήρια για να προσδι-
ορίσουν την πιθανή επίδραση των παρανοηματικών 
παραλλαγών, όπως την εξελικτική διατήρηση του αντί-
στοιχου αμινοξέος ή νουκλεοτιδίου, την εντόπιση της 
βλάβης στην αλληλουχία της πρωτεΐνης, τις βιοχημικές 
συνέπειες της αντικατάστασης του αμινοξέος κ.ά., ή 
συνδυασμούς αυτών των κριτηρίων. Γενικώς, η ακρί-
βεια των εργαλείων πρόβλεψης των παρανοηματικών 
παραλλαγών ανέρχεται στο 65–80%, με χαμηλή ειδικό-
τητα που έχει ως αποτέλεσμα τον καθ’ υπερβολή χαρα-
κτηρισμό των παρανοηματικών παραλλαγών ως βλα-
πτικών (deleterious) και τη μειωμένη τους εγκυρότητα 
ως προς το χαρακτηρισμό παραλλαγών με ηπιότερη 
επίδραση. Αντιστοίχως, τα εργαλεία πρόβλεψης ανω-
μαλιών των θέσεων ματίσματος έχουν υψηλότερη ευ-
αισθησία (90–100%) και ειδικότητα περίπου 60–80%.22 
Η απόδοση πάντως αυτών των εργαλείων βελτιώνεται 
συνεχώς, ιδιαίτερα μετά την εφαρμογή συνδυαστικών 
μεθόδων (ensemble methods) και την ανάπτυξη αντί-
στοιχων εργαλείων, όπως το μετα-προβλεπτικό εργα-
λείο REVEL (Rare Exome Variant Ensemble Learner).23

Μεγάλη βαρύτητα στην εκτίμηση της παθογονικότη-
τας των παραλλαγών έχει ο λειτουργικός τους έλεγχος. 
Δυστυχώς, στην περίπτωση των γονιδίων που σχετί-
ζονται με τα AIDs δεν υπάρχουν λειτουργικές δοκιμα-
σίες για τον έλεγχο της σχέσης του γονότυπου με τον 
φαινότυπο. Εξαίρεση αποτελούν τα CAPS, όπου η πα-
θογονικότητα των παραλλαγών του NLRP3 μπορεί να 
ελεγχθεί με μελέτες ενεργοποίησης του φλεγμονοσώ-
ματος,24 και η MKD, όπου ο προσδιορισμός της ενζυμι-

κής δραστηριότητας της μεβαλονικής κινάσης και των 
επιπέδων του μεβαλονικού οξέος μπορούν να χρησι-
μοποιηθούν για την επιβεβαίωση της διάγνωσης.25

Είναι προφανές ότι τα κριτήρια που προτείνονται από 
τις ACMG 2015 κατευθυντήριες οδηγίες είναι γενικά και 
ότι η εξειδικευμένη εφαρμογή τους στις περιπτώσεις 
ορισμένων γονιδίων ή νοσημάτων ενδέχεται να απαι-
τεί ανάλογη προσαρμογή. Ανεξάρτητα από αυτό, ο 
τρόπος εφαρμογής των κριτηρίων ποικίλλει ανάμεσα 
στους διάφορους χρήστες, με αποτέλεσμα η ταξινό-
μηση των παραλλαγών, τόσο μεταξύ των χρηστών,ό-
σο και μεταξύ των διαφόρων βάσεων δεδομένων,26 να 
παρουσιάζει σημαντικές αποκλίσεις. Για την αντιμετώ-
πιση του προβλήματος, η INSAID προχώρησε πρόσφα-
τα στη συναινετική ταξινόμηση των παραλλαγών των 
γονιδίων MEFV, TNFRSF1A, NLRP3 και MVK που είχαν 
δημοσιευθεί στην ειδική για τα AIDs βάση δεδομένων 
Infevers.27 Ώς αποτέλεσμα αυτής της προσπάθειας, σή-
μερα είναι δημόσια διαθέσιμος από τη βάση Infevers ο 
οριστικός και διεθνώς αποδεκτός χαρακτηρισμός κατά 
ACMG 2015 περισσότερων από 800 παραλλαγών των 
γονιδίων που σχετίζονται με τα αντίστοιχα AIDs.

Ώς ένδειξη της πολυπλοκότητας που παρουσιάζει η 
ταξινόμηση των παραλλαγών των γονιδίων που σχε-
τίζονται με τα AIDs, αναφέρεται ότι σε ποσοστό 6% 
των παραλλαγών που αξιολογήθηκαν στην παραπάνω 
μελέτη δεν επιτεύχθηκε συναίνεση ταξινόμησης. Οι 
περισσότερες από αυτές τις περιπτώσεις αφορούσαν 
παραλλαγές του MEFV. Άλλες προβλεπτικές προσεγ-
γίσεις επέτυχαν να ελαττώσουν το ποσοστό των VUS 
του MEFV που υπάρχουν στη βάση Infevers, από 61,6% 
σε 17,6%.28 Ανεξαρτήτως της πιθανής ερμηνείας του 
προβλήματος και του βαθμού στον οποίο επιτυγχά-
νεται η αντιμετώπισή του, πριν από τον αποκλεισμό 
της κλινικής σημασίας κάποιας παραλλαγής του MEFV, 
πρέπει να λαμβάνεται υπόψη το ενδεχόμενο επικρατη-
τικής κληρονομικότητας του FMF ή και άλλων φαινο-
τύπων που σχετίζονται με αυτό το γονίδιο. Όπως είναι 
γνωστό, σε σημαντικό αριθμό ασθενών (20-25%) με 
κλινική διάγνωση FMF και ανταπόκριση στην κολχικί-
νη, η σχετιζόμενη με τη νόσο μετάλλαξη ανευρίσκε-
ται σε ετερόζυγη μορφή, ενώ ορισμένες παραλλαγές 
του MEFV, όπως οι p.M694del, p.T577N, p.T577S και 
p.T577A, σχετίζονται αποδεδειγμένα με επικρατητική 
κληρονομικότητα. Η πρώτη από αυτές τις παραλλαγές 
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έχει εντοπιστεί σε ασθενείς με κλασικό FMF, αν και σε 
μερικές περιπτώσεις έχει παρατηρηθεί ποικίλου βαθ-
μού διεισδυτικότητα και τάση εμφάνισης των συμπτω-
μάτων σε μεγαλύτερη ηλικία. Οι αντικαταστάσεις που 
επηρεάζουν το αμινοξύ της θέσης 577, συνδέονται 
με την εμφάνιση ενός μεγάλου εύρους κλινικών συ-
μπτωμάτων που ποικίλλουν από τον τυπικό FMF μέχρι 
διάφορες εικόνες αλληλεπίπτωσης AIDs.29 Δύο άλλες 
παραλλαγές του MEFV που εντοπίζονται στο εξώνιο 2 
(p.S242R και p.E244K) προκαλούν το επικρατητικά κλη-
ρονομούμενο σύνδρομο PAAND. Το σύνδρομο αυτό 
είναι διαφορετικό από τον FMF και χαρακτηρίζεται 
από υποτροπιάζοντα επεισόδια ουδετεροφιλικής δερ-
μάτωσης, πυρετό, αύξηση των πρωτεϊνών οξείας φά-
σης, αρθραλγίες και μυαλγίες/μυοσίτιδα και μοιάζει με 
το σύνδρομο πυογενούς αρθρίτιδας, γαγγραινώδους 
υποδέρματος και ακμής που οφείλεται σε μεταλλά-
ξεις του γονιδίου PSTPIP1. Γενικότερα, δεδομένα των 
τελευταίων ετών υποδεικνύουν ότι το πρότυπο της 
υπολειπόμενης μονογονιδιακής κληρονομικότητας 
δεν καλύπτει όλους τους κλινικούς φαινότυπους που 
σχετίζονται με το MEFV, ειδικότερα από τη στιγμή που 
υπάρχουν ενδείξεις δυνητικής συμμετοχής πολλαπλών 
γονιδίων που σχετίζονται με τη σύνθεση των κυτταρο-
κινών. Συρρέουσες ενδείξεις υπάρχουν, επίσης, αναφο-
ρικά με το ενδεχόμενο έκφρασης μιας σειράς φλεγμο-
νωδών φαινοτύπων ως αποτέλεσμα αλληλεπιδράσεων 
μεταξύ πολλαπλών τροποποιητικών αλληλίων.30 Όλα 
αυτά υπογραμμίζουν τις δυσχέρειες που μπορεί να 
υπάρξουν στον χαρακτηρισμό των γενετικών βλαβών 
και, γενικότερα, στη γενετική μελέτη μιας περίπτωσης 
AID.

Επίλογος
Η εξάπλωση της χρήσης των γενωμικών τεχνολογι-
ών, τα τελευταία χρόνια, είχε ως αποτέλεσμα τη βελ-
τίωση της διαγνωστικής ακρίβειας των AIDs αλλά και 
την ανακάλυψη νέων συνδρόμων, νέων γονιδίων και 
γονιδιακών βλαβών, κατά συνέπεια, δε, και νέων μο-
νοπατιών που συμμετέχουν στην παθογένειά τους. 
Ενδεικτική αυτής της προόδου είναι η πρόσφατη δι-
αμόρφωση ταξινομικών κριτηρίων για τα τέσσερα 
συχνότερα AIDs (CAPS, FMF, MKD, TRAPS), στα οποία 
συνεκτιμάται για πρώτη φορά και ο γονότυπος. Η γε-
νωμική γονοτύπηση, εντούτοις, δεν είναι άμοιρη προ-

βλημάτων. Ο αριθμός των προσδιοριζομένων γονιδια-
κών παραλλαγών είναι συνήθως πολύ μεγάλος και, σε 
συνδυασμό με την ετερογένεια των γενετικών τόπων 
και την ετερογένεια αλληλίων που χαρακτηρίζει αυτά 
τα νοσήματα, καθιστά την «αποκρυπτογράφηση» των 
αποτελεσμάτων αρκετά πολύπλοκη. Σοβαρές προ-
σπάθειες καταβάλλονται από διεθνείς οργανισμούς 
για την ανάπτυξη βάσεων δεδομένων και εργαλείων 
βιοπληροφορικής που θα διευκολύνουν την ερμηνεία 
των γενωμικών αναλύσεων και θα κάνουν τα αποτελέ-
σματά τους περισσότερο εύληπτα από τους κλινικούς 
χρήστες. Σε κάθε περίπτωση, πάντως, η αξιολόγηση 
των αποτελεσμάτων της γενετικής ανάλυσης θα συνε-
χίσει για πολύ να αποτελεί μια πρόκληση συνεργασίας 
μεταξύ γενετιστών και κλινικών, ιδιαίτερα στο βαθμό 
που, παρά την παρατηρούμενη πρόοδο, περίπου 60% 
των ασθενών με κληρονομικούς υποτροπιάζοντες πυ-
ρετούς παραμένουν ακόμη μοριακά αδιάγνωστοι. Στο 
βαθμό δε που η εγκυρότητα των βιοπληροφορικών 
εργαλείων εξαρτάται σημαντικά από την ενημέρωση 
των βάσεων δεδομένων που χρησιμοποιούν, προ-
βάλλει έντονα η ανάγκη της συμμετοχής σ’ αυτή την 
προσπάθεια όλων των κλινικών γιατρών και των γε-
νετιστών που, ως εκ της καθημερινής πρακτικής τους, 
διαθέτουν τέτοιες πληροφορίες. 

Συντομογραφίες: ACMG (American College of Medical 
Genetics and Genomics): Αμερικανικό Κολέγιο Ιατρι-
κής Γενετικής και Γενωμικής, AIDs (autoinflammatory 
diseases): αυτοφλεγμονώδη νοσήματα, CANDLE 
(chronic atypical neutrophilic dermatosis with 
lipodystrophy and elevated temperature): χρόνια άτυ-
πη ουδετεροφιλική δερμάτωση με λιποδυστροφία και 
αυξημένη θερμοκρασία, CAPS (cryopyrin-associated 
periodic diseases): περιοδικά νοσήματα σχετιζόμενα με 
την κρυοπυρίνη, CINCA (chronic infantile neurological, 
cutaneous and articular syndrome): χρόνιο νηπιακό 
νευρολογικό, δερματικό και αρθριτικό σύνδρομο, 
DADA2 (deficiency of adenosine deaminase 2): ανε-
πάρκεια της διαμινάσης της αδενοσίνης 2, CNV (copy 
number variants): μεταβολή αριθμού αντιγράφων, 
CRP (C-reactive protein): C-αντιδρώσα πρωτεΐνη, FMF 
(familial Mediterranean fever): οικογενής μεσογειακός 
πυρετός, HRFs (hereditary recurrent fevers): κληρο-
νομικοί υποτροπιάζοντες πυρετοί, MKD (mevalonate 
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kinase deficiency): ανεπάρκεια της μεβαλονικής κινά-
σης, INSAID (International Study Group for Systemic 
Autoinflammatory Diseases): Διεθνής Ομάδα Μελέτης 
των Συστηματικών Αυτοφλεγμονωδών Νοσημάτων, 
NGS (next-generation sequencing): αλληλούχηση 
νέας γενιάς, NOMID (neonatal onset multisystemic 
inflammatory disorder): νηπιακής εμφάνισης πο-
λυσυστηματική φλεγμονώδης διαταραχή, PAAND 
(pyrin-associated autoinflammation with neutrophilic 
dermatosis): σχετιζόμενη με την πυρίνη αυτοφλεγμονή 
με ουδετεροπενική δερμάτωση, SAA (serum amyloid 
A): αμυλοειδές Α του ορού, SAVI (STING-associated 

vasculitis with onset in infancy): αγγειίτιδα σχετιζό-
μενη με το STING που εμφανίζεται κατά τη βρεφική 
ηλικία, SNV (single nucleotide variant): παραλλαγή 
ενός νουκλεοτιδίου, ΤΚΕ: ταχύτητα καθίζησης ερυθρο-
κυττάρων, TRAPS (tumour necrosis factor receptor-
associated periodic fever syndrome): σύνδρομο πε-
ριοδικού πυρετού που σχετίζεται με τον υποδοχέα 
του παράγοντα νέκρωσης των όγκων, VUS (variant of 
uncertain significance): παραλλαγή άγνωστης σημα-
σίας, WES (whole exome sequencing): αλληλούχηση 
όλων των εξωνίων, WGS (whole genome sequencing): 
αλληλούχηση ολόκληρου του γονιδιώματος 

The spectrum of autoinflammatory diseases (AIDs) 
continues to grow with over 40 different disorders 
identified today. AIDs are rare diseases with considera-
ble phenotypic overlap. Therefore, genetic diagnosis is 
essential for the confirmation of their clinical diagnosis. 
Variants of more than 30 genes and a variety of inher-
itance modes have been associated with monogenic 
AIDs. Variants of the same gene are usually associated 
with different phenotypes presenting with different 
inheritance patterns. The widespread application of 
genomic techniques, namely the targeted next-gen-

eration sequencing (NGS) panel and whole exome 
sequencing, and databases facilitated the genetic di-
agnosis of AIDs and resulted in novel gene discovery 
and in recognition of somatic mutations as causes of 
several dominantly inherited AIDs. Despite however 
the increasing use of genetic testing, the molecular di-
agnosis is still missing in around 60% of patients with 
a periodic fever phenotype. This review aims to sum-
marize the latest advances in genetic testing of AIDs 
patients and discuss the obstacles arising during the 
molecular diagnosis of AIDs.
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Σπάνια νοσήματα, κέντρα εμπειρογνωμοσύνης 
και ευρωπαϊκά δίκτυα αναφοράς

 
Κ. Ρόκα, Ε. Ρηγάτου, Α. Βουτετάκης, Χ. Κανακά-Gantenbein, Α. Καττάμης 
Α’ Παιδιατρική Κλινική Εθνικού και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών

Υπεύθυνος επικοινωνίας
Αντώνης Καττάμης, Ε-mail: ankatt@med.uoa.gr
Τηλέφωνο: 2107452125

Τα Ευρωπαϊκά Δίκτυα Αναφοράς είναι δίκτυα 
Μονάδων Υπηρεσιών Υγείας, που παρέχουν 
υψηλών προδιαγραφών υπηρεσίες σε ασθενείς 
με σπάνια νοσήματα, με σκοπό τόσο τη βελτί-
ωση των παρεχόμενων υπηρεσιών υγείας όσο 
και την πρόσβαση σε εξειδικευμένες υπηρεσίες 
υγείας σε ολόκληρη την Ευρώπη. 
Τα Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης είναι οι δομές 
στις οποίες στηρίζονται τα Ευρωπαϊκά Δίκτυα 
Αναφοράς. Με αφορμή την πρόσφατη αναγνώρι-

ση των Κέντρων Εμπειρογνωμοσύνης της Α’ Παι-
διατρικής Κλινικής του Εθνικού και Καποδιστρια-
κού Πανεπιστημίου Αθηνών σε εθνικό επίπεδο, 
με το παρόν άρθρο, γίνεται αναφορά στα σπάνια 
νοσήματα, στα Ευρωπαϊκά Δίκτυα Αναφοράς, 
στα Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης και τα οφέλη 
που αναμένεται να προκύψουν για τους ασθενείς 
με σπάνια νοσήματα με τις υψηλών προδιαγρα-
φών παροχές υγείας και για τους λειτουργούς 
υγείας με την ανταλλαγή εξειδικευμένης γνώσης.

Π
ΕΡ

ΙΛ
Ή

Ψ
Ή

ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: Ευρωπαϊκά Δίκτυα Αναφοράς, Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης, Σπάνια 
Νοσήματα, Πάροχος Υγείας

Εισαγωγή
Η Οδηγία 2011/24/ΕΕ του Ευρωπαϊκού Κοινοβουλίου και 
Συμβουλίου -σχετικά με την εφαρμογή των δικαιωμάτων 
των ασθενών στο πλαίσιο της διασυνοριακής περίθαλ-
ψης- έθεσε ουσιαστικά στις 9 Μαρτίου 2011 το νομοθε-
τικό πλαίσιο για την έναρξη συνεργασίας μεταξύ δομών 
υγείας, με στόχο την πρόσβαση των ασθενών με σπάνια 
νοσήματα σε υψηλού επιπέδου εξειδικευμένη ιατρική πε-
ρίθαλψη με δομημένο τρόπο και σε εθελοντικό επίπεδο.1

Με την ίδια Οδηγία, η Ευρωπαϊκή Επιτροπή στηρίζει την 
ανάπτυξη «Ευρωπαϊκών Δικτύων Αναφοράς» (European 

Reference Networks, ERN’s) μεταξύ παρόχων υγειονομι-
κής περίθαλψης/νοσοκομείων και Κέντρων Εμπειρογνω-
μοσύνης των κρατών μελών και θέτει ως στόχους:

1. την πρόσβαση στη διάγνωση και στην παροχή 
υγειονομικής περίθαλψης υψηλής ποιότητας, για το σύ-
νολο των ασθενών που απαιτούν ειδική συγκέντρωση 
πόρων ή/και γνώσεων,

2. την ιατρική επιμόρφωση και έρευνα,
3. τη διάδοση πληροφοριών και αξιολόγηση αυ-

τών, με έμφαση σε αυτές που αφορούν σε σπάνιες νό-
σους.
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Τέλος, με την ανωτέρω Οδηγία εγκρίνεται για πρώτη 
φορά, η θέσπιση κριτηρίων και προϋποθέσεων, τα οποία 
θα πρέπει να πληρούν τα Δίκτυα Αναφοράς προκειμένου 
να τυγχάνουν στήριξης από την Ευρωπαϊκή Ένωση. 

I. Σπάνια Νοσήματα 
Κάθε νόσημα με χαμηλή επίπτωση θεωρείται σπάνιο. 
Ειδικά για την Ευρωπαϊκή Ένωση, ως σπάνια νοσήματα 
θεωρούνται εκείνα που επηρεάζουν λιγότερα από 5 ανά 
10.000 άτομα. Λαμβάνοντας δε υπόψη ότι υπάρχουν ακό-
μη σπανιότερα νοσήματα που επηρεάζουν έως και 1 ανά 
100.000 άτομα, υπολογίζεται ότι το 6-8% του πληθυσμού 
της Ευρωπαϊκής Ένωσης πάσχει από κάποιο σπάνιο νό-
σημα.2 Οι ιδιαιτερότητες που παρουσιάζει η ευαίσθητη 
αυτή ομάδα, λόγω του περιορισμένου αριθμού ασθενών 
και της σχετικής έλλειψης γνώσεων και εμπειρογνωμο-
σύνης, είναι δυνατό να οδηγούν σε καθυστερημένη ή 
ανεπαρκή πρόληψη, διάγνωση ή/και αντιμετώπιση. Οι 
ανωτέρω παραδοχές κατέστησαν επιτακτική την ανά-
γκη να ληφθούν μέτρα με σκοπό την προώθηση της 
ευρωπαϊκής συνεργασίας μεταξύ των λειτουργών και 
παρόχων υγείας με τη δημιουργία Ευρωπαϊκών Δικτύων 
Αναφοράς, ώστε οι γνώσεις να μπορούν να μοιραστούν 
και οι πόροι να συνδυαστούν για την κατά το δυνατόν πιο 
έγκαιρη και αποτελεσματικότερη πρόληψη, διάγνωση ή/
και αντιμετώπιση των σπανίων παθήσεων σε ολόκληρη 
την Ευρωπαϊκή Ένωση.3

II. Ευρωπαϊκά Δίκτυα Αναφοράς (European Reference 
Networks, ERN’s)
Τα Δίκτυα Αναφοράς είναι δίκτυα υπηρεσιών υγείας σε 
ολόκληρη την Ευρώπη που ασχολούνται με σπάνιες ή χα-
μηλού επιπολασμού και πολύπλοκες ασθένειες, με στόχο 
τόσο τη βελτίωση της ποιότητας των παρεχόμενων υπη-
ρεσιών υγείας και την ασφάλεια των ασθενών όσο και την 
πρόσβαση σε εξειδικευμένες υπηρεσίες υγείας. 

Το σκεπτικό για την ανάπτυξη των Ευρωπαϊκών Δικτύ-
ων Αναφοράς βασίζεται στην ιδέα ότι η γνώση, τα ευρή-
ματα και η εμπειρία είναι αυτά που πρωτίστως θα πρέπει 
να «ταξιδεύουν» και δευτερευόντως ο ασθενής. Τελικός 
στόχος είναι η ισότιμη πρόσβαση στην εξειδικευμένη πε-
ρίθαλψη για κάθε ασθενή. 

Κάθε Ευρωπαϊκό Δίκτυο Αναφοράς εστιάζει σε συγκε-
κριμένο σπάνιο νόσημα ή σύμπλεγμα νοσημάτων, που 
απαιτεί εξειδικευμένες θεραπείες και χρήζει εξειδικευμέ-

νης γνώσης ή/και υλικοτεχνικής υποδομής.
Το Ευρωπαϊκό Κοινοβούλιο και Συμβούλιο έχουν θε-

σπίσει προϋποθέσεις και κριτήρια για τη σύσταση κάθε 
Ευρωπαϊκού Δικτύου Αναφοράς αλλά και για κάθε Πάρο-
χο Υγειονομικής Περίθαλψης που θέλει να συμμετέχει.1.2 

Οι προϋποθέσεις για τη σύσταση των ERN’s είναι:
1. η συμμετοχή-συνεργασία τουλάχιστον 10 διαφορετι-

κών Παρόχων Υγειονομικής Περίθαλψης προερχομένων 
από τουλάχιστον 8 διαφορετικά μέλη κράτη,

2. η εστίαση στην ανθρωποκεντρική φροντίδα,
3. η αυστηρή αξιολόγησή τους από Ανεξάρτητη Αρχή,
4. η εκπλήρωση κριτηρίων που παρατίθενται παρακά-

τω και
5. η αναγνώριση και έγκριση σε εθνικό επίπεδο.
Συγχρόνως, τα κριτήρια που απαιτούνται προκειμένου 

να δημιουργηθεί ένα Δίκτυο ή/και να συμμετέχει ένας 
Πάροχος Υγειονομικής Περίθαλψης σε Δίκτυο περιλαμ-
βάνουν:

1. τη σωστή διαχείριση ασθενών με σπάνια νοσήματα 
ή πολύπλοκες νόσους, την παροχή εξειδικευμένων οδη-
γιών και την εφαρμογή καλών πρακτικών στη διάγνωση 
και φροντίδα των ασθενών,

2. την ενίσχυση και βελτίωση της πρόληψης, της διά-
γνωσης και της παροχής υγειονομικής περίθαλψης υψη-
λής ποιότητας, προσβάσιμης για όλους τους ασθενείς με 
σπάνιο νόσημα,

3. τη διασφάλιση της πρόσβασης των ασθενών σε πο-
λυεπιστημονικές ομάδες επαγγελματιών υγείας, οι οποίες 
δύνανται να καλύψουν τις διαφορετικές πτυχές του προ-
βλήματος υγείας τους,

4. την ενοποίηση των γνώσεων όσον αφορά στη δια-
χείριση των νόσων του πεδίου εμπειρογνωμοσύνης τους,

5. τη μεγιστοποίηση της αποδοτικότητας στη χρήση 
των πόρων με τη συγκέντρωσή τους, όπου είναι σκόπιμο,

6. την ενίσχυση της έρευνας, της επιδημιολογικής επι-
τήρησης, της μετεκπαίδευσης και της κατάρτισης των 
επαγγελματιών υγείας,

7. την προώθηση της ανταλλαγής της εμπειρογνωμο-
σύνης, εικονικής και υλικής, και την ανάπτυξη και διάδο-
ση πληροφοριών, γνώσεων και βέλτιστων πρακτικών, 

8. την εφαρμογή συγκριτικής αξιολόγησης σε θέματα 
ποιότητας και ασφάλειας των ασθενών,

9. τη συνεργασία και δικτύωση με άλλα Κέντρα Εμπειρο-
γνωμοσύνης σε εθνικό, ευρωπαϊκό ή και διεθνές επίπεδο, 
καθώς και με συλλόγους ασθενών του πεδίου δράσης τους.



39

Α΄ Παιδιατρική Κλινική Πανεπιστημίου Αθήνων 
Δελτίο

ΤΟΜΟΣ 70, ΤΕΥΧΟΣ 2, 2020 • 53η ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΉ ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΉ ΕΝΉΜΕΡΩΣΉ

Το Δεκέμβριο του 2016, εγκρίθηκε σύσταση συνολικά 
24 Ευρωπαϊκών Δικτύων Αναφοράς, τα οποία παρατίθε-
νται με τις θεματικές ενότητες που καλύπτουν στον Πί-
νακα 1.4,5 Συνολικά, στα υπάρχοντα ERN’s συμμετέχουν 
περισσότερες από 900 εξειδικευμένες Μονάδες Υγείας, 
σε περισσότερα από 300 Νοσοκομεία/Παρόχους Υγειο-
νομικής Περίθαλψης από 25 ευρωπαϊκές χώρες, συμπε-
ριλαμβανομένης και της Νορβηγίας. Έως πρότινος καμία 
Μονάδα Υγείας της χώρας μας δεν συμμετείχε σε κάποιο 
από τα 24 Ευρωπαϊκά Δίκτυα Αναφοράς για τα Σπάνια 
Νοσήματα. 

III. Τι είναι τα Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης;
Η δημιουργία των Ευρωπαϊκών Δικτύων Αναφοράς (ERN) 
κατέστησε επιτακτική την ανάγκη οργάνωσης ή και δη-
μιουργίας αντίστοιχων Κέντρων Εμπειρογνωμοσύνης 
σε εθνικό επίπεδο. Οι Πάροχοι Υγείας έχουν τη δυνατό-
τητα να συμμετέχουν είτε ως τακτικά-κύρια μέλη είτε ως 
συνδεδεμένα μέλη (affiliated members) μετά από αίτη-
σή τους στο αντίστοιχο ERN και με την προϋπόθεση ότι 
έχουν ήδη αναγνωριστεί ως Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης 
σε εθνικό επίπεδο.

Η διαδικασία της αρχικής αναγνώρισης σε εθνικό επί-
πεδο και της μετέπειτα αίτησης προς το αντίστοιχο ERN 
απαιτεί σημαντική προεργασία, εκπλήρωση των γενικών 
και ειδικών ανά ΕRN κριτηρίων που έχουν θεσπιστεί και 
προετοιμασία εκτενούς φακέλου. Η πρόσφατη 2η προ-
κήρυξη σε ευρωπαϊκό επίπεδο έληξε στις 30 Νοεμβρίου 
2019 και στην παρούσα φάση οι νέες υποψηφιότητες βρί-
σκονται σε διαδικασία αξιολόγησης, η οποία περιλαμβά-
νει πολλαπλά στάδια και υπολογίζεται ότι θα ολοκληρω-
θεί σε περίπου ένα χρόνο. Μεταξύ των υποψηφιοτήτων, 
περιλαμβάνονται και εκείνες των τεσσάρων, πρόσφατα 
αναγνωρισθέντων, Κέντρων Εμπειρογνωμοσύνης της Α’ 
Παιδιατρικής Κλινικής της Ιατρικής Σχολής του Εθνικού 
και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών με Πάροχο 
Υγειονομικής Περίθαλψης το Γενικό Νοσοκομείο Παίδων 
«Η Αγία Σοφία».

Στη χώρα μας, με την Υπουργική Απόφαση Υ.Α.
Γ2β.58442.27-7-2017 (ΦΕΚ 2736-Β-04.08.2017)6 θεσπί-
στηκαν τα κριτήρια αναγνώρισης Κέντρων Εμπειρογνω-
μοσύνης και Εξειδικευμένων Διαγνωστικών Εργαστηρίων 
σπανίων και πολύπλοκων νοσημάτων, το σύστημα αξιο-
λόγησης και διαδικασίας καθώς και τα απαιτούμενα στοι-
χεία για τον υποβαλλόμενο φάκελο υποψηφιότητας για 

αναγνώριση σε εθνικό επίπεδο κατά απόλυτη αντιστοιχία 
με τις προϋποθέσεις των Ευρωπαϊκών Δικτύων Αναφο-
ράς. 

Τα Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης σπάνιων και πολύπλο-
κων νοσημάτων σε εθνικό επίπεδο κατ’ αντιστοιχία με τα 
Ευρωπαϊκά Δίκτυα Αναφοράς έχουν επίσης ως σκοπό:

1. την συγκέντρωση γνώσης και εμπειρογνωμοσύνης 
στην πρόληψη, διάγνωση, παρακολούθηση και διαχείρι-
ση των ασθενών με συγκεκριμένο σπάνιο νόσημα,

2. την επίτευξη βέλτιστων αποτελεσμάτων με τη συ-
στηματική καταγραφή και μελέτη ως προς τα ποσοστά 
ίασης, επιβίωσης κ.τ.λ.,

3. την προσέγγιση από πολυεπιστημονική ομάδα,
4. την ικανότητα παραγωγής και εφαρμογής κατευθυ-

ντήριων οδηγιών καλής πρακτικής και ελέγχου των απο-
τελεσμάτων και της ποιότητας,

5. τη διενέργεια έρευνας, τη διαρκή διδασκαλία και εκ-
παίδευση, και τέλος

6. τη συνεργασία με άλλα Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης 
και Δίκτυα.

Πρακτικά αυτό σημαίνει ότι κάθε ασθενής με σπάνιο 
νόσημα θα μπορεί να αναζητήσει συμβουλευτική στον 
Εθνικό Πάροχο Υγειονομικής Περίθαλψης που έχει ορι-
σθεί ως Κέντρο Εμπειρογνωμοσύνης, ο οποίος με τη 
σειρά του θα μπορεί, αν χρειαστεί, να αναζητήσει συμ-
βουλευτική ή δυνατότητα θεραπείας στο αντίστοιχο εξει-
δικευμένο Ευρωπαϊκό Δίκτυο Αναφοράς ΕRN (Εικόνα 1).

Στη χώρα μας, έχουν αναγνωριστεί σε εθνικό επίπεδο 
27 Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης, από 8 Παρόχους Υγείας, 
εκ των οποίων 6 Κέντρα αφορούν παιδιατρικούς ασθενείς 
και εδράζονται στο ΓΝΠ «Η Αγία Σοφία». Τα 4 εκ των Παι-
διατρικών Κέντρων ανήκουν στην Α’ Παιδιατρική Κλινική 
του Εθνικού και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών 
και αποτελούν τις μόνες Πανεπιστημιακές Μονάδες στον 
παιδιατρικό χώρο.7, 8 (Πίνακας 2), (Υπουργική Απόφαση 
ΦΕΚ4271/Β/22.11.2019)

IV. Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης της Α’ Παιδιατρικής 
Κλινικής ΕΚΠΑ
Η αναγνώριση των Κέντρων Εμπειρογνωμοσύνης στη-
ρίχθηκε στη μακροχρόνια πορεία των Μονάδων αυτών, 
η οποία συνδυάζει την πολυετή εμπειρία στην πρόληψη, 
διάγνωση και αντιμετώπιση ασθενών με αντίστοιχα νο-
σήματα, με το ευρύ επιστημονικό και εκπαιδευτικό έργο. 
Οι μονάδες έχουν αναπτύξει πολυεπιστημονικές συνερ-
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γατικές ομάδες για την ολιστική αντιμετώπιση των προ-
βλημάτων των ασθενών, που περιλαμβάνει τη νοσηλευτι-
κή, ψυχοκοινωνική και ιατρική υποστήριξη των ασθενών 
από εξειδικευμένο προσωπικό με πολυετή εμπειρία. Ση-
μαντικό ρόλο στη λειτουργία των Κέντρων παίζει η στενή 
συνεργασία με τα διάφορα τμήματα του Νοσοκομείου 
Παίδων «Η Αγία Σοφία» και με το Εργαστήριο Ιατρικής 
Γενετικής του ΕΚΠΑ. Το Εργαστήριο Ιατρικής Γενετικής 
διαθέτει ιδιαίτερη τεχνογνωσία και μακροχρόνια εμπει-
ρία στη γενετική διερεύνηση των σπανίων νοσημάτων 
και βρίσκεται σε άριστη συνεργασία με το Ερευνητικό 
Εργαστήριο της Πανεπιστημιακής Ογκολογικής Αιματο-
λογικής Μονάδας και της Μονάδας Ενδοκρινολογίας, Με-
ταβολισμού και Διαβήτη. Οι δύο Μονάδες πρωτοστατούν 
σε ομάδες εργασίας σε εθνικό και ευρωπαϊκό επίπεδο και 
στη συγγραφή και εφαρμογή πρωτόκολλων θεραπείας. 
Σε ερευνητικό επίπεδο, οι Μονάδες έχουν οργανώσει και 
συμμετάσχει σε πολλαπλές κλινικές μελέτες. 

Πιο συγκεκριμένα, τα αντίστοιχα Κέντρα Εμπειρογνω-
μοσύνης της Α’ ΠΚΠΑ είναι:

• Κέντρο Εμπειρογνωμοσύνης σπανίων νοσημάτων 
γενετικής προδιάθεσης σε καρκίνο κατ’ αντιστοιχία με το 
Ευρωπαϊκό Δίκτυο Αναφοράς GENTURIS.8,9

Τα νευροδερματικά νοσήματα και τα σύνδρομα γενετι-
κής προδιάθεσης σε καρκίνο αποτελούν σπάνια νοσήμα-
τα με μεγάλη κλινική ετερογένεια, αλλά δυνητικά σοβα-
ρές εκδηλώσεις, με κύρια την εμφάνιση νεοπλασιών.

H Πανεπιστημιακή Ογκολογική-Αιματολογική Μονά-
δα (ΠΟΑιΜ) της Α’ Παιδιατρικής Κλινικής του ΕΚΠΑ, του 
Νοσοκομείου Παίδων «Η Αγία Σοφία», αποτελεί τη με-

γαλύτερη Παιδιατρική Ογκολογική-Αιματολογική Μο-
νάδα στην Ελλάδα και αντιμετωπίζει περί το 30% των 
αντίστοιχων ασθενών σε εθνικό επίπεδο. Αποτελεί τη 
μοναδική Μονάδα σε εθνικό επίπεδο, που έχει αναπτύξει 
πολυεπιστημονική ομάδα ιατρείου νευροδερματικών νο-
σημάτων καθώς και νοσημάτων με σύνδρομο γενετικής 
προδιάθεσης σε καρκίνο. Από τον Μάρτιο του 2019, το 
ιατρείο νευροδερματικών νοσημάτων λειτουργεί την 1η 
Πέμπτη κάθε μήνα κατόπιν ραντεβού μέσω 1535 (κωδι-
κός ιατρείου: 08492). Το κέντρο συνεργάζεται συστημα-
τικά με την Πανελλήνια Ένωση Σπανίων Παθήσεων και 
τον Πανελλήνιο Σύλλογο Ασθενών και Φίλων Πασχόντων 
από Νευροϊνωμάτωση.

• Κέντρο Εμπειρογνωμοσύνης σπανίων παιδικών καρ-
κίνων κατ’ αντιστοιχία με το Ευρωπαϊκό Δίκτυο Αναφοράς 
PaedCan.8

Συστήθηκε στο πλαίσιο της συνεργασίας και παράλ-
ληλης λειτουργίας των Παιδιατρικών Τμημάτων Αιματο-
λογίας- Ογκολογίας του Νοσοκομείου Παίδων «Η Αγία 
Σοφία». Συγκεκριμένα, το Κέντρο σπανίων παιδικών καρ-
κίνων δημιουργήθηκε από τη συνεργασία δύο τμημάτων:

1. Το Τμήμα Παιδιατρικής Αιματολογίας-Ογκολογίας 
(ΤΑΟ) που είναι Τμήμα του ΕΣΥ με διευθύντρια την κ. Σο-
φία Πολυχρονοπούλου (Συντονίστρια-Διευθύντρια ΕΣΥ).

2. Την Πανεπιστημιακή Ογκολογική-Αιματολογική Μο-
νάδα (ΠΟΑιΜ) της Α’ Παιδιατρικής Κλινικής του ΕΚΠΑ με 
υπεύθυνο τον Καθηγητή Αντώνη Καττάμη.

Με τη συνεργασία των δύο τμημάτων αντιμετωπίζο-
νται περισσότεροι από το 50% των παιδιών και εφήβων 
με νεοπλασματικά νοσήματα σε εθνικό επίπεδο. Πιο 

Εικόνα 1. Adopted from the official website of the European Union for European Reference Networks:  
https://ec.europa.eu/health/ern/work_en
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συγκεκριμένα, στο Κέντρο παρακολουθούνται και αντι-
μετωπίζονται παιδιά και έφηβοι με νεοπλασματικά νο-
σήματα, όπως λευχαιμίες, λεμφώματα, σαρκώματα, νευ-
ροβλαστώματα, νεφροβλαστώματα, σπάνιοι συμπαγείς 
όγκοι, όγκοι εγκεφάλου, όγκοι οστών, ιστιοκυττώσεις, 
όγκοι εκ γενετικών κυττάρων κ.ά.

Στην αντιμετώπιση των ασθενών συμμετέχουν παιδί-

ατροι και αιματολόγοι, πλαισιωμένοι από εξειδικευμένο 
νοσηλευτικό και εργαστηριακό προσωπικό με πολυετή 
εμπειρία στην παιδιατρική Αιματολογία- Ογκολογία. 

Στο Ερευνητικό και Διαγνωστικό Εργαστήριο της Μο-
νάδας παρέχεται δυνατότητα φύλαξης και μοριακής ανά-
λυσης ιστών και βιολογικών δειγμάτων. Η Μονάδα έχει 
αναπτύξει σημαντικές συνεργασίες με καταξιωμένα κέ-

Πίνακας 1. ΠΙΝΑΚΑΣ ΤΏΝ ΕΥΡΏΠΑΪΚΏΝ ΔΙΚΤΥΏΝ ΑΝΑΦΟΡΑΣ (ERN’S) ΚΑΙ ΤΏΝ ΑΝΤΙΣΤΟΙΧΏΝ ΝΟΣΗΜΑΤΏΝ 
ΠΟΥ ΚΑΛΥΠΤΟΥΝ

Δίκτυο ERN Nοσήματα που καλύπτονται από το συγκεκριμένο Δίκτυο ERN

ERN BOND Νοσήματα των οστών

ERN CRANIO Κρανιοπροσωπικές ανωμαλίες και ωτορινολαρυγγολογικές διαταραχές 

Endo-ERN Ενδοκρινολογικές διαταραχές και καταστάσεις

ERN EpiCARE Σπάνιες και πολύπλοκες επιληψίες

ERKNet Νοσήματα των νεφρών

ERN GENTURIS Σύνδρομα με γενετική προδιάθεση σε καρκίνο

ERN-EYE Νοσήματα των οφθαλμών

ERNICA Κληρονομούμενες και συγγενείς ανωμαλίες

ERN-LUNG Νοσήματα του αναπνευστικού συστήματος

ERN-RND Νευρολογικά νοσήματα

ERN-Skin Διαταραχές του δέρματος

ERN EURACAN Συμπαγείς όγκοι ενηλίκων

ERN EuroBloodNet Αιματολογικά νοσήματα- Αιματολογικές κακοήθειες ενηλίκων

ERN eUROGEN Νοσήματα του ουροποιογεννητικού συστήματος

ERN EURO-NMD Νευρομυϊκά νοσήματα

ERN GUARD-HEART Νοσήματα της καρδιάς

ERN ITHACA Συγγενείς ανωμαλίας διαμαρτίες

MetabERN Κληρονομούμενες διαταραχές του μεταβολισμού

ERN PaedCan Καρκίνος της παιδικής ηλικίας

ERN RARE-LIVER Νοσήματα του ήπατος

ERN ReCONNET Διαταραχές του συνδετικού ιστού και μυοσκελετικού συστήματος

ERN RITA Ανοσοανεπάρκειες, αυτοφλεγμονώδη και αυτοάνοσα νοσήματα

ERN TRANSPLANT-CHILD Μεταμοσχεύσεις σε παιδιά

VASCERN Πολυσυστηματικά αγγειακά νοσήματα
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ντρα του εξωτερικού, όπως το German Cancer Research 
Center, DKFZ, Heidelberg, Γερμανία και το Children’s 
Hospital of Philadelphia, ΗΠΑ. 

Το Κέντρο Εμπειρογνωμοσύνης εδράζεται στην Ογκο-
λογική Μονάδα Παίδων «Μαριάννα Β. Βαρδινογιάννη-ΕΛ-
ΠΙΔΑ». Συνεργάζεται και υποστηρίζεται από τους συλ-
λόγους ασθενών, όπως «Ελπίδα», «Φλόγα», «Πίστη» και 
«Καρκινάκι». 

• Κέντρο εμπειρογνωμοσύνης σπανίων αιματολογικών 
νοσημάτων Παίδων κατ’ αντιστοιχία με το Ευρωπαϊκό Δί-
κτυο Αναφοράς EuroBloodNet.

H Μονάδα Μεσογειακής Αναιμίας ιδρύθηκε το 1975 
από τον Καθηγητή Χρήστο Καττάμη σαν ξεχωριστή μο-
νάδα του Νοσοκομείου Παίδων «Η Αγία Σοφία», με σκοπό 
να αντιμετωπισθούν οι αυξημένες ανάγκες μεταγγίσεων 
των ασθενών με αιμοσφαιρινοπάθειες στο πλαίσιο της 
σύγχρονης προσέγγισής τους. Εδράζεται στο Κτίριο Δοξι-
άδη στο Γ.Ν. Παίδων «Η Αγία Σοφία» στον α’ όροφο.

H Μονάδα Μεσογειακής Αναιμίας αποτελεί τη μεγαλύ-
τερη Μονάδα στην επικράτεια, αντιμετώπισης και παρα-
κολούθησης ασθενών με Μεσογειακά σύνδρομα καθώς 
και άλλα σπάνια αιματολογικά νοσήματα.

Συγκεκριμένα παρακολουθούνται συστηματικά 650 

ασθενείς με Θαλασσαιμία και 100 ασθενείς με δρεπανο-
κυτταρική αναιμία. Από αυτούς οι 400 περίπου μεταγγί-
ζονται συστηματικά. Επιπλέον παρακολουθούνται και 
ασθενείς με άλλα σπάνια αιματολογικά νοσήματα που 
καλύπτουν όλο το εύρος της καλοήθους αιματολογί-
ας, όπως: συγγενής σίδηροβλαστική αναιμία, συγγενής 
δυσερυθροποιητικη αναιμία, IRIDA, συγγενής αιμοχρω-
μάτωση, συγγενείς διαταραχές ερυθρών (ενζύμων, μεμ-
βράνης), πολυερυθραιμία και σύνδρομα μυελικής ανε-
πάρκειας. Στο πλαίσιο αυτό γίνεται η εθνική καταγραφή 
των ασθενών με Blackfan Diamond (13 ασθενείς/10παι-
δια) και Shwachman Diamond (8 ασθενεις/5παιδια)

Στη Μονάδα λειτουργεί η μονάδα βραχείας νοσηλείας 
/ μεταγγίσεων που περιλαμβάνει 40 κλίνες και λειτουργεί 
με 2 βάρδιες ασθενών, καλύπτεται δε από εξειδικευμένο 
ιατρικό και νοσηλευτικό προσωπικό και εργαστήριο, και 
τα εξωτερικά Ιατρεία.

Όλοι οι ασθενείς έχουν πρόσβαση σε όλες τις παιδια-
τρικές υποειδικότητες του νοσοκομείου καθώς και στα 
πλέον εξειδικευμένα κέντρα σπάνιων αναιμιών .

Για όλα τα νοσήματα γίνεται μοριακός έλεγχος σε συ-
νεργασία με το Εργαστήριο Γενετικής του Πανεπιστημίου 
Αθηνών. Επιπλέον υπάρχει συνεργασία με τη Μονάδα 
Μεταμόσχευσης μυελού των οστών για τη θεραπεία των 
ασθενών. 

Πίνακας 2. ΚΕΝΤΡΑ ΕΜΠΕΙΡΟΓΝΏΜΟΣΥΝΗΣ ΤΗΣ Α’ ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΗΣ ΚΛΙΝΙΚΗΣ ΤΟΥ ΕΘΝΙΚΟΥ ΚΑΙ 
ΚΑΠΟΔΙΣΤΡΙΑΚΟΥ ΠΑΝΕΠΙΣΤΗΜΙΟΥ ΑΘΗΝΏΝ, ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟΥ ΠΑΙΔΏΝ «Η ΑΓΙΑ ΣΟΦΙΑ»

ERN PaedCan

Σπανίων Παιδικών Καρκίνων
Συνεργασία 
1.Πανεπιστημιακής Ογκολογικής- Αιματολογικής Μονάδας Α’ ΠΠΚ
2. Τμήματος Παιδιατρικής Αιματολογίας-Ογκολογίας

ERN-GENTURIS Σπανίων νοσημάτων γενετικής προδιάθεσης σε καρκίνο 
Πανεπιστημιακή Ογκολογική- Αιματολογική Μονάδα Α’ ΠΠΚ

ERN EuroBloodNet Σπανίων Αιματολογικών Νοσημάτων Παίδων
Μονάδα Μεσογειακής Αναιμίας Α’ ΠΠΚ 

Endo-ERN
Σπανίων Ενδοκρινολογικών Νοσημάτων
Μονάδα Ενδοκρινολογίας, Μεταβολισμού και Σακχαρώδους Διαβήτη Α’ 
ΠΠΚ
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Πέραν της φροντίδας των ασθενών βασική ενασχόλη-
ση της Μονάδας είναι η βασική και κλινική έρευνα στη 
Mεσογειακή αναιμία, στις αιμοσφαιρινοπαθειες και άλλες 
σπάνιες αναιμίες. Στη μονάδα διενεργείται μεγάλος αριθ-
μός κλινικών μελετών και με αυτόν τον τρόπο οι ασθενείς 
μπορούν να έχουν πρόσβαση στις τελευταίες θεραπείες

Η Μονάδα έχει ενεργή συμμετοχή στο πρόγραμμα 
πρόληψης της Μεσογειακής Αναιμίας που περιλαμβά-
νει γενετική συμβουλευτική, ανιχνευτικό έλεγχο ζευγών 
υψηλού κινδύνου, προγεννητική και προεμφυτευτική δι-
άγνωση με εξελιγμένες τεχνικές

Ακόμη διοργανώνει σεμινάρια και εκπαιδευτικές εκ-
δηλώσεις για τους επαγγελματίες Υγείας αλλά και για το 
κοινό και τους ασθενείς και συνεργάζεται στενά με τους 
συλλόγους των ασθενών 

Τέλος, επειδή στη Μονάδα παρακολουθούνται παιδιά 
και ενήλικες υπάρχει άμεση συνεργασία και με κέντρα και 
ιατρούς ενηλίκων.

• Κέντρο εμπειρογνωμοσύνης Σπανίων Ενδοκρινολογι-
κών Νοσημάτων κατ’ αντιστοιχία με το Ευρωπαϊκό Δίκτυο 
Αναφοράς Endo-ERN.

Η Μονάδα Ενδοκρινολογίας, Μεταβολισμού και Δια-
βήτη της Α’ Παιδιατρικής Κλινικής ιδρύθηκε από την Κα-
θηγήτρια κ. Αικατερίνη Δάκου-Βουτετάκη με σκοπό την 
ολοκληρωμένη παροχή υπηρεσιών υγείας για όλο το φά-
σμα της ενδοκρινολογικής νοσολογίας παιδιών και εφή-
βων (διαγνωστική προσέγγιση συμπεριλαμβανομένου 
του γενετικού ελέγχου, θεραπεία και παρακολούθηση), 
το οποίο περιλαμβάνει άνω των 300 σπάνιων και πολύ-
πλοκων νοσημάτων. Στη συνέχεια επικεφαλής διετέλεσε 
επί 20 σχεδόν έτη ο Καθηγητής κ. Γεώργιος Χρούσος και 
σήμερα η Καθηγήτρια κ. Χριστίνα Κανακά-Gantenbein. 

Η Μονάδα διαθέτει (α) Εξωτερικά Ιατρεία Γενικής Παιδι-
ατρικής Ενδοκρινολογίας, (β) Εξειδικευμένα Ιατρεία (π.χ. 
Συγγενούς Υποθυρεοειδισμού και Συγγενούς Υπερπλα-
σίας Επινεφριδίων), (γ) Διαβητολογικό Κέντρο με εξω-
τερικά ιατρεία, (δ) Μονάδα Ημερήσιας Νοσηλείας στην 
οποία πραγματοποιούνται αιμοληψίες και διενεργούνται 
εξειδικευμένες δυναμικές δοκιμασίες, (ε) Εργαστήριο Ορ-
μονικών Προσδιορισμών, (στ) Εργαστήριο Μοριακής Εν-
δοκρινολογίας και (ζ) Μονάδα Κλινικής και Μεταφραστι-
κής Ερευνας στην Ενδοκρινολογία. Πέραν των ασθενών 
των εξωτερικών ιατρείων (>8.000 ανά έτος), η Μονάδα 
καλύπτει και συνδράμει στο σύνολο των περιστατικών 
τα οποία προσέρχονται ως εξωτερικοί ασθενείς ή νοση-
λεύονται στο ΓΝΠ «Η Αγία Σοφία» και τα οποία άπτονται 

της Παιδιατρικής Ενδοκρινολογίας, έχει σημαντικότατο 
διδακτικό/εκπαιδευτικό έργο στην Παιδιατρική Ενδο-
κρινολογία (εκπαιδεύοντας Φοιτητές, Ειδικευόμενους 
Παιδιατρικής, Ειδικευόμενους Ενδοκρινολογίας και Ειδι-
κευόμενους συναφών ειδικοτήτων), καθώς και διεθνώς 
αναγνωρισμένο ερευνητικό έργο. Η Μονάδα δίνει ιδι-
αίτερη σημασία στην ολιστική προσέγγιση των μικρών 
ασθενών, στην ψυχική ενδυνάμωση και υποστήριξη των 
παιδιών και των οικογενειών τους, στην εκπαίδευση των 
ασθενών με στόχο την ανεξαρτητοποίησή τους και την 
ομαλή μετάβαση σε Ενδοκρινολογικά Τμήματα ενηλίκων 
(με το ιατρείο μετάβασης και την εκπαίδευση ιατρών ενη-
λίκων). Για την επίτευξη των στόχων της έχει αναπτυχθεί 
πολυπληθής Πολυεπιστημονική Ομάδα ανά γνωστικό 
αντικείμενο αλλά και συνεργασίες με το Εργαστήριο Ια-
τρικής Γενετικής του ΕΚΠΑ, το Ινστιτούτο Υγείας του Παι-
διού και την Παιδοψυχιατρική Κλινική του ΕΚΠΑ, τα οποία 
στο σύνολό τους εδράζονται στο ΓΝΠ «Η Αγία Σοφία» δι-
ευκολύνοντας τους ασθενείς μας. 

Το Ευρωπαϊκό Δίκτυο Αναφοράς για τα Σπάνια Ενδο-
κρινολογικά Νοσήματα Endo-ERN κατατάσσει τα 42 Σπά-
νια Νοσήματα, τα οποία έχουν έως σήμερα ενταχθεί στο 
Δίκτυο, σε 8 Κύριες Θεματικές Ενότητες (π.χ. Θυρεοειδής, 
Υπόφυση, Επινεφρίδια κ.λπ.). Είναι σημαντικό να υπο-
γραμμίσουμε ότι η Μονάδα Ενδοκρινολογίας, Μεταβο-
λισμού και Διαβήτη καλύπτει νοσήματα και στις 8 Κύριες 
Θεματικές Ενότητες, γεγονός το οποίο απαντάται μόνο 
σε 8 αναγνωρισμένα Κέντρα Εμπειρογνωμοσύνης του Δι-
κτύου EndoERN σε όλη την Ευρώπη.

Συμπεράσματα
Τα τελευταία είκοσι περίπου χρόνια έχουν γίνει σημαντι-
κές προσπάθειες σε εθνικό και διεθνές επίπεδο με σκοπό 
την επιστημονική συνεργασία για τη βελτίωση στην πρό-
ληψη, διάγνωση και αντιμετώπιση των σπάνιων νοση-
μάτων. Η σύσταση των Ευρωπαϊκών Δικτύων Αναφοράς 
αποτελεί ένα από τα πιο σημαντικά βήματα αυτών των 
προσπαθειών, καθώς προάγεται η βέλτιστη παροχή υπη-
ρεσιών υγείας προς τους ασθενείς και συγχρόνως η συλ-
λογή δεδομένων, η εκπαίδευση επαγγελματιών υγείας, 
η πολυεπιστημονική προσέγγιση και συμβουλευτική και 
η χρήση κάθε διαθέσιμης υλικοτεχνικής υποδομής. Στα 
επόμενα χρόνια, οπότε και η λειτουργία των Ευρωπαϊκών 
Δικτύων Αναφοράς θα μετουσιωθεί κυριολεκτικά από 
όραμα σε πραγματικότητα, αναμένεται να αναδειχθεί η 
πραγματική προσφορά τους. 
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Healthcare provider

European Reference Networks are virtual net-
works involving healthcare providers across Eu-
rope. They aim to facilitate discussion on com-
plex or rare diseases and conditions that require 
highly specialized treatment, as well as concen-
trated knowledge and resources.
The Centers of Expertise are the structures on 
which the European Reference Networks are 
based. Four Units of the First Department of 
Pediatrics, Medical School, National and Kapodis-
trian University of Athens, in “Aghia Sophia” Chil-

dren’s Hospital have been recently recognized as 
National Centers of Expertise in their respective 
disciplines (i.e., Pediatric Hematology-Oncology, 
Rare Blood disorders, Cancer Predisposition Syn-
dromes and Pediatric Endocrinology). Informa-
tion and relevant data on rare disorders, Europe-
an Reference Networks, Greek Centers of Exper-
tise as well as diseases, Centers of Expertise, Eu-
ropean Reference Networks, as well as potential 
advantages for both patients with rare diseases 
and health professionals are presented.
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Η διαχρονική πορεία του Τμήματος 
Λοιμωδών Νόσων (ΜΑΚΚΑ) 

Μ. Θεοδωρίδου 

Υπεύθυνη επικοινωνίας
Μαρία-Αλεξάνδρα Παπαγρηγορίου-Θεοδωρίδου, Ομότιμη καθηγήτρια παιδιατρικής, e-mail: mpapagrig@med.uoa.gr

Συνοπτικό αφιέρωμα στο Τμήμα Λοιμωδών Νό-
σων της Α’ Παιδιατρικής Κλινικής του ΕΚΠΑ, που 
φέρει από το 1950, «τιμής ένεκεν», το όνομα του 
Καθηγητού της Παιδιατρικής Γεωργίου Ν. Μακκά. 
Στο κείμενο περιλαμβάνονται στοιχεία από την 
επιδημιολογία των λοιμωδών νοσημάτων από τις 
αρχές του 20ού αιώνα μέχρι σήμερα. Αναφέρο-
νται οι μεταβολές που έχουν επέλθει στις λοιμώ-
ξεις λόγω της προόδου στο κοινωνικοοικονομικό 
επίπεδο, αλλά και των εξελίξεων στον τομέα των 
εμβολίων και των αντιμικροβιακών φαρμάκων. 
Περιγράφεται ο πολλαπλός ρόλος του τμήματος 

σε επίπεδο νοσηλευτικό - εκπαιδευτικό - ερευ-
νητικό και κοινωνικό. Σημαντική υπήρξε η προ-
σφορά του τμήματος ως κέντρου αναφοράς, επί 
δεκαετίες, για τη μικροβιακή μηνιγγίτιδα, όπως 
και ως μονάδα των παιδιών με AIDS. Με το πέρα-
σμα του χρόνου, αναδεικνύεται η ανάγκη ειδικών 
συνθηκών νοσηλείας για νεο-εμφανιζόμενα λοι-
μώδη, όπως το AIDS, στο πρόσφατο παρελθόν, 
και το SARS-Covid-19 σήμερα. Αποτελεί γεγονός 
ότι τα λοιμώδη νοσήματα δεν ανήκουν στο ιστο-
ρικό παρελθόν, αλλά θα απασχολούν με την πα-
ρουσία τους στο διηνεκές την ανθρωπότητα. 
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ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: Λοιμώδη νοσήματα, Μακκάς, μικροβιακή μηνιγγίτις, AIDS, SARS,

Covid-19

Εισαγωγή
Η επιλογή του θέματος για τη Θεραπευτική Ενημέρω-
ση (ΘΕ) της Α’ Παιδιατρικής Κλινικής του Πανεπιστη-
μίου Αθηνών, το 2020, έγινε τον Δεκέμβριο του 2019, 
με στόχο τη συνοπτική παρουσίαση της προσφοράς 
του Τμήματος Λοιμωδών από την ίδρυσή του μέχρι το 
2014, που ουσιαστικά έπαυσε να λειτουργεί ως νοση-
λευτική μονάδα. Ένα συνοπτικό αφιέρωμα συνδεδε-
μένο με το παρελθόν της Α’ Παιδιατρικής Κλινικής του 
Πανεπιστημίου Αθηνών. 

Όμως τα λοιμώδη νοσήματα έχουν τη δική τους 

λογική και πορεία και τη δύναμη να ανατρέπουν απο-
φάσεις, προβλέψεις και δεδομένα, όχι μόνο σε τοπικό 
αλλά και παγκόσμιο επίπεδο. 

Η πανδημία με τον ιό SARS-CoV-21 έφερε και πάλι 
στην επικαιρότητα τα λοιμώδη νοσήματα με τρόπο 
κεραυνοβόλο και καταστροφικό που μετέβαλε ριζικά 
την καθημερινότητά μας, τα μελλοντικά μας σχέδια, τις 
προοπτικές μας και τη γενική θεώρηση για τη ζωή μας. 

Αρχές Μαρτίου 2020: 
Το ιστορικό πέτρινο περίπτερο του Μακκά, πυλώνας 
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διαφύλαξης στο παρελθόν της Δημόσιας Υγείας, επι-
στρατεύεται με τη νέα απειλή και καλείται να προσφέ-
ρει και πάλι τις υπηρεσίες του! 

Ας θυμηθούμε λίγο την ιστορία…
Η Ελλάδα, όπως και άλλες χώρες της Ευρώπης στο 
πρώτο ήμισυ του 20ού αιώνα υπέφεραν από πολλά 
λοιμώδη νοσήματα (ελονοσία, φυματίωση, διφθερίτι-
δα, πολιομυελίτιδα, πυώδεις μηνιγγίτιδες, οστρακιά, 
λοιμώδεις εντερίτιδες). Οι δυσχερείς κοινωνικές συν-
θήκες, η φτώχεια, οι πόλεμοι, οι μετακινήσεις του πλη-
θυσμού και οι περιβαλλοντολογικές συνθήκες ευνοού-
σαν τη διάδοσή τους.2

Το Τμήμα Λοιμωδών Νόσων θεμελιώθηκε το 1897 
και εγκαινιάσθηκε το 1900, αποτελώντας το πρώτο πε-
ρίπτερο του πρώτου Νοσοκομείου Παίδων, που ιδρύ-
θηκε με πρωτοβουλία της τότε βασίλισσας της Ελλά-
δας, Σοφίας (Εικόνα 1).

Ο Γεώργιος Μακκάς (1877-1946), γόνος ιατρικής 
οικογένειας με εξειδίκευση στην Παιδιατρική σε ανα-
γνωρισμένα κέντρα του εξωτερικού (Βιέννη, Παρίσι, 
Βερολίνο), απεδέχθη το 1902 τη διεύθυνση του Νο-
σοκομείου Παίδων «Η Αγία Σοφία» και πρόσφερε τις 
υπηρεσίες του σε ιδιαίτερα ταραχώδεις εποχές για το 
ελληνικό Έθνος. Παράλληλα, ενίσχυσε με δωρεές από 
την προσωπική του περιουσία τη λειτουργία του νοσο-
κομείου.

Διετέλεσε Καθηγητής Παιδιατρικής από το 1929 μέ-
χρι το 1938, ενώ έλαβε ανώτατες διακρίσεις για την 
προσφορά του στην ελληνική Παιδιατρική. Τα βιβλία 
του απηχούν τα προβλήματα υγείας που απασχολού-
σαν την εποχή του. Ενδεικτικοί είναι οι τίτλοι των δη-
μοσιεύσεων «Η φυματίωση παρά τω παιδίω και ο κατ’ 
αυτής αγών» (1909), «Ο υπόστροφος πυρετός» (1918), 
«Ολίγα τινά περί λοιμώδους ικτέρου» (1919), «Η θερα-
πεία του πόνου (καλά-άζαρ)» (1932) (από κοινού με τον 
Βασίλειο Γ. Φίνο).

Το 1950 το Διοικητικό Συμβούλιο του Νοσοκομείου 
Παίδων «Η Αγία Σοφία», αναγνωρίζοντας την προσφο-
ρά του Καθηγητού της Παιδιατρικής Γεωργίου Νικολά-
ου Μακκά, «τιμής ένεκεν» ονομάζει το Τμήμα Λοιμω-
δών «Τμήμα Μακκά».3 Η προτομή του Γ.Ν. Μακκά, έργο 
του παιδιάτρου-γλύπτου Βασιλείου Κάρλου, εκτίθεται 
στον προαύλιο χώρο του Νοσοκομείου «Η Αγία Σοφία» 
(Εικόνα 2).

Αρχικά, οι θάλαμοι του τμήματος ήταν μονόκλινοι 
με προθάλαμο και υπήρχε ο διαχωρισμός σε δεξιά 
πλευρά όπου νοσηλεύονταν τα διαγνωσμένα λοιμώδη 
νοσήματα και αριστερά τα «ύποπτα» και με περιορι-
σμένη μεταδοτικότητα. Με την πάροδο του χρόνου οι 
ανάγκες για τη νοσηλεία παιδιών αυξήθηκαν, αλλά οι 
προοπτικές επέκτασης του τμήματος ανεκόπησαν από 
τον καταστρεπτικό Β’ Παγκόσμιο Πόλεμο, την Κατοχή, 
τον Εμφύλιο. Μετά από χρονοβόρες προσπάθειες, οι 
πιστώσεις τελικά βρέθηκαν μετά από 20 (!!!) χρόνια 
για την ανακατασκευή του τμήματος. Τον Αύγουστο 
του 1972 διαμορφώθηκαν 11 θάλαμοι με προθάλαμο, 
βοηθητικούς χώρους, στάση νοσηλευτριών, θάλαμο 
νοσηλείας (αλλαγή), εργαστήριο με βασικό εξοπλισμό, 
όπως και αίθουσα διδασκαλίας με ξεχωριστή είσοδο. 
Το Τμήμα, δυναμικότητας 30 κλινών, έχει 800-900 εισα-
γωγές ετησίως.4 

Η στελέχωση της μονάδας περιελάμβανε τον Υφη-
γητή Δημήτριο Ζουμπουλάκη, έναν Επιμελητή, έναν 
πανεπιστημιακό βοηθό και συνήθως 4 ειδικευόμενους 
της κλινικής, που παρέμεναν για 3 μήνες, όπως και 1-2 
ειδικευόμενους (επισκέπτες) από άλλες κλινικές ή νο-
σοκομεία της χώρας. 

Τις πρώτες δεκαετίες το νοσηλευτικό προσωπικό 
κατά κανόνα αποτελείτο από νοσηλεύτριες με προ-
σόντα πρακτικά και όχι ακαδημαϊκά, που είχαν όμως 
αξιοζήλευτη εμπειρία στα λοιμώδη και μεγάλη αγάπη 
για το άρρωστο παιδί και την οικογένειά του. Αξίζει να 

Εικόνα 1. Το πέτρινο περίπτερο των Λοιμωδών Νοσημά-
των («Μακκά», από το 1897)
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αναφερθεί ότι ο ευεργετικός ρόλος της παραμονής της 
μητέρας δίπλα στο παιδί της αναγνωρίζεται και επιτρέ-
πεται μόλις μετά το 1960. 

Στο τέλος της δεκαετίας του 1980, με την εμφάνιση 
του συνδρόμου της επίκτητης ανοσοανεπάρκειας, θε-
σμοθετείται το 1989 η μονάδα του παιδικού AIDS και 
καθορίζονται 5 κλίνες από τις υπάρχουσες (3 θάλαμοι) 
για τη νοσηλεία των παιδιών με την HIV λοίμωξη. Το 
ενδιαφέρον μαζί με τους φόβους και τις προκαταλή-
ψεις σχετικά με τα παιδιά που νοσούν επικεντρώνεται 
μετά από χρόνια στη μονάδα των ειδικών λοιμώξεων. 
Σε κάθε νέα εμφάνιση απειλής επιδημίας, η προσοχή 

εστιάζεται στο τμήμα. 
Έτσι, το 2003, με την εμφάνιση του συνδρόμου της 

βαριάς αναπνευστικής ανεπάρκειας (Severe Acute 
Respiratory Syndrome) SARS-1 στη Νότια Κίνα, δια-
μορφώνεται η πρώτη, στη χώρα μας, μονάδα νοση-
λείας με αρνητική πίεση (2 θάλαμοι) για την αντιμετώ-
πιση λοιμώξεων υψηλής μεταδοτικότητας. Άλλωστε, 
η προετοιμασία είναι επιβεβλημένη και για τους Ολυ-
μπιακούς Αγώνες του 2004. Ευτυχώς η επιδημία του 
SARS-1 γρήγορα περιορίστηκε και δεν υπήρξε περί-
πτωση ασθενούς στη χώρα μας.

Το μικρό εργαστήριο που λειτουργούσε στο κυρίως 
τμήμα μετά τη δημιουργία των θαλάμων αρνητικής 
πίεσης μεταστεγάζεται στην αίθουσα διδασκαλίας 
και αποτελεί έναν ερευνητικό πυρήνα σε θέματα που 
αφορούν κυρίως την ανοσιακή απάντηση των παιδιών 
στους εμβολιασμούς, με υπεύθυνη ερευνήτρια την 
παιδίατρο Βασιλική Σπούλου.5 

Λίγα χρόνια αργότερα (2007) το τμήμα ανακατα-
σκευάζεται και αποκτά τη σημερινή σύγχρονη μορφή 
του με τα χαρούμενα χρώματα, τον καινούργιο εξοπλι-
σμό και κυρίως τους θαλάμους που διαθέτουν πλέον 
ατομικό λουτρό, βασική προϋπόθεση για την υγιεινή 
και την ασφαλή απομόνωση των ασθενών. 

Όμως, η νοσηλευτική κίνηση λόγω της προόδου 
στην πρόληψη των νοσημάτων με τους εμβολιασμούς 
και τη βελτίωση των υγειονομικών συνθηκών έχει 
μειωθεί. Η έλλειψη νοσηλευτικού προσωπικού λόγω 
της οικονομικής κρίσης και η δυνατότητα νοσηλείας 
παιδιών με λοιμώδη μεταδοτικά νοσήματα σε ατομι-
κούς θαλάμους στο ανακαινισθέν κεντρικό κτίριο του 
νοσοκομείου οδηγούν στην απόφαση αναστολής της 
λειτουργίας του «Μακκά» ως νοσηλευτικού τμήματος 
το 2014 και τη διατήρηση μόνο σε εξωτερική βάση της 
παρακολούθησης των παιδιών με την HIV λοίμωξη. 

Οι μεταβολές που περιγράφονται διαχρονικά στους 
χώρους του περιπτέρου αντικατοπτρίζουν παράλληλα 
τις ειδικές νοσηλευτικές ανάγκες που υπαγορεύουν οι 
εξελίξεις για τα παλαιά και νεοεμφανιζόμενα λοιμώδη 
νοσήματα. Η προσπάθεια αναδρομής στο παρελθόν 
γίνεται γιατί τα λοιμώδη νοσήματα δεν αποτελούν πλέ-
ον βιώματα για τους νέους γιατρούς, αλλά θεωρητικές 
γνώσεις από βιβλία και διηγήσεις. 

Στην αρχική περίοδο του 20ού αιώνα, πριν από την 
ανακάλυψη αντιμικροβιακών φαρμάκων και εμβολίων, 

Εικόνα 2. Προτομή Γεωργίου Ν. Μακκά, Νοσοκομείο 
Παίδων "Η Αγία Σοφία"
Έτος Κατασκευής: 2002, Καλλιτέχνης: Βασίλης Κάρλος 
(http://www.athenssculptures.com/2014/05/george-
makkas.html)
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τα λοιμώδη αποτελούσαν το κύριο πρόβλημα υγείας 
των παιδιών με μεγάλο αριθμό περιπτώσεων φυμα-
τιώδους μηνιγγίτιδας, πολιομυελίτιδας, διφθερίτιδας, 
οστρακιάς, πυώδους μηνιγγίτιδας, ηπατίτιδας, γαστρε-
ντερίτιδας κ.ά.2 Περίπτερα αρχιτεκτονικά διατηρητέα, 
που λειτουργούν σήμερα ως διοικητικά τμήματα, απο-
τελούσαν χώρους νοσηλείας, π.χ. για παιδιά με φυματι-
ώδη μηνιγγίτιδα ή πολιομυελίτιδα. 

Με τις επιστημονικές προόδους και τη βελτίωση του 
κοινωνικοοικονομικού επιπέδου και στη χώρα μας, το 
τοπίο των λοιμωδών νοσημάτων μεταβάλλεται ριζικά 
με την ανακάλυψη των πρώτων αντιμικροβιακών φαρ-
μάκων, όπως των σουλφοναμιδών, της πενικιλλίνης, 
των αντιφυματικών φαρμάκων και την εφαρμογή των 
εμβολίων. 

Υπενθυμίζεται, ιδιαίτερα για τους νέους παιδιά-
τρους, ότι οι δραστηριότητες της μονάδας λοιμωδών 
δεν αφορούσαν μόνο τον νοσηλευτικό τομέα, αλλά και 
τον εκπαιδευτικό, τον ερευνητικό και τον κοινωνικό. 
Σημαντικός επίσης ήταν ο ρόλος του τμήματος στην 
επιδημιολογική επιτήρηση. Οι πληροφορίες από τη νο-
σηλεία των παιδιών αξιολογούνταν από τις αρμόδιες 
υπηρεσίες του υπουργείου για την έγκαιρη διάγνωση 
επιδημικών εξάρσεων, εντατικοποίηση ή τροποποίηση 
εμβολιαστικών προγραμμάτων ή τη λήψη άλλων μέ-
τρων πρόληψης. 

Τα επιλεγμένα στοιχεία που θα αναφερθούν προέρ-
χονται από τα χειρόγραφα βιβλία του τμήματος με τις 
εισαγωγές και την τελική έκβαση των ασθενών, όπως 
και από το αρχείο με «κάρτες» που δημιούργησε η Υφη-
γήτρια της Παιδιατρικής, κυρία Ελένη Βαλάσση Αδάμ. 
Από τη «χειρόγραφη» αυτή βάση δεδομένων προέκυ-
ψαν πολλές ανακοινώσεις, δημοσιεύσεις και διατριβές, 
που αποτυπώνουν τον εκπαιδευτικό και ερευνητικό 
ρόλο του τμήματος, κατά τη θητεία μεγάλου αριθμού 
εξειδικευόμενων παιδιάτρων. Θα αναφερθούν ενδει-
κτικά ορισμένα παραδείγματα από τη νοσηλευτική κί-
νηση του τμήματος:

Η πυώδης μικροβιακή μηνιγγίτις αποτέλεσε το κύ-
ριο νόσημα για το οποίο το Τμήμα Λοιμωδών ήταν για 
δεκαετίες το κέντρο αναφοράς της κεντρικής, της νό-
τιας και της νησιωτικής Ελλάδας. Σύμφωνα με μελέτη 
του τμήματος, σε χρονική περίοδο 32 χρόνων, από το 
1974 μέχρι το 2005, νοσηλεύθηκαν 2.477 περιπτώσεις 
μικροβιακής μηνιγγίτιδας. Από τη μελέτη της σημαντι-

κής αυτής καταγραφής, διαπιστώνονται οι επιδημιολο-
γικές μεταβολές της νόσου και αποτυπώνονται σημα-
ντικά στοιχεία, όπως η ετήσια επίπτωση, ανάλογα με 
το παθογόνο αίτιο της μηνιγγίτιδας (μηνιγγιτιδόκοκκος 
8,9/100.000, πνευμονιόκοκκος 1,3/100.000, αιμόφιλος 
ινφλουένζας 2,5/100.000 πριν και 0,4/100.000 μετά την 
εφαρμογή του εμβολίου), όπως και η συνολική θνητό-
τητα 3,8%. Ο μηνιγγιτιδόκοκκος αποτελεί το κύριο πα-
θογόνο στη χώρα μας για όλες τις ηλικίες και σε όλη 
τη διάρκεια των 32 χρόνων, ενώ ο πνευμονιόκοκκος 
χαρακτηρίζεται από τη μεγαλύτερη θνητότητα.6 

Θα πρέπει να σημειωθεί ότι η θνητότητα που κατα-
γράφεται για τη νόσο είναι από τις χαμηλότερες σε σύ-
γκριση με άλλες χώρες. Βασικοί συντελεστές θεωρού-
νται η έγκαιρη διάγνωση της νόσου από τους άριστα 
εκπαιδευμένους παιδιάτρους, η αιτιολογική εργαστη-
ριακή επιβεβαίωσή της με ταχεία ανίχνευση αντιγόνων, 
Gram χρώσης, αλυσιδωτής αντίδρασης πολυμεράσης 
(PCR) και καλλιέργειας, αλλά και η άμεση ανταπόκριση 
των ευαισθητοποιημένων γονέων στην υποψία νόσου. 

Η επιδημιολογία της μηνιγγίτιδας, όπως και όλων 
των λοιμωδών νοσημάτων, αλλάζει! Ο αριθμός των 
περιπτώσεων μικροβιακής μηνιγγίτιδας βαθμιαία μει-
ώνεται σημαντικά και πλέον το σημαντικότερο αίτιο 
λοίμωξης του κεντρικού νευρικού συστήματος αποτε-
λούν οι ιοί και κυρίως οι εντεροϊοί.7

Μετά την εφαρμογή του εμβολίου κατά της διφθε-
ρίτιδας, του τετάνου και της πολιομυελίτιδας, μετά το 
1970, οι περιπτώσεις των παιδιών που νοσηλεύονται 
με τα λοιμώδη αυτά νοσήματα είναι σπάνιες.8 Λιγότερο 
ικανοποιητικά είναι τα στοιχεία για την ιλαρά. Τα δεδο-
μένα από τα νοσηλευόμενα παιδιά κατά την επιδημία 
της ιλαράς το 1982-83 και άλλες μελέτες, παρά το γε-
γονός ότι το εμβόλιο της ιλαράς εφαρμόζεται ήδη από 
15ετίας, αποκαλύπτουν ποσοστό εμβολιασμού που 
δεν υπερβαίνει το 50%.9 Η διαπίστωση αυτή επιβάλλει 
την εντατικοποίηση της προσπάθειας για αύξηση της 
εμβολιαστικής κάλυψης. 

Ένα άλλο νόσημα που απασχολεί ακόμα και σήμερα, 
παρά την ύπαρξη εμβολίου, είναι ο κοκκύτης. Το 1987 
σημειώνεται επιδημική έξαρση κοκκύτου με 94 εισα-
γωγές και συνολικά 4 θανάτους. Ο φόβος των γονέων 
αλλά και των παιδιάτρων για ανεπιθύμητες ενέργειες 
από το εμβόλιο οδηγεί σε αποφυγή ή πλημμελή εμβο-
λιασμό για τον κοκκύτη. Η ανάγκη ενημέρωσης για τις 
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επαναληπτικές δόσεις προκύπτει από τη μελέτη των 
εμβολιασμών των παιδιών από τα βιβλιάρια υγείας που 
έχουν καθιερωθεί από δεκαετίες.10 

Το 1993 στην επιδημία της ερυθράς νοσηλεύονται 9 
παιδιά με εγκεφαλίτιδα, ενώ πανελλαδικά καταγράφο-
νται 23 περιπτώσεις συγγενούς ερυθράς. Τα γεγονότα 
αυτά συμβάλλουν στην επέκταση του εμβολιασμού 
στα αγόρια και τη μετάθεση του εμβολιασμού από την 
εφηβική στην προσχολική ηλικία.11

Παρά τη συνήθως ήπια κλινική εικόνα της ανεμευ-
λογιάς, μεγάλος αριθμός παιδιών, ιδιαίτερα ανοσο-
κατασταλμένων, των οποίων ο αριθμός έχει αυξηθεί 
σημαντικά με την πρόοδο των ειδικών θεραπειών, 
νοσηλεύεται με επιπλοκές. Η θνητότητα στα παιδιά με 
υποκείμενα κυρίως αιματολογικά κακοήθη νοσήματα 
είναι εξαιρετικά υψηλή μέχρι τη δεκαετία του 1980, 
που αρχίζει η χορήγηση του πρώτου αντι-ιικού φαρμά-
κου, της ακυκλοβίρης. Η θνητότητα μειώνεται εντυπω-
σιακά και μετά το 2006, με τη γενικευμένη εφαρμογή 
του εμβολίου της ανεμευλογιάς,12 η νόσος βαθμιαία 
σπανίζει στην κοινότητα και ως αιτία εισαγωγής στο 
νοσοκομείο. 

Αξίζει να σημειωθεί ότι πολυάριθμες είναι και οι ει-
σαγωγές με τη διάγνωση της λοιμώδους ηπατίτιδας και 
της οξείας γαστρεντερίτιδας. Η πορεία αυτών των νο-
σημάτων είναι κατά κανόνα ήπια και η νοσηλεία βρα-
χύχρονη. Αποτελούσαν όμως περιπτώσεις που ήταν 
επιβεβλημένη η απομόνωση (γαστρεντερίτιδες αλλά 
και η ανάγκη για εκπαίδευση των κανόνων ατομικής 
υγιεινής σε παιδιά και γονείς). 

Όπως προαναφέρθηκε, στο Τμήμα Λοιμωδών θε-
σμοθετείται το 1989 η πρώτη Μονάδα Παιδικού AIDS. 
Το σύνδρομο της επίκτητης ανοσοανεπάρκειας που 
εμφανίστηκε τη δεκαετία του 1980 ήταν ένα νέο, θανα-
τηφόρο νόσημα, που άνοιξε ένα τεράστιο κεφάλαιο με 
πολλές προκλήσεις για την επιστήμη και την κοινωνία.

Στη μονάδα νοσηλεύονται αρχικά τα πολυμεταγγιζό-
μενα παιδιά που μολύνθηκαν από τον HIV και ακολου-
θούν τα παιδιά που μολύνονται με κάθετη μετάδοση 
από την οροθετική μητέρα τους.13 Ο συνολικός αριθ-
μός των παιδιών με HIV λοίμωξη δεν είναι μεγάλος, 
αλλά η άγνωστη θανατηφόρα νόσος αναπόφευκτα 
προκαλεί σε πολλούς υπέρμετρο φόβο, που οδηγεί σε 
απόρριψη των ασθενών και μη αναμενόμενες αντιδρά-
σεις. Το προσωπικό του τμήματος, στη δύσκολη εποχή 

της επιδημίας, με υποδειγματικό τρόπο αγκαλιάζει και 
φροντίζει τα παιδιά που η κοινωνία περιθωριοποιεί. Η 
προσφορά του προσωπικού της μονάδας αναγνωρίζε-
ται και του απονέμεται τιμητική πλακέτα από την Ελ-
ληνική Εταιρεία Μελέτης και Αντιμετώπισης του AIDS.

Η αρχική πρόβλεψη επιδημιολόγων και ερευνητών 
ότι θα χρειαζόταν επέκταση των τμημάτων λοιμωδών 
νοσημάτων για τη νοσηλεία των ασθενών διαψεύδεται 
από τις ραγδαίες εξελίξεις στον τομέα της πρόληψης, 
με τη χορήγηση της ζιδοβουδίνης στην έγκυο και το 
νεογνό, όπως και τη θεραπεία της νόσου με την παρα-
σκευή των αντιρετροϊκών φαρμάκων. 

Το AIDS από οξύ θανατηφόρο νόσημα μεταπίπτει σε 
χρόνιο νόσημα με καλή ποιότητα ζωής των ασθενών. 
Στη μονάδα σήμερα παρακολουθούνται οι οροθετικές 
(HIV+) μητέρες και τα βρέφη τους. Επαπειλούμενες επι-
δημίες από ιούς όπως ο SARS-1 και ο MERS-Cov και ο 
Ebola δεν εμφανίζονται στη χώρα μας και το ενδιαφέ-
ρον για τις λοιμώξεις επικεντρώνεται πλέον στο μεγά-
λο πρόβλημα της ανάπτυξης αντιμικροβιακής αντοχής 
και των τρόπων αντιμετώπισής της. 

Θα ήταν παράλειψη στη μακρόχρονη αυτή διαδρο-
μή να μη γίνει αναφορά και ανθρώπων που στήριξαν 
και βελτίωσαν τις συνθήκες λειτουργίας του Τμήματος, 
όπως οι Καθηγητές Διευθυντές της Κλινικής Κ. Χωρέ-
μης, Ν. Ματσανιώτης, Χ. Καττάμης, Α. Μεταξωτού και 
Γ. Χρούσος, αλλά και οι Διοικητές του νοσοκομείου. 
Όμως ψυχή του «Μακκά», όλα τα χρόνια, ήταν οι άν-
θρωποι, νοσηλευτές, ειδικευόμενοι, στελέχη της κλι-
νικής, που φρόντιζαν με αφοσίωση και ενδιαφέρον τα 
άρρωστα παιδιά και δημιουργούσαν ένα φιλικό-οικο-
γενειακό περιβάλλον.

Αναμφισβήτητα ο για δεκαετίες Υφηγητής, αείμνη-
στος Δημήτριος Ζουμπουλάκης, με την ξεχωριστή 
προσωπικότητα, σφράγισε την ιστορία του τμήματος 
και, όπως έλεγε, «η αποχώρησή του από την ενεργό 
δράση συνέπεσε με τη μείωση των κλασικών λοιμω-
δών νοσημάτων στα παιδιά». Ο αείμνηστος Ζουμπου-
λάκης ήταν η καταφυγή σε ιατρική γνώση, καλλιεργη-
μένος άνθρωπος, με τον οποίο μπορούσε κανείς να 
μιλήσει για λογοτεχνία, για τέχνη και να ακούσει κάτι 
χρήσιμο και ενδιαφέρον.

Η Υφηγήτρια κ. Ελένη Βαλάσση Αδάμ δημιούργησε 
το αρχείο του τμήματος από το 1975 και έδωσε ώθηση 
για ερευνητικές μελέτες, αναβαθμίζοντας την εκπαί-
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δευση των ειδικευομένων. Ανεκτίμητη ήταν για χρόνια 
η προσφορά της Καθηγήτριας Παιδιατρικής-Λοιμωξι-
ολογίας κ. Βασιλικής Συριοπούλου στην πρωτοπορια-
κή αιτιολογική ταχεία διάγνωση των νοσηλευομένων 
παιδιών, καθώς και της παιδιάτρου κ. Γλυκερίας Μο-
στρού-Αντωνέλλου, συνεργάτιδας με μεγαλείο ψυχής 
και ανιδιοτελή αγάπη για όλους και ιδιαίτερα τα παιδιά 
με AIDS.

Είχα την τύχη, ως υπεύθυνη του Τμήματος από το 
1978, αρχικά ως Επίκουρη στη συνέχεια ως Αναπλη-
ρώτρια Καθηγήτρια και από το 2007 ως Καθηγήτρια, 
να προσφέρω τις υπηρεσίες μου στο παιδί με το λοι-
μώδες νόσημα και να εκπαιδεύσω μεγάλο αριθμό 
παιδιάτρων. Συνεργάστηκα με τους παλαιούς και νέ-
ους συναδέλφους για πολλά χρόνια και είχα την ευ-
καιρία να αποκομίσω από τον καθένα κάτι πολύτιμο. 
Αποτελεί γεγονός ότι κατά κανόνα συνάδελφοι που 
υπηρέτησαν στο «Μακκά» διατηρούν μια όμορφη 
ανάμνηση. Πιθανόν να θυμούνται το φιλικό περιβάλ-
λον ή τις σημαντικές εμπειρίες, όπως η αντιμετώπι-
ση παιδιού με βαριά μηνιγγιτιδοκοκκική νόσο ή την 
υπέρβαση προσωπικών φόβων την εποχή του AIDS, 
στοιχείων σημαντικών για τα πρώτα τους βήματα σε 

νεαρή ηλικία.
Η πορεία του Τμήματος Λοιμωδών «Μακκά» θα είχε 

την καταληκτική χρονολογία 2014, αν η ιστορία δεν επι-
βεβαίωνε ότι οι μικροοργανισμοί είναι πιο ευφυείς στον 
αέναο αγώνα επικράτησης με τον άνθρωπο. Ένας μι-
κρός RNA ιός, ο SARS-Cov-2, το 2019 ανανέωσε παγκό-
σμια το μήνυμα της παντοδυναμίας του μικροκόσμου. 

Οι άξιοι νεότεροι συνάδελφοι λοιμωξιολόγοι Β. 
Σπούλου, Α. Μίχος, Α. Λουρίδα παρέλαβαν τη σκυτάλη 
για τη συνέχεια της λειτουργίας του «Μακκά».

Το Τμήμα Λοιμωδών, στην επιδημία του SARS-CoV-2 
Μάρτιος του 2020, νοσήλευσε τα πρώτα βρέφη και 
παιδιά που είχαν μολυνθεί με τον κορωνοϊό στους θα-
λάμους αρνητικής πίεσης.

Το μέλλον είναι άγνωστο, αλλά η ιστορία διδάσκει 
ότι η απειλή των επιδημιών είναι πάντα συνυφασμένη 
με την πορεία της ανθρωπότητας. 

Μαρία Παπαγρηγορίου-Θεοδωρίδου
Παιδίατρος-Λοιμωξιολόγος

Από 1971 ειδικευομένη βοηθός στο Τμήμα Λοιμωδών  
μέχρι την αφυπηρέτηση από το Πανεπιστήμιο Αθηνών 

το 2012

KEY WORDS: Infectious Diseases, Makka, Bacterial meningitis, Pediatric AIDS, SARS, Covid-19

A brief tribute to Infectious Diseases Department, 
which was honored by having the name of Profes-
sor of Pediatrics George N. Makka (1950). The text 
includes epidemiological data of infectious diseases 
from the beginning of 20th century to the present 
day. Substantial changes to the incidence and out-
come of infectious diseases occurred due to the pro-
gress of the standard of living and the development 
of vaccines and antibiotics. It is described the multi-
ple role of the infectious unit concerning the treat-

ment of the sick child, the teaching of young doc-
tors, the research, as well as the social interaction. For 
decades, the Infectious Diseases Dept was the ref-
erence center for the bacterial meningitis cases and 
more recently for Pediatric AIDS. The importance of 
the unit re-emerges as continually new infections 
appear as it happens now with SARS-Covid-19.From 
all the above, it becomes evident that infectious dis-
eases do not belong to an historic past but will be 
present as long as mankind exists. 
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The Division of pediatric infectious diseases "MAKKA": 
A tribute to an old and new necessity through the years

Μ. Theodoridou
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Αλλεργία στις τροφές: Ο ρόλος του 
παιδιάτρου στην ανακάλυψη της 

νόσου με τα πολλά πρόσωπα
 

Μ. Γ. Κουλούρη 
Α’ Παιδιατρική Κλινική Εθνικού και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών

Υπεύθυνη επικοινωνίας
Μαρία Κουλούρη, Παιδίατρος, Διδάκτωρ Ιατρικής Σχολής Ε.Κ.Π.Π.Α, Ακαδημαϊκή Υπότροφος Αλλεργιολογίας ΕΚΠΑ

Ή τροφική αλλεργία έχει αναχθεί σε μείζον πρό-
βλημα υγείας στον σύγχρονο κόσμο. Οριζόμενη 
ως ανοσολογικού τύπου αντίδραση σε τροφή, η 
οποία είναι δυνατό να προκληθεί σε κάθε έκθεση 
του ασθενούς, επηρεάζει σημαντικά την ποιότητα 
ζωής και έχει αντίκτυπο στην οικογένεια και στην 
κοινωνία γενικότερα. Δεδομένου ότι η συχνότητα 
της τροφικής αλλεργίας στον παιδικό πληθυσμό 

είναι αυξημένη σε σχέση με τους ενήλικες, ο ρό-
λος του παιδιάτρου τείνει να είναι νευραλγικός 
στη διάγνωση και το χειρισμό του αλλεργικού παι-
διού. Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι η ανα-
σκόπηση των νεότερων δεδομένων σε σχέση με 
τους μηχανισμούς, τη διάγνωση και την πρόληψη 
της τροφικής αλλεργίας και τη δυνατότητα εφαρ-
μογής τους στην καθ’ ημέραν παιδιατρική πράξη.

Π
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ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: Τροφική αλλεργία, παιδίατρος, ρόλος, παιδί, IgE, αλλεργιογόνα

Εισαγωγή
Η φράση του Ρωμαίου φιλοσόφου και ποιητή Τίτου 
Λουκρήτιου Κάρου (1ος αι. π.Χ.): «Αυτό που για κάποιον 
είναι τροφή, για άλλους είναι δηλητήριο»1 έχει γίνει το 
απόφθεγμα της τροφικής αλλεργίας. Η αλλεργία στις 
τροφές ανήκει στις νόσους τις επαγόμενες από το περι-
βάλλον. Στην εποχή που ζούμε τείνει να λάβει διαστά-
σεις επιδημίας. Ενδεικτικά, η συχνότητα της IgE μεσολα-
βούμενης τροφικής αλλεργίας στον παιδικό πληθυσμό 
υπολογίζεται σε 5%-8%2 και κυμαίνεται ανάλογα με τη 
χώρα, την ηλικία και το είδος της τροφής. Το αυγό, το 

γάλα αγελάδας, τα ψάρια, τα σιτηρά, τα θαλασσινά και 
οι ξηροί καρποί αποτελούν τις κυριότερες αλλεργιογό-
νες τροφές. Είναι εύλογο να αναρωτιέται κανείς για ποιο 
λόγο τροφές, που για αιώνες χρησιμοποιεί ο άνθρωπος, 
μεταλλάσσονται σε αλλεργιογόνα. Η βαθύτερη αιτία της 
τροφικής αλλεργίας βρίσκεται στην κατάρρευση της 
ανοσολογικής ανοχής, της φυσιολογικά δηλαδή καθο-
ρισμένης αντίδρασης στην τροφή. Συνεπώς, η απώλεια 
της ανεκτικότητας οδηγεί σε αλλεργική ευαισθητοποίη-
ση, μέσω ανοσολογικού μηχανισμού. Η κλινική έκφρα-
ση αυτής αποτελεί την αλλεργία.
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Για χρηστικούς λόγους είθισται να διαχωρίζονται οι 
αλλεργικές αντιδράσεις σε δύο μεγάλες κατηγορίες: 
αυτές στις οποίες πρωταγωνιστεί η ανοσοσφαιρίνη Ε 
(IgE) και χαρακτηρίζονται ως «αμέσου τύπου» και σε 
εκείνες που μεσολαβούν άλλοι κυτταρικοί μηχανισμοί. 
Οι τελευταίες αναφέρονται ως «μη IgE μεσολαβού-
μενες (non IgE) αντιδράσεις υπερευαισθησίας». Στην 
πράξη υπάρχουν και μικτοί τύποι. Από τις ανοσολογι-
κής αιτιολογίας ανεπιθύμητες αντιδράσεις στις τροφές, 
μόνο οι IgE τύπου είναι προβλέψιμες και αναπαραγώ-
γιμες προκαλώντας αμέσως συμπτώματα, τα οποία 
μπορεί να οδηγήσουν σε αναφυλακτικό επεισόδιο με 
μοιραία κατάληξη. Οι μη IgE αλλεργικές εκδηλώσεις 
της τροφικής αλλεργίας καλούνται και «επιβραδυνομέ-
νου τύπου» με βάση το χρόνο που μεσολαβεί μεταξύ 
εκλυτικού αιτίου και κλινικής έκφρασης. Στην πράξη 
ο διαχωρισμός δεν ισχύει πάντοτε και οι δύο μορφές 
συνυπάρχουν ή εναλλάσσονται στον ίδιο ασθενή. Με 
τη μία ή με την άλλη μορφή η τροφική αλλεργία μπο-
ρεί να επάγει σημαντική νοσηρότητα, υποβάθμιση της 
ποιότητας ζωής και αυξημένη ανάγκη για ιατρική φρο-
ντίδα.3 Για το λόγο αυτόν θεωρείται πολύ σημαντική η 
έγκαιρη ανίχνευση της νόσου από τον παιδίατρο και η 
σωστή αντιμετώπισή της, ώστε να περιοριστεί κατά το 
δυνατόν η αρνητική επίπτωση της νόσου στη ζωή του 
ασθενούς και της οικογένειάς του.

Κλινική έκφραση-μηχανισμοί
IgE μεσολαβούμενη τροφική αλλεργία
Η σοβαρότητα των συμπτωμάτων κυμαίνεται από ήπια 
τοπικά συμπτώματα μέχρι τη βαρύτατη αναφυλακτι-
κή αντίδραση. Οι κλινικές εκδηλώσεις εμφανίζονται 
μετά την πάροδο 15-30 λεπτών από τη λήψη της ένο-
χης τροφής και εξελίσσονται ραγδαία. Τα συμπτώματα 
από την εν λόγω τροφική αλλεργία μπορεί να αφορούν 
όλα τα συστήματα του οργανισμού. Πιο συγκεκριμένα, 
συμπτώματα από το δέρμα αποτελούν η γενικευμέ-
νη κνίδωση, η έκθυση περιστοματικού εξανθήματος, 
το οίδημα βλεφάρων, ωτικών πτερυγίων ή οσχέου. 
Το αναπνευστικό εμπλέκεται με ρινική καταρροή, συ-
ριγμό, δυσκολία στην αναπνοή, βράγχος φωνής και 
βήχα. Από το πεπτικό, συμπτώματα όπως έμετος ή/και 
διάρροια δεν είναι σπάνια, ενώ εμπλοκή του νευρικού 
συστήματος με υποτονία, υπνηλία, αλλά και διέγερση, 
ειδικά στα βρέφη, αποτελούν σημεία που ενδέχεται 

να υποσημαίνουν άμεσου τύπου αλλεργική αντίδρα-
ση σε τροφή. Τέλος, η συμμετοχή του καρδιαγγειακού 
συστήματος με υπόταση ή διαταραχές του καρδιακού 
ρυθμού υποσημαίνουν πολύ σοβαρή συστηματική 
αντίδραση, που απαιτεί άμεση ιατρική παρέμβαση. Τα 
παιδιά με σημαντικές τροφικές αλλεργίες βρίσκονται 
υπό την απειλή θανατηφόρου αντίδρασης. Επισημαί-
νεται ότι οι γονείς και όσοι ασκούν επιμέλεια πρέπει να 
είναι εφοδιασμένοι με αυτοενιέμενη αδρεναλίνη και, 
κυρίως, να βρίσκονται σε ετοιμότητα να τη χορηγή-
σουν, αν χρειαστεί.

Αξιοσημείωτες είναι οι ολοένα και συχνότερες ανα-
φορές εμφάνισης τα τελευταία χρόνια αλλεργικών 
συμπτωμάτων κατά την άσκηση, σε σχέση με την κα-
τανάλωση κάποιας τροφής πριν ή κατά την έναρξη 
της δραστηριότητας. Συνήθεις τροφές που ενοχοποι-
ούνται είναι τα σιτηρά και οι ξηροί καρποί. Η λήψη λε-
πτομερούς ιστορικού σε περίπτωση που αναφέρονται 
ανάλογες εκδηλώσεις είναι ιδιαίτερα διαφωτιστική.

Η πρόοδος της επιστήμης στη Γενετική και τη Μορι-
ακή Βιολογία έχει θέσει σε νέα βάση τη διαγνωστική 
δυνατότητα στον τομέα της αλλεργίας. Κοινοί επίτοποι 
αλλεργιογόνων μεταξύ διαφορετικών ειδών συνδέουν 
την αναπνευστική και την τροφική αλλεργία. Ένα τέτοιο 
παράδειγμα αποτελεί το «σύνδρομο γύρης-τροφής», 
γνωστό παλαιότερα ως «στοματοφαρυγγικό σύνδρο-
μο» (OAS), όπου άτομα με αλλεργική ρινίτιδα στα γρα-
σίδια ή σε γύρεις δέντρων βιώνουν συμπτώματα από 
τη βρώση λαχανικών, φρούτων ή ξηρών καρπών.

Επίσης, ενδιαφέρον προκαλεί η, σχετικά νεοεμφανι-
ζόμενη, αναφυλαξία μετά από κατανάλωση κόκκινου 
κρέατος, η οποία ρίχνει φως στα αίτια κάποιων περι-
πτώσεων ιδιοπαθούς αναφυλαξίας. Σε αντίθεση με τα 
ως τώρα ισχύοντα δεδομένα, συμβαίνει 3-6 ώρες μετά 
τη βρώση της τροφής και εύκολα μπορεί να διαλάθει 
της διάγνωσης. Οφείλεται σε ευαισθητοποίηση στον 
καθοριστή των υδατανθράκων γαλακτόζη-α-1,3-γα-
λακτόζη (alpha-gal), ο οποίος εντοπίζεται στο κόκκινο 
κρέας.

Μη IgE μεσολαβούμενη τροφική αλλεργία
Οι εκδηλώσεις αυτού του τύπου τροφικής αλλεργίας 
ξεκινούν από τη νεογνική ηλικία. Οι πιο συνηθισμένες 
είναι η ατοπική δερματίτιδα και η αλλεργική πρωκτο-
κολίτιδα. Η σχέση της λήψης τροφής με την επιδείνωση 
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της ατοπικής δερματίτιδας ή την υποτροπή πρωκτοκο-
λίτιδας ποικίλλει τόσο ως προς το χρόνο όσο και από 
άτομο σε άτομο. Είναι, λοιπόν, ασαφές κατά πόσον 
μπορεί κανείς να αποδώσει με βεβαιότητα την αλλερ-
γική εκδήλωση σε κάποια συγκεκριμένη τροφή.

Σπάνια οντότητα της κατηγορίας αυτής αποτελεί το 
σύνδρομο FPIES (Food Protein Induced Enterocolitis 
Syndrome), η συχνότητα του οποίου αυξάνεται διαρ-
κώς. Αυτό εκδηλώνεται με εμέτους ή/και διάρροιες 2-6 
ώρες μετά τη χορήγηση της τροφής. Ο ασθενής κινδυ-
νεύει από αφυδάτωση και υποογκαιμική καταπληξία. 
Υφίεται άμεσα με την αποκατάσταση των ηλεκτρολυ-
τικών διαταραχών. Λόγω του ότι τα συμπτώματα εμ-
φανίζονται καθυστερημένα, 2-6 ώρες μετά το γεύμα, 
η παρακολούθηση θεωρείται ασφαλέστερη σε βάθος 
2-3 ημερών. Αυτό αφορά τόσο τους παιδιάτρους όσο 
και τους εξειδικευμένους παιδοαλλεργιολόγους που 
θα διενεργήσουν μια ενδεχόμενη πρόκληση από του 
στόματος. 

Μετάβαση από IgE τύπου τροφική αλλεργία σε FPIES 
έχει αναφερθεί στη βιβλιογραφία.(4) Ανάλυση της ανο-
σιακής απάντησης σε περιπτώσεις FPIES στο γάλα έχει 
δείξει μειωμένη ,έως και μηδενική, χυμική και κυτταρι-
κή απόκριση. Αυτό δεν έχει σχέση με την αποφυγή του 
γάλακτος αγελάδος.5

Οι μηχανισμοί που ενδέχεται να εμπλέκονται στην 
τροφική αλλεργία βρίσκονται υπό διερεύνηση. Περι-
λαμβάνουν ανάλυση του μικροβιώματος των κοπρά-
νων, μελέτη διασταυρούμενων αντιδράσεων μέσω 
Τ-κυτταρικού μηχανισμού,6 καθώς και IgE ευαισθητο-
ποίηση μεταξύ αερο- και τροφικών αλλεργιογόνων. 
Τέλος, εξετάζεται η επίδραση λοιμώξεων ανώτερου 
αναπνευστικού στην εκδήλωση τροφικής αλλεργίας, 
μέσω IgE μηχανισμού.

Τροφικά αλλεργιογόνα: τι νεότερο;
Τα τελευταία χρόνια καταγράφεται αυξανόμενη συ-
χνότητα της αλλεργίας στο αυγό, γεγονός που την κα-
θιστά κοινότοπη μεταξύ των παιδιατρικών ασθενών 
(0,5%-2,5%). Αν και υπάρχει αποδεδειγμένη γενετική 
προδιάθεση, εντούτοις δίνεται ολοένα και περισσότε-
ρη βάση στο ρόλο που διαδραματίζει το εντερικό μι-
κροβίωμα τις πρώτες ημέρες της ζωής.7 Η αντίδραση 
των τροφικών αλλεργιογονικών πρωτεϊνών στις πρω-
τεάσες αντιπροσωπεύει τρόπο για την ανίχνευση της 

αλλεργιογονικότητας, καθώς και χρήσιμο εργαλείο για 
την εκτίμηση της έκθεσης. Η δυνατότητα διάσπασης 
από την πεψίνη των διαφόρων γενετικά τροποποιη-
μένων τροφών θεωρείται σημαντική παράμετρος για 
την εκτίμηση της αλλεργιογονικότητάς τους. Η χαρτο-
γράφηση των διαμορφωτικών IgE επιτόπων αποτελεί 
μια πρόκληση, καθώς η αναδιπλούμενη δομή φέρνει 
κοντά αμινοξέα, που απέχουν αρκετά μεταξύ τους.

Υπάρχει μια υπόνοια ότι η προφιλίνη, δομική πρω-
τεΐνη φρούτων και λαχανικών, προστατεύει από την 
εκδήλωση σοβαρών αλλεργικών αντιδράσεων. Σε 
μελέτη 4.753 ασθενών με ταυτόχρονη ευαισθητοποί-
ηση σε προφιλίνη και πρωτεΐνες μεταφοράς λιπιδίων 
(Lipid transfer proteins-LTPs) φάνηκε η προστατευτική 
δράση της προφιλίνης.8 Ήδη αναφέρθηκε η αλλεργία 
στη βρώση κόκκινου κρέατος. Σε διάφορες μελέτες 
αποδείχτηκε η σχέση μεταξύ ευαισθητοποίησης στην 
a-gal και επικινδυνότητας στην εμφάνιση τροφικής αλ-
λεργίας.9

Γίνεται τελευταία μεγάλη συζήτηση για την αλλεργία 
στο αράπικο φιστίκι (peanut). Κυρίως υπάρχει διχο-
γνωμία για το αν θα έπρεπε να αποφεύγονται τα προϊό-
ντα σόγιας από τα αλλεργικά άτομα στο φιστίκι. Σε μια 
διπλή τυφλή μελέτη που διενεργήθηκε σε 68 παιδιά με 
αλλεργία στο φιστίκι, μόνο 2 (3%) αντέδρασαν στη σό-
για. Τα αποτελέσματα συναινούν, ώστε φάρμακα που 
περιέχουν λεκιθίνη σόγιας να θεωρούνται ασφαλή και 
να μην είναι απαραίτητο να επισημαίνεται η λεκιθίνη 
σόγιας ως αλλεργιογόνο. Αυτό γίνεται προς ενίσχυση 
της συμμόρφωσης των αλλεργικών ασθενών.10 

Η παρβαλβουμίνη είναι βασική αλλεργιογόνος πρω-
τεΐνη του μυϊκού συστήματος των ψαριών. Ταυτόχρο-
να όμως βρίσκεται και στο κοτόπουλο, ευθυνόμενη για 
διασταυρούμενες αμέσου τύπου αντιδράσεις ψαριού 
και κοτόπουλου. Επιπλέον, υπάρχουν ψάρια, όπως ο 
ξιφίας, με χαμηλή ποσότητα παρβαλβουμίνης. Αυτά 
θεωρούνται υποαλλεργικά.11

Η κατσαρίδα αποτελεί μείζον αλλεργιογόνο σε παι-
διά από αγροτικές περιοχές, ευαισθητοποιημένα στη 
γαρίδα, όπως φάνηκε σε μελέτη πληθυσμού στη Νό-
τια Κίνα.12 Ανάλογα αποτελέσματα προέκυψαν από τη 
μελέτη Europrevall, στην Ευρώπη, στην οποία συμ-
μετείχαν παιδιά αστικών και αγροτικών περιοχών. Η 
υψηλότερη ευαισθητοποίηση στη γαρίδα, που παρα-
τηρήθηκε σε αγροτικές περιοχές, αποδόθηκε σε δια-
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σταυρούμενη αντίδραση στην κατσαρίδα.

Διαγνωστικές προσεγγίσεις
Λυδία λίθο στη διάγνωση της τροφικής αλλεργίας 
αποτελούν οι διπλές τυφλές, ελεγχόμενες με placebo, 
προκλήσεις. Αυτό είναι γνωστό, και μέχρι σήμερα δεν 
υπάρχει μέθοδος που να το καταρρίπτει. Η εκπαίδευ-
ση του ιατρικού προσωπικού και η τήρηση των πρω-
τοκόλλων θεωρούνται απαραίτητες προϋποθέσεις. 
Μέχρι σήμερα δεν υπάρχουν αξιόπιστα δεδομένα που 
να ταυτοποιούν τους παράγοντες που σχετίζονται με 
σοβαρά συμπτώματα ή αναφυλακτική αντίδραση των 
θετικών προκλήσεων. Η ολική ανοσοσφαιρίνη Ε στον 
ορό (sIgE) φαίνεται από μελέτες ότι σχετίζεται με την 
επικινδυνότητα αναφυλαξίας κατά την ανοιχτή πρό-
κληση.13

Η διάγνωση μέσω μοριακής ανάλυσης των πρωτεϊ-
νών (Component resolved diagnostics-CRDs) αποτελεί 
πολλά υποσχόμενο εργαλείο για την πρόγνωση της 
διάρκειας και της βαρύτητας στην τροφική αλλεργία.14 

Πολυάριθμες μελέτες έχουν ασχοληθεί με το θέμα 
αυτό, τα αποτελέσματα των οποίων διαφέρουν ανά-
λογα με το όριο (cutoff) που χρησιμοποιείται. Η ειδι-
κότητα της μεθόδου είναι πολύ υψηλή, όχι όμως και 
η ευαισθησία. Επί του παρόντος, προτείνεται η χρήση 
των CRDs σε συνδυασμό με την κλινική έκφραση και 
τη χρήση εκχυλισμάτων για ακριβέστερη διαγνωστική 
προσέγγιση.

Οι ξηροί καρποί αποτελούν διαγνωστικό θέμα 
αντιγνωμίας. Από κάποιους μελετητές προτάθηκε η 
αντικατάσταση των προκλήσεων από Δερματικές Δο-
κιμασίες Νυγμού (SPTs) και Δοκιμασία Διέγερσης Βασε-
οφίλων (BAT). Με δεδομένη τη διττή αλλεργία σε κα-
ρύδι-pecan και cashew-φιστίκι Αιγίνης, ο συνδυασμός 
SPT και ΒΑΤ προσφέρει σωστή διάγνωση κατά 87% στο 
καρύδι, 66% στο pecan, 72% στο cashew και 79% στο 
φιστίκι Αιγίνης.15

Σημαντική είναι η ερμηνεία των ηπίων αντιδράσε-
ων μετά από προκλήσεις που θεωρούνται επιτυχείς. 
Στην περίπτωση αυτή, ο παιδίατρος καλείται συχνά 
να αποφανθεί για το αν ο ασθενής μπορεί να συνεχί-
σει την τροφή ή όχι. Σε μελέτη που έγινε με ανοιχτές 
προκλήσεις σε παιδιά με υποψία αλλεργίας σε αυγό, 
γάλα ή σιτηρά, αναλύθηκαν 454 αμφίβολες περιπτώ-
σεις, σε σύνολο 2.271 ασθενών.16 Τα συμπτώματα σε 

αυτές τις περιπτώσεις ήταν ήπιο κοιλιακό άλγος, τοπι-
κό εξάνθημα και βήχας. Από αυτές, 362 παιδιά (79,7%) 
θεωρήθηκε ότι ανέχονται την τροφή. Στα υπόλοιπα, τα 
συμπτώματα με την εισαγωγή της τροφής ήταν ήπια. 
Είναι πάντως, σχεδόν καθολικά, αποδεκτό ότι οι τροφι-
κές προκλήσεις, αν και προσφέρουν την καλύτερη διά-
γνωση, είναι χρονοβόρες και μπορεί να προκαλέσουν 
αναφυλακτικές αντιδράσεις.

Πριν χαρακτηρίσουμε έναν ασθενή ως αλλεργικό σε 
τροφή, καλό είναι να έχουμε στο μυαλό μας καταστά-
σεις που μιμούνται αλλεργία, όπως η δυσανεξία στην 
ισταμίνη, η οποία προβάλλει με ένα εύρος συμπτωμά-
των. Αυξημένα επίπεδα ισταμίνης μπορεί να οφείλο-
νται σε μειωμένη δράση της διαμινο-οξειδάσης, ενός 
ενζύμου που τη διασπά. Τα επίπεδα της ισταμίνης πα-
ρουσιάζουν ημερήσια διακύμανση και εξαρτώνται από 
την κατανάλωση πλούσιων σε ισταμίνη τροφών, όπως 
το κρέας. Μελέτες δείχνουν ότι 24% των ασθενών με 
δυσανεξία στην ισταμίνη εμφανίζουν μειωμένη δράση 
της διαμινο-οξειδάσης (DAO).17

Κατά την παρασκευή των τροφίμων πολύ πιθανή εί-
ναι η πρόσμιξη αλλεργιογόνων, που δεν είναι εμφανή. 
Αυτό καθιστά επιτακτική την εκπαίδευση των ασθε-
νών, αλλά και των ιατρών, σε σχέση με την αναφορά 
αλλεργιογόνων στις προπαρασκευασμένες τροφές.

Η διαφορετικότητα στη σύνθεση του μητρικού γά-
λακτος έχει οδηγήσει σε αντικρουόμενες απόψεις ως 
προς την αξία του στην πρόληψη αλλεργιών. Το βιοε-
νεργό συστατικό, που προκαλεί ανοσιακή απάντηση 
στο μητρικό γάλα, δεν έχει ακόμα διερευνηθεί πλή-
ρως. Σε μελέτη 421 μητέρων για το προφίλ των ολι-
κών ανθρωπίνων ολιγοσακχαριτών στο γάλα (Human 
Milk Oligosacharides-ΗΜΟs), που έγινε στον Καναδά, 
παρουσιάστηκε ο προστατευτικός ρόλος των ΗΜΟs 
έναντι της ανάπτυξης τροφικής αλλεργίας τον πρώτο 
χρόνο της ζωής.18

Πρόληψη και έλεγχος
Η Ένωση Ασίας και Ειρηνικού για την Παιδιατρική Αλ-
λεργιολογία, Πνευμονολογία και Ανοσολογία (Asia 
Pacific Association of Pediatric Allergy, Respirology 
& Immunology) πρότεινε μια ομοφωνία ως προς την 
πρώιμη εισαγωγή αλλεργιογόνων τροφών, με στόχο 
την πρόληψη της τροφικής αλλεργίας.

Μελέτη παρατήρησης κοόρτης 1.304 βρεφών στην 
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Ισλανδία ανέδειξε τον προστατευτικό ρόλο συμπλη-
ρωμάτων με ιχθυέλαιο σε ηλικίες κάτω των 6 μηνών 
στην ανάπτυξη τροφικής αλλεργίας.19 Τα παιδιά παρα-
κολουθήθηκαν από τη γέννηση μέχρι τα 2,5 έτη. Κα-
ταδείχθηκε υποδιπλασιασμός της τροφικής αλλεργίας 
μέσω διπλών τυφλών ελεγχόμενων προκλήσεων.

Στα παιδιά που έχουν εμφανίσει συμπτώματα FPIES 
με ψάρι, ο πλήρης αποκλεισμός ψαριού και θαλασσι-
νών δεν έχει έννοια και μπορεί να υποκατασταθεί με 
ασφαλείς μορφές ψαριών.

Μια δομημένη διαγνωστική προσέγγιση με CRDs 
μπορεί να βοηθήσει στην αντιμετώπιση τροφικής αλ-
λεργίας σε παιδιά σχολικής ηλικίας. Αυτό το συμπέ-
ρασμα προκύπτει από φινλανδική μελέτη, όπου 205 
παιδιά με δίαιτες αποκλεισμού και υπόνοια τροφικής 
αλλεργίας υποβλήθηκαν σε δοκιμές πρόκλησης, βάσει 
CRDs.20 Μετά από 2 έτη μόνο 12 παιδιά κρίθηκε να συ-
νεχίσουν τη δίαιτα αποκλεισμού, ενώ 3 από αυτά ελάμ-
βαναν επιτυχώς από του στόματος ανοσοθεραπεία 
(Oral Immuno Therapy-ΟΙΤ). Τα αποτελέσματα έδειξαν 
65% υποχώρηση των διαιτών αποκλεισμού στα παιδιά 
σχολικής ηλικίας.

Στα βρέφη με αλλεργία στο γάλα αγελάδος η γευστι-
κότητα των υποαλλεργικών γαλάτων δεν πρέπει να πα-
ραγνωρίζεται, διότι παρεμβαίνει σημαντικά στο θέμα 
της συμμόρφωσης. Σε τυχαιοποιημένη κλινική μελέτη 
εκτιμήθηκε η επίδραση χορήγησης ψημένου γάλακτος 
στην επέλευση ανοχής σε μη ψημένες μορφές. Φάνηκε 
ότι υπάρχει θετική συσχέτιση. Τα επίπεδα της ολικής 
IgE ορού, καθώς και των ειδικών IgE σε καζεΐνη και 
β-λακτοσφαιρίνη, δεν αποτελούν παράγοντες πρόβλε-
ψης για την επέλευση ανοχής.21, 22 

Η πρώιμη εισαγωγή τροφών με σκοπό την πρόληψη 
αλλεργίας περιλαμβάνει κατευθυντήριες οδηγίες που 
διαφέρουν από χώρα σε χώρα. Οι ισχύουσες συστά-
σεις από το Εθνικό Ινστιτούτο Αλλεργίας και Λοιμωδών 
Νοσημάτων των ΗΠΑ (ΝΙΑΙD) περιλαμβάνουν εισαγω-
γή φιστικιού στους 4-6 μήνες σε βρέφη με έκζεμα και/ή 
αλλεργία στο αυγό. Σε διάφορες μελέτες εξετάζεται η 
πρώιμη εισαγωγή αυγού χωρίς προηγούμενο έλεγχο, 

ως αποτελεσματική στρατηγική για τη μείωση της αλ-
λεργίας στο αυγό.23

Συμπέρασμα
Σε έναν κόσμο όπου η επιστημονική γνώση μετα-
βάλλεται με ιλιγγιώδεις ρυθμούς και οι πάγιες θέσεις 
καταρρίπτονται ή κλονίζονται σημαντικά, ο παιδία-
τρος καλείται να σταθεί με ηθική και επιστημονική 
αρτιότητα στο πλευρό του παιδιού και της οικογέ-
νειας. Αδιαμφισβήτητα η συνεχής ενημέρωση και 
η επικαιροποίηση των γνώσεων αποτελούν βασικό 
εφόδιο. Η αξία του λεπτομερούς ιστορικού σε κάθε 
περίπτωση και η παρατήρηση των συμπτωμάτων 
προσφέρουν πληροφορίες τις οποίες ο παιδίατρος 
καλείται να συνδυάσει, λύνοντας την άσκηση της 
διαφοροδιάγνωσης. Ο χαρακτηρισμός μιας αντίδρα-
σης ως τροφικής αλλεργίας πρέπει να αποτελεί απο-
τέλεσμα παρατήρησης, διερεύνησης και συζήτησης 
με άλλους ειδικούς. Η ατέρμονη εργαστηριακή και 
παρεμβατική προσέγγιση συχνά δεν οδηγεί πουθε-
νά. Αντίθετα, περιπλέκει τα πράγματα και εξαντλεί 
ψυχικά και οικονομικά τον ασθενή. Ειδικά στην πε-
ρίπτωση της τροφικής αλλεργίας δεν πρέπει να πα-
ραγνωρίζονται οι κίνδυνοι που ελλοχεύουν. Τέτοιοι 
είναι: η καθυστέρηση της ορθής διάγνωσης, με ό,τι 
αυτό συνεπάγεται για τον ασθενή, η περιθωριο-
ποίηση του παιδιού και ο σχολικός εκφοβισμός με 
σοβαρές συνέπειες στην κοινωνικοποίηση και την 
ποιότητα ζωής. Οι χωρίς σκέψη εξαντλητικές δίαι-
τες αποκλεισμού μητέρων που θηλάζουν, βρεφών 
και παιδιών ενέχουν το ενδεχόμενο μεταβολικών 
και διατροφικών διαταραχών, έντασης και άγχους 
στην οικογένεια. Ο παιδίατρος είναι ο «μαέστρος» 
που θα ενορχηστρώσει την όλη προσπάθεια αντι-
μετώπισης της τροφικής αλλεργίας, από τα πρώτα 
κιόλας συμπτώματα, βοηθώντας στη συμμόρφωση, 
προσφέροντας εναλλακτικές στο διαιτολόγιο, εκπαι-
δεύοντας το παιδί και το περιβάλλον, αξιολογώντας 
συμπτώματα και σημεία αλλά και προτεινόμενες θε-
ραπευτικές παρεμβάσεις. 
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Food allergy is considered a crucial health issue in the 
modern world. Defined as immunological type of aller-
gic reaction to food, which can be caused in any expo-
sure of the patient, it has an important impact not only 
on the quality of life, but on the family and the society 
as well. Given that the frequency of food allergy in chil-

dren is higher than in adults, the role of the Pediatrician 
is vital both in diagnosis and treatment of the allergic 
child. This study demonstrates, in retrospect, the newest 
data regarding mechanisms, diagnosis and prevention 
of food allergy, as well as the potential implication of the 
aforementioned in everyday pediatric practice. 
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Σύγχρονη αντιμετώπιση του άσθματος
 

Γ. Κολτσίδα 
Α’ Παιδιατρική Κλινική Εθνικού και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών

Υπεύθυνη επικοινωνίας
Γεωργία Κολτσίδα, Ακαδημαϊκή υπότροφος, Email: gkoltsida@hotmail.com, gkoltsida@med.uoa.gr

Το άσθμα αποτελεί μια ετερογενή νόσο που χαρα-
κτηρίζεται από χρόνια φλεγμονή των αεραγωγών, 
βρογχική υπεραντιδραστικότητα και βρογχόσπα-
σμο. Παρά τις σημαντικές εξελίξεις στη θεραπευ-
τική αντιμετώπιση του άσθματος, τα τελευταία 30 
χρόνια, ο έλεγχος των συμπτωμάτων παραμένει 
μη ιδανικός σε σημαντικό αριθμό ασθενών, ενώ 
η νοσηρότητα και η θνητότητα εξακολουθούν να 
προβληματίζουν την ιατρική κοινότητα παγκοσμί-
ως. Στη χώρα μας, σύμφωνα με μια επιδημιολο-
γική έρευνα της Ομάδας Άσθματος της Ελληνικής 
Πνευμονολογικής Εταιρείας, ο επιπολασμός της 
νόσου στην ελληνική επικράτεια ανέρχεται στο 
8,6%, δηλαδή περίπου 900.000 παιδιά και ενήλικες 
έχουν άσθμα. Το 2019, η GINA (Global initiative for 
Asthma) ανακοίνωσε θεμελιώδεις αλλαγές στην 
αντιμετώπιση του άσθματος, κυρίως του ήπιου, 
και στη θεραπεία ανακούφισης των διαλειπόντων 
συμπτωμάτων. Μέχρι πρότινος, οι κατευθυντήρι-
ες οδηγίες συνιστούσαν τη χρήση εισπνεόμενων 
β2 αγωνιστών μικρής διάρκειας (SABA – short 
acting b2 agonists) για την ανακούφιση συμπτω-

μάτων με ή χωρίς την παράλληλη θεραπεία με 
χαμηλή δόση εισπνεόμενων κορτικοστεροειδών 
(ICS- inhaled corticosteroids) στο πλαίσιο ήπιου 
άσθματος. Ωστόσο, πολλαπλές μελέτες απέδειξαν 
πως ασθενείς με ήπιο άσθμα που δεν εμφανίζουν 
σημαντικούς περιορισμούς λόγω των συμπτω-
μάτων τους δεν συμμορφώνονται εύκολα με τη 
θεραπεία με εισπνεόμενα κορτικοστεροειδή και 
επαφίονται στη χρήση των SABA. Ή υπερβολική 
χρήση των SABA με τη σειρά της έχει συνδεθεί 
με αύξηση των εξάρσεων του άσθματος αλλά και 
της σοβαρότητάς τους, ακόμα και με θανάτους 
σε έδαφος ασθματικών κρίσεων. Στο πλαίσιο των 
παραπάνω ερευνών και παρατηρήσεων, η GINA 
2019 συστήνει πλέον τη χρήση χαμηλής δόσης 
ICS - φορμοτερόλης σαν ανακουφιστική θερα-
πεία ή εναλλακτικά την προσθήκη χαμηλής δόσης 
ICS με τη χρήση SABA. Οι κατευθυντήριες οδηγί-
ες της GINA 2019 οριοθετούν μια νέα εποχή στη 
θεραπευτική προσέγγιση και αντιμετώπιση του 
άσθματος, γεννώντας ωστόσο νέα ερωτήματα και 
παρατηρήσεις. 
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Εισαγωγή 
Η GINA αποτελεί έναν διεθνή οργανισμό μελέτης και 
σύστασης κατευθυντήριων οδηγιών για το άσθμα. 
Ιδρύθηκε το 1993 σε συνεργασία με το National 
Institutes of Health (NIH), το National Heart, Lung and 
Blood Institute και τον Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας 
(WHO). Στόχος της GINA είναι η συνεχής αξιολόγηση 
ερευνητικών μελετών, η παροχή πληροφοριών και 
κατευθυντήριων οδηγιών για την αντιμετώπιση του 
άσθματος. Το 2019, ανακοίνωσε καινοτόμες συστάσεις 
στην αντιμετώπιση κυρίως των αρχικών θεραπευτικών 
σταδίων του άσθματος, αναγνωρίζοντας έναν σημα-
ντικό όγκο επιστημονικών άρθρων που υποστήριζαν 
την επικινδυνότητα της υπέρμετρης χρήσης των SABA 
όταν δεν χρησιμοποιούνται παράλληλα με εισπνεόμε-
να κορτικοστεροειδή.1 Η θεμελιώδης αλλαγή αφορά τη 
χρήση συνδυασμού χαμηλής δόσης ICS και φορμοτε-
ρόλης (μακράς διαρκείας β2 αγωνιστής) ή εναλλακτικά 
την προσθήκη χαμηλής δόσης ICS σε SABA σαν θερα-
πεία ανακούφισης αλλά και ελέγχου των συμπτωμάτων 
στο ήπιο άσθμα, στο 1ο στάδιο (step 1) θεραπείας. Μέ-
χρι πρότινος, δεν συστήνονταν θεραπεία ελέγχου για 
τους παραπάνω ασθενείς παρά μόνο η χρήση SABA για 
την άμεση ανακούφιση από τα συμπτώματα. Στο 2ο 
στάδιο (step 2) θεραπείας ως τώρα, οι συστάσεις περι-
λάμβαναν τη χρήση χαμηλής δόσης ICS για τον έλεγχο 
των συμπτωμάτων και τη χρήση SABA για την άμεση 
ανακούφιση. Πλέον στο step 2, προτείνεται η χρήση 
συνδυασμού χαμηλής δόσης ICS - φορμοτερόλης για 
την ανακούφιση και για τον έλεγχο συστήνεται η θερα-
πεία με χαμηλή δόση ICS ή χαμηλή δόση ICS - φορμοτε-
ρόλης επί των συμπτωμάτων όταν χρειάζεται. 

Οι θεμελιώδεις αλλαγές στις οδηγίες της GINA προήλ-
θαν μετά από πάνω από μια δεκαετία παρατηρήσεων 
και αξιολόγησης της βιβλιογραφίας. Η άμεση αντιμε-
τώπιση των συμπτωμάτων του άσθματος στηρίζονταν 
τα τελευταία 50 χρόνια στη χρήση μονοθεραπείας με 
SABA. Πολλαπλές μελέτες όμως έδειξαν πως ασθενείς 
με ήπιο άσθμα και διαλείποντα συμπτώματα, που βρί-
σκουν ταχεία ανακούφιση με τη χρήση σαλβουταμό-
λης κατ’ επίκληση, δεν συμμορφώνονται συνήθως με 
την καθημερινή χρήση ICS όταν αυτό κρίνεται απαραί-
τητο, πιστεύοντας πως μπορούν να ελέγξουν το άσθμα 
τους μόνο με SABA. Οι ασθενείς αυτοί καταλήγουν να 
υποτιμούν την εξέλιξη των συμπτωμάτων τους, κάνουν 

υπερβολική χρήση SABA και έχουν αυξημένο κίνδυ-
νο σοβαρών εξάρσεων που καταλήγουν σε νοσηλεία 
ή ακόμα και στο θάνατο.2,3 Οι παραπάνω παρατηρή-
σεις συνάδουν με το γεγονός ότι η συχνή χρήση SABA 
σχετίζεται με σταδιακή μείωση της βρογχοδιασταλτι-
κής δράσης μέσω downregulation των β υποδοχέων, 
rebound υπεραντιδραστικότητα, αυξημένη αλλεργική 
απάντηση και ηωσινοφιλική διήθηση. αντεδείξεις στην 
κατ'επίκληση χρήση ICS έως ότου τα συμπτώματα να 
γίνουν επίμονα, ενώ μελέτες έχουν δείξει πως η χρήση 
ICS μπορεί να μειώσει στο ήμισυ τον αριθμό των εξάρ-
σεων του άσθματος ακόμα και σε ασθενείς με συμπτώ-
ματα 0-1 φορά την εβδομάδα. 

Καθοριστικές μελέτες στις νέες κατευθυντήριες οδη-
γίες της GINA αποτέλεσαν οι SYGMA (Symbicort Given 
as Needed in Mild Asthma) 1 και 2.4,5 Πρόκειται για 
διπλές τυφλές τυχαιοποιημένες μελέτες σε ασθενείς 
άνω των 12 ετών με ήπιο άσθμα, που πληρούσαν τα 
κριτήρια για step 2 θεραπεία. Στη SYGMA 1 οι ασθε-
νείς αυτοί τυχαιοποιήθηκαν σε 1. placebo και τερβου-
ταλίνη (ταχείας δράσης β αγωνιστής) κατ’ επίκληση, 2. 
placebo και βουτεσονίδη - φορμοτερόλη κατ’ επίκλη-
ση, 3. βουτεσονίδη και τερβουταλίνη κατ’ επίκληση. Η 
μελέτη αυτή έδειξε πως η κατ’ επίκληση θεραπεία με 
βουτεσονίδη - φορμοτερόλη παρείχε καλύτερο έλεγχο 
των συμπτωμάτων από την κατ’ επίκληση τερβουταλί-
νη, αλλά η καθημερινή θεραπεία με βουτεσονίδη ήταν 
πιο αποτελεσματική από τα δύο άλλα σχήματα. Επίσης, 
η θεραπεία με βουτεσονίδη - φορμοτερόλη παρείχε 
συνολικά μικρότερη έκθεση σε γλυκοκορτικοειδή. Στη 
SYGMA 2 μελέτη, περιλήφθηκαν ασθενείς με παρόμοια 
κριτήρια με τη SYGMA 1, αλλά τυχαιοποιήθηκαν σε 1. 
placebo και βουτεσονίδη - φορμοτερόλη κατ’ επίκλη-
ση, 2. βουτεσονίδη και τερβουταλίνη κατ’ επίκληση. Η 
μελέτη αυτή έδειξε πως η κατ’ επίκληση βουτεσονίδη 
- φορμοτερόλη δεν ήταν κατώτερη της θεραπείας με 
βουτεσονίδη στη μείωση των εξάρσεων σε ένα έτος 
αλλά ήταν κατώτερη στον έλεγχο των συμπτωμάτων. 

Στην διαμόρφωση των σύγχρονων οδηγιών της GINA 
(Διάγραμμα 1, Διάγραμμα 2) συνέβαλαν και τυχαιο-
ποιημένες κλινικές μελέτες (RTCs) που ερεύνησαν την 
αποτελεσματικότητα της κατ’ επίκλησης θεραπείας με 
ICS και SABA. Συγκεκριμένα, η μελέτη TREXA6 (Treating 
Children to Prevent Exacerbations of Asthma) πραγμα-
τοποιήθηκε σε 843 ασθενείς ηλικίας 6-18 ετών με ήπιο 
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Διάγραμμα 1. GINA 2019 συστάσεις σχετικά με το άσθμα σε ενήλικες και εφήβους

Διάγραμμα 2. GINA 2019 συστάσεις σχετικά με το άσθμα σε παιδιά 6-11 ετών
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εμμένον άσθμα. Η μελέτη αυτή ανέδειξε πως η κατ’ 
επίκληση χρήση ICS με SABA είναι πιο αποτελεσματική 
στη μείωση των εξάρσεων του άσθματος σε σύγκρι-
ση με μονοθεραπεία με SABA. Επιπρόσθετα, η μελέτη 
BEST,7 (Beclomethasone plus Salbutamol Treatment) 
που πραγματοποιήθηκε σε ενήλικες ασθενείς με ήπιο 
εμμένον άσθμα συμπέρανε πως η χρήση ICS με SABA 
σε ένα inhaler για την άμεση ανακούφιση των συμπτω-
μάτων είναι το ίδιο αποτελεσματική με τη συστηματική 
θεραπεία με ICS και σχετίζεται με μικρότερη αθροιστι-
κή δόση ICS. 

STEP 1 
Το step 1 αφορά ασθενείς με συμπτώματα λιγότερο από 
2 φορές την εβδομάδα και χωρίς παράγοντες κινδύνου 
για εμφάνιση εξάρσεων. Οι ασθενείς άνω των 12 ετών 
συστήνεται να λαμβάνουν όταν χρειάζεται χαμηλή δόση 
ICS - φορμοτερόλης για τον έλεγχο των συμπτωμάτων 
τους (controller) ή εναλλακτικά χαμηλή δόση ICS παράλ-
ληλα με τη χρήση SABA. H ίδια αγωγή προτείνεται και 
για την ταχεία ανακούφιση των συμπτωμάτων. 

Σε παιδιά ηλικίας 6-11 ετών, προτείνεται για τον έλεγ-
χο των συμπτωμάτων τους ή να λαμβάνουν όταν χρει-
άζεται χαμηλή δόση ICS παράλληλα με τη χρήση SABA 
ή να τοποθετούνται σε θεραπεία με χαμηλή δόση ICS. 
Για την ανακούφιση των συμπτωμάτων προτείνεται η 
χρήση SABA. 

STEP 2 
Το step 2 αφορά ασθενείς με συμπτώματα πάνω από 
2 φορές την εβδομάδα αλλά όχι καθημερινά, νυχτερι-
νό βήχα 3-4 φορές/μήνα και εξάρσεις που απαιτούν τη 
χρήση συστηματικών κορτικοστεροειδών πάνω από 2 
φορές/χρόνο, για ασθενείς άνω των 12 ετών. 

Οι ασθενείς άνω των 12 ετών συστήνεται να λαμ-
βάνουν για τον έλεγχο των συμπτωμάτων τους 
(controller) όταν χρειάζεται χαμηλή δόση ICS - φορμο-
τερόλης ή εναλλακτικά καθημερινά χαμηλή δόση ICS. 
Εναλλακτικά προτείνεται η χορήγηση αναστολέων των 
υποδοχέων των λευκοτριενίων (LTRA) ή χαμηλής δό-
σης ICS παράλληλα με τη χρήση SABA. Για την ταχεία 
ανακούφιση των συμπτωμάτων (reliever) συστήνεται η 
χαμηλή δόση ICS – φορμοτερόλης. 

Σε παιδιά ηλικίας 6-11 ετών, προτείνεται για τον έλεγ-
χο των συμπτωμάτων να τοποθετούνται σε θεραπεία 
με χαμηλή δόση ICS με εναλλακτικές προτάσεις τη χο-
ρήγηση LTRA ή χαμηλής δόσης ICS παράλληλα με τη 
χρήση SABA. Για την ανακούφιση των συμπτωμάτων 
προτείνεται η χρήση SABA. 

STEP 3 
To στάδιο αυτό αφορά ασθενείς με μέτριου βαθμού 
άσθμα. Οι ασθενείς άνω των 12 ετών συστήνεται να 
λαμβάνουν για τον έλεγχο των συμπτωμάτων τους 
καθημερινά χαμηλή δόση ICS - LABA (β2 αγωνιστή μα-

Πίνακας 1. GINA 2019, Χαμηλές, μέτριες και υψηλές δόσεις εισπνεόμενων κορτικοστεροειδών (mcg)
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κράς διαρκείας). Εναλλακτικά προτείνεται η χορήγηση 
μέσης δόσης ICS ή χαμηλή δόση ICS - LTRA. Για την τα-
χεία ανακούφιση των συμπτωμάτων (reliever) συστή-
νεται η χαμηλή δόση ICS - φορμοτερόλης. 

Όσον αφορά παιδιά ηλικίας 6-11 ετών, προτείνεται 
για τον έλεγχο των συμπτωμάτων να τοποθετούνται σε 
θεραπεία με χαμηλή δόση ICS - LABA ή μέτρια δόση 
ICS. Εναλλακτικά μπορούν να λαμβάνουν χαμηλή δόση 
ICS - LTRA. Για την ανακούφιση των συμπτωμάτων προ-
τείνεται η χρήση SABA.

STEP 4 
To στάδιο αυτό αφορά ασθενείς με σοβαρού βαθμού 
άσθμα. Οι ασθενείς άνω των 12 ετών συστήνεται να 
λαμβάνουν για τον έλεγχο των συμπτωμάτων τους 
καθημερινά μέση δόση ICS - LABA. Εναλλακτικά προ-
τείνεται η χορήγηση υψηλής δόσης ICS σε συνδυασμό 
με τιοτρόπιο (μακράς δράσεως αντιχολινεργικό) ή με 
LTRA. Για την ταχεία ανακούφιση των συμπτωμάτων 
(reliever) συστήνεται η χαμηλή δόση ICS - φορμοτερό-
λης. Σε παιδιά ηλικίας 6-11 ετών, προτείνεται ανάλογη 
θεραπεία, ωστόσο τονίζεται η ανάγκη εκτίμησης από 
ειδικό, ενώ για την ανακούφιση των συμπτωμάτων 
προτείνεται η χρήση SABA. 

STEP 5 
To στάδιο αυτό αφορά ασθενείς με σοβαρού βαθμού 
άσθμα που παρά την ενδεδειγμένη θεραπεία και σω-
στή τεχνική χορήγησης των εισπνεόμενων φαρμάκων 
παραμένουν συμπτωματικοί με συχνές εξάρσεις της 
νόσου. Στο στάδιο αυτό η θεραπεία κατευθύνεται από 
τον φαινότυπο της νόσου σε κάθε ασθενή και περι-
λαμβάνει τη χορήγηση υψηλής δόσης ICS - LABA. Συ-
μπληρωματικές θεραπείες που προτείνονται ανάλογα 
με τα κλινικά και εργαστηριακά χαρακτηριστικά του 
κάθε ασθενούς είναι το τιοτρόπιο, η αζιθρομυκίνη (3 
φορές την εβδομάδα), το μονοκλωνικό αντίσωμα ένα-
ντι της ανοσοσφαιρίνης IgE (omalizumamb), το anti-
interleukin-5/5R (mepolizumab), το anti-interleukin-
4Rα (dupilumab).

Συμπερασματικά 
Αναμφισβήτητα, οι νέες κατευθυντήριες οδηγίες της 
GINA αποτελούν ορόσημο στην αντιμετώπιση του ήπι-
ου άσθματος, που απαντάται και στην πλειοψηφία των 
ασθενών. Πλέον δεν συστήνεται η χρήση μονοθεραπεί-
ας με SABA για την άμεση ανακούφιση των συμπτωμά-
των αλλά η χρήση χαμηλής δόσης ICS - φορμοτερόλης 
ή εναλλακτικά η χορήγηση χαμηλής δόσης ICS και SABA. 
Επίσης, προτείνεται η κατ’ επίκληση θεραπεία με χαμη-
λή δόση ICS - φορμοτερόλης εναλλακτικά της καθημε-
ρινής θεραπείας με χαμηλή δόση ICS. Οι συστάσεις της 
GINA 2019, παρά το γεγονός ότι αφομοίωσαν αξιόπι-
στες μελέτες της τελευταίας δεκαετίας, έχουν επιφέρει 
πολλαπλά ερωτήματα και προβληματισμούς.8,9 Αρχικά, 
αναμένουμε περισσότερα επιστημονικά δεδομένα για 
τη χρήση κατ’ επίκληση χαμηλής δόσης ICS - φορμοτε-
ρόλης στα παιδιά κάτω των 12 ετών. Επίσης, σε αρκετά 
κράτη παρατηρούνται περιορισμοί στη συνταγογράφη-
ση και κάλυψη του κόστους εισπνεόμενων ICS - φορμο-
τερόλης για κατ’ επίκληση χρήση, ενώ κάποιες χώρες 
δεν διαθέτουν καν τέτοια σκευάσματα. Είναι πρόδηλο 
πως υπάρχει η ανάγκη εναλλακτικών συστάσεων για 
συνδυασμό ICS – LABA, καθώς το εισπνεόμενο φάρμα-
κο ICS - φορμοτερόλη βρίσκεται μόνο με τη μορφή DPI 
(dry powder inhaler) και είναι αρκετές οι ομάδες ασθε-
νών που δεν δύναται να το χρησιμοποιήσουν. Επιπρό-
σθετα, χρειαζόμαστε μελέτες, κυρίως RTC’s, που να συ-
γκρίνουν την αποτελεσματικότητα και ασφάλεια της ICS 
- φορμοτερόλης με ICS - SABA ως προς την ανακούφιση 
των συμπτωμάτων. Τέλος, θα πρέπει να υπογραμμιστεί 
πως οι παραπάνω οδηγίες της GINA δεν αναφέρονται 
στην αντιμετώπιση της ασθματικής κρίσης αλλά στην 
ανακούφιση από συμπτώματα που εμφανίζονται περι-
στασιακά και μεμονωμένα και στόχος είναι να συμβά-
λουν στην πρόληψη των εξάρσεων της νόσου. Σε κάθε 
περίπτωση, στην θεραπεία του άσθματος, θα πρέπει να 
λαμβάνονται υπόψη τα ατομικά χαρακτηριστικά του 
ασθενούς, η συμμόρφωση, οι παράγοντες επιδείνωσης 
και ενώ σημαντική καθίσταται η συστηματική επαναξι-
ολόγηση. 
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Asthma is a heterogeneous disease characterized by 
chronic airway inflammation, hyperresponsiveness 
and bronchospasm. Despite significant evolvement 
in asthma treatment over the last 30 years, control of 
asthma symptoms remains sub optimal while asth-
ma related deaths continue to be an ongoing con-
cern. According to the Hellenic Thoracic Society and 
the Asthma Committee, the prevalence of asthma in 
Greece is 8.6%, meaning that 900.000 children and 
adults have asthma. In 2019, GINA (Global Initiative 
for Asthma) released fundamental changes in the 
treatment of mainly mild asthma and quick relief of 
symptoms. Until recently, the recommendation for 
mild asthma was the use of as needed short acting 
b2 agonist (SABA) with or without concomitant con-

trol therapy with low dose inhaled corticosteroids 
(ICS). However, numerous studies have demonstrated 
that in mild asthma, patients’ adherence towards their 
controller medications, especially to ICS is usually not 
satisfactory. Such patients often rely on SABA alone 
to relieve symptoms, which may contribute to SABA 
over-reliance. Overuse of relievers such as SABAs has 
been associated with poor asthma outcomes, such 
as exacerbations and even deaths. According to the 
aforementioned research, GINA 2019, recommends 
the use of low dose ICS – formoterol or alternatively 
adding low dose ICS to SABA for as needed treatment 
of asthma symptoms. GINA’s 2019 recommendations 
have defined a new area in the treatment of asthma, 
with however several questions and comments raised. 
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Σύμφωνα με τον Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας, 
ο πνιγμός αποτελεί την τρίτη κύρια αιτία ατυ-
χηματικού θανάτου παγκοσμίως. Το 2017 στην 
Αμερική συγκεκριμένα, ο πνιγμός στέρησε τη 
ζωή περίπου 1.000 παιδιών. Ή Ελλάδα το 2014 
κατατάχθηκε 6η σε θνησιμότητα από πνιγμό 
στην Ευρωπαϊκή Ένωση και 39η στον κόσμο. 
Τον Μάιο του 2019 εκδόθηκε από την Αμερικά-

νικη Ακαδημία Παιδιατρικής (ΑΑΠ) το αναθεω-
ρημένο πρωτόκολλο4 πρόληψης του πνιγμού, 
βασισμένο στα νέα επιδημιολογικά και ερευνη-
τικά δεδομένα, όπου καθορίζονται με λεπτομέ-
ρεια τα πολύπλευρα μέτρα προστασίας έναντι 
του πνιγμού και υπογραμμίζεται η, καθοριστι-
κής σημασίας, συμβολή του παιδιάτρου στην 
εφαρμογή τους 
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Eισαγωγή
Σύμφωνα με τον Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας, ο 
πνιγμός αποτελεί την τρίτη κύρια αιτία ατυχηματικού 
θανάτου παγκοσμίως που αντιστοιχεί σε ποσοστό 
7% επί του συνόλου των θανάτων που σχετίζονται με 
τραυματισμούς. Περίπου 320.000 θάνατοι από πνιγμό 
καταγράφονται ετησίως σε παγκόσμιο επίπεδο. Στην 
Αμερική συγκεκριμένα, ο πνιγμός αποτελεί το κυρίαρ-
χο αίτιο θανάτου για παιδιά ηλικίας 1 έως 4 ετών και το 
τρίτο, σε σειρά συχνότητας, αίτιο θανάτου για παιδιά 
ηλικίας 5 έως 19 ετών. Αναφέρεται ειδικότερα πως το 
2017 ο πνιγμός στέρησε τη ζωή περίπου 1.000 παιδιών. 
Ελπιδοφόρο, ωστόσο, είναι το γεγονός πως τα τελευ-
ταία χρόνια έχει παρατηρηθεί μείωση του ποσοστού 

θνησιμότητας από πνιγμό (από 2.68/100.000 το 1985 
σε 1.11 /100.000 το 2017)1.

Η Ελλάδα, σύμφωνα με τον Παγκόσμιο Οργανισμό 
Υγείας, το 2014 κατατάχθηκε 6η σε θνησιμότητα από 
πνιγμό στην Ευρωπαϊκή Ένωση και 39η στον κόσμο 
σε σύνολο 116 χωρών. Το 2018 στα ελληνικά ύδατα 
σημειώθηκαν 413 θάνατοι έναντι 357 το 2017. Όπως 
είναι αναμενόμενο, σύμφωνα με τα τελευταία ελληνι-
κά επιδημιολογικά στοιχεία, ποσοστό 67% των πνιγ-
μών συμβαίνει τους θερινούς μήνες, 42% αυτών κα-
ταγράφεται τις μεσημεριανές ώρες και σχεδόν το 90% 
σε απόσταση 10 μέτρων από την ακτή. Υπολογίζεται 
πως κάθε χρόνο 10 παιδιά και έφηβοι χάνουν τη ζωή 
τους από πνιγμό.
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Η συχνότητα του θανατηφόρου πνιγμού διαφέρει 
ανά ηλικία, φύλο, φυλή/εθνικότητα, με τα νήπια και 
τους άρρενες έφηβους να βρίσκονται σε μεγαλύτερο 
κίνδυνο. Μετά τον 1ο χρόνο ζωής η μεγαλύτερη επί-
πτωση θανατηφόρου πνιγμού παρατηρείται σε άρρε-
να νήπια σε σχέση με τα θήλεα.

Ο πνιγμός αποτελεί επίσης σημαντικό αίτιο νοσηρό-
τητας των παιδιών, καθώς σε κάθε θανατηφόρο πνιγμό 
αντιστοιχούν 4 περιπτώσεις ατόμων διασωθέντων από 
πνιγμό. Τα περισσότερα θύματα πνιγμού αναρρώνουν 
πλήρως χωρίς νευρολογικές επιπλοκές. Ώστόσο, σε 
περιπτώσεις πνιγμού με παρατεταμένη εμβύθιση (>6 
min), παρατεταμένων προσπαθειών ανάνηψης και σε 
περιπτώσεις καθυστερημένης έναρξης καρδιοανα-
πνευστικής αναζωογόνησης (ΚΑΡΠΑ), ο κίνδυνος μόνι-
μης νευρολογικής βλάβης αυξάνει.2-3

Η Αμερικανική Ακαδημία Παιδιατρικής (ΑΑΠ) εξέδω-
σε τον Μάιο του 2019 το αναθεωρημένο πρωτόκολλο4 

πρόληψης του πνιγμού βασισμένο στα νέα επιδημι-
ολογικά και ερευνητικά δεδομένα που αφορούν 1. 
πληθυσμούς σε αυξημένο κίνδυνο. 2. κοινωνικοοικο-
νομικές και φυλετικές παραμέτρους που επηρεάζουν 
τα ποσοστά πνιγμού, 3. την κολυμβητική ικανότητα: 
water competency5-6 (βασικές κολυμβητικές δεξιότη-
τες, γνώση παραμέτρων ασφάλειας στο νερό, ορθή 
παροχή βοήθειας σε κολυμβητή υπό κίνδυνο), 4. την 
ασφάλεια παιδιών μέσα και έξω από το νερό, 5. τη μη 
αναμενόμενη επαφή του παιδιού με το νερό, 6. την 
αλυσίδα επιβίωσης σε πνιγμό και, τέλος 7, την ανα-
γκαιότητα εξοικείωσης των επιτηρητών με την παροχή 
πρώτων βοηθειών.

Ορισμός και ταξινόμηση πνιγμού
Πριν από το 2002 πνιγμός οριζόταν ως ο θάνατος που 
επέρχεται σε 24 ώρες από ασφυξία λόγω βύθισης σε 
νερό ή άλλο υγρό και παρ’ ολίγον πνιγμός, ανεξαρ-
τήτως έκβασης, η επιβίωση του θύματος πέραν του 
24ώρου. Επίσης επικρατούσαν ορισμοί όπως ο ξηρός 
πνιγμός, ο θάνατος, δηλαδή, του θύματος χωρίς απο-
δεδειγμένη, κατά τη νεκροτομή, εισρόφηση νερού, και 
δευτερεύων πνιγμός, για την επιβραδυνόμενη έναρξη 
συμπτωμάτων αναπνευστικής ανεπάρκειας. 

Το 2002, ο Παγκόσμιος Οργανισμός Υγείας και το 
Παγκόσμιο Συνέδριο για τον πνιγμό αναθεώρησε τον 
ορισμό του πνιγμού ως "η διαδικασία εμφάνισης ανα-

πνευστικής βλάβης εξαιτίας βύθισης ή εμβάπτισης σε 
υγρό". Το αποτέλεσμα του πνιγμού μπορεί να είναι ο 
θάνατος, η μη νοσηρότητα και η νοσηρότητα. Η τε-
λευταία υποδιαιρείται περαιτέρω σε μέτρια, σοβαρή 
αναπηρία, φυτική κατάσταση/κώμα και εγκεφαλικός 
θάνατος. Πρόκειται για μία συνεχή διαδικασία, η οποία 
μπορεί να αναχαιτιστεί σε οποιοδήποτε στάδιο, μέσω 
της διάσωσης, με εύρος έκβασης από την απουσία της 
όποιας συμπτωματολογίας μέχρι το θάνατο. Υπάρχει 
ομοφωνία στην εγκατάλειψη των όρων όπως υγρός, 
ξηρός, ενεργητικός, παθητικός, δευτεροπαθής και παρ’ 
ολίγον πνιγμός. Η θέσπιση του ορισμού αυτού έχει ως 
σκοπό την καθιέρωση ενιαίας ορολογίας που χρησιμο-
ποιείται στην περιγραφή ατυχημάτων και τη συλλογή 
περισσότερο αξιόπιστων και σαφών επιδημιολογικών 
πληροφοριών.7

Πληθυσμοί με αυξημένο κίνδυνο πνιγμού
Νήπια
Η μεγαλύτερη συχνότητα επίπτωσης πνιγμού αφορά 
σε παιδιά ηλικιακής ομάδας 0-4 ετών (2,19 ανά 100.000 
πληθυσμού), με τα νήπια 12-36 μηνών να βρίσκονται 
σε υψηλότερο κίνδυνο. Τα περισσότερα βρέφη πνί-
γονται σε μπανιέρες ή δεξαμενές νερού, ενώ τα νήπια 
προσχολικής ηλικίας σε πισίνες.8 Η σημαντικότερη 
συνιστώσα που χαρακτηρίζει την ηλικιακή αυτή ομά-
δα και ευθύνεται για την αυξημένη επίπτωση πνιγμού 
είναι η απροσδόκητη και χωρίς επίβλεψη πρόσβαση 
σε νερό και συγκεκριμένα σε πισίνες, ιαματικά λουτρά 
(spas), σε φυσικές εστίες νερού (ποτάμια, λίμνες κ.α.) 
αλλά και ενδοοικιακά σε δεξαμενές ή κάδους νερού και 
μπανιέρες. Συγκεκριμένα, 69% των παιδιών ηλικίας ως 
5 ετών δεν αναμενόταν να βρίσκεται κοντά στην πισίνα 
κατά τη διάρκεια του ατυχήματος.9

Έφηβοι
Έφηβοι ηλικίας 15-19 ετών κατέχουν τη 2η υψηλότερη 
θέση σε ποσοστά εμφάνισης θανατηφόρων πνιγμών. 
Περίπου ¾ των πνιγμών αυτής της ηλικιακής ομάδας 
συμβαίνουν σε θάλασσες και ενδοχώρια ύδατα και, 
από την άλλη, το ήμισυ των περιπτώσεων πνιγμού σε 
ενδοχώρια ύδατα αφορά σε εφήβους. Το ποσοστό 
αυτό είναι τριπλάσιο του αντίστοιχου ποσοστού για 
παιδιά ηλικίας 5-9 ετών και διπλάσιο από το ποσοστό 
παιδιών ηλικίας μικρότερης των 5 ετών.10 Πολλαπλοί 
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παράγοντες ενοχοποιούνται για τα ανησυχητικά αυτά 
ποσοστά όπως: υπερεκτίμηση ικανοτήτων, υποεκτίμη-
ση κινδύνου, παρορμητικότητα και κατάχρηση ουσι-
ών11. Η κατανάλωση οινοπνεύματος αποτελεί τον ση-
μαντικότερο ενοχοποιητικό παράγοντα θανατηφόρου 
πνιγμού σε αυτή την ηλικιακή ομάδα σε ποσοστά από 
30% έως 70%.

Υποκείμενα νοσήματα
Επιληψία
Ο πνιγμός αποτελεί το συχνότερο αίτιο ατυχηματικού 
θανάτου σε άτομα με επιληψία. Τα παιδιά αυτά δια-
τρέχουν μεγαλύτερο κίνδυνο πνιγμού τόσο σε πισίνες 
αλλά και σε μπανιέρες. Ο σχετικός κίνδυνος θανατη-
φόρου και μη πνιγμού επιληπτικών παιδιών ποικίλλει, 
αλλά υπολογίζεται να είναι 7,5 με 10 φορές υψηλότε-
ρος από αυτόν του γενικού πληθυσμού. Η αυξημένη 
επίπτωση πνιγμού εξαρτάται από παράγοντες όπως η 
ηλικία, η βαρύτητα της νόσου, ο χρόνος έκθεσης στο 
νερό και ο βαθμός επίβλεψης.12 Γονείς και κηδεμόνες 
θα πρέπει να επιβλέπουν τα παιδιά με επιληψία κάθε 
φορά που αυτά βρίσκονται γύρω ή μέσα στο νερό. 
Όποτε αυτό είναι εφικτό, θα πρέπει να προτιμάται το 
λούσιμο σε ντους αντί του μπάνιου και η κολύμβηση 
να γίνεται σε τοποθεσίες παρουσία ναυαγοσώστη.12 Τέ-
λος, σε περιπτώσεις παιδιών με μερικώς ελεγχόμενους 
σπασμούς, θα πρέπει να προηγείται της κολύμβησης 
εκτενής συζήτηση με τους θεράποντες νευρολόγους 
και παιδιάτρους.

Αυτισμός 
Παιδιά στο φάσμα του αυτισμού (ASD), ιδιαίτερα ηλικί-
ας μικρότερης των 15 ετών και με μεγαλύτερο βαθμό 
νοητικής υστέρησης, παρουσιάζουν αυξημένο κίνδυ-
νο πνιγμού. Κύριος αιτιολογικός παράγοντας υπεύθυ-
νος για ποσοστό 74% των θανατηφόρων πνιγμών παι-
διών με αυτισμό αποτελεί η περιπλάνηση.13

Καρδιακές αρρυθμίες 
Η εμβύθιση σε κρύο νερό και η επακόλουθη άσκηση 
μπορεί να πυροδοτήσει απειλητικές για τη ζωή αρ-
ρυθμίες σε ασθενείς με συγγενείς αρρυθμίες όπως το 
συγγενές μακρύ QT σύνδρομο τύπου 1 ή το σύνδρο-
μο Brugada. Ομοίως, μεταλλάξεις του RYR-2 γονιδίου, 
υπεύθυνες για την εμφάνιση κατεχολαμινεργικής πο-

λύμορφης κοιλιακής ταχυκαρδίας, έχουν αναγνωριστεί 
και ενοχοποιηθεί σε περιπτώσεις ανεξήγητου πνιγ-
μού.15 Αν και το ποσοστό των πνιγμών που αποδίδεται 
στην πυροδότηση αρρυθμιών είναι μικρό, θα πρέπει 
να λαμβάνεται υπόψη η πιθανότητα αυτή ιδιαίτερα 
όταν πρόκειται για πνιγμό ενός έμπειρου κολυμβητή 
χωρίς την ανάδειξη άλλων παραγόντων κινδύνου.14

Κοινωνικοοικονομικοί παράγοντες
Φυλετικοί και κοινωνικοοικονομικοί παράγοντες συ-
νεχίζουν να τροποποιούν σημαντικά τα ποσοστά πνιγ-
μού. Παραδόσεις και πολιτιστικές πεποιθήσεις μπορεί 
να αποτρέπουν άτομα συγκεκριμένων φυλετικών ομά-
δων από την κολύμβηση. Για κάποιες θρησκευτικές 
ομάδες, για παράδειγμα, απαιτείται η ύπαρξη χωρι-
στών κολυμβητηρίων ανά φύλο.16

Παράλληλα, από κοινωνικοοικονομικής άποψης, το 
κόστος των μαθημάτων που απαιτούνται για την από-
κτηση της βασικής κολυμβητικής ικανότητας μπορεί 
να είναι απαγορευτικό για ορισμένες πληθυσμιακές 
ομάδες. Ενώ, άλλος ανασταλτικός παράγοντας μπορεί 
να είναι η δυσκολία μεταφοράς στους χώρους όπου 
διεξάγονται τα μαθήματα αυτά. Επιπρόσθετα, οι μειω-
μένες δημοτικές χρηματοδοτήσεις για κολυμβητήρια, 
προγράμματα κολύμβησης αλλά και επαρκή αριθμό 
ναυαγοσωστών δεν επιτρέπουν την πρόσβαση κά-
ποιων πληθυσμιακών ομάδων σε ασφαλή υδάτινα 
πάρκα ψυχαγωγίας ή/και σε μαθήματα κολύμβησης.

Αυτά τα εμπόδια μπορούν να ξεπεραστούν μέσω 
κοινοτικών προγραμμάτων με στόχο την πρόληψη του 
πνιγμού, ιδιαίτερα για τις ομάδες υψηλού κινδύνου. 
Συστήνεται, λοιπόν, η παροχή δωρεάν ή χαμηλού κό-
στους μαθημάτων κολύμβησης, η ανάπτυξη ειδικών 
προγραμμάτων για την αντιμετώπιση των εκάστοτε 
πολιτιστικών αναγκών, η παροχή ειδικών μαθημάτων 
κολύμβησης που να εξυπηρετούν τις ανάγκες παιδιών 
με αναπτυξιακές διαταραχές, η τροποποίηση των κα-
νονισμών των κολυμβητηρίων ώστε να εναρμονίζο-
νται με τις πολιτιστικές ιδιαιτερότητες συγκεκριμένων 
κοινοτήτων και η ανεύρεση, πολιτιστικά και γλωσσικά, 
κατάλληλων εκπαιδευτών μαθημάτων κολύμβησης. 
Τέλος, σημαντικό μέτρο πρόληψης αποτελεί η συνερ-
γασία επαγγελματιών υγείας και θρησκευτικών κοινο-
τήτων που θα παροτρύνουν ασθενείς και πιστούς σε 
κολυμβητικά προγράμματα.16-17



 68

Α  ́Παιδιατρική Κλινική Πανεπιστημίου Αθήνων
Δελτίο
ΤΟΜΟΣ 70, ΤΕΥΧΟΣ 2, 2020 • 53η ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΉ ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΉ ΕΝΉΜΕΡΩΣΉ

Κολυμβητική ικανότητα, μαθήματα κολύμβησης 
και κολυμβητικές ικανότητες 
Ώς κολυμβητική ικανότητα ορίζεται η ικανότητα πρό-
ληψης, αποφυγής και επιβίωσης σε δυνητικές καταστά-
σεις πνιγμού. Οι συνιστώσες της κολυμβητικής ικανό-
τητας περιλαμβάνουν τη γνώση βασικών δεξιοτήτων 
κολύμβησης, τη γνώση κανόνων ασφάλειας στο νερό 
και την ικανότητα έγκαιρης αναγνώρισης και αντα-
πόκρισης σε κολυμβητή υπό κίνδυνο. Τα μαθήματα 
κολύμβησης και οι κολυμβητικές δεξιότητες δεν επαρ-
κούν για την αποτροπή του πνιγμού, αλλά πρέπει να 
συνδυάζονται με μια σειρά άλλων παραγόντων όπως η 
γνώση των εκάστοτε κινδύνων ανά περιοχή, η επίγνω-
ση των προσωπικών ορίων, η σωστή χρήση σωσιβίων 
και, τέλος, η γνώση των τεχνικών ασφαλούς διάσωσης, 
συμπεριλαμβανομένης της τεχνικής ΚΑΡΠΑ.5

Σύμφωνα με βιβλιογραφικά δεδομένα, παιδιά ηλικί-
ας μεγαλύτερης του 1 έτους μπορούν να επωφεληθούν 
από τα μαθήματα κολύμβησης.18 Υπάρχουν πλέον ειδι-
κά κολυμβητικά προγράμματα για πληθυσμιακές ομά-
δες με χρόνια προβλήματα υγείας, προβλήματα κινητι-
κότητας, όπως και για παιδιά στο φάσμα του αυτισμού. 
Η σωστή χρονική περίοδος έναρξης των μαθημάτων 
κολύμβησης θα πρέπει να εξατομικεύεται, λαμβάνο-
ντας υπόψη παράγοντες όπως η κατάσταση υγείας του 
παιδιού, η εξοικείωση του με το νερό, η συναισθημα-
τική του ωριμότητα, καθώς και οι εκάστοτε κινητικοί ή 
νοητικοί περιορισμοί. Αν και τα μαθήματα κολύμβησης 
αποτελούν το πρώτο μέτρο προστασίας έναντι του 
πνιγμού, οι γονείς θα πρέπει να συνεχίζουν να επιβλέ-
πουν στενά το παιδί όταν αυτό βρίσκεται γύρω ή μέσα 
στο νερό και να θέτουν φραγμούς στην ακούσια πρό-
σβαση στο νερό.

Αντίθετα, παιδιά μικρότερα του 1 έτους δεν διαθέ-
τουν την αναπτυξιακή ωριμότητα που απαιτείται για 
την εκμάθηση πολύπλοκων κινήσεων, όπως ο σωστός 
τρόπος αναπνοής κατά την κολύμβηση.

Μπορεί να παρουσιάζουν αντανακλαστικά κολυμ-
βητικές κινήσεις κάτω από το νερό, αλλά αδυνατούν 
να αναδυθούν ώστε να αναπνεύσουν.19 Δεν υπάρχουν 
βιβλιογραφικά δεδομένα που να αποδεικνύουν οφέλη 
από τη συμμετοχή των βρεφών σε μαθήματα κολύμ-
βησης.

Οι βασικές κολυμβητικές ικανότητες περιλαμβάνουν 
την είσοδο στο νερό, την επίπλευση, την κολύμβηση 

για τουλάχιστον 25 μέτρα, την πλήρη περιστροφή, 
επιστροφή και έξοδο από το νερό. Είναι σημαντικό να 
τονιστεί πως οι δεξιότητες αυτές συνήθως αποκτώνται 
σε πισίνες και επηρεάζονται από το υδάτινο περιβάλ-
λον. Παράγοντες όπως η θερμοκρασία, το βάθος και 
τα ρεύματα του νερού, ο ρουχισμός και η διανυόμενη 
απόσταση μεταβάλλουν το βαθμό επιδεξιότητας ανά 
περίπτωση. Επιπρόσθετα, υπάρχει μεγάλη ετερογέ-
νεια μεταξύ των παρεχόμενων προγραμμάτων κο-
λύμβησης. Υψηλής ποιότητας θεωρούνται εκείνα που 
παρέχουν περισσότερο βιωματική εκπαίδευση όπως 
η κολύμβηση με ρουχισμό ή/και σωσίβια και τεχνικές 
αυτοδιάσωσης. Η επίτευξη της κολυμβητικής ικανότη-
τας απαιτεί πολυάριθμα μαθήματα κολύμβησης και εί-
ναι μια παρατεταμένη διαδικασία που περιλαμβάνει τη 
μάθηση σε συνδυασμό με την αναπτυξιακή ωρίμανση.

Πινάκας του Haddon
Αναπτύχθηκε από τον William Haddon το 1970 και 
αποτελεί πρότυπο μελέτης της πρόληψης τραυμα-
τισμών. Χρησιμοποιείται για τον εντοπισμό των πα-
ρεμβάσεων με στόχο την αλλαγή του περιβάλλοντος 
όπου συμβαίνει το ατύχημα, του ατόμου υπό κίνδυνο 
και του μέσου τραυματισμού. Απαιτούνται πολλαπλά 
στρώματα προστασίας για την πρόληψη του πνιγμού. 
Σύμφωνα με τον πίνακα του Haddon (Πίνακας 1) προ-
τείνονται παρεμβάσεις σε επίπεδο ατόμου, περιβάλλο-
ντος και Πολιτείας τόσο πριν, κατά τη διάρκεια, αλλά 
και μετά τον πνιγμό. 

5 μείζονες παρεμβάσεις είναι επιστημονικά τεκμηρι-
ωμένες και κατά σειρά ισχύος είναι: 

• Τετράπλευρη περίφραξη της πισίνας
• Χρήση σωσιβίων
• Μαθήματα κολύμβησης
• Επίβλεψη και
• Ύπαρξη ναυαγοσώστη.

Η πιο μελετημένη και αποτελεσματική στρατηγική 
πρόληψης του πνιγμού είναι η εγκατάσταση τετρά-
πλευρων περιφράξεων στις πισίνες (ύψους τουλάχι-
στον 120 cm) με πύλες αυτόματου κλειδώματος, απο-
τρέποντας περισσότερο από 50% των πνιγμών μικρών 
παιδιών στην πισίνα.20 Η χρήση σωσιβίων αποτελεί 
εξίσου αποτελεσματικό μέτρο αποφυγής θανατηφό-
ρου πνιγμού. Υπάρχουν νεότερα δεδομένα σύμφωνα 



69

Α΄ Παιδιατρική Κλινική Πανεπιστημίου Αθήνων 
Δελτίο

ΤΟΜΟΣ 70, ΤΕΥΧΟΣ 2, 2020 • 53η ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΉ ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΉ ΕΝΉΜΕΡΩΣΉ

Πίνακας 1. ΠΙΝΑΚΑΣ HADDON-ΣΤΡΑΤΗΓΙΚΕΣ ΠΡΟΛΗΨΗΣ ΠΝΙΓΜΟΥ

ATOMO ΠΕΡΙΒΑΛΛΟΝ ΕΞΟΠΛΙΣΜΟΣ ΚΟΙΝΩΝΙΑ

ΠΡΙΝ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ ΠΡΙΝ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ ΠΡΙΝ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ ΠΡΙΝ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ

Εποπτεία παιδιών και 
αρχάριων κολυμβητών

Κολύμβηση παρουσία 
ναυαγοσώστη

Τετράπλευρος φράχτης 
πισίνας 

Επιβολή τοποθέτησης 
περιφράξεων

Ανάθεση ευθυνών στους 
επιτηρητές

Τήρηση των σημάνσεων
Αυτόματο κλείσιμο πύλης 
στις πισίνες-κλειδαριές

Επιβολή χρήσης σωσιβίων

Κολυμβητική ικανότητα
Κολύμβηση σε εγκεκριμένα 
υδάτινα μέρη

Χρήση σωσιβίων από παιδιά 
και ενήλικες 

Υιοθέτηση κανόνων 
ασφάλειας και υγιεινής σε 
πισίνες

Αξιολόγηση προβλημάτων 
υγείας

Απομάκρυνση παιχνιδιών 
από τις πισίνες όταν δεν 
χρησιμοποιούνται 

Αποχετεύσεις πισίνας 
σωστών προδιαγραφών 

Αύξηση αριθμού 
ναυαγοσωστών

Σωστή επιλογή και 
εφαρμογή σωσιβίου

Άδειασμα δεξαμενών νερού 
και φουσκωτής πισίνας

Περιφράξεις

Αύξηση πρόσβασης σε 
μαθήματα κολύμβησης 
με προσιτό κόστος και 
πολιτιστικά συμβατά

Αναγνώριση κινδύνων
Προώθηση προγραμμάτων 
δανεισμού σωσιβίων

Απαγόρευση πρόσβασης σε 
ανοιχτές θάλασσες υψηλού 
κινδύνου

Αποφυγή κατάχρησης 
ουσιών

Πρόσβαση σε τηλέφωνο
Καθορισμός κατάλληλων 
σημείων κολύμβησης

Γνώση ΚΑΡΠΑ
Ύπαρξη διαθέσιμου 
ταχύπλοου

Ενίσχυση τήρησης κανόνων 
ναυσιπλοΐας

Κολύμβηση σε καθορισμένα 
σημεία

Μαθήματα ταχυπλοΐας

ΚΑΤΑ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ ΚΑΤΑ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ ΚΑΤΑ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ

Ικανότητα επιβίωσης στο 
νερό

Συσκευές διάσωσης ΕΚΑΒ

ΜΕΤΑ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ ΜΕΤΑ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ ΜΕΤΑ ΤΟ ΣΥΜΒΑΝ

Άμεση ανταπόκριση 
διασώστη

Απινιδωτής
Προηγμένη ιατρική 
περίθαλψη

Πρώιμη έναρξη ΚΑΡΠΑ
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με τα οποία τα μαθήματα κολύμβησης μειώνουν τα 
ποσοστά πνιγμού ακόμα και για νήπια ηλικίας 1 έως 4 
ετών.18 Επίσης, η ύπαρξη ναυαγοσώστη και η εκπαίδευ-
ση κολυμβητών και επιτηρητών σε ΚΑΡΠΑ φαίνονται 
να είναι αποτελεσματικά μέτρα πρόληψης.2., 21 Ώστόσο, 
τα δεδομένα σχετικά με την αξία άλλων πιθανών στρα-
τηγικών πρόληψης, όπως καλύμματα και συναγερμοί 
πισίνας, είναι ελλιπή.

Η ανεπαρκής εποπτεία αναφέρεται συχνά ως πα-
ράγοντας που συμβάλλει στον πνιγμό των παιδιών, 
ειδικά αυτών μικρότερης ηλικίας.10, 22 Επαρκής επο-
πτεία, που ορίζεται ως στενή, συνεχής και προσε-
κτική επιτήρηση των μικρών παιδιών μέσα ή γύρω 
από οποιονδήποτε τύπο νερού, είναι πρωταρχική και 
απολύτως βασική προληπτική στρατηγική.17 Για αρ-
χάριους κολυμβητές, επαρκής εποπτεία αποτελεί η 
«επιτήρηση σε απόσταση επαφής», κατά την οποία 
ο ενήλικας επόπτης απέχει κατά έναν μόνο βραχίονα 
από το παιδί έτσι ώστε να μπορεί να τραβήξει το παι-
δί από το νερό εάν αυτό βυθιστεί. Σημαντικό μέτρο 
πρόληψης που φαίνεται να ενισχύει την ποιότητα της 
επιτήρησης αποτελούν τα μαθήματα κολύμβησης, 
κατά τα οποία επισημαίνεται διαρκώς η ανάγκη γο-
νικής εποπτείας. Μια μελέτη στο Μπανγκλαντές ανα-
δεικνύει πως η εποπτεία των ενηλίκων, σε συνδυασμό 
με τη φύλαξη των νηπίων σε πάρκα για την αποφυγή 
ελεύθερης πρόσβασης στο νερό, αποτελούσαν τα 
ισχυρότερα μέτρα πρόληψης πνιγμού για νήπια ηλι-
κίας 1 έως 5 ετών.17 Η εποπτεία είναι αποτελεσματική 
όταν αναγνωρίζεται έγκαιρα το παιδί υπό κίνδυνο και 
υπάρχει άμεση ανταπόκριση. Είναι καθοριστικής ση-
μασίας, ιδιαίτερα σε περιπτώσεις παιδιών στο φάσμα 
του αυτισμού ή άλλων διαταραχών.

Παρόλο που η εποπτεία είναι ένα από τα απαραίτητα 
μέτρα προστασίας όταν τα παιδιά βρίσκονται μέσα ή 
γύρω από το νερό, θα πρέπει να υπάρχουν και φραγμοί 
για την πρόληψη ακούσιας πρόσβασής τους στο νερό. 
Ο πνιγμός είναι σιωπηλός και χρειάζεται μόνο ένα λε-
πτό. Τα παιδιά ηλικίας 12 έως 36 μηνών εμφανίζουν 
τον μεγαλύτερο κίνδυνο πνιγμού, καθώς, αναπτυξια-
κά, χαρακτηρίζονται από έλλειψη κρίσης και αδυναμία 
αναγνώρισης των κινδύνων που διατρέχουν στο νερό. 
Επομένως, φραγμοί όπως η τετράπλευρη περίφραξη 
και οι κλειδαριές είναι καθοριστικής σημασίας για την 
αποτροπή ελεύθερης πρόσβασης μικρών παιδιών στο 
νερό σε περιπτώσεις που αποσπάται η προσοχή του 

γονέα από άλλα παιδιά, από την παρασκευή γεύματος 
κ.ά.

Αλυσίδα επιβίωσης επί πνιγμού
Η αλυσίδα επιβίωσης (Εικόνα 1) αναφέρεται σε μία 
σειρά βημάτων που, όταν τεθεί σε ισχύ, έχει ως στόχο 
τη μείωση της θνησιμότητας. Τα βήματα της αλυσίδας 
έχουν ως εξής: (1) αποτροπή πνιγμού, (2) αναγνώριση 
ατόμου σε κίνδυνο, (3) παροχή μέσου επίπλευσης, (4) 
απομάκρυνση από το νερό και (5) παροχή κατάλληλης 
φροντίδας. Η αλυσίδα αρχίζει με την πρόληψη, το πιο 
σημαντικό και αποτελεσματικό βήμα για τη μείωση της 
νοσηρότητας και της θνησιμότητας από πνιγμό.23 Η δι-
άσωση και η αναζωογόνηση του θύματος πνιγμού θα 
πρέπει να αρχίζουν εντός ολίγων λεπτών από το συμ-
βάν ώστε να θεωρούνται επιτυχείς και να μειωθεί η νο-
σηρότητα από μη θανατηφόρους πνιγμούς. Πρέπει να 
τονιστεί για άλλη μια φορά ο κρίσιμος χρονικά ρόλος 
του γονέα ή του επιβλέποντα στην έγκαιρη αναγνώρι-
ση παιδιού υπό κίνδυνο.

Αξία γνώσης καρδιοπνευμονικής αναζωογόνησης 
(ΚΑΡΠΑ) από τον επιβλέποντα
Η άμεση αναζωογόνηση στο σημείο εμβύθισης, ακό-
μη και πριν από την άφιξη του ΕΚΑΒ, αποτελεί τον πιο 
σημαντικό προσδιοριστικό παράγοντα της τελικής έκ-
βασης των θυμάτων πνιγμού.2 Η ταχεία έναρξη ΚΑΡΠΑ 
από τους παριστάμενους, με έμφαση στον αεραγωγό 
και στις εμφυσήσεις διάσωσης, πριν από την έναρξη 
των θωρακικών συμπιέσεων, καθώς και η δυνατότητα 
παροχής στο σημείο του συμβάντος εξειδικευμένης, 
για τον παιδιατρικό πληθυσμό, ΚΑΡΠΑ έχουν τη μέ-
γιστη επίπτωση στην επιβίωση και στην πρόγνωση.24 

Κατά την ανάνηψη θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψη η 
πιθανότητα κάκωσης της αυχενικής μοίρας της σπον-
δυλικής στήλης ειδικά όταν υπάρχουν σημεία τραυμα-
τισμού ή ύποπτος μηχανισμός κάκωσης. Σε περίπτωση 
υποθερμίας (<33ΟC), ο σφυγμός του ασθενούς μπορεί 
να είναι μόλις ψηλαφητός λόγω βραδυκαρδίας ή κολ-
πικής μαρμαρυγής. Σε αυτές τις περιπτώσεις θα πρέπει 
να αφιερώνεται χρονική περίοδος ενός λεπτού προς 
ψηλάφηση των σφύξεων πριν από την έναρξη θωρα-
κικών συμπιέσεων, καθώς οι παρατηρούμενες αυτές 
αρρυθμίες δεν χρήζουν άμεσης αντιμετώπισης.

Μέριμνα πρέπει να δίνεται επίσης στην άμεση αντι-
μετώπιση της υποθερμίας. Οι κατευθυντήριες οδηγίες 
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συνιστούν τα θύματα πνιγμού που έχρηζαν οποιασδή-
ποτε μορφής ανάνηψης (συμπεριλαμβανομένων μόνο 
των εμφυσήσεων διάσωσης) να μεταφερθούν στο νο-
σοκομείο για αξιολόγηση και παρακολούθηση, ακόμη 
και αν βρίσκονται σε εγρήγορση με καλή καρδιοανα-
πνευστική λειτουργία.

Πρόληψη του πνιγμού
Ο ρόλος γονέων και κηδεμόνων

1. Γονείς και κηδεμόνες δεν πρέπει να αφήνουν 
τα μικρά παιδιά από την προσοχή τους (ούτε για ένα 
λεπτό) ή υπό την προστασία άλλου παιδιού όταν αυτά 
είναι μέσα ή κοντά σε μπανιέρες, πισίνες ή σιντριβάνια, 
ακόμα και όταν είναι κοντά σε συστήματα ποτίσματος, 
λιμνούλες και άλλες εστίες νερού.

2. Γονείς και κηδεμόνες πρέπει να αναγνωρίζουν 
την πιθανότητα πνιγμού ακόμα και κατ’ οίκον.

• Τα βρεφικά καθίσματα μπάνιου μπορούν να 
αναποδογυρίσουν και τα παιδιά να γλιστρήσουν από 
αυτά και να πνιγούν ακόμα και σε μερικά εκατοστά νε-
ρού στην μπανιέρα. Είναι απαραίτητη η συνεχής επιτή-
ρησή τους.

• Δοχεία, όπως κάδοι και λεκάνες με νερό θα 
πρέπει να αδειάζουν αμέσως μετά τη χρήση τους. 

• Ο κίνδυνος πνιγμού στο μπάνιο μπορεί να 
αποφευχθεί με τη συνεχή επίβλεψη του νηπίου και το 
κλείδωμα του χώρου όταν δεν χρησιμοποιείται.

• Γονείς και κηδεμόνες θα πρέπει να λαμβάνουν 
τα κατάλληλα μέτρα ώστε να αποτρέπεται η ελεύθερη 
ανεπίβλεπτη πρόσβαση των μικρών παιδιών σε μπά-

νια, πισίνες και άλλες εστίες νερού.
3. Όποτε βρέφη, νήπια (ή αρχάριοι κολυμβητές) 

βρίσκονται μέσα ή γύρω από νερό, θα πρέπει να επι-
τηρούνται συνεχώς από ενήλικα επιδέξιο στην κολύμ-
βηση, ο οποίος να βρίσκεται σε απόσταση ενός βρα-
χίονα από αυτά. Ακόμη και με μεγαλύτερα παιδιά και 
καλύτερους κολυμβητές, η προσοχή του επιβλέποντα 
ενήλικα θα πρέπει να είναι συνεχώς εστιασμένη στο 
παιδί. Ο επιβλέπων ενήλικας δεν θα πρέπει να αποσπά-
ται από άλλα ερεθίσματα, όπως η χρήση τηλεφώνου, 
οι κοινωνικές επαφές, η διεκπεραίωση μικροεργασιών, 
η κατανάλωση αλκοόλ και πρέπει να είναι ξεκάθαρα τα 
όρια επιτήρησης του ενός επιβλέποντα από τον άλλον. 
Η επιτήρηση θα πρέπει να γίνεται από κοντινή από-
σταση, συνεχώς και επιμελώς. Σε περίπτωση ανάγκης, 
ο επιβλέπων ενήλικας θα πρέπει να είναι σε θέση να 
αναγνωρίσει τον κίνδυνο, να προβεί σε ασφαλή διάσω-
ση, να ξεκινήσει ανάνηψη (ΚΑΡΠΑ) και να τηλεφωνήσει 
για βοήθεια. Οι γονείς χρειάζεται να αποδεχθούν ότι οι 
ναυαγοσώστες αποτελούν μόνο ένα στρώμα προστα-
σίας και τα παιδιά μέσα ή κοντά σε νερό χρειάζονται 
διαρκή επιτήρηση από τους ίδιους, ακόμη και κατά την 
παρουσία ναυαγοσώστη.

4. Οι οικογένειες οφείλουν να τοποθετήσουν 
τετράπλευρο φράχτη ύψους 1,23 μέτρα προκειμένου 
να απομονώσουν την πισίνα από το υπόλοιπο σπίτι 
και τον κήπο με πόρτα που να κλείνει και να κλειδώνει 
αυτόματα. Οικογένειες με παιδιά στο φάσμα του αυτι-
σμού ή άλλες διαταραχές που ελλοχεύουν τον κίνδυνο 
ακούσιας απομάκρυνσης θα πρέπει να αναγνωρίσουν 

Εικόνα 1. Αλυσίδα επιβίωσης επί πνιγμού. Denny SA., Quan L, Gilchrist J, McCallinT, Shenoi R, Yusuf S et al and COUNCIL 
ON INJURY, VIOLENCE AND POISON PREVENTION, Prevention of Drowning Pediatrics 2019;143 e20190850
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τους τοπικούς κινδύνους και να συνεργαστούν με τις 
δημοτικές αρχές για την ελαχιστοποίησή τους. 

5. Παρόλο που δεν υπάρχουν αρκετά δεδο-
μένα για την αποτελεσματικότητα κάποιων μέσων, 
οι οικογένειες θα μπορούσαν συμπληρωματικά να 
τοποθετήσουν συναγερμό ή/και καλύμματα ειδικά 
για πισίνες ως επιπλέον μέτρα προστασίας. Ώστόσο, 
τα μέτρα αυτά δεν μπορούν να υποκαταστήσουν 
την περίφραξη της πισίνας αλλά και τη συνεχή επι-
τήρηση από ενήλικα κατά τη χρήση της. Επιπλέον, 
κάποιοι τύποι καλυμμάτων πισίνας, όπως τα λεπτά 
πλαστικά καλύμματα που προορίζονται για ηλιακή 
προστασία, δε θα πρέπει να χρησιμοποιούνται ως 
μέσο προφύλαξης καθώς μπορεί να αυξήσουν τον 
κίνδυνο πνιγμού. 

6. Γονείς, κηδεμόνες και ιδιοκτήτες πισίνας θα 
πρέπει να είναι εξοικειωμένοι με την παροχή πρώ-
των βοηθειών (ΚΑΡΠΑ). Στο χώρο της πισίνας θα 
πρέπει να υπάρχει τηλέφωνο και εγκεκριμένος εξο-
πλισμός διάσωσης (π.χ. σωστικά σωσίβια, πτυσσό-
μενο άγκιστρο). Μεγαλύτερα παιδιά και έφηβοι θα 
πρέπει επίσης να εκπαιδεύονται στην παροχή πρώ-
των βοηθειών (ΚΑΡΠΑ).

7. Παιδιά και γονείς θα πρέπει να διαθέτουν 
βασικές κολυμβητικές ικανότητες και να γνωρίζουν 
τους κανόνες ασφάλειας στο νερό. Είναι σημαντικό 
οι δάσκαλοι κολύμβησης να επισημαίνουν στα παι-
διά πως τα μαθήματα δεν αποτελούν το μοναδικό 
κριτήριο κολυμβητικής ικανότητας και πως δεν θα 
πρέπει να κολυμπούν μόνα τους, χωρίς την επιτήρη-
ση κάποιου ενήλικα. 

8. Οι γονείς θα πρέπει να ελέγχουν την πρόοδο 
του παιδιού τους στα μαθήματα κολύμβησης και να 
ενθαρρύνουν τη συνέχιση των μαθημάτων μέχρι την 
απόκτηση βασικών κολυμβητικών δεξιοτήτων.

9. Οποτεδήποτε ένα παιδί επισκέπτεται μία 
οικία ή μία επιχείρηση όπου υπάρχει πρόσβαση σε 
νερό (π.χ. πισίνα, λουτρό), οι γονείς ή οι συνοδοί θα 
πρέπει να επιθεωρήσουν το μέρος προσεκτικά ώστε 
να βεβαιωθούν ότι τηρούνται οι κανόνες ασφάλειας 
όπως κλειδαριές ασφαλείας, ύπαρξη περίφραξης σε 
πισίνες και να διασφαλίσουν ότι η επιτήρηση θα εί-
ναι συνεχής. 

10. Όλα τα παιδιά και οι έφηβοι θα πρέπει να 
υποχρεούνται να φορούν σωσίβια ασφάλειας όποτε 

βρίσκονται σε πλεούμενα. Η χρήση σωσιβίου είναι 
επιβεβλημένη και για τους ενήλικες ώστε να δρουν 
ως πρότυπο συμπεριφοράς αλλά και για να βρί-
σκονται σε ετοιμότητα σε περίπτωση κινδύνου. Το 
ίδιο απαραίτητη είναι και η χρήση τους από παιδιά 
μικρότερης ηλικίας και αρχάριους κολυμβητές. Οι 
γονείς και οι κηδεμόνες πρέπει να διασφαλίζουν ότι 
τα σωσίβια πληρούν τις προδιαγραφές της Διεθνούς 
Σύμβασης για την Ασφάλεια της Ανθρώπινης Ζωής 
στη Θάλασσα (SOLAS). Οι γονείς δεν θα πρέπει να 
αντικαθιστούν τα σωσίβια με βοηθήματα κολύμβη-
σης (όπως φουσκωτά περιβραχιόνια, σωσίβια κ.ά.). 
Τέτοιου τύπου βοηθήματα μπορεί να συσταλούν και 
δεν έχουν σχεδιαστεί για να διαφυλάξουν την ασφά-
λεια των κολυμβητών. 

11. Άλματα ή καταδύσεις στο νερό μπορεί να 
προκαλέσουν σοβαρό τραυματισμό στη σπονδυλική 
στήλη. Οι γονείς και τα παιδιά θα πρέπει να γνωρί-
ζουν το βάθος των νερών και την ύπαρξη επικίνδυ-
νων σημείων στο βυθό πριν από το άλμα ή την κα-
τάδυση.

12. Κατά την κολύμβηση σε ανοιχτά ύδατα θα 
πρέπει να επιλέγονται ακτές καθορισμένες ως κα-
τάλληλες από την Πολιτεία και με ναυαγοσωστική 
κάλυψη. Ακόμη και οι πιο επιδέξιοι κολυμβητές χρει-
άζεται να λαμβάνουν υπόψη τον καιρό, τις παλίρροι-
ες, τα κύματα και τα υπόγεια ρεύματα προκειμένου 
να διαλέξουν μια ασφαλή τοποθεσία για κολύμβηση.

Οι κολυμβητές θα πρέπει να γνωρίζουν να αντι-
μετωπίζουν τα θαλάσσια ρεύματα. Σε περίπτωση 
εγκλωβισμού σε ρεύμα, απαιτείται ψυχραιμία και κα-
λώντας βοήθεια να γίνεται προσπάθεια εξόδου από 
το νερό είτε κολυμπώντας ή περπατώντας παράλλη-
λα με το ρεύμα. 

13. Οι γονείς και τα παιδιά θα πρέπει να αντι-
λαμβάνονται τον κίνδυνο πνιγμού ακόμη και σε πε-
ριοχές με πάγο και θα πρέπει να αποτρέπεται η πρό-
σβαση σε λεπτό ή μαλακό στρώμα πάγου.

Ο ρόλος των παιδιάτρων
1. Οι παιδίατροι θα πρέπει να γνωρίζουν τις 
βασικές αιτίες πνιγμού στην περιοχή τους έτσι ώστε 
να προσαρμόζουν τις οδηγίες πρόληψης προς τους 
γονείς. Συστήνεται να παρέχουν συγκεκριμένες και 
στοχευμένες πληροφορίες ανάλογα με την ηλικία, το 
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φύλο, την πιθανότητα πνιγμού και τον τόπο διαμο-
νής.

2. Η καθοδήγηση παιδιών με χρόνια προ-
βλήματα υγείας πρέπει να είναι εξατομικευμένη. 
Υπενθυμίζεται πως παιδιά στο φάσμα του αυτισμού 
(ASD), πάσχοντα από επιληψία ή καρδιακές αρρυθ-
μίες διατρέχουν μεγαλύτερο κίνδυνο πνιγμού. 

3. Οι συμβουλές προς γονείς και εφήβους για 
την ασφάλεια τους στο νερό αποτελεί μία ευκαιρία 
να τονιστούν οι συνέπειες από την κατανάλωση οι-
νοπνεύματος και την κατάχρηση ουσιών κατά τη 
διάρκεια οποιασδήποτε αθλητικής δραστηριότητας. 
Ιδιαίτερα, θα πρέπει να τονιστεί η αύξηση του κιν-
δύνου πνιγμού σε αυτές τις περιπτώσεις. Καθώς οι 
άρρενες έφηβοι εμφανίζουν τα μεγαλύτερα ποσο-
στά ατυχημάτων στο νερό, απαιτείται η αφιέρωση 
επαρκούς χρόνου για την ενημέρωση τους.

4. Οι παιδίατροι θα πρέπει να ενημερώνουν 
τους γονείς αλλά και τα μεγαλύτερης ηλικίας παιδιά 
για την πολυπαραγοντική έννοια της κολυμβητι-
κής ικανότητας. Κύριος στόχος  θα πρέπει να είναι 
η μείωση της συχνά διαπιστούμενης υπερεκτίμησης 
ικανοτήτων και η ενίσχυση των παιδιών στη λήψη 
ορθολογικών αποφάσεων όταν βρίσκονται στο νερό 
χωρίς επίβλεψη.

5. Τέλος, οι παιδίατροι θα πρέπει να ενισχύ-
σουν την ένταξη των μαθημάτων πρώτων βοηθειών 
στη δευτεροβάθμια εκπαίδευση.

Kοινοτικές παρεμβάσεις
Οι Παιδίατροι

1. Είναι απαραίτητη η συνεργασία των παιδιά-
τρων με τους φορείς Δημόσιας Υγείας και τους πολι-
τικούς φορείς για την εφαρμογή των επιστημονικά 
τεκμηριωμένων μέτρων πρόληψης που προαναφέρ-
θηκαν. Κοινός στόχος όλων θα πρέπει να είναι η μεί-
ωση των κινδύνων πνιγμού.

2. Σύμφωνα με βιβλιογραφικά δεδομένα25, 
όροι όπως παρ΄όλίγον πνιγμός, δευτερογενής και 
ξηρός πνιγμός θα πρέπει να αποφεύγονται καθώς 
έχουν εγκαταλειφθεί και δημιουργούν σύγχυση. Οι 
παιδίατροι θα πρέπει να καθησυχάζουν τους γονείς 
,επιβεβαιώνοντας τους, πως το θύμα πνιγμού που 
παραμένει ασυμπτωματικό για 8 ώρες θα συνεχίσει 
να είναι ελεύθερο συμπτωματολογίας.

3. Θα πρέπει να υπάρχει συνεργασία παιδιά-
τρων με τις δημοτικές αρχές ώστε να αυξηθεί η πρό-
σβαση σε σωσίβια μέσω προγραμμάτων δανεισμού 
σωσιβίων.

4. Τέλος, θα πρέπει να καταβάλλεται κάθε δυ-
νατή προσπάθεια ώστε όλα τα παιδιά να συμμετά-
σχουν σε προγράμματα εκμάθησης κολυμβητικών 
δεξιοτήτων. Ιδιαίτερο μέλημα των παιδιάτρων και 
των δημοτικών αρχών θα πρέπει να είναι τα παιδιά 
με χρόνια προβλήματα υγείας, παιδιά ετερογενών 
οικογενειών και χαμηλότερων κοινωνικοοικονομι-
κών τάξεων. 

Η πολιτική ηγεσία
Η ισχύουσα νομοθεσία θα πρέπει να υπαγορεύει:

1. Την υποχρέωση τετράπλευρης περίφραξης 
της κάθε πισίνας με τις τοπικές αρχές να επιθεωρούν 
και να επιβάλουν την εφαρμογή του μέτρου.

2. Τη χρήση σωσιβίων από όλους όσους επιβι-
βάζονται σε πλωτά μέσα.

3. Την εξασφάλιση των βασικών μέτρων ασφά-
λειας σε ανοιχτές θάλασσες ή πάρκα αναψυχής.

4. Την απαγόρευση κατανάλωσης αλκοόλ ή 
κατάχρησης ουσιών από τους επιβαίνοντες σε πλω-
τά μέσα.

Γιατροί και προσωπικό όλων των Τμημάτων Επει-
γόντων Περιστατικών θα πρέπει να καταγράφουν 
συστηματικά κάθε πληροφορία σχετικά με τις συν-
θήκες κάτω από τις οποίες συνέβη ο πνιγμός. Η πε-
ριοδική ανασκόπηση αυτών των δεδομένων θα συμ-
βάλλει στον ακριβέστερο προσδιορισμό των μέτρων 
πρόληψης ανά γεωγραφική περιοχή. 

Αντιμετώπιση πνιγμού
Ενδονοσοκομειακά, σε όλα τα θύματα πρέπει να εξα-
σφαλίζεται η συνεχής χορήγηση συμπληρωματικού 
οξυγόνου. Παράλληλα όλοι οι ασθενείς θα πρέπει 
να υποβάλλονται σε: Εξασφάλιση φλεβικής γραμ-
μής, εκτίμηση τυχόν συνοδών κακώσεων, εργαστη-
ριακό έλεγχο με προσδιορισμό αερίων αρτηριακού 
αίματος, γενικής αίματος, ηλεκτρολυτών, σακχάρου, 
ελέγχου νεφρικής λειτουργίας, ηλεκτροκαρδιογρά-
φημα και ακτινογραφία θώρακα. 

Σε συμπτωματικούς ασθενείς η χορήγηση οξυγό-
νου είναι απαραίτητη ώστε να διατηρηθεί ο κορε-
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σμός του οξυγόνου SpO2 >94%. Ενδείξεις διασωλή-
νωσης αποτελούν: διαταραχές επιπέδου συνείδησης, 
επαπειλούμενος αεραγωγός ή/και αδυναμία διατή-
ρησης του κορεσμού οξυγόνου >90% ή της μερικής 
πίεσης οξυγόνου >60% mmΗg.

Σε ασθενείς με αυτόματη αναπνοή, η εφαρμογή μη 
επεμβατικού μηχανικού αερισμού μπορεί να βελτιώ-
σει την οξυγόνωση. Η χορήγηση κορτικοστεροειδών 

και η προφυλακτική χορήγηση αντιβιοτικών δεν συ-
νιστώνται. Θα πρέπει να λαμβάνονται τα απαραίτητα 
μέτρα, για την αντιμετώπιση της υποθερμίας και να 
αντιμετωπίζονται τυχόν επιπλοκές του πνιγμού ανά 
σύστημα.Παράγοντες που σχετίζονται με δυσμενή 
πρόγνωση κατά την εμφάνιση ενός επεισοδίου πνιγ-
μού φαίνονται στον Πίνακα 2 και οι επιπλοκές του 
πνιγμού στον Πίνακα 3. 

Πίνακας 2. ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΠΟΥ ΣΧΕΤΙΖΟΝΤΑΙ ΜΕ ΔΥΣΜΕΝΗ ΠΡΟΓΝΏΣΗ ΚΑΤΑ ΤΗΝ ΕΜΦΑΝΙΣΗ ΕΝΟΣ 
ΕΠΕΙΣΟΔΙΟΥ ΠΝΙΓΜΟΥ

Διάρκεια εμβύθισης>5 min (ο πιο σημαντικός παράγοντας)

Παρέλευση χρόνου > 10 min μέχρι την παροχή πρώτων βοηθειών

Διάρκεια αναζωογόνησης >25 min

Ηλικία >14 ετών

Κλίμακα Γλασκώβης <5

Παρατεταμένη άπνοια και ανάγκη καρδιοαναπνευστικής αναζωογόνησης στο Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών

pH αρτηριακού αίματος <7.1

Πίνακας 3. ΕΠΙΠΛΟΚΕΣ ΠΝΙΓΜΟΥ

Αναπνευστικό σύστημα: Υποξαιμία, Πνευμονικό οίδημα, Σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας 

Κεντρικό νευρικό σύστημα: Η υποξαιμία και η ισχαιμία μπορεί να προκαλέσουν εγκεφαλικό οίδημα και αύξηση 
ενδοκράνιας πίεσης ακόμα και 24 ώρες μετά το ατύχημα. 

Καρδιαγγειακό σύστημα: Υποογκαιμία / υπόταση επί υποθερμίας. Εμφάνιση αρρυθμιών δευτεροπαθείς της υποξαιμίας 
και υποθερμίας 

Διαταραχές ηλεκτρολυτών και οξεοβασικής ισορροπίας: Συχνά παρατηρείται μεταβολική ή /και αναπνευστική οξέωση. 
Σπάνια, μπορεί να παρατηρηθούν υπερνατριαιμία, υπερμαγνησιαιμία και υπερασβεστιαιμία

Νεφροί: Οξεία νεφρική ανεπάρκεια σε έδαφος οξείας σωληναριακής νέκρωσης 

Διαταραχές πηκτικότητας, Aιμόλυση
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According to the World Health Organization, drown-
ing is the third leading cause of accidental death 
worldwide. In 2017, drowning claimed the lives of 
almost 1000 US children. In 2014, Greece was ranked 
6th in drowning mortality in the European Union and 

39th in the world. In May 2019, the American Acad-
emy of Pediatrics (AAP) issued revised policy state-
ment based on new epidemiological and research 
data, which highlighted the crucial contribution of 
pediatricians in avoiding fatal drowning cases.
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