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Οδηγίες προς τους συγγραφείς

Tο ΔEΛTIO A’ ΠAIΔIATPIKHΣ ΚΛΙΝΙΚΗΣ ΠANEΠIΣTHMIOY AΘHNΩN εκ-
δίδεται από την ομώνυμη κλινική και έχει ως στόχο την ενημέρωση και 
επιμόρφωση των παιδιάτρων, καθώς και την αποτύπωση του κλινικού 
και ερευνητικού 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 
δημοσιευόμενες στον ελληνικό Τύπο. 

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

3) Aνασκοπήσεις. Oλοκληρωμένες αναλύσεις παιδιατρικών θεμάτων. 
Δεν ξεπερνούν τις 15 - 25 δακτυλογραφημένες σελίδες, έχουν ελληνική 
και αγγλική περίληψη και οι βιβλιογραφικές παραπομπές δεν ξεπερνούν 
τις 70. 

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

5) Γενικά θέματα που έχουν σχέση με την υγεία του παιδιού και της 
οικογένειας, 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 
δημοσιεύτηκε, ούτε θα δημοσιευτεί εν όλω ή εν μέρει σε άλλο έντυπο, 
μέχρι να ολοκληρωθεί η κρίση του στο Δελτίο Παιδιατρικής, ε) δεν υπάρχει 
σύγκρουση συμφερόντων μεταξύ των συγγραφέων ή μεταξύ αυτών και 
άλλων ιδρυμάτων ή ινστιτούτων, στ) όλες οι κλινικές έρευνες θα πρέπει 
να συνοδεύονται από γραπτή δήλωση των συγγραφέων ότι δόθηκε 
πληροφορημένη 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 εργασία έλεγξε και ενέκρινε το σχετικό πρωτόκολλο εργασίας, 
ζ) για πειράματα σε ζώα πρέπει να αναφέρεται η λήψη σχετικής άδειας από 

τις αρμόδιες 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 
απαιτήσεις της International Committee of Medical Editors (ICMJE) για 
τα κείμενα 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). 

Το κείμενο διαμορφώνεται με διπλό διάστημα και διαμόρφωση σελίδας 
2,5 εκατ. πάνω, κάτω, δεξιά και αριστερά. Η γραμματοσειρά είναι Times New 
Roman με μέγεθος γραμματοσειράς 12. Το κείμενο περιλαμβάνει: Σελίδα 
τίτλου, περίληψη στα ελληνικά και αγγλικά, λέξεις ευρετηρίου, κείμενο, ευ-
χαριστίες/αναφορές σε επιδοτήσεις - χορηγίες, βιβλιογραφία, πίνακες και 
εικόνες με τους αντίστοιχους υπότιτλους. Kαθένα από τα ανωτέρω αρχίζει 
σε χωριστή σελίδα και οι σελίδες αριθμούνται διαδοχικά αρχίζοντας από τη 
σελίδα του τίτλου. Ο αριθμός κάθε σελίδας εμφανίζεται στη μέση του κάτω 
περιθωρίου χωρίς σημεία στίξης.  

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 
συγγραφέων και τον τόπο διαμονής τους, διεύθυνση, τηλέφωνο και e-mail 
του συγγραφέα με τον οποίο γίνεται η αλληλογραφία. 

β) Περιλήψεις 
Όλες οι εργασίες πρέπει να έχουν ελληνική και αγγλική περίληψη. 

H περίληψη στα ελληνικά δεν πρέπει να ξεπερνά τις 250 λέξεις. 
Ανακεφαλαιώνει 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 περιεχόμενο της ελληνικής περίληψης. Η αγγλική περίληψη 
ακολουθεί το τέλος της ελληνικής περίληψης. Κάτω από την ελληνική και 
αγγλική περίληψη σημειώνονται τρεις έως πέντε λέξεις - κλειδιά (key words) 
που θα χρησιμοποιηθούν για το θεματικό ευρετήριο. 

γ) Kείμενο 
Oι πρωτότυπες εργασίες αποτελούνται από την εισαγωγή, το υλικό, τη 

μεθοδολογία, τα αποτελέσματα και τη συζήτηση. Η εισαγωγή θα πρέπει 



να περιγράφει τον σκοπό της μελέτης και τη σχέση με προηγούμενα 
δημοσιευμένες μελέτες στον κλάδο. Το υλικό και η μεθοδολογία θα 
πρέπει να είναι συνοπτικά, αλλά αρκετά λεπτομερή ούτως ώστε να 
μπορούν να επαναληφθούν από άλλους ερευνητές. Η μεθοδολογία που 
χρησιμοποιήθηκε για τη στατιστική ανάλυση των δεδομένων θα πρέπει 
επίσης να περιγράφεται. 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 συνοψίει τα αποτελέσματα της μελέτης, με έμφαση στη σχέση 
τους με την αρχική υπόθεση και τις προηγούμενες αντίστοιχες μελέτες. Οι 
συντομογραφίες 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 πρέπει να εκφράζονται στο Διεθνές Σύστημα Μονάδων (SI Units) 
και στο μετρικό (Conventional - Συμβατικό) Σύστημα μέσα σε παρένθεση. 
Πίνακες μετατροπής περιλαμβάνονται στις διευθύνσεις: http://www.icmje.
org και http://www.icmje.org/icmje.pdf. 

δ) Eυχαριστίες 
Aπευθύνονται προς όσους έχουν ουσιαστικά συμβάλει στη διεξαγωγή της 

μελέτης. 

ε) Bιβλιογραφικές παραπομπές 
Oι βιβλιογραφικές παραπομπές αναφέρονται στο κείμενο με αραβικούς 

αριθμούς σε εκθέτη πριν την τελεία (π.χ. υποδοχέας1.) 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 δημοσίευση 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 περισσό-

τεροι 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 glome-

rulomephritis (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, Rog-

ers CA, editors. Proceedings of the Third International Congress of Chemo-
therapy; 1962 May 29 - 31; New York: International Society of Chemothera-
py; 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 - 3/2/325a8fdeac-
be909ee940a8f4c429104b [accessed 2004 Sep 22]. 

στ) Πίνακες και εικόνες 
Οι πίνακες να έχουν διπλό διάστημα στοίχησης και να αριθμούνται 

με αραβικούς 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.

YΠΟΒΟΛΗ ΚΕΙΜΕΝΩΝ 
Το Δελτίο Α’ Παιδιατρικής Κλινικής Πανεπιστημίου Αθηνών θα σκεφτεί 

την πιθανότητα δημοσίευσης κάθε εργασίας, με την προϋπόθεση ότι το 
υποβαλλόμενο 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 ομάδα Σύνταξης διατηρεί το δικαίωμα παρέμβασης και βελτίωσης 
των εργασιών σε θέματα γραμματικής και μορφοποίησης. 

Oι εργασίες που υποβάλλονται προς κρίση για δημο-
σίευση να αποστέλλονται στην ηλεκτρονική διεύθυνση 
annalsofclinicalpediatrics@gmail.com 
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Χαιρετισμός Διευθύντριας

Αγαπητοί Συνάδελφοι

Όπως όλοι γνωρίζετε, η Α’ Παιδιατρική Κλινική της Ιατρικής Σχολής του Εθνικού και Καποδιστριακού 
Πανεπιστημίου Αθηνών που εδράζεται στο Νοσοκομείο Παίδων «Η Αγία Σοφία», ως η αρχαιότερη 
και μεγαλύτερη Πανεπιστημιακή Παιδιατρική Κλινική της χώρας, υπό τη Διεύθυνση του αείμνηστου 
καθηγητή Νικολάου Ματσανιώτη εγκαινίασε το 1968 τις ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΕΣ ΕΝΗΜΕΡΩΣΕΙΣ, μία 
επιστημονική εκδήλωση που εδραιώθηκε και αγαπήθηκε από κάθε Έλληνα Παιδίατρο. Οι ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΕΣ 
ΕΝΗΜΕΡΩΣΕΙΣ συνεχίστηκαν και υπό την διεύθυνση των άλλων διευθυντών της Κλινικής και είναι πλέον 
θεσμός.

Μετά την έλευση της πανδημίας COVID-19 για δύο συνεχείς χρονιές οι Θεραπευτικές Ενημερώσεις 
έγιναν μόνο με διαδικτυακή μετάδοση. 

Φέτος, σύμφωνα με τα ισχύοντα επιδημιολογικά πρωτόκολλα, η 55η ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΗ ΕΝΗΜΕΡΩΣΗ 
οργανώθηκε ως Υβριδική επιστημονική εκδήλωση, τόσο με φυσική παρουσία όσο και με ταυτόχρονη 
διαδικτυακή αναμετάδοση, για να είναι προσβάσιμη σε κάθε παιδίατρο της χώρας μας. 

‘Οπως έχει εδραιωθεί τα τελευταία χρόνια, το Σάββατο το πρωί, που είναι αφιερωμένο σε ειδικά 
γνωστικά αντικείμενα της Παιδιατρικής, στη φετεινή 55η θεραπευτική Ενημέρωση φιλοξένησε θέματα 
Παιδιατρικής Πνευμονολογίας και Αλλεργολογίας/ Δερματολογίας τα οποία παρατίθενται στα δύο 
πρώτα τεύχη του ΔΕΛΤΙΟΥ της Α’ Παιδιατρικής Κλινικής του Πανεπιστημίου Αθηνών. Για να διατηρηθεί 
το ενδιαφέρον του αναγνώστη, τα Θέματα της 55ης Θεραπευτικής ενημέρωσης  που παρουσιάστηκαν 
το Σάββατο 7 Μαίου, κατανεμήθηκαν στα δύο τεύχη του ΔΕΛΤΙΟΥ με ποικιλία θεμάτων, ώστε τόσο στο 
1ο όσο και στο 2ο τεύχος να υπάρχουν θέματα παιδιατρικής Πνευμονολογίας, αλλά και παιδιατρικής 
Αλλεργολογίας/Δερματολογίας.

Με την ευχή τα κείμενα αυτά να αποτελούν πηγή γνώσης για κάθε Παιδίατρο στις σύγχρονες εξελίξεις 
της Παιδιατρικής και των ειδικών γνωστικών της αντικειμένων.

Με τις θερμότερες μου Ευχές για Υγεία και Ευημερία!

Καθηγήτρια Χριστίνα Κανακά-Gantenbein, MD, PhD, FMH (CH)

Καθηγήτρια-Διευθύντρια

Α’ Παιδιατρικής Κλινικής

Ιατρικής Σχολής

Εθνικού κα Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών

Νοσοκομείο Παίδων «Η Αγία Σοφία»
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Η Συμβολή της νυχτερινής οξυμετρίας 
στη διάγνωση των διαταραχών 
αναπνοής στην παιδική ηλικία

Αναστασία Πολυτάρχου 
Παιδίατρος, Επικουρική Επιμελήτρια Β’  

Α’ Παιδιατρική Κλινική Εθνικού και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών, Νοσοκομείο Παίδων «Η Αγία Σοφία»

Υπεύθυνη επικοινωνίας
Αν. Πολυτάρχου, E-mail: apolytarchou@gmail.com, Mobile: 6974440770

Η διάγνωση των αποφρακτικών διαταραχών της 
αναπνοής στον ύπνο στα παιδιά είναι σημαντική 
προκειμένου να εντοπιστούν εκείνα που θα ωφε-
ληθούν περισσότερο από την έγκαιρη παρέμ-
βαση. Η πολυπνογραφία είναι μέθοδος εκλογής 
για τη διάγνωση του Συνδρόμου Αποφρακτικών 
Απνοιών στον Ύπνο, ωστόσο είναι ακριβή και 
όχι πάντα διαθέσιμη. Η νυχτερινή οξυμετρία, σε 
συνδυασμό με το ιστορικό και τα ευρήματα της 
φυσικής εξέτασης, μπορεί να συμβάλλει στη δι-
άγνωση των παιδιών με ΣΑΑΥ χωρίς υποκείμενα 
νοσήματα. Συμβάλλει επίσης στην ανίχνευση των 
παιδιών που θα πρέπει να υποβληθούν άμεσα σε 
αμυγδαλεκτομή/αδενοτομή, καθώς και στην εκτί-

μηση του μετεγχειρητικού κινδύνου για επιπλοκές 
από το αναπνευστικό. Ο δείκτης McGill oximetry 
score χρησιμοποιείται για την εκτίμηση της βαρύ-
τητας της διαλείπουσας υποξαιμίας. Η μέθοδος 
έχει υψηλή θετική προγνωστική αξία αλλά σχετικά 
χαμηλή ευαισθησία. Σε περιπτώσεις όπου συνυ-
πάρχουν υποκείμενα νοσήματα μπορεί να μει-
ώνεται η θετική προγνωστική αξία της μεθόδου, 
καθώς η παρουσία κεντρικού τύπου απνοιών με 
επακόλουθο τους αποκορεσμούς μπορεί να οδη-
γήσει σε ψευδώς θετικά αποτελέσματα. Η νυχτε-
ρινή οξυμετρία μπορεί να προσφέρει σημαντικές 
πληροφορίες στη διάγνωση των παιδιών με ΣΑΑΥ 
όταν η πολυπνογραφία δεν είναι διαθέσιμη.

Π
ΕΡ

ΙΛ
Η

Ψ
Η

ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: Νυχτερινή οξυμετρία, Σύνδρομο Αποφρακτικών Απνοιών 

Υποπνοιών στον Ύπνο (ΣΑΑΥ), Αμυγδαλεκτομή, Δείκτης αποκορεσμών 

Ο ύπνος είναι μια κατάσταση απολύτως απα-
ραίτητη για τον οργανισμό και καλύπτει περί-
που το 1/3 της ανθρώπινης ζωής. Πρόκειται 

για μια κατάσταση φυσικής ανάπαυσης και χαρακτη-
ρίζεται από μειωμένες εκούσιες σωματικές κινήσεις, 
μειωμένη αντίδραση στα εξωτερικά ερεθίσματα, 
αυξημένο μεταβολικό ρυθμό και μειωμένο καταβο-

λισμό. Ανάλογα με τις μεταβολές που σημειώνονται 
στη δραστηριότητα του κεντρικού νευρικού συστή-
ματος διακρίνονται δύο διακριτές φάσεις του ύπνου: 
η φάση ταχείας κίνησης των οφθαλμών (Rapid Eye 
Movement REM) και η φάση χωρίς ταχεία κίνηση των 
οφθαλμών (Non-REM). Ο νυχτερινός ύπνος χωρίζε-
ται σε κύκλους διάρκειας 90 λεπτών, ο καθένας από 
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τους οποίους περιλαμβάνει τέσσερα στάδια NREM 
που εναλλάσσονται με ένα στάδιο REM. Η φυσιο-
λογία του ύπνου στα παιδιά παρουσιάζει διαφορές 
συγκριτικά με αυτή των ενηλίκων και οι ανάγκες σε 
ύπνο είναι διαφορετικές ανάλογα με την ηλικία του 
παιδιού.

Η Αποφρακτική Διαταραχή της Αναπνοής στον 
Ύπνο περιλαμβάνει τις εξής κατηγορίες: 1) το πρω-
τοπαθές ροχαλητό, το οποίο δε συνοδεύεται από 
επεισόδια απνοιών, υποπνοιών, υποξαιμίας, υποαε-
ρισμού ή αφυπνίσεων (primary snoring), 2) το σύν-
δρομο αυξημένης αντίστασης αεραγωγών, όπου 
παρατηρείται ροχαλητό και αφυπνίσεις, αυξημένο 
έργο αναπνοής, χωρίς όμως αποφρακτικά συμβάμα-
τα ή διαταραχές στην ανταλλαγή των αερίων, 3) τον 
αποφρακτικό υποαερισμό που χαρακτηρίζεται από 
ροχαλητό και αυξημένη μερική πίεση τελοεκπνευ-
στικού (PETCO2), χωρίς όμως αποφρακτικά συμβά-
ματα και 4) το Σύνδρομο Αποφρακτικών Απνοιών 
και Υποπνοιών στον Ύπνο (ΣΑΑΥ), στο οποίο παρα-
τηρούνται επαναλαμβανόμενα επεισόδια μερικής ή 
πλήρους απόφραξης του ανώτερου αεραγωγού με 
διαταραχή του αερισμού και της φυσιολογικής δο-
μής του ύπνου1,2. 

Η επίπτωση του Συνδρόμου Αποφρακτικών Απνοι-
ών στον Ύπνο (ΣΑΑΥ) στον παιδιατρικό πληθυσμό 
κυμαίνεται σε ποσοστό 1-4%3. Στα παιδιά με αυξη-
μένη αντίσταση του ανώτερου αεραγωγού η ενδαυ-
λική πίεση κατά την εισπνοή είναι εξαιρετικά αρνη-
τική και συνεπώς, όταν κατά τη διάρκεια του ύπνου 
ο μυϊκός τόνος των διατεινόντων μυών του φάρυγγα 
ελαττώνεται, συμπλησιάζουν ή και συμπίπτουν τα 
τοιχώματα του φαρυγγικού αεραγωγού και μειώνε-
ται ή και διακόπτεται η ροή του αέρα. Αυτό οδηγεί 
σε υποξαιμία και τελικά σε αφύπνιση, προκειμένου 
να αποκατασταθεί η αναπνοή. Επαναλαμβάνεται 
διαρκώς ο κύκλος άπνοια-υποξαιμία-αφύπνιση με 
αποτέλεσμα τη διαταραχή της αρχιτεκτονικής του 
ύπνου. Η βαρύτητα του ΣΑΑΥ στα παιδιά εκφράζεται 
κυρίως από το δείκτη απνοιών-υποπνοιών (AHI), ο 
οποίος αντιστοιχεί στον αριθμό των απνοιών (απο-
φρακτικού, κεντρικού τύπου και μεικτές) και των 
υποπνοιών ανά ώρα πραγματικού ύπνου. Τιμές του 
AHI 1-5 επεισόδια/ώρα αντιστοιχούν σε ήπιας βαρύ-
τητας ΣΑΑΥ, τιμές 5-10 επεισόδια/ώρα αντιστοιχούν 

σε μέτριας βαρύτητας ΣΑΑΥ και τιμές >10 επεισό-
δια/ώρα σε σημαντικής βαρύτητας ΣΑΑΥ 4. 

Η διάγνωση του ΣΑΑΥ βασίζεται στο συνδυασμό 
των αναφερόμενων συμπτωμάτων, των ευρημάτων 
της φυσικής εξέτασης και επιβεβαιώνεται με τα ευ-
ρήματα της πολυπνογραφικής μελέτης. Η πολυπνο-
γραφική μελέτη αποτελεί την εξέταση εκλογής για τη 
διάγνωση της βαρύτητας του συνδρόμου αποφρα-
κτικών απνοιών στον ύπνο5. Ωστόσο, είναι εξέταση 
με υψηλό κόστος, καθώς απαιτείται ειδικός εξοπλι-
σμός και καταρτισμένο προσωπικό για την πραγ-
ματοποίησή της, και δεν είναι διαθέσιμη σε πολλές 
μονάδες υγείας. Ως εκ τούτου, τα τελευταία χρόνια 
η χρήση της νυχτερινής οξυμετρίας στη διάγνωση 
των διαταραχών αναπνοής στον ύπνο στην παιδι-
κή ηλικία κερδίζει όλο και περισσότερο έδαφος. Η 
νυχτερινή οξυμετρία είναι εξέταση με χαμηλότερο 
κόστος, αξιολογείται εύκολα και γρήγορα και γίνεται 
καλύτερα ανεκτή από τον ασθενή συγκριτικά με την 
πολυπνογραφία6.

Οι παράμετροι που αξιολογούνται για την ερμη-
νεία μιας νυχτερινής οξυμετρίας είναι η συνήθης 
τιμή SpO2, ο δείκτης αποκορεσμών και η παρου-
σία σειρών αποκορεσμών (clusters). Σε υγιή παιδιά 
προσχολικής ηλικίας έχει φανεί πως η συνήθης τιμή 
SpO2 κατά τη διάρκεια του ύπνου είναι >95%7. Ως 
δείκτης αποκορεσμών ODI3 ορίζεται ο αριθμός των 
επεισοδίων πτώσης του κορεσμού της αιμοσφαιρί-
νης >3% ανά ώρα ύπνου. Από τη μελέτη των Scholle 
et al προκύπτει ότι η 90η εκατοστιαία θέση της τιμής 
του ODI3 είναι 2,2 επεισόδια/ώρα κατά το 2ο έτος 
ζωής. Η αντίστοιχη εκατοστιαία θέση για παιδιά ηλι-
κίας 2-10ετών δεν ξεπερνά τα 1,2 επεισόδια/ώρα και 
για παιδιά 11-18 δεν ξεπερνά το 0,5 επεισόδια/ώρα8. 

Ως σειρά αποκορεσμών (cluster) ορίζεται η παρου-
σία 5 ή περισσότερων πτώσεων του κορεσμού της 
αιμοσφαιρίνης ≥4% για χρονικό διάστημα 10-30 λε-
πτών. Πρώτοι οι Brouillette και συν. το 2000 τόνισαν 
την κλινική σημασία των σειρών αποκορεσμών στην 
εκτίμηση της βαρύτητας του ΣΑΑΥ9. Μία νυχτερινή 
οξυμετρία ερμηνεύεται ως θετική για τη διάγνωση 
ΣΑΑΥ, όταν καταγράφονται τουλάχιστον 3 σειρές 
αποκορεσμών και τουλάχιστον 3 πτώσεις SpO2<90%. 
Λίγα χρόνια αργότερα οι Nixon και συν. διατύπωσαν 
το McGill oximetry score για την εκτίμηση της βαρύ-
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τητας της διαλείπουσας υποξαιμίας κατά τη διάρκεια 
του ύπνου σε παιδιά με υπνική άπνοια10. Η βαρύτητα 
της υποξαιμίας διαβαθμίζεται ως εξής για νυχτερινές 
οξυμετρίες διάρκειας τουλάχιστον 6 ωρών:
•	 McGill oximetry score 1: φυσιολογική ή 

αμφίβολη μελέτη. Σύνηθες SpO2 >95%, λιγότερες 
από 3 σειρές αποκορεσμών, λιγότερες από 3 πτώσεις 
SpO2 <90%.

Εικόνα 1: McGill oximetry score 1

•	 McGill oximetry score 2: Ήπια διαλείπουσα 
υποξαιμία. Τουλάχιστον 3 σειρές αποκορεσμών, 3 ή 
περισσότερες πτώσεις SpO2<90% και λιγότερες από 
3 πτώσεις SpO2<85%.

Εικόνα 2: McGill oximetry score 2

•	 McGill oximetry score 3: Μέτρια διαλείπου-
σα υποξαιμία. Παρουσία τουλάχιστον 3 σειρών απο-
κορεσμών, 3 ή περισσότερες πτώσεις SpO2<85% και 
λιγότερες από 3 πτώσεις SpO2<80%.

•	

Εικόνα 3: McGill oximetry score 3

•	 McGill oximetry score 4: Σοβαρή διαλεί-
πουσα υποξαιμία. Παρουσία τουλάχιστον 3 σει-

ρών αποκορεσμών με περισσότερες από 3 πτώσεις 
SpO2<80%.

Εικόνα 4: McGill oximetry score 4

Οι ασθενείς με MOS 1 είχαν μέση τιμή OAHI 4,1 
επεισόδια/ώρα. Η μέση τιμή του OAHI για τα παιδιά 
με MOS 2 ήταν 12,6 επεισόδια/ώρα, για τιμή MOS 3 
ήταν 13,3 επεισόδια/ώρα και για MOS 4 ήταν 39,9 
επεισόδια/ώρα.

Ο δείκτης MOS έχει υψηλή θετική προγνωστική 
αξία (98%) στη διάγνωση του ΣΑΑΥ σε παιδιά με 
κλινική υποψία ΣΑΑΥ, αδενοειδείς εκβλαστήσεις και 
υπερτροφία αμυγδαλών και χωρίς άλλες συν-νοση-
ρότητες. Ωστόσο, η ευαισθησία της μεθόδου είναι 
χαμηλή (43%). Το 47-49% των παιδιών με φυσιολο-
γική ή αμφίβολη νυχτερινή οξυμετρία είχαν ΣΑΑΥ 
σύμφωνα με τα ευρήματα της πολυπνογραφίας9. 
Έχει προταθεί από τους Brouillette και συν. πως παι-
διά με κλινική υποψία ΣΑΑΥ, χωρίς υποκείμενα νο-
σήματα και MOS>1, μπορούν να υποβάλλονται σε 
αμυγδαλεκτομή-αδενοτομή χωρίς να προηγηθεί πο-
λυπνογραφία, και κατά προτεραιότητα τα παιδιά με 
μέτρια ή σοβαρή διαλείπουσα υποξαιμία (MOS 3ή 4). 
Αντιθέτως, παραπέμπονται για πολυπνογραφία μόνο 
τα παιδιά με κλινική υποψία ΣΑΑΥ και φυσιολογική ή 
αμφίβολη νυχτερινή οξυμετρία. 

Ο δείκτης McGill oximetry score έχει χρησιμοποι-
ηθεί σε μελέτες και για την εκτίμηση του μετεγχει-
ρητικού κινδύνου μετά από αμυγδαλεκτομή/αδενο-
τομή. Έχει φανεί ότι ο κίνδυνος για μετεγχειρητικές 
επιπλοκές σε παιδιά με MOS 1, ηλικία μικρότερη των 
3 ετών και χωρίς άλλους παράγοντες κινδύνου (σύν-
δρομο Down, άλλα νοσήματα του αναπνευστικού) 
είναι μικρός11,12. Ο κίνδυνος των μετεγχειρητικών 
επιπλοκών που αφορούν το αναπνευστικό σύστημα 
αυξάνεται όταν πρόκειται για μέτρια ή σοβαρή δια-
λείπουσα υποξαιμία προεγχειρητικά. Οι επιπλοκές 
αυτές αφορούν την ανάγκη νοσηλείας σε Μονάδα 
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Εντατικής θεραπείας και την επαναδιασωλήνωση 
μετεγχειρητικά. Ο παράγοντας αυτός θα πρέπει να 
συνυπολογίζεται, σύμφωνα και με τις κατευθυντή-
ριες οδηγίες της Εταιρείας Μελέτης Ύπνου της Αυ-
στραλίας, στη διαμόρφωση της μετεγχειρητικής 
θεραπευτικής φροντίδας και παρακολούθησης του 
ασθενή, καθώς και στη μέγιστη χορηγούμενη δόση 
οπιοειδών από τους Αναισθησιολόγους. 

Αναφορικά με τη χρήση της νυχτερινής οξυμε-
τρίας σε παιδιά με υποκείμενα νοσήματα, αρκετές 
μελέτες περιλαμβάνουν παιδιά με Τρισωμία 21. Η 
διάγνωση του ΣΑΑΥ στα παιδιά με σύνδρομο Down 
και η έγκαιρη παρέμβαση είναι καίριας σημασίας 
για την ομαλότερη ανάπτυξή τους. Προτείνεται όλα 
τα παιδιά με σύνδρομο Down να πραγματοποιούν 
πολυπνογραφία στην ηλικία των 4 ετών, κάτι το 
οποίο δεν είναι εφικτό λόγω του μικρού αριθμού 
εργαστηρίων ύπνου. Η νυχτερινή οξυμετρία είναι 
σίγουρα καλύτερα ανεκτή από τους ασθενείς, ενώ 
μπορεί να πραγματοποιηθεί και κατ’οίκον, οπότε 
και εξασφαλίζεται η μέγιστη δυνατή συνεργασία και 
πιο αξιόπιστα αποτελέσματα. Η θετική προγνωστι-
κή αξία του δείκτη McGill oximetry score 3 ή 4 στη 
διάγνωση του ΣΑΑΥ στα παιδιά με σύνδρομο Down 
παραμένει υψηλή (94%), χωρίς ωστόσο να μπορεί 
να εκτιμηθεί η ευαισθησία της μεθόδου. Επιπλέον, 
κάποιοι ασθενείς μπορεί να παρουσιάζουν MOS 2 το 
οποίο οφείλεται κατά κύριο λόγο σε κεντρικού και 
όχι αποφρακτικού τύπου άπνοιες13. Τα αποτελέσμα-
τα της οξυμετρίας θα πρέπει να αξιολογούνται λαμ-
βάνοντας υπ’ όψιν τα ιδιαίτερα χαρακτηριστικά του 

κάθε ασθενούς.
Στην μελέτη των Trucco et al συγκρίνονται παιδιά 

υγιή με παιδιά με υποκείμενα νοσήματα, όπως συγ-
γενείς καρδιοπάθειες, παχυσαρκία, νοσήματα του 
αναπνευστικού και νευρολογικά νοσήματα. Οι μελε-
τητές διαπιστώνουν χαμηλότερη θετική προγνωστι-
κή αξία του δείκτη McGill oximetry score στα παι-
διά με υποκείμενα νοσήματα συγκριτικά με τα υγιή, 
πιθανά λόγω παρουσίας κεντρικού τύπου απνοιών 
που οδηγούν σε ψευδώς θετικά αποτελέσματα14. Η 
νυχτερινή οξυμετρία, σε συνδυασμό και με την κα-
ταγραφή του τελοεκπνευστικού διοξειδίου του άν-
θρακα, συμβάλλει επιπλέον στη διάγνωση της υπο-
ξαιμίας και του κυψελιδικού υποαερισμού σε παιδιά 
με νευρομυϊκά νοσήματα και σε παιδιά με σύνδρομο 
Prader-Willi με σκοπό την έγκαιρη έναρξη μη επεμ-
βατικού αερισμού15. 

Συμπερασματικά, η νυχτερινή οξυμετρία είναι 
εξέταση απλή, εύκολη και με χαμηλό κόστος. Συμ-
βάλλει στη διάγνωση του ΣΑΑΥ σε παιδιά με κλινική 
υποψία και χωρίς υποκείμενα νοσήματα, έτσι ώστε 
μικρότερος αριθμός παιδιών να χρειάζεται πολυ-
πνογραφία. Συμβάλλει στην ανίχνευση των παιδιών 
που θα ωφεληθούν από την έγκαιρη παρέμβαση, 
καθώς και αυτών που διατρέχουν μεγαλύτερο με-
τεγχειρητικό κίνδυνο. Σε καμία περίπτωση δεν μπο-
ρεί να αντικαταστήσει την πολυκαταγραφική μελέτη 
ύπνου, ωστόσο γνωρίζοντας τις δυνατότητες και 
τους περιορισμούς της μεθόδου επιτυγχάνεται ορθή 
αξιολόγηση των ευρημάτων και κατάλληλη θερα-
πευτική προσέγγιση. 
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The diagnosis of sleep-disordered breathing (SDB) 
in children is crucial in order to identify who will 
benefit from early intervention. Polysomnography 
(PSG) is the gold standard tool for the diagnosis 
of Obstructive Sleep Apnea Syndrome (OSAS) in 
children with symptoms consistent with SDB, but 
PSG is expensive and not always available. Noctur-
nal oximetry in combination with the clinical his-
tory and the physical examination can contribute 
in the diagnosis of OSAS in children without other 
co-morbidities. Nocturnal oximetry may also con-
tribute both in detecting the children who should 

undergo adenotonsillectomy as soon as possible 
and in evaluating the risk of respiratory compli-
cations after adenotonsillectomy. McGill oximetry 
score (MOS) is used to evaluate the severity of in-
termittent hypoxemia. MOS has high Positive Pre-
dictive Value (PPV) but low sensitivity. For children 
with co-morbidities the PPV may be lower due to 
the presence of central apneas leading to desat-
uration and false positive results. Nocturnal oxi-
metry may provide important information for the 
diagnosis of OSAS in children when polysomnog-
raphy is not available. 
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Η Συμβολή της νυχτερινής οξυμετρίας 
στη διάγνωση των διαταραχών 
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συγκεκριμένες νοσολογικές οντότητες
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Η πολυκαταγραφική μελέτη ύπνου είναι η συνι-
στώμενη μέθοδος για την αξιολόγηση της ανα-
πνευστικής λειτουργίας κατά τη διάρκεια του 
ύπνου. Ωστόσο, η πολυκαταγραφική μελέτη 
ύπνου στα παιδιά απαιτεί εξειδικευμένο εξοπλι-
σμό και προσωπικό, τα οποία δεν είναι συχνά 
διαθέσιμα. Η συνεχής καταγραφή νυχτερινής 
οξυμετρίας έχει προταθεί ως μία εναλλακτική δι-
αγνωστική μέθοδος για την αξιολόγηση των ανα-
πνευστικών νοσημάτων στη διάρκεια του ύπνου. 
Χρησιμοποιούνται κυρίως δύο παράμετροι: ο 
δείκτης αποκορεσμού οξυγόνου (ODI3) και το 
McGill score (MOS). Στο σύνδρομο αποφρακτι-

κής άπνοιας στον ύπνο (ΣΑΑΥ) τα αποτελέσματα 
της νυχτερινής οξυμετρίας μπορούν να διευκο-
λύνουν τις θεραπευτικές αποφάσεις και να προ-
βλέψουν τις άμεσες σημαντικές αναπνευστικές 
επιπλοκές μετά την αμυγδαλο-αδενοειδεκτομή. 
Τα δεδομένα από τη νυχτερινή οξυμετρία παι-
διών με νευρομυϊκά νοσήματα και το σύνδρομο 
Prader Willi δείχνουν χαρακτηριστικές διαταρα-
χές στην οξυγόνωση οι οποίες περιλαμβάνουν το 
χαμηλό σύνηθες SpO2, συχνούς αποκορεσμούς 
στα παιδιά με νευρομυϊκά νοσήματα και σειρές 
αποκορεσμών κυρίως στα παιδιά με σύνδρομο 
Prader Willi. 

Π
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Η

ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: Νυχτερινή οξυμετρία, Σύνδρομο Αποφρακτικών Απνοιών στον Ύπνο

(ΣΑΑΥ), Νευρομυϊκά νοσήματα, Δείκτης αποκορεσμών, Mc Gill score

Εισαγωγή
Η πολυκαταγραφική μελέτη ύπνου είναι η συνιστώ-
μενη μέθοδος για την αξιολόγηση της αναπνευστικής 
λειτουργίας κατά τη διάρκεια του ύπνου και για τη δι-
αβάθμιση ή την αποδέσμευση από τη συνεχή θετική 

πίεση και τον μη επεμβατικό αερισμό σε παιδιά με δι-
αταραχές της αναπνοής στη διάρκεια του ύπνου ή με 
χρόνια αναπνευστική νόσο. Ωστόσο, η πολυκαταγρα-
φική μελέτη ύπνου στα παιδιά δεν είναι συχνά διαθέ-
σιμη, και ιδιαίτερα σε εργαστήρια με περιορισμένες 
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παροχές. Η συνεχής καταγραφή νυχτερινής οξυμετρί-
ας με ή χωρίς καπνομετρία έχει προταθεί ως μία εναλ-
λακτική διαγνωστική μέθοδος για την αξιολόγηση των 
αναπνευστικών νοσημάτων στη διάρκεια του ύπνου1. 

Σταδιακά έχει ταυτοποιηθεί η ερμηνεία της νυχτε-
ρινής οξυμετρίας σε παιδιά με κλινικές εκδηλώσεις 
διαταραχών της αναπνοής στη διάρκεια του ύπνου. Η 
σοβαρότητα των διαταραχών αυτών μπορεί να εκφρα-
στεί με δύο παραμέτρους: τον δείκτη αποκορεσμού 
οξυγόνου (ODI3) και το McGill score (MOS)1. 

Ορισμοί
Ανωμαλίες SpO2 στην υπνική άπνοια: 

Σειρές αποκορεσμών: 5 ή περισσότερες πτώσεις 
SpO2 ≥ 4 % για διάρκεια 10 έως 30 λεπτά.

Δείκτης αποκορεσμών (Oxygen Desaturation Index - 
ODI): Η συχνότητα των πτώσεων του κορεσμού της αι-
μοσφαιρίνης σε οξυγόνο (SpO2) ανά ώρα στη διάρκεια 
του ύπνου. 

Όταν η πτώση του κορεσμού αιμοσφαιρίνης είναι 
κάτω από 3% από το σύνηθες κορεσμό οξυγόνου, τότε 
ο δείκτης αποκορεσμών ονομάζεται: ΟDI3. 

Η 90η ΕΘ για ODI3 αντιστοιχεί στα 2.2 επεισόδια/ώρα 
για την ηλικία των 2 ετών, <1.2 επεισόδια/ώρα για τις 
ηλικίες 2-10 ετών και <0.5 επεισόδια/ώρα για τις ηλικί-
ες 11-18 ετών. H 97.7η ΕΘ για παιδιά χωρίς διαταραχές 
της αναπνοής στον ύπνο για ODI3 αντιστοιχεί σε 2.04 
επεισόδια/ώρα.

Δείκτης απνοιών/υποπνοιών (AHI): αριθμός απνοιών 
και υποπνοιών ανά ώρα νυχτερινού ύπνου. Ο δείκτης 
αυτός αξιολογείται σε πολυκαταγραφική μελέτη ύπνου.

Άπνοια: η μείωση ≥90% της ροής του αέρα σε σχέ-
ση με την προηγούμενη βασική τιμή. Ταξινομείται σε 
κεντρική, αποφρακτική ή μικτή. 

Αποφρακτική ονομάζεται η άπνοια που διαρκεί για 
τουλάχιστον 2 αναπνοές σε σχέση με τη βασική διάρ-
κεια αναπνοών και σχετίζεται με την παρουσία ανα-
πνευστικής προσπάθειας σε όλη τη διάρκεια της απου-
σίας ροής του αέρα. 

Κεντρική άπνοια ορίζεται η άπνοια στην οποία δεν 
υπάρχει αναπνευστική προσπάθεια και υπάρχουν 2 
από τα εξής κριτήρια: α) διάρκεια >20 δευτερόλεπτα, 
β) διάρκεια για τουλάχιστον 2 αναπνοές σε σχέση με τη 

βασική διάρκεια αναπνοών και σχετίζεται με μία αφύ-
πνιση ή αποκορεσμό οξυγόνου ≥3%, γ) για βρέφη το 
επεισόδιο διαρκεί για τουλάχιστον 2 αναπνοές σε σχέ-
ση με τη βασική διάρκεια αναπνοών και σχετίζεται με 
βραδυκαρδία (<50 σφύξεις/λεπτό για 5 δευτερόλεπτα 
ή <60 σφύξεις/λεπτό για 15 δευτερόλεπτα).

Μικτή άπνοια ορίζεται η άπνοια που διαρκεί για του-
λάχιστον 2 αναπνοές σε σχέση με τη βασική διάρκεια 
αναπνοών και σχετίζεται με την απουσία αναπνευστι-
κής προσπάθειας σε ένα μέρος του επεισοδίου και την 
παρουσία εισπνευστικής προσπάθειας στο άλλο μέρος 
του επεισοδίου, ανεξάρτητα με τη σειρά εμφάνισης 
του κάθε μέρους.

Υπόπνοια: η μείωση ≥30% της ροής του αέρα σε 
σχέση με την προηγούμενη βασική τιμή, με διάρκεια 
για τουλάχιστον 2 αναπνοές και υπάρχει ≥3% αποκο-
ρεσμός οξυγόνου σε σχέση με την προηγούμενη βασι-
κή τιμή ή σχετίζεται με μία αφύπνιση. Ταξινομείται σε 
κεντρική ή αποφρακτική.

Αποφρακτική είναι η υπόπνοια στην οποία παρατη-
ρούνται τα εξής κριτήρια: α) ροχαλητό κατά τη διάρ-
κεια του επεισοδίου, β) αυξημένη εισπνευστική επιπέ-
δωση της ρινικής πίεσης σε σχέση με την προηγούμενη 
βασική τιμή, γ) παράδοξη κίνηση του θώρακα και της 
κοιλιάς κατά τη διάρκεια του επεισοδίου, αλλά όχι πριν 
το επεισόδιο.

Κεντρική είναι η υπόπνοια στην οποία δεν παρατη-
ρούνται τα ανωτέρω κριτήρια.2 

Σύνδρομο αποφρακτικής άπνοιας στον ύπνο
Οι Αποφρακτικού τύπου διαταραχές της αναπνοής 
στον ύπνο περιλαμβάνουν ένα μεγάλο εύρος ανώμα-
λων τύπων αναπνοής κατά τη διάρκεια του ύπνου που 
χαρακτηρίζονται από ροχαλήτο και αυξημένο έργο 
αναπνοής.3 Πολλαπλοί παράγοντες, όπως η υπερτρο-
φία των αδενοειδών εκβλαστήσεων και των αμυγδα-
λών, η παχυσαρκία, οι κρανιοπροσωπικές ανωμαλίες 
και οι νευρομυϊκές διαταραχές, αυξάνουν την αντίστα-
ση στον ανώτερο αεραγωγό, προκαλούν σύμπτωση 
των τοιχωμάτων του φάρυγγα και προδιαθέτουν σε 
διαλείπουσα απόφραξη του ανώτερου αεραγωγού 
κατά τη διάρκεια του ύπνου, ιδίως στα στάδια Ν2 και 
REM. (4) Ανάλογα με τη συχνότητα των απνοιών – υπο-
πνοιών, των αφυπνίσεων από τον ύπνο, των ανωμαλι-
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ών στη διαταραχή των αερίων και του αναπνευστικού 
έργου, οι αποφρακτικού τύπου διαταραχές του ύπνου 
ταξινομούνται:
•	 στο ροχαλητό, 
•	 το σύνδρομο αντίστασης του ανώτερου αερα-

γωγού, 
•	 τον αποφρακτικό υποαερισμό και 
•	 το σύνδρομο αποφρακτικού τύπου άπνοιας 

στον ύπνο (ΣΑΑΥ)4.. 
Στο ΣΑΑΥ παρατηρούνται επαναλαμβανόμενα επει-

σόδια μερικής ή πλήρους απόφραξης του ανώτερου 
αεραγωγού (υπόπνοιες, αποφρακτικές ή μικτές άπνοι-
ες) και διακοπή της φυσιολογικής οξυγόνωσης, αερι-
σμού και των σταδίων του ύπνου5. Τα αποφρακτικά 
επεισόδια και κατά συνέπεια οι σειρές αποκορεσμών 
συμβαίνουν συνήθως στα στάδια REM και Ν2 του 
ύπνου.6

Το ΣΑΑΥ μπορεί να είναι ήπιο, μέτριο και σοβαρό. 
Το μέτριο – σοβαρού βαθμού ΣΑΑΥ (δείκτης απνοι-
ών/υποπνοιών >5 επεισόδια/ώρα) είναι πιθανό να 
σχετίζεται με αυξημένη αρτηριακή πίεση, ενούρηση, 
αναπνευστικές επιπλοκές ή επίμονη απόφραξη του 
ανώτερου αεραγωγού μετά την αμυγδαλεκτομή-αδε-
νοειδεκτομή και δεν υφίεται αυτόματα. Έτσι, οι θερα-
πευτικές παρεμβάσεις είναι πιο αποτελεσματικές στο 
μέτριο – σοβαρού βαθμού ΣΑΑΥ σε σχέση με το ήπιο 
ΣΑΑΥ (AHI: 1-5 επεισόδια/ώρα) ή το πρωτοπαθές ρο-
χαλητό (χωρίς άπνοιες/υπόπνοιες, συχνές αφυπνίσεις 
στο ύπνο, υποξαιμία ή υπερκαπνία).7,8

Η πολυκαταγραφική μελέτη ύπνου είναι η μέθοδος 
εκλογής για τη διάγνωση του ΣΑΑΥ. Ωστόσο, τα τελευ-
ταία χρόνια χρησιμοποιείται η νυχτερινή οξυμετρία ως 
μία πιο σύντομη και φθηνή μέθοδος για τη διάγνωση 
του ΣΑΑΥ στην παιδική ηλικία.9 

Έχει αποδειχτεί ότι η νυχτερινή οξυμετρία έχει υψη-
λή θετική και αρνητική προγνωστική αξία για την ανί-
χνευση του δείκτη απνοιών υποπνοιών >1 επεισόδιο/
ώρα και του διαφορετικού βαθμού ΣΑΑΥ.6 Επομένως, 
είναι σπάνιο να παρατηρηθούν περισσότερες από μία 
πτώσεις του SpO2 >90% και περισσότερες από δύο 
σειρές αποκορεσμών σε παιδιά χωρίς ΣΑΑΥ κατά τη 
νυχτερινή καταγραφής για διάρκεια > 5 ώρες.10 

Οι Nixon και συνεργάτες μελέτησαν το Mc Gill score 
(ΜΟS) ως ένα σύστημα αξιολόγησης της βαρύτητας 
της νυχτερινής υποξαιμίας στη διάρκεια του ύπνου και 

διαπιστώθηκαν οι παρακάτω διαβαθμίσεις:
•	 MOS:1 Φυσιολογική ή αμφίβολη οξυμετρία 

που αναφέρεται σε σύνηθες SpO2 >95% με λιγότερες 
από 3 σειρές αποκορεσμών, 
•	 MOS:2 Ήπια παθολογική οξυμετρία που ανα-

φέρεται σε περισσότερες από 3 πτώσεις SpO2 κάτω 
από 90%, αλλά πάνω από 85% και τουλάχιστον 3 σει-
ρές αποκορεσμών, 
•	 MOS:3 Μέτρια παθολογική οξυμετρία που 

αναφέρεται σε περισσότερες από 3 πτώσεις SpO2 
κάτω από 85%, αλλά πάνω από 80% και τουλάχιστον 3 
σειρές αποκορεσμών ,
•	 MOS:4 Σοβαρή παθολογική οξυμετρία που 

αναφέρεται σε περισσότερες από 3 πτώσεις SpO2 κάτω 
από 80% και τουλάχιστον 3 σειρές αποκορεσμών.11

Το McGill score μπορεί να χρησιμοποιηθεί ως προ-
γνωστικός δείκτης για την εμφάνιση αναπνευστικών 
επιπλοκών μετά από αμυγδαλεκτομή ή αδενοειδεκτο-
μή. Σε ασθενείς με MOS: 1, σοβαρές μετεγχειρητικές 
αναπνευστικές επιπλοκές, όπως επαναδιασωλήνωση ή 
επείγουσα εισαγωγή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπεί-
ας, είναι απίθανο να συμβούν εάν: α) η ηλικία είναι > 
3 ετών και β) δεν υπάρχει ιστορικό χρόνιου αναπνευ-
στικού ή καρδιαγγειακού νοσήματος, νευρομυική δι-
αταραχή, κρανιοπροσωπικές ανωμαλίες ή σύνδρομο 
Down. Επιπλέον, είναι ασύνηθες να υπάρχει ανάγκη 
για συμπληρωματικό οξυγόνο, προώθηση της κάτω 
γνάθου για διατήρηση της βατότητας του αεραγωγού, 
χρήση ρινοφαρυγγικού ή στοματοφαρυγγικού σωλή-
να, αερισμό με μάσκα επανεισπνοής ή εισαγωγή στην 
κλινική για παρακολούθηση.

Σε ασθενείς με MOS:4 υπάρχει κίνδυνος 20-24% για 
επαναδιασωλήνωση, επείγουσα εισαγωγή στη Μονά-
δα Εντατικής Θεραπείας και παρεμβάσεις για διατή-
ρηση της βατότητας του αεραγωγού με μάσκα επανει-
σπνοής, συνεχής θετική πίεση, χρήση ρινοφαρυγγικού 
ή στοματοφαρυγγικού σωλήνα αερισμού.11,12

Τιμές ODI3 ≥3.5 επεισόδια/ώρα σχετίζονται με απο-
κατάσταση του δείκτη ODI3 μετά την αμυγδαλο-αδε-
νοειδεκτομή.

Δεδομένης της θετικής προγνωστικής αξίας της νυ-
χτερινής οξυμετρίας για τις σειρές αποκορεσμών σε 
παιδιά με υποψία ΣΑΑΥ, η πολυκαταγραφική μελέτη 
ύπνου δεν απαιτείται για να διενεργηθεί αμυγδαλεκτο-
μή. Ωστόσο, σε ασθενείς με φυσιολογική ή αμφίβολη 
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νυχτερινή οξυμετρία (MOS1) η κλινική υποψία ΣΑΑΥ 
θα πρέπει να επανελέγχεται με πολυκαταγραφική με-
λέτη ύπνου, επειδή αρκετά παιδιά με αποφρακτικό 
δείκτη απνοιών υποπνοιών ΑΗΙ>1 επεισόδια/ώρα δεν 
έχουν παθολογικό McGill score.9

Σύνδρομο Down
Σε ασθενείς με σύνδρομο Down υπάρχει αυξημένη επί-
πτωση ΣΑΑΥ (τουλάχιστον 50%) και προδιάθεση για 
εμφάνιση πνευμονικής υπέρτασης εξαιτίας της παρου-
σίας χαρακτηριστικών που σχετίζονται με την απόφρα-
ξη ανώτερου αεραγωγού, όπως η υποπλασία μέσης 
γραμμής ή κάτω γνάθου, μακρογλωσσία, στενός ρινο-
φάρυγγας, υποτονία, θολωτή υπερώα.13,14 Σε αυτούς 
τους ασθενείς η νυχτερινή οξυμετρία είναι προτιμότε-
ρη σε σχέση με την πολυκαταγραφική μελέτη ύπνου, 

διότι είναι δύσκολη η συνεργασία του ασθενούς με 
αποτέλεσμα να υπάρχει αυξημένη πιθανότητα για αμ-
φίβολα αποτελέσματα. Η διαπίστωση MOS >2 μπορεί 
να είναι ενδεικτική για ασθενείς με πιο σοβαρές δια-
ταραχές της αναπνοής στον ύπνο και να είναι υποψή-
φιοι για θεραπεία για την ανακούφιση της απόφραξης 
ανώτερου αεραγωγού. Ωστόσο, η διαπίστωση MOS <2 
μπορεί να σχετίζεται με κεντρικού τύπου άπνοιες και 
να μην διαπιστώνονται αποφρακτικά φαινόμενα.15 

Νευρομυϊκά νοσήματα
Τα νευρομυϊκά νοσήματα σχετίζονται με υποαερισμό 
και/ή αποφρακτικού τύπου διαταραχές της αναπνοής 
στη διάρκεια του ύπνου. Αυτές οι διαταραχές οφείλο-
νται σε υποτονία των μυών του φάρυγγα, πτώση της 
γλώσσας, κρανιοπροσωπικές ανωμαλίες ή υπερτρο-

Εικόνα 1: Καταγραφές νυχτερινής οξυμετρίας που αναπαριστούν διαφορετικά σχήματα υποξαιμίας. Α) Φυσιολογική 
καταγραφή παιδιού χωρίς διαταραχές του αναπνευστικού, με σύνηθες SpO2>95% και ελάχιστες πτώσεις SpO2 (ODI3: 
1.6 επεισόδια/ώρα). Β) σειρές αποκορεσμών σε ασθενή με διαταραχές της αναπνοής στον ύπνο (υπερτροφία των αδε-
νοειδών και ροχαλητό πιθανώς στα στάδια REM και Ν2 του ύπνου (ODI3: 16.2 επεισόδια/ώρα και σύνηθες SpO2 >95%, 
αλλά χαμηλότερο από το σύνηθες SpO2 στην A καταγραφή. C) Συχνοί αποκορεσμοί σε ασθενείς με σύνδρομο Prader 
Willi και νυχτερινός υποαερισμός στην καπνογραφία, φυσιολογικό σύνηθες SpO2 >95%, αλλά παθολογικό ODI3: 5.9 
επεισόδια/ώρα. D) περίοδοι συνεχούς αποκορεσμού σε ασθενή με συγγενή μυϊκή δυστροφία, ήπια μειωμένο σύνηθες 
SpO2, αυξημένος ODI3: 5.6 επεισόδια/ώρα και διαλείπων υποαερισμός στην καπνογραφία. Ε) επίμονα χαμηλό σύνηθες 
SpO2 με συχνούς αποκορεσμούς ODI3: 12 επεισόδια/ώρα σε παιδί με εγκεφαλική παράλυση. Η διακεκομμένη κόκκινη 
γραμμή αντιστοιχεί σε SpO2:95%
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φία των αδενοειδών εκβλαστήσεων.16 Σε μελέτη των 
Kaditis et al. διαπιστώθηκε πως παιδιά με νευρομυϊκά 
νοσήματα είχαν χαμηλότερο σύνηθες SpO2 σε σχέση 
με υγιή παιδιά με διαταραχές της αναπνοής στον ύπνο 
ή σε σχέση με τους μάρτυρες.17 Παρόμοια ευρήματα 
έχουν διαπιστωθεί και σε έφηβους ή νεαρούς ενήλικες 
με μυϊκή δυστροφία Duchenne.18 Σε αυτούς τους ασθε-
νείς η μείωση του σύνηθες SpO2 οφείλεται στο γεγο-
νός ότι παρουσιάζουν μειωμένο μυϊκό τόνο και τελοεκ-
πνευστική δραστηριότητα του διαφράγματος και των 
μεσοπλεύριων μυών, με αποτέλεσμα τη μείωση της 
λειτουργικής υπολειπόμενης χωρητικότητας (FRC), σύ-
μπτωση των τοιχωμάτων των μικρών αεραγωγών και 
δεξιά προς αριστερά διαφυγή του μη οξυγονωμένου 
φλεβικού αίματος.19 Τα παιδιά με νευρομυϊκά νοσήμα-
τα έχουν μειωμένη λειτουργική υπολειπόμενη χωρητι-
κότητα (FRC) ακόμα και όταν είναι ξύπνια, εξαιτίας της 
δυστροφίας των αναπνευστικών μυών, της παραμόρ-
φωσης του θωρακικού τοιχώματος και της πνευμονο-
πάθειας λόγω χρόνιας εισρόφησης και υποτροπιάζο-
ντων λοιμώξεων κατώτερου αναπνευστικού.16 

Επιπλέον, σε ασθενείς με νευρομυϊκά νοσήματα δι-
απιστώνονται πιο συχνά σύντομες πτώσεις οξυγόνου 
διάσπαρτες σε όλη τη διάρκεια της οξυμετρίας και 
πιο σπάνια οργανωμένες σειρές αποκορεσμών. Οι 
σύντομης διάρκειας διάσπαρτες πτώσεις οξυγόνου 
οφείλονται σε περιόδους μερικής αναστολής των ανα-
πνευστικών μυών που συνοδεύονται από παροδική 
επιδείνωση της διαταραχής αερισμού – αιμάτωσης. 
Οι δύο τύποι αποκορεσμών, διάσπαρτοι ή σε σειρές, 
οδηγούν σε αύξηση του δείκτη αποκορεσμών ODI3, 
γεγονός το οποίο έχει ήδη διαπιστωθεί και σε βρέφη 
με νωτιαία μυική ατροφία τύπου 1 και 2.20,21 

Οι Khan et al. μελέτησαν 21 μη περιπατητικούς ασθε-
νείς με μυϊκή δυστροφία Duchenne, ηλικίας 13 έως 23 
ετών. Το 50% των συμμετεχόντων είχαν διακριτές πτώ-
σεις οξυγόνου ≥ 5% που στις περισσότερες περιπτώ-
σεις ήταν σε σειρές και στο στάδιο ύπνου REM. Καθώς 
οι περισσότερες πτώσεις SpO2 ήταν κάτω από 90%, 
μπορεί να υποτεθεί ότι οι περισσότεροι ασθενείς εί-
χαν θετικό McGill score και μέτριο προς σοβαρό ΣΑΑΥ. 
Έτσι, κυριαρχούν αποφρακτικές άπνοιες που συνδέο-
νται με επεισόδια αποκορεσμών, υπάρχουν όμως και 
κεντρικού τύπου άπνοιες που συνδέονται με παρά-
δοξη αναπνοή. Αυτές οι κεντρικού τύπου άπνοιες (ή 

ψευδοάπνοιες) προέρχονται από την ανικανότητα των 
αδύναμων αναπνευστικών μυών να κινήσουν το θω-
ρακικό τοίχωμα, ώστε να δημιουργήσουν ροή αέρα 
ενάντια στον αποφραγμένο ανώτερο αεραγωγό. Εάν 
οι ασθενείς αυτοί δεν υποστηριχτούν με μη επεμβα-
τικό μηχανικό αερισμό, η κλινική τους κατάσταση και 
η συχνότητα των πτώσεων οξυγόνου στην οξυμετρία 
σταδιακά θα επιδεινωθεί.18,22 

Σε πολυκεντρική μελέτη παιδιών και εφήβων με σύν-
δρομο Prader Willi η μέση τιμή του SpO2 ήταν κάτω 
από 95% στο 25% των συμμετεχόντων, το οποίο μπο-
ρεί να οφείλεται όχι μόνο στο ΣΑΑΥ αλλά και στην 
παχυσαρκία και τις επιπτώσεις της στην FRC κατά τη 
διάρκεια των αφυπνίσεων και του ύπνου. Συνεπώς, 
η πλειοψηφία των παιδιών με Prader Willi παρουσιά-
ζουν ΣΑΑΥ και σειρές αποκορεσμών συνιστώντας ένα 
χαρακτηριστικό σχήμα διαταραχής της οξυγόνωσης 
γι’ αυτό το νόσημα. Οι αιτίες που προκαλούν ΣΑΑΥ 
στους ασθενείς με Prader Willi είναι η παχυσαρκία, η 
υπερτροφία των αδενοειδών εκβλαστήσεων, η υπο-
πλασία του μέσου προσώπου, η μικρογναθία και η 
υποτονία. Οι κεντρικού τύπου άπνοιες μπορεί να εμ-
φανιστούν στο 25% των βρεφών και των παιδιών με 
σύνδρομο Prader Willi και μπορεί να είναι άλλη μία 
αιτία διαλείπουσας υποξαιμίας. Η παρουσία υπερκα-
πνίας και η υποξαιμία συμβάλλουν στην παθογένεια 
του ΣΑΑΥ και της κεντρικού τύπου άπνοιας. Συνεπώς, 
τα παιδιά με σύνδρομο Prader Willi χαρακτηρίζονται 
από συνδυασμό παθοφυσιολογικών μηχανισμών που 
επηρεάζουν τη λειτουργία του ανώτερου αεραγωγού, 
την FRC και τον έλεγχο της αναπνοής. Στη νυχτερινή 
οξυμετρία διαπιστώνονται διαταραχές που υπάρχουν 
σε ασθενείς με νευρομυϊκά νοσήματα (χαμηλό σύνη-
θες SpO2) και σε ασθενείς με αποφρακτικού τύπου 
διαταραχές της αναπνοής στον ύπνο (σειρές αποκο-
ρεσμών).23 

Σύμφωνα με τις οδηγίες της Βρετανικής Εταιρείας 
θώρακος, συστήνεται η χρήση μη επεμβατικού αερι-
σμού σε περίπτωση νυχτερινού υποαερισμού για να 
προληφθεί μια ανεπαρκής αναπνευστική αντιρρόπη-
ση κατά τη διάρκεια μιας λοίμωξης του αναπνευστι-
κού. Παρόλο που η κλινική απόφαση για τη χορήγηση 
μη επεμβατικού αερισμού σε ασθενείς με νευρομυϊκά 
νοσήματα και σύνδρομο Prader Willi βασίζεται στα 
αποτελέσματα νυχτερινής καπνογραφίας, η νυχτερινή 
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υπερκαπνία συνήθως συνοδεύεται από νυχτερινή υπο-
ξαιμία και γι’ αυτό τόσο ο αερισμός όσο και η οξυγό-
νωση βελτιώνονται με τη θετική πίεση στους αεραγω-
γούς. Ωστόσο, η νυχτερινή καταγραφή του pCO2 είναι 
απαραίτητη για τη διάκριση μεταξύ του υποαερισμού 
που σχετίζεται με υποξαιμία και της υποξαιμίας λόγω 
άλλων αιτιών.24 

Συμπερασματικά, η καταγραφή της νυχτερινής οξυ-
μετρίας σε παιδιά με νευρομυϊκά νοσήματα ή σύν-
δρομο Prader Willi περιλαμβάνει χαρακτηριστικές 
διαταραχές της οξυγόνωσης, οι οποίες είναι: χαμηλό 
σύνηθες SpO2 και συχνοί αποκορεσμοί σε παιδιά με 
νευρομυϊκά νοσήματα και σειρές αποκορεσμών σε 
παιδιά με σύνδρομο Prader Willi. Επιπλέον, η καταγρα-
φή της νυχτερινής οξυμετρίας μαζί με καπνογραφία 
είναι χρήσιμη για την αξιολόγηση της απάντησης στις 
θεραπευτικές παρεμβάσεις με αμυγδαλοειδεκτομή, 
συνεχή θετική πίεση και μη επεμβατικό αερισμό.

Αποφρακτικού τύπου πνευμονοπάθεια
Είναι περιορισμένα τα δεδομένα σχετικά με την παρου-
σίαση της νυχτερινής οξυμετρίας σε αποφρακτικού τύ-
που πνευμονοπάθεια στην παιδική ηλικία. Δεν υπάρχει 
ορισμός της κλινικά σημαντικής νυχτερινής υποξαιμί-
ας στην κυστική ίνωση, αλλά η πλειοψηφία των ασθε-
νών αυτών έχουν φυσιολογικό McGill score σε αντί-
θεση με τα παιδιά με διαταραχές της αναπνοής στον 
ύπνο.25 Σε οδηγίες από το Royal College of Paediatrics 
προτείνεται ότι το σύνηθες SpO2 <95% είναι ενδεικτι-
κό πνευμονικής νόσου, αποφρακτικού υποαερισμού ή 
κυανωτικής καρδιοπάθειας.26 

Οι Katsouli et al. μελέτησαν τη νυχτερινή οξυμετρία 
παιδιών με αποφρακτικού τύπου πνευμονοπάθεια (κυ-
στική ίνωση, μεταλοιμώδης ή μετά από μεταμόσχευση 
μυελού των οστών αποφρακτική βρογχιολίτιδα) και τη 
σύγκριναν με παιδιά με διαταραχές της αναπνοής στον 
ύπνο (ροχαλητό και υπερτροφία των αδενοειδων) και 
φυσιολογικά παιδιά. Από τη μελέτη αυτή διαπιστώθη-
κε ότι τα παιδιά με αποφρακτικού τύπου πνευμονοπά-
θεια έχουν μειωμένο σύνηθες SpO2, δηλαδή συνεχής 
αποκορεσμός αιμοσφαιρίνης, ενώ τα παιδιά με απο-
φρακτικού τύπου διαταραχές της αναπνοής στον ύπνο 
εμφανίζουν αυξημένο δείκτη ODI3, δηλαδή επαναλαμ-
βανόμενους σύντομους αποκορεσμούς. Παρόλο που 
είναι αυξημένος ο δείκτης ODI3 στις αποφρακτικού τύ-

που πνευμονοπάθειες, αυτός ο δείκτης αυξάνεται λιγό-
τερο σε σχέση με τις αποφρακτικού τύπου διαταραχές 
της αναπνοής στον ύπνο.1 

Σε παιδιά και ενήλικες με κυστική ίνωση το SpO2 
είναι χαμηλότερο κατά 3.5% κατά τη διάρκεια του 
NREM σταδίου και κατά 7.4% κατά τη διάρκεια του 
REM σταδίου ύπνου σε σχέση με το SpO2 σε εγρήγορ-
ση.20 Η συνεχής μείωση του SpO2 σε χαμηλότερα επί-
πεδα κατά τη διάρκεια του REM σταδίου ύπνου συμπί-
πτει με μείωση του μυϊκού τόνου των εισπνευστικών 
μυών και κατά συνέπεια μείωση της FRC. Η μειωμένη 
FRC συνοδεύεται από σύμπτωση του τοιχώματος των 
αεραγωγών στις αντίστοιχες περιοχές του πνεύμονα, 
δεξιά προς αριστερά μεταφορά του αίματος στα αγ-
γεία και υποξαιμία. Αυτό το φαινόμενο ονομάζεται 
απόφραξη των μικρών αεραγωγών. Έτσι, παιδιά με 
αποφρακτικού τύπου πνευμονοπάθεια αναμένεται να 
έχουν χαμηλότερο σύνηθες SpO2 σε σχέση με υγιή 
παιδιά ή με παιδιά με απόφραξη του ανώτερου αερα-
γωγού.19 

Σειρές αποκορεσμών εμφανίζονται συνήθως σε 
παιδιά με απόφραξη του ανώτερου και όχι του κατώ-
τερου αεραγωγού. Σε μελέτη παιδιών με κυστική ίνω-
ση, ηλικίας 7 έως 12 ετών που δεν είχαν λοίμωξη του 
αναπνευστικού, δεν διαπιστώθηκε παθολογικό McGill 
score, αλλά στο 7% των συμμετεχόντων διαπιστώθηκε 
σύνηθες SpO2<94% για περισσότερο από 15 λεπτά συ-
νεχούς καταγραφής ύπνου.25 Παρόλα αυτά, σύντομοι 
διαλείποντες αποκορεσμοί μπορούν να εμφανιστούν 
διάσπαρτοι σε νυχτερινή οξυμετρία παιδιών με νόσο 
των κατώτερων αεραγωγών. Σε νέους ενήλικες με κυ-
στική ίνωση η πλειοψηφία των σύντομων αποκορε-
σμών συμβαίνουν κατά τη διάρκεια μερικής διακοπής 
της λειτουργίας των αναπνευστικών μυών με αποτέλε-
σμα παροδικό υποαερισμό και επιδείνωση της ισορρο-
πίας αερισμού – αιμάτωσης. Έτσι, παιδιά με αποφρα-
κτική πνευμονοπάθεια μπορούν να έχουν αυξημένο 
δείκτη ODI3, αλλά όχι στον ίδιο βαθμό σε σχέση με 
ασθενείς με αποφρακτικού τύπου διαταραχές της ανα-
πνοής στον ύπνο.20 Η μέση τιμή του νυχτερινού SpO2 
σε παιδιά με κυστική ίνωση και λοίμωξη αναπνευστι-
κού μπορεί να βελτιωθεί ύστερα από θεραπεία με εν-
δοφλέβια αντιβιοτική αγωγή.27 

Σε ασθενείς με ιογενή βρογχιολίτιδα η νυχτερινή 
οξυμετρία χαρακτηρίζεται από χαμηλό σύνηθες SpO2 
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και διαλείπουσες πτώσεις SpO2. Οι διαλείπουσες 
πτώσεις μπορεί να σχετίζονται με σύντομα επεισόδια 
άπνοιας/υπόπνοιας που πυροδοτούνται από τη ρινική 
συμφόρηση. Ωστόσο, η πτώση του σύνηθες SpO2 εί-
ναι πιο σημαντική γιατί σχετίζεται με διαταραχές του 
αερισμού/αιμάτωσης που οφείλονται σε απόφραξη 
των βρόγχων. Στο τέλος της νόσου το σύνηθες SpO2 
αυξάνεται σε τιμές >95%, ενώ ο αυξημένος δείκτης 

ODI3 επιστρέφει στις φυσιολογικές τιμές σε πιο αργό 
ρυθμό. 28 

Συμπερασματικά, η σοβαρότητα της νυχτερινής 
υποξαιμίας σε αποφρακτικού τύπου πνευμονοπάθεια 
εκφράζεται κυρίως με το σύνηθες SpO2, ενώ το ODI3 
αντανακλά τη σοβαρότητα της υποξαιμίας σε ασθε-
νείς με διαταραχές της αναπνοής στη διάρκεια του 
ύπνου. 

Εικόνα 2: Α) καταγραφή νυχτερινής οξυμετρίας σε παιδί χωρίς διαταραχή του αναπνευστικού με σύνηθες SpO2 ≥95% 
και ελάχιστες πτώσεις SpO2. B) Καταγραφή από ασθενή με διαταραχή της αναπνοής στον ύπνο (υπερτροφία αδενο-
ειδών, ροχαλητό) που χαρακτηρίζεται από σειρές αποκορεσμών στο στάδιο Ν2 και REM του ύπνου και σύνηθες SpO2 
>95%, αλλά χαμηλότερο σε σχέση με το SpO2 παιδιών χωρίς διαταραχή του αναπνευστικού. Γ) Καταγραφή από ασθε-
νή με αποφρακτικού τύπου πνευμονοπάθεια (μεταλοιμώδη αποφρακτική βρογχιολίτιδα) με χαμηλό σύνηθες SpO2 και 
λιγότερους αποκορεσμούς σε σχέση με τον ασθενή με διαταραχή της αναπνοής στον ύπνο. Η διακεκομμένη κόκκινη 
γραμμή αντιστοιχεί στο SpO2: 95%.
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Polysomnography (PSG) is the recommended meth-
od for the assessment of respiratory function during 
sleep. Nonetheless, pediatric polysomnography re-
quests specialized staff and equipment, that is not 
widely available. Continuous nocturnal oximetry has 
been proposed as an alternative diagnostic modality 
for the assessment of sleep- disordered breathing. 
The two most useful oximetry measures are: (i) the 
oxygen desaturation (≥3%) of hemoglobin index 
(ODI3) and (ii) the McGill oximetry score (MOS). As 

for obstructive sleep apnea syndrome (OSAS), the 
results of oximetry can facilitate treatment decisions 
and can also contribute to predicting immediate, 
major respiratory complications of post-adenoton-
sillectomy. Nocturnal oximetry tracings from children 
with neuromuscular diseases (NMD) or Prader Willi 
Syndrome (PWS) demonstrate characteristic oxygen-
ation abnormalities which include lower basal SpO2, 
frequent desaturations in those with NMD, and de-
saturation clusters especially in patients with PWS. 
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The contribution of nocturnal oximetry for the diagnosis 
of sleep-disordered breathing in children
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 disease (NMD), Oxygen Desaturation Index (ODI3), McGill Oximetry Score (MOS)
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Αναπνευστική φροντίδα παιδιατρικών 
ασθενών με νευρομυïκά νοσήματα
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Τα νευρομυïκά νοσήματα συνιστούν μια ετερογε-
νή ομάδα νευρολογικών παθήσεων που αφορούν 
διαφορετικές δομές του νευρικού συστήματος, 
όπως τους κινητικούς νευρώνες, τη νευρομυïκή 
σύναψη και τους μύες. Παρά το γεγονός ότι δεν 
αποτελούν συχνές παθήσεις, η φροντίδα των 
παιδιατρικών ασθενών με νευρομυïκά νοσήματα 
μπορεί να αποδειχθεί σύνθετη και απαιτητική για 
τον γενικό παιδίατρο, αλλά και για τους ειδικούς 
παιδιάτρους που καλούνται σε μια διεπιστημο-
νική συνεργασία με στόχο την ολοκληρωμένη 
θεραπευτική προσέγγιση των ασθενών αυτών. Η 

αναπνευστική φροντίδα στις περιπτώσεις αυτές 
στοχεύει αρχικά στην αξιολόγηση των διαταρα-
χών ύπνου, της ημερήσιας ή νυχτερινής υπερ-
καπνίας, της αποτελεσματικότητας του βήχα και 
των διαταραχών σίτισης και κατάποσης. Η θερα-
πεία, αντιστοίχως, περιλαμβάνει την ενίσχυση της 
πνευμονικής κάθαρσης με βλεννοδραστικά φάρ-
μακα, αναπνευστική φυσικοθεραπεία και μέσα 
υποβοήθησης βήχα, όπως είναι το cough assist, 
τον νυχτερινό ή και ημερήσιο μηχανικό αερισμός, 
καθώς και τη διασφάλιση επαρκούς και ασφαλούς 
σίτισης συχνά μέσω γαστροστομίας.

Π
ΕΡ

ΙΛ
Η

Ψ
Η

ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: πνευμονική κάθαρση, μη επεμβατικός αερισμός, αδύναμος βήχας,

 υποαερισμός

Εισαγωγή
Τα νευρομυïκά νοσήματα περιλαμβάνουν επίκτητες 
ή συγγενείς παθήσεις που οφείλονται σε βλάβες του 
εγκεφάλου και νωτιαίου μυελού, του κινητικού νευρώ-
να, των περιφερικών νεύρων, της νευρομυïκής σύνα-
ψης και των μυών (Πίνακας 1)1.

Οι περισσότεροι παιδιατρικοί ασθενείς με νευρομυϊ-
κές διαταραχές εμφανίζουν προοδευτική έκπτωση των 
αναπνευστικών και προμηκικών μυών, γεγονός που με 
τη σειρά της προκαλεί αδυναμία έκπτυξης του θώρα-
κα, μη αποτελεσματικό αερισμό και αδύναμο βήχα. Το 

γεγονός αυτό οδηγεί σε επαναλαμβανόμενες λοιμώ-
ξεις του κατώτερου αναπνευστικού και ατελεκτασίες 
που με την πάροδο του χρόνου έχουν σαν αποτέλε-
σμα τη μείωση της ενδοτικότητας των πνευμόνων, 
την αύξηση της αντίστασης των αεραγωγών και τη 
διαταραχή του αερισμού. Επιβαρυντικοί παράγοντες 
αποτελούν η εισρόφηση τροφής λόγω δυσφαγίας και 
δυσκαταποσίας, αλλά και εξαιτίας γαστροοισοφαγικής 
παλινδρόμησης, αλλά και η εισρόφηση σιέλου λόγω 
σιελόρροιας2,3. Η ανάπτυξη σκολίωσης και η παραμόρ-
φωση του θωρακικού κλωβού επιτείνει την έκπτωση 
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της αναπνευστικής λειτουργίας, συμβάλλοντας στην 
ανάπτυξη περιοριστικού τύπου πνευμονοπάθειας. Οι 
πρώτες ενδείξεις αναπνευστικής ανεπάρκειας στα παι-
διά με νευρομυïκά νοσήματα παρουσιάζονται κατά τη 
διάρκεια του ύπνου και κυρίως κατά το στάδιο REM, 
όπου παρατηρείται μεγαλύτερη χαλάρωση των ανα-
πνευστικών μυών3–5. Οι διαταραχές ύπνου συνίσταται 
σε αποφρακτική άπνοια και υπόπνοια, υποαερισμό, 
συχνές αφυπνίσεις και κατακερματισμό του ύπνου. Ο 
υποαερισμός κατά τον ύπνο και η συνοδός υπερκαπνία 
προηγούνται πάντα των διαταραχών αερισμού κατά τη 
διάρκεια της ημέρας, χωρίς ωστόσο να συνοδεύονται 
από εμφανή κλινικά συμπτώματα, απαιτώντας υψηλό 
δείκτη υποψίας από τους θεράποντες ιατρούς6–8. 

Πνευμονική Κάθαρση 
Βήχας
Ο βήχας αποτελεί τον σημαντικότερο αμυντικό μηχα-
νισμό του αναπνευστικού συστήματος και συνίσταται 
σε 3 στάδια: βαθιά εισπνοή, κλείσιμο της γλωττίδας και 
ενεργητική εκπνοή με σύσπαση των εκπνευστικών μυών 

με αποτέλεσμα την ανάπτυξη υψηλών ενδοθωρακικών 
πιέσεων και ταχείας εκπνευστικής ροής. Στα παιδιά με 
νευρομυïκά νοσήματα καθένα από τα παραπάνω στάδια 
δύναται να προσβληθεί με αποτέλεσμα αδύναμο βήχα 
που συχνά σε κρίσιμες περιόδους οξείας ασθένειας απο-
δυναμώνεται ακόμη περισσότερο. Συνεπώς, οι εκκρίσεις 
στους αεραγωγούς δεν μπορούν να απομακρυνθούν, 
οδηγώντας σε παρατεταμένες λοιμώξεις του κατώτερου 
αναπνευστικού, ατελεκτασίες, βρογχεκτασίες και ίνωση9.

Η ενίσχυση του βήχα πραγματοποιείται με συσκευή 
υποβοήθησης βήχα (cough assist device) που παρέχει 
μια θετική εισπνευστική και μια αρνητική εκπνευστική 
πίεση (15-40 cm H20), μετακινώντας τις εκκρίσεις προς 
τη στοματική κοιλότητα, όπου μπορούν στη συνέχεια 
να απομακρυνθούν, συνήθως με αναρρόφηση. Η συ-
σκευή εφαρμόζεται με μάσκα, επιστόμιο ή και μέσω 
τραχειοστομίας και γίνεται ανεκτή από τους περισσό-
τερους ασθενείς με ωστόσο έναν σχετικό κίνδυνο βα-
ροτραύματος. Στα πλαίσια της νοσοκομειακής φροντί-
δας, μελέτες έχουν δείξει πως η χρήση του cough assist 
δύναται να αναστείλει την ανάγκη για διασωλήνωση ή 

Πίνακας 1. ΚΑΤΆΤΑΞΗ ΝΕΥΡΟΜΥÏΚΏΝ ΝΟΣΗΜΆΤΩΝ ΑΝΆΛΟΓΑ ΜΕ ΤΗ ΘΈΣΗ ΤΗΣ ΒΛΆΒΗΣ.

Κεντρικό Νευρικό 
Σύστημα

Κινητικός νευρώνας Περιφερικά νεύρα Νευρομυïκή σύναψη Μύες

Τραύμα Νωτιαία Μυϊκή 
Ατροφία

Guillan-Barre 
syndrome

Μυασθένεια gravis Μυϊκές δυστροφίες 

Chiari malformations Πολιομυελίτιδα Πολυνευροπάθεια Lambert-Eaton 
syndrome

Μιτοχονδριοπάθειες

Συριγγομυελία Τέτανος Charcot- Marie-Tooth Αλλαντίαση Νόσος Pompe, 
Mc Ardle Νόσοι 
γλυκογόνου

Νεοπλάσματα ΚΝΣ Λευκοδυστροφία Συγγενείς μυασθένειες Μυϊκή δυστροφία 
Duchenne

Εγκεφαλική παράλυση Μυϊκή δυστροφία 
Becker

Εγκάρσια μυελίτιδα Μυοπάθειες 
φλεγμονώδους 
αιτιολογίας (ΣΕΛ, 
δερματομυοσίτιδα)
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τραχειοστομία με θετικότερη έκβαση της νοσηλείας10.
Εναλλακτικά, η ενίσχυση του βήχα μπορεί να πραγ-

ματοποιηθεί χειρονακτικά με την εφαρμογή θωρα-
κικών ή κοιλιακών πλήξεων από τον φροντιστή σε 
συγχρονισμό με την προσπάθεια βήχα του ασθενούς. 
Συχνά η χειρονακτική ενίσχυση του βήχα συνδυάζεται 
με την τεχνική breath stacking ή με τη χρήση μάσκας 
ανάνηψης. Η διαταραχές του θωρακικού τοιχώματος 
και η σκολίωση δυσχεραίνουν την πρακτική αυτή, ενώ 
σε περιόδους οξείας λοίμωξης του αναπνευστικού δύ-
ναται να εξαντλήσουν τον φροντιστή.

Μέθοδοι μετακίνηση των εκκρίσεων 
Η βαθιά εισπνοή εξασφαλίζει αέρα πίσω από παχύρευ-
στες εκκρίσεις και επιτρέπει τη μετακίνηση τους προς 
κεντρικούς αεραγωγούς όπου με τον βήχα μπορούν να 
απομακρυνθούν. 

Σε περίπτωση απόφραξης των περιφερικών αερα-
γωγών από πυκνόρρευστες βλέννες που δεν μπορούν 
να μετακινηθούν, υπάρχει πληθώρα μεθόδων για την 
ενίσχυση της βλεννοκροσσωτής κάθαρσης.

Αναφορικά με τη φαρμακευτική θεραπεία (Πίνακας 
2), παρά το γεγονός ότι στην κλινική πράξη χρησιμο-
ποιούνται βρογχοδιασταλτικά και βλεννολυτικά σκευ-
άσματα, δεν υπάρχουν μελέτες που να υποστηρίζουν 
την αποτελεσματικότητά τους σε ασθενείς με νευρο-
μυϊκά νοσήματα. Τα τελευταία χρόνια χρησιμοποιεί-
ται συχνά νεφελοποιημένο υπέρτονο διάλυμα χλωρι-
ούχου νατρίου 3% που θεωρείται ότι μέσω ώσμωσης 
συμβάλλει στην ενυδάτωση του επιφανειακού́ στρώ-
ματος βλέννης και του περικροσσωτού επιθήλιου του 
αυλού́ των βρογχιολίων και σε αύξηση της ρευστότη-

τας της βλέννης11. Επιπλέον, προκαλεί́ επαγωγή́ πτυέ-
λων και βήχα που ίσως συμβάλλουν περαιτέρω στην 
ελάττωση της απόφραξης του αεραγωγού́. Ωστόσο, 
θα πρέπει να σημειωθεί πως τα υπερωσμωτικά δια-
λύματα θα πρέπει να χρησιμοποιούνται με προσοχή, 
καθώς δύναται να προκαλέσουν βρογχόρροια και να 
αναστείλουν τη βλεννοκροσσωτή κάθαρση. Ανάλογα, 
δεν υπάρχουν μελέτες που να υποστηρίζουν τη χρή-
ση εισπνεόμενων β2 αγωνιστών (π.χ. σαλβουταμόλης) 
επί απουσία συριγμού ή άσθματος σε ασθενείς με νευ-
ρομυïκά νοσήματα. Παρόλα αυτά, στην κλινική πράξη 
προηγείται συχνά της χρήσης νεφελοποιημένου υπέρ-
τονου διαλύματος για την αποφυγή βρογχόσπασμου. 
Επιπρόσθετα, τα εισπνεόμενα αντιχολινεργικά φάρ-
μακα, όπως το βρωμιούχο ιπρατρόπιο, αναστέλλουν 
την υπερέκκριση βλέννας που προκαλείται από φλεγ-
μονώδεις διεργασίες ή φάρμακα που επιδρούν σε M3 
μουσκαρινικούς υποδοχείς, ωστόσο δεν επιδρούν στο 
ιξώδες της βλέννας ή τη φυσιολογική παραγωγή της.

Αναπόσπαστο κομμάτι της πνευμονικής κάθαρσης 
αποτελεί η αναπνευστική φυσικοθεραπεία με τη χρή-
ση χειρονακτικών τεχνικών πλήξεων του θωρακικού 
τοιχώματος και δόνησης, αλλά και με μεθόδους παρο-
χέτευσης των εκκρίσεων με την κατάλληλη θέση του 
σώματος. Οι πλήξεις και οι ταλαντώσεις του θώρακα 
αυξάνουν τη μέγιστη εκπνευστική ροή και ευνοούν 
τη μετακίνηση των εκκρίσεων από τους περιφερικούς 
σε κεντρικούς αεραγωγούς, όπου μπορούν να απομα-
κρυνθούν με το βήχα ή την αναρρόφηση. Η αναπνευ-
στική φυσιοθεραπεία είναι γενικά καλά ανεχτή από 
τους ασθενείς και εφαρμόζεται εύκολα από τους γονείς 
ή τους φροντιστές.

Πίνακας 2. ΒΛΕΝΝΟΔΡΑΣΤΙΚΆ ΦΆΡΜΑΚΑ

Κατηγορία Δράση Παράδειγμα

Αποχρεμπτικά Ενυδάτωση βλέννας, πρόκληση βήχα Υπέρτονο διάλυμα

Βλεννολυτικά Μείωση ιξώδους, λύση δισουλφιδικών δεσμών  Dornase A

Βλεννοκινητικά Μετακίνηση της βλέννας β2 αγωνιστές

Βλεννορυθμιστικά Μείωση της παραγωγής της βλέννας Αντιχολινεργικά, αντιβιοτικά, 
κορτικοστεροειδή
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Η συσκευή υψηλής συχνότητας ταλαντώσεων του 
θωρακικού τοιχώματος (High Frequency Chest Wall 
Oscillation- HFCWO) ή chest vest, όπως συχνά αναφέ-
ρεται, αποτελεί μια ενναλακτική μέθοδο μετακίνησης 
των εκκρίσεων από τους περιφερικούς αεραγωγούς. 
Ο εξοπλισμός συνίσταται από ένα ηλεκτρικό αποσυ-
μπιεστή συνδεδεμένο με ένα γιλέκο. Ο συμπιεστής 
στέλνει παλμικά κύματα αέρα στο γιλέκο με συχνό-
τητες 5 έως 25 Hz, προκαλώντας έτσι συμπιέσεις του 
θωρακικού τοιχώματος με αποτέλεσμα τη μετακίνηση 
των εκκρίσεων προς τη στοματική κοιλότητα. Η απο-
τελεσματικότητα του HFCWO έχει εξεταστεί κυρίως σε 
ασθενείς με κυστική ίνωση, ενώ οι μελέτες σε παιδια-
τρικούς ασθενείς με νευρομυïκά νοσήματα είναι περιο-
ρισμένες. Ενδεικτικά, μια διπλή τυφλή τυχαιοποιημένη 
μελέτη με 23 παιδιατρικούς ασθενείς με εγκεφαλική 
παράλυση και νευρομυïκά νοσήματα συνέκρινε την 
αναπνευστική φυσιοθεραπεία με το HFCWO και ανέ-
δειξε καλύτερη συμμόρφωση με το chest vest, ενώ 
διαπιστώθηκε μια τάση προς μειωμένη συχνότητα νο-
σηλειών και υψηλότερα επίπεδα κορεσμού της οξυαι-
μοσφαιρίνης μετά από τη χρήση HFCWO σε σύγκριση 
με την κλασσική αναπνευστική φυσικοθεραπεία12.

Ο διαπληκτικός αερισμός (Intrapulmonary 
Percussive Ventilation – IPV) αποτελεί μια επιπλέον 
συσκευή πνευμονικής κάθαρσης που χρησιμοποιείται 
στα πλαίσια νοσοκομειακής φροντίδας. Το IPV παρέχει 
πολλαπλές χαμηλού εύρους ριπές αέρα που οδηγούν 
στην αποκόλληση της παχύρευστης βλέννας από τα 
τοιχώματα των αεραγωγών, ενώ παράλληλα επιτρέπει 
τη χορήγηση νεφελοποιημένων βρογχοδιασταλτικών 
φαρμάκων. Μελέτες έχουν δείξει πως το IPV δύναται να 
συμβάλλει στη λύση επίμονων ατελεκτασιών, ωστόσο 
χρήζει προσοχής, καθώς η μετακίνηση μεγάλης ποσό-
τητας εκκρίσεων προς τους κεντρικούς αεραγωγούς 
μπορεί να προκαλέσει απόφραξη και παροδική υπο-
ξαιμία13.

Μηχανικός αερισμός
Ο μηχανικός αερισμός σε παιδιά με νευρομυïκά νοσή-
ματα έχει ως στόχο να διορθώσει την υπερκαπνία στον 
ύπνο ή και κατά τη διάρκεια της ημέρας, να ανακουφί-
σει από το αυξημένο έργο αναπνοής και τη δύσπνοια, 
να μειώσει τη συχνότητα νοσηλειών στα πλαίσια λοι-
μώξεων του κατώτερου αναπνευστικού, να εμποδίσει 

την παραμόρφωση του θωρακικού τοιχώματος και να 
αυξήσει το προσδόκιμο επιβίωσης14.

Ο μηχανικός αερισμός διακρίνεται σε μη επεμβατικό, 
όταν εφαρμόζεται μέσω μάσκας ή επιστομίου, και σε 
επεμβατικό, όταν παρέχεται μέσω τραχειοστομίας. Η 
έναρξη του μη επεμβατικού αερισμού συνήθως πραγ-
ματοποιείται με τη διάγνωση της υποξαιμίας ή υπερ-
καπνίας κατά τη διάρκεια του ύπνου, καθώς είναι γνω-
στό πως τα πρώτα σημεία αναπνευστικής ανεπάρκειας 
σε ασθενείς με νευρομυïκά νοσήματα εμφανίζονται 
κατά τη διάρκεια του ύπνου και κυρίως κατά το στά-
διο REM, όπου χαρακτηρίζεται από ακόμη μεγαλύτερη 
χαλάρωση των αναπνευστικών μυών15. Θα πρέπει να 
σημειωθεί πως απαιτείται υψηλή κλινική υποψία από 
τον παιδίατρο και τον ειδικό για τη διάγνωση των δι-
αταραχών ύπνου, καθώς συνήθως δεν συνοδεύονται 
από εμφανή συμπτώματα ή οι ασθενείς δεν δύνανται 
να τα επικοινωνήσουν. Η πολυκαταγραφική μελέτη 
ύπνου αποτελεί την πιο ευαίσθητη και ακριβή μέθοδο 
εκτίμησης της αποφρακτικής υπνικής άπνοιας και του 
υποαερισμού κατά τον ύπνο, ενώ σε περιπτώσεις που 
δεν είναι εφικτή η μελέτη ύπνου, επαρκείς πληροφο-
ρίες παρέχονται και από τη νυχτερινή οξυμετρία και 
καπνομετρία.

Η συχνότερη θεραπευτική επιλογή μη επεμβατικού 
αερισμού σε ασθενείς με νευρομυïκά νοσήματα είναι 
η χρήση συσκευών διφασικής χορήγησης πιέσεων 
(BiPAP) που παρέχουν μια εισπνευστική πίεση (IPAP) 
για την εξασφάλιση του ενδεδειγμένου όγκου ανα-
πνοής και μια μικρότερη εκπνευστική πίεση (PEEP) 
που αποτρέπει τη σύμπτυξη των αεραγωγών κατά 
την εκπνοή, ευνοεί την οξυγόνωση και αναστέλλει τη 
δημιουργία ατελεκτασιών16. Το BiPAP εφαρμόζεται με 
ρινική, ρινοστοματική ή και ολοπροσωπική μάσκα με 
την πρώτη να αποτελεί συνήθως τη συχνότερη επιλο-
γή εξαιτίας μειωμένων τραυματισμών του δέρματος 
και κινδύνου εισρόφησης. Το BiPAP μπορεί να εφαρ-
μοστεί και μέσω επιστόμιου κατά τη διάρκεια της ημέ-
ρας – mouthpiece ventilation, που χρησιμοποιείται 
συχνά από ασθενείς με μυϊκή δυστροφία Duchenne1. 
Η επιλογή των παραμέτρων του μη επεμβατικού αερι-
σμού πραγματοποιείται ιδανικά με μελέτη ύπνου τιτ-
λοποίησης BiPAP και εξατομικεύεται για κάθε ασθε-
νή. Οι ανεπιθύμητες ενέργειες του μη επεμβατικού 
αερισμού σχετίζονται κυρίως με την εφαρμογή της 
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μάσκας, όπως εκδορές του δέρματος, ερεθισμός των 
οφθαλμών αλλά και αεροφαγία και γαστροοισοφαγι-
κή παλινδρόμηση17.

Ο επεμβατικός μηχανικός αερισμός μέσω τραχειο-
στομίας εφαρμόζεται όταν απαιτείται μηχανικός αε-
ρισμός πάνω από 16 ώρες την ημέρα ή δεν μπορεί να 
επιτευχθεί επαρκής αερισμός και οξυγόνωση με τον μη 
επεμβατικό αερισμό5. Η τραχειοστομία επιτρέπει την 
ενίσχυση της πνευμονικής κάθαρσης μέσω αναρρό-
φησης και θεωρείται ασφαλέστερος τρόπος αερισμού, 
ωστόσο συνδέεται με αυξημένη συχνότητα λοιμώξεων 
του αναπνευστικού, τραυματισμούς της τραχείας και 
δυσφαγία. Παράλληλα, η φροντίδα του ασθενούς καθί-
σταται πιο δυσχερής και δαπανηρή για την οικογένεια.

Επιπρόσθετες παρεμβάσεις
Η σκολίωση στους νευρομυïκους ασθενείς και η συ-
νοδός παραμόρφωση του θωρακικού τοιχώματος 
αποτελεί μια σοβαρή και αρκετά συχνή επιπλοκή που 
επηρεάζει σημαντικά την αναπνευστική λειτουργία, 
οδηγώντας σε περιοριστικού τύπου πνευμονοπά-
θεια18. Χαρακτηριστικά, η σκολίωση επιφέρει μείωση 
της ολικής ζωτικής χωρητικότητας, οδηγεί σε χρόνιο 
υποαερισμό και ατελεκτασίες. Η αρχική θεραπευτική 
προσέγγιση είναι συχνά η χρήση κηδεμόνα και η φυσι-
κοθεραπεία με στόχο να επιβραδύνουν την εξέλιξη του 
κυρτώματος. Σε αρκετές περιπτώσεις, ωστόσο, απαι-
τείται η χειρουργική παρέμβαση με τεχνικές σπονδυ-
λοδεσίας σε ασθενείς κοντά στην οστική ωρίμανση ή 
με non fusion τεχνικές, όπως η τοποθέτηση αναπτυσ-
σόμενων ράβδων σε παιδιά με σημαντικό υπόλοιπο 
ανάπτυξης. Νεότερες τεχνικές με αυτοεκπτυσσόμενα 
ή μαγνητικά εκπτυσσόμενα συστήματα (MAGnetic 
Expansion Control Growing Rods, Vertical Expandable 
Titanium Rib) κερδίζουν ολοένα και περισσότερης 
αποδοχής περιορίζοντας τις μετεγχειρητικές επιπλο-
κές19,20.

Οι διαταραχές σίτισης και κατάποσης είναι επίσης 
πολύ συχνές σε ασθενείς με νευρομυïκά νοσήματα, 
οδηγώντας αρκετούς ασθενείς σε υποθρεψία και επα-
ναλαμβανόμενα επεισόδια εισρόφησης. Το γεγονός 
αυτό συντείνει σε χρόνια φλεγμονή και απόφραξη 
των αεραγωγών και επιδεινώνει την αναπνευστική λει-
τουργία. Η αξιολόγηση της μάσησης και κατάποσης 
από ειδικό και η πραγματοποίηση βιντεοακτινοσκοπι-

κής μελέτης κατάποσης (Video Fluoroscopic Study of 
Swallowing) είναι εξαιρετικής σημασίας, όταν τίθεται 
η υποψία διαταραχών σίτισης και οι θεραπευτικές πα-
ρεμβάσεις από τη χρήση πηκτικών ουσιών μέχρι την 
τοποθέτηση γαστροστομίας δύναται να αλλάξουν κα-
θοριστικά την ποιότητα ζωής των ασθενών.

Η σιελόρροια αποτελεί συχνό φαινόμενο σε νευρο-
μυïκούς ασθενείς και οφείλεται κυρίως στην αδυναμία 
διαχείρισης των εκκρίσεων λόγω δυσλειτουργίας των 
προμηκικών μυών, αλλά και στην υπερέκκριση σιέ-
λου στα πλαίσια ανεπιθύμητων ενεργειών ορισμένων 
φαρμακευτικών ουσιών, όπως των βενζοδιαζεπινών. Η 
σιελόρροια μπορεί να οδηγήσει σε επεισόδια πνιγμο-
νής και εισρόφησης και να δυσχεράνει την εφαρμογή 
της μάσκας του μη επεμβατικού αερισμού. Η χορήγη-
ση αντιχολινεργικών φαρμάκων, όπως η σκοπολαμίνη 
και το γλυκοπυρρολικό οξύ, μειώνουν την παραγωγή 
σιέλου και βελτιώνουν σημαντικά την ποιότητα ζωής 
των ασθενών Εναλλακτικά, εφαρμόζεται η έγχυση αλ-
λαντικής τοξίνης (Botox) στους σιελογόνους αδένες, τα 
αποτελέσματα της οποίας διατηρούνται για αρκετούς 
μήνες13.

Συμπέρασμα
Τα τελευταία 20 χρόνια έχει σημειωθεί σημαντική 
πρόοδος στην αντιμετώπιση και θεραπεία των νευ-
ρομυïκών νοσημάτων, ωστόσο η αναπνευστική ανε-
πάρκεια αποτελεί τον σημαντικότερο παράγοντα 
νοσηρότητας και θνητότητας στους ασθενείς αυτούς. 
Ευτυχώς, πλέον έχουμε στη διάθεσή μας θεραπευτικά 
μέσα που επιτρέπουν την ολοκληρωμένη αναπνευ-
στική φροντίδα των παιδιών με νευρομυïκά νοσή-
ματα, και κατά συνέπεια τη βελτίωση της ποιότητας 
της ζωής τους και των οικογενειών τους. Η έγκαιρη 
αξιολόγηση της νυχτερινής υπερκαπνίας και η εφαρ-
μογή κατά κύριο λόγο μη επεμβατικού μηχανικού 
αερισμού έχει αλλάξει σημαντικά το προσδόκιμο επι-
βίωσης των ασθενών, έχει μειώσει τη συχνότητα των 
νοσηλειών τους και την προβλεπόμενη έκπτωση της 
πνευμονικής λειτουργίας. Η υποστήριξη της πνευμο-
νικής κάθαρσης με τη χρήση βλεννοδραστικών φαρ-
μάκων, συσκευών και τεχνικών ενίσχυσης του βήχα, η 
αναπνευστική φυσικοθεραπεία, αλλά και η αντιμετώ-
πιση συννοσηροτήτων, όπως η σκολίωση, η σιελόρ-
ροια και η δυσφαγία, συμβάλλουν ουσιαστικά στην 
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προστασία του αναπνευστικού συστήματος. Σε κάθε 
περίπτωση, η αναπνευστική φροντίδα των ασθενών 
με νευρομυïκά νοσήματα απαιτεί τακτική παρακο-

λούθηση και επαναπροσδιορισμό των αναγκών κάθε 
ασθενούς, καθώς και μια διεπιστημονική συνεργασία 
και επικοινωνία των παιδιάτρων και των ειδικών. 

Neuromuscular diseases are an heterogenous group 
of neurological diseases that affect a number of neu-
ral structures including motor neurons, neuromus-
cular junction and muscles. Although, many of the 
diseases are rare, medical care of these patients can 
be challenging for the general pediatrician as well 
as for the specialist, who are called in a multidisci-
plinary collaboration to achieve a complete thera-
peutic approach. Respiratory care of neuromuscular 

patients aims at identifying sleep disordered breath-
ing, nocturnal and diurnal hypercapnia, effectiveness 
of cough and swallowing. Therapeutic measures 
include establishing a pulmonary clearance routine 
with the use of mucoactive agents, chest physiother-
apy, mechanical insufflation- exsufflation, initiating 
mechanical ventilation, non-invasive or invasive, as 
well as ensuring a safe and adequate way of nutrition 
such as gastrostomy tube feeding.
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Μαρία Γ. Κουλούρη 
MD, PhD Παιδίατρος Παιδοαλλεργιολόγος EAACI 
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Μαρία Γ. Κουλούρη, Λεωφόρος Ειρήνης 11, Πεύκη, 15121, Τηλ: 6944332090, E-mail: info@paidi-allergia.gr

Η αναφυλαξία αποτελεί μια οξεία, απειλητική για 
τη ζωή κατάσταση με εκδηλώσεις από πολλαπλά 
συστήματα του οργανισμού, εξαιτίας της ταχύ-
τατης απελευθέρωσης μεσολαβητών φλεγμο-
νής. Στα παιδιά οι τροφές συνιστούν συχνό αίτιο 
έκλυσης αναφυλαξίας μέσω της ανοσοσφαιρίνης 
IgE. Γάλα, αυγά, σιτηρά και σόγια (ΓΑΣΣ) συγκρο-
τούν την ομάδα των συνηθέστερων τροφικών 
αλλεργιογόνων. Επίσης, το ψάρι και οι ξηροί καρ-
ποί περιλαμβάνονται στα ισχυρότερα εκλυτικά 
αίτια.
 Άλλα αίτια είναι τα συντηρητικά σε τροφές και 
φάρμακα, τα αντιβιοτικά, οι νυγμοί εντόμων κα-

θώς και βιολογικά υλικά. Αλλεργιογόνα του περι-
βάλλοντος, όπως γύρεις και μύκητες, είναι ασυ-
νήθη αίτια αναφυλαξίας. Εκλυτικοί παράγοντες, 
οι οποίοι δρουν ανεξαρτήτως IgE, είναι οι λοιμώ-
ξεις, τα σκιαγραφικά και η άσκηση. Η αναγνώρι-
ση και η έγκαιρη αντιμετώπιση της αναφυλαξίας 
από τον ιατρό προλαμβάνει τις περισσότερες 
φορές τη θανατηφόρο έκβαση. Για το λόγο αυτό 
η χρήση κοινών κριτηρίων διάγνωσης και πρω-
τοκόλλων αντιμετώπισης έχει ιδιαίτερη σημασία. 
Η τελευταία ομοφωνία, με επικαιροποίηση των 
κριτηρίων, εκδόθηκε το 2020 από τον Παγκόσμιο 
Οργανισμό Αλλεργίας (WAO).
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ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: αναφυλαξία, κριτήρια διάγνωσης, παιδιά

Στοιχεία παθοφυσιολογίας
Πολλές από τις κλινικές εικόνες που συναντούνται στην 
αναφυλαξία, οφείλονται στην πολλαπλή ενεργοποίηση 
υποδοχέων ισταμίνης.1

Εκτός από την ισταμίνη, στην αναφυλαξία συντελούν 
και άλλες ουσίες. Τόσο οι προσταγλανδίνες όσο τα λευ-
κοτριένια και ο παράγοντας ενεργοποίησης αιμοπετα-
λίων (PAF-platelet activation factor) συντελούν στον 
βρογχόσπασμο και τις αγγειακές διαταραχές (αύξηση 

διαπερατότητας και αγγειοδιαστολή). Μία μελέτη κα-
τέδειξε αντίστροφη σχέση μεταξύ της ακετυλο-υδρο-
λάσης του PAF και της σοβαρότητας αναφυλακτικού 
επεισοδίου.3 

Συνήθεις εκλυτικοί παράγοντες της αναφυλαξίας στα 
παιδιά.
Σύμφωνα με μελέτες, η συνηθέστερη αιτία αναφυλαξίας 
στα παιδιά είναι οι τροφές4, 5, 6 με συχνότητα 8-11% στο 
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γενικό πληθυσμό, ακολουθούμενη από τα τσιμπήματα 
των εντόμων.5

•	 Οι τροφές που εμπλέκονται συνήθως είναι το 
γάλα, το αυγό, τα θαλασσινά, το φυστίκι, οι ξηροί καρποί, 
η σόγια και τα σιτηρά.4, 7, 8

•	 Άλλοι εκλυτικοί παράγοντες είναι τα φάρμακα 
(β-λακταμικά αντιβιοτικά, μη στεροειδή και αντιφλεγμο-
νώδη),7, 9, 10, 11 καθώς και οι νυγμοί εντόμων (ειδικά σφήκες 
και μέλισσες).
•	 Λιγότερο συχνά αίτια είναι το λάτεξ,5, 7 τα εμβό-

λια, [11] αλλά και η άσκηση.11

Υπάρχουν όμως και περιπτώσεις όπου δεν εντοπίζεται 
συγκεκριμένη αιτία, όπως στην ιδιοπαθή αναφυλαξία.4, 7, 11

Επιδημιολογία της Αναφυλαξίας στα παιδιά 
Η πραγματική συχνότητα της αναφυλαξίας είναι δύσκολο 
να εντοπισθεί εξαιτίας διαφορετικών ορισμών και ποικι-
λίας αναφορών σε διαφορετικά μέρη του πλανήτη, δια-
φορετικών πληθυσμών μελέτης και θεμάτων σχετικών με 
την εθνική καταγραφή ανά κράτος.7, 12, 13, 14 Σίγουρα, η συ-
χνότητα επηρεάζεται από τους κατά καιρούς ισχύοντες 
ορισμούς.4, 15, 16 Για παράδειγμα, αν και παρόμοιες, διαφο-
ρές στον ορισμό μπορούν να καθορίζουν την αναφυλα-
ξία από «σοβαρή» έως «απειλητική για τη ζωή» αλλεργική 
αντίδραση. 15, 5 Η συλλογή δεδομένων επηρεάζεται επίσης 
από τη διαφορετική ορολογία που χρησιμοποιείται για 
τη διάγνωση. Στις Η.Π.Α. η έκδοση ICD-10-CM (National 
Center for Health Statistics, Centers for Disease Control 
and Prevention [CDC])17 χρησιμοποιεί τόσο τον όρο «ανα-
φυλακτική αντίδραση» και «αναφυλακτικό σοκ», ενώ ο 
Παγκόσμιος Οργανισμός Υγείας (WHO) χρησιμοποιεί το 
«αναφυλακτικό σοκ» στο ICD-1018 και την «αναφυλαξία» 
στο ICD-11.19

Μια συστηματική ανασκόπηση 49 επιλεγμένων μελε-
τών κατέδειξε ότι η επίπτωση της αναφυλαξίας κυμαί-
νονταν από 1,5-7,9 σε 100,000 person-years στον Ευρω-
παϊκό πληθυσμό, με αιχμή στην επίπτωση με 313.58 ανά 
100,000 person-years ,στα παιδιά 0-4 ετών.20 

Δεκαετής εθνική καταγραφή στις Η.Π.Α. κατέδειξε 
συνολική αύξηση στις επισκέψεις επειγόντων για ανα-
φυλαξία, με τη μεγαλύτερη αύξηση να καταγράφεται 
στα παιδιά 5 -17 ετών (από 11.9 ανά 100,000 σε 35.2 ανά 
100,000).21 Ο ρυθμός των επισκέψεων στα επείγοντα για 
βρέφη και νήπια ήταν 15-32 επισκέψεις για κάθε 100,000 

πληθυσμού.22 Αντίστοιχη μελέτη στην Ισπανία κατέδειξε 
επίπτωση 1.2 ανά 100,000 ασθενείς.23

Δεδομένα από τις Η.Π.Α. δείχνουν αύξηση 214%, από 
6,40 ανά 100.000 σε 20,5.24, με τη μεγαλύτερη αύξηση να 
καταγράφεται σε βρέφη και νήπια. (27.3 ανά 100,000).

Αξιολόγηση της Παιδιατρικής Αναφυλαξίας
Κλινική εικόνα: Σημεία και συμπτώματα
Η Αναφυλαξία περιλαμβάνει ένα εκτεταμένο εύρος ση-
μείων και συμπτωμάτων που κυμαίνονται από πομφούς, 
αγγειοοίδημα και βρογχόσπασμο σε καρδιαγγειακή κα-
ταπληξία και θάνατο.4,  5,  25 Το δέρμα και οι βλεννογόνοι 
συμμετέχουν κατά το 80% με 90% των περιπτώσεων.4, 25 
Γενικά, εμπλέκονται τουλάχιστο 2 συστήματα του οργα-
νισμού (δέρμα, αναπνευστικό, καρδιαγγειακό, πεπτικό). 
Πάντως, η αναφυλαξία μπορεί να προβάλλει με υπόταση 
(πτώση της συστολικής πίεσης >30% για την ηλικία), μετά 
από έκθεση σε υπαίτιο αλλεργιογόνο.4, 5, 25

Τα διαγνωστικά κριτήρια που έχουν θεσπιστεί από διά-
φορες ομάδες εργασίας παγκοσμίως στοχεύουν να εντο-
πίσουν τουλάχιστο το 95% των περιπτώσεων αναφυλαξί-
ας.15 Μεταξύ των διαφόρων κριτηρίων υπάρχουν ωστόσο 
διαφορές, οι οποίες φαίνονται στον Πίνακα 1.

Συνήθως προεξάρχουν οι δερματικές εκδηλώσεις. Συ-
χνά υπάρχει ιστορικό έκθεσης σε γνωστό εκλυτικό παρά-
γοντα (τσίμπημα μέλισσας, βρώση φυστικιού, λήψη αντι-
βιοτικού), κάποιες φορές ο εκλυτικός παράγοντας δεν 
είναι σαφής. Τα συμπτώματα μπορεί να εξελιχθούν αργά 
εντός λίγων ωρών ή ταχέως μέσα σε λίγα λεπτά της ώρας. 
Παράγοντες που χορηγούνται παρεντερικά χαρακτηρί-
ζονται από ταχύτερη έκλυση συμπτωμάτων σε σχέση με 
τις τροφές. 

Η αναφυλαξία μπορεί να οδηγήσει σε αναπνευστική 
ανεπάρκεια, καταπληξία, πολυοργανική ανεπάρκεια και 
διάχυτη ενδαγγειακή πήξη. Περίπου το 50% των ασθε-
νών μπορεί να εμφανίσουν υποτροπή των συμπτωμά-
των 6-12 ώρες μετά την αρχική αντίδραση.4 Η συνολική 
επικινδυνότητα των διφασικών αντιδράσεων κυμαίνεται 
από <1% έως και 20%.5

•	 Τα πρόδρομα συμπτώματα περιλαμβάνουν το 
αίσθημα ότι «κάτι δεν πάει καλά». Κνησμός στην υπερώα, 
στα μάτια και τη μύτη, δακρύρροια, αίσθημα έξαψης και 
ερύθημα. Ειδικά τα παιδιά, και ειδικότερα τα βρέφη, αδυ-
νατούν να εκφράσουν λεκτικά αυτό που αισθάνονται. 
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Πίνακας 1. ΕΠΙΚΑΙΡΟΠΟΙΗΜΈΝΑ ΚΡΙΤΉΡΙΑ ΔΙΆΓΝΩΣΗΣ ΑΝΑΦΥΛΑΞΊΑΣ

World Allergy Organization4 European Academy of Allergy, Clinical 
Immunology25

Joint Task Force on Practice 
Parameters5

Οξεία έναρξη (λεπτά έως μερικές 
ώρες) με ταυτόχρονη συμμετοχή 
δέρματος, βλεννογόνων ή και των 
δύο (π.χ. γενικευμένοι πομφοί, 
κνησμός ή ερυθρότητα, οίδημα 
χειλέων-γλώσσας-σταφυλής).
ΚΑΙ ΤΟΥΛΑΧΙΣΤΟ ΕΝΑ ΑΠΟ ΤΑ 
ΑΚΟΛΟΥΘΑ:
α) Αναπνευστική δυσχέρεια (δύσπνοια, 
συριγμός-βρογχόσπασμος, σιγμός, 
μείωση του PEF, υποξαιμία)
ΚΑΙ/Ή 
β) Χαμηλή Αρτηριακή Πίεση ή 
συμπτώματα τελικής οργανικής 
δυσλειτουργίας (υποτονία, συγκοπή 
ακράτεια)
ΚΑΙ/Ή
γ) Σοβαρά συμπτώματα από το πεπτικό 
(έντονο κολικοειδές κοιλιακό άλγος, 
συνεχείς έμετοι), ειδικά μετά από 
έκθεση σε αλλεργιογόνα μη τροφικά.

Οξεία έναρξη (λεπτά έως μερικές 
ώρες) με ταυτόχρονη συμμετοχή 
δέρματος, βλεννογόνων ή και των 
δύο (π.χ. γενικευμένοι πομφοί, 
κνησμός ή ερυθρότητα, οίδημα 
χειλέων-γλώσσας-σταφυλής).

ΚΑΙ ΤΟΥΛΑΧΙΣΤΟ ΕΝΑ ΑΠΟ ΤΑ 
ΑΚΟΛΟΥΘΑ: 
α) Αναπνευστική δυσχέρεια (δύσπνοια, 
συριγμός-βρογχόσπασμος, σιγμός, 
μείωση του PEF, υποξαιμία)
  ΚΑΙ/Ή
β) Χαμηλή Αρτηριακή Πίεση ή 
συμπτώματα τελικής οργανικής 
δυσλειτουργίας (υποτονία, συγκοπή 
ακράτεια)

Οξεία έναρξη (λεπτά έως μερικές 
ώρες) με ταυτόχρονη συμμετοχή 
δέρματος, βλεννογόνων ή και των 
δύο ( π.χ. γενικευμένοι πομφοί, 
κνησμός ή ερυθρότητα, οίδημα 
χειλέων-γλώσσας-σταφυλής)
ΚΑΙ ΤΟΥΛΑΧΙΣΤΟ ΕΝΑ ΑΠΟ ΤΑ 
ΑΚΟΛΟΥΘΑ :
Αιφνίδια αναπνευστικά συμπτώματα ( 
shortness of breath, συριγμός, βήχας, 
σιγμός, υποξία
ΚΑΙ/Η
β) Αιφνίδια πτώση ΑΠ και/ή 
σημεία και συμπτώματα τελικής 
οργανικής δυσλειτουργίας(υποτονία 
[καταπληξία], ακράτεια).

Ή 
Αιφνίδια υπόταση και βρογχόσπασμος 
ή συμμετοχή του λάρυγγα μετά από 
τεκμηριωμένη ή πιθανή έκθεση σε 
αλλεργιογόνο, στο οποίο ο ασθενής 
είναι ευαίσθητος (ώρες ή λεπτά πριν), 
ακόμη και με απουσία δερματικών 
συμπτωμάτων

Ή
Δύο ή περισσότερα από τα ακόλουθα, 
τα οποία συμβαίνουν ταχύτατα, ύστερα 
από έκθεση σε αλλεργιογόνο, στο οποίο 
ο ασθενής είναι ευαίσθητος (από μερικά 
λεπτά έως αρκετές ώρες):
α) Συμμετοχή του δέρματος –
βλεννογόνων (γενικευμένη 
κνίδωση, κνησμός-ερύθημα,οίδημα 
χειλέων-γλώσσας-σταφυλής
β) Αναπνευστική δυσχέρεια (δύσπνοια, 
συριγμός–βρογχόσπασμος, σιγμός, 
μειωμένη PEF, υποξαιμία)
γ) Μειωμένη ΑΠ ή σχετιζόμενα 
συμπτώματα (υποτονία [καταπληξία], 
συγκοπή, ακράτεια)
δ) Επίμονα συμπτώματα από το πεπτικό 
(κολικοειδή κοιλιακά άλγη έμετοι) 

Ή
Δύο ή περισσότερα από τα ακόλουθα, 
τα οποία συμβαίνουν ξαφνικά 
μετά από έκθεση σε δυνητικό 
αλλεργιογόνο ή άλλον προκλητικό 
παράγοντα για τον συγκεκριμένο 
ασθενή.
(λεπτά έως μερικές ώρες):
α) Αιφνίδια συμπτώματα από 
το δέρμα ή τους βλεννογόνους 
(γενικευμένη κνίδωση, κνησμός-
ερύθημα, οίδημα χειλέων 
γλώσσας-σταφυλής

β) Αιφνίδια  αναπνευστικά 
συμπτώματα και αναπνευστική 
δυσχέρεια, συριγμός, βήχας, σιγμός, 
υποξαιμία 
γ) Αιφνίδια πτώση ΑΠ ή συμπτώματα 
πολυοργανικής ανεπάρκειας 
(υποτονία [καταπληξία], ακράτεια
δ) Αιφνίδια συμπτώματα από το 
πεπτικό (κολικοειδή κοιλιακά άλγη, 
έμετοι)
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Έτσι, μπορεί να παρατηρηθεί υπερένταση, κλάμα, έμετος 
στα αρχικά στάδια, σε μεγαλύτερο ποσοστό από ό,τι στα 
μεγαλύτερα παιδιά.26 Επιπροσθέτως, το μεγαλύτερο παιδί 
ενδέχεται να αδυνατεί να προσδιορίσει τον εκλυτικό πα-
ράγοντα (π.χ. τροφή), ακόμη και αν ο γονέας το γνωρίζει.

Διαφορική διάγνωση
Η αναφυλαξία είναι πρωτίστως μία κλινική διάγνωση. 
Πρωτεύοντα κλινικά διαγνωστικά κριτήρια συνιστούν 
την οξεία έναρξη μέσω συμπτωμάτων από το δέρμα ή/
και τους βλεννογόνους, μαζί με αναπνευστική δυσλει-
τουργία (π.χ. βρογχόσπασμος, συριγμός, αίσθημα έλλει-
ψης αέρα) και/ή επίμονα συμπτώματα από το πεπτικό 
(εμέτους, κολικοειδή κοιλιακά άλγη) και/ή υπόταση ή συ-
μπτώματα σχετιζόμενα με τελική οργανική ανεπάρκεια 
(π.χ. υποτονία, συγκοπή, ακράτεια).

Στη διαφοροδιάγνωση περιλαμβάνονται επίσης κα-
ταστάσεις, όπως η μαστοκυττάρωση, η φυσική κνίδωση 
και η δυσλειτουργία των φωνητικών χορδών (vocal cord 
dysfunction). (Πίνακας 2)

Διάγνωση αναφυλαξίας στα παιδιά 
Γενικά οι εργαστηριακές εξετάσεις δεν χρησιμεύουν 
για τη διάγνωση στην οξεία φάση. Η αξία της μέτρησης 
ισταμίνης στον ορό περιορίζεται στην επιβεβαίωση της 
διάγνωσης αναδρομικά σε κάποιες περιπτώσεις. Άλλες 
εξετάσεις (π.χ. μέτρηση αντιγόνων μετά την ανάρρωση) 
ενδέχεται να παρέχουν πληροφορία για τον εκλυτικό πα-
ράγοντα.27

Επίπεδα τρυπτάσης ορού
Παρά το ότι η διάγνωση της αναφυλαξίας είναι κυρίως κλι-
νική, η μέτρηση της τρυπτάσης ορού μπορεί να βοηθήσει 
στην επισφράγιση της διάγνωσης. Τα επίπεδα μπορεί να 
αυξηθούν εντός 15 λεπτών από την έναρξη των συμπτω-
μάτων και να φθάσουν στο υψηλότερο σημείο εντός 3 
ωρών, επιστρέφοντας σε φυσιολογικά επίπεδα μετά από 

6-8 ώρες. Οι φυσιολογικές τιμές δεν αποκλείουν την ανα-
φυλαξία, καθώς υπάρχει η τάση να μην αυξάνονται στην 
τροφική αλλεργία.4, 5 Αν και κάποιες μελέτες καταδεικνύ-
ουν υψηλή ευαισθησία (88%) και θετική προγνωστική 
αξία (93%), άλλες σημειώνουν χαμηλή ευαισθησία (28%) 
και αρνητικό προγνωστικό δείκτη και αρνητική προγνω-
στική αξία (17%).28

Αναστολέας εστεράσης (C1INH), VMA, RAST, δοκιμασία 
δερματικού αντιγόνου 
Άλλες δοκιμασίες μπορεί να είναι χρήσιμες στη διαφορο-
διάγνωση από το κληρονομικό αγγειοοίδημα (λειτουρ-
γικός προσδιορισμός του αναστολέα της C1 εστεράσης 
(C1INH)) και τις κακοήθειες (προσδιορισμός βανιλμανδε-
λικού οξέος στα ούρα και επιπέδων σεροτονίνης).

Ο προσδιορισμός ειδικών IgE (RAST) ή οι δερματικές 
δοκιμασίες νυγμού χρησιμεύουν στην ανίχνευση του αι-
τίου, μεταγενέστερα από το επεισόδιο.

Θεραπευτική αντιμετώπιση
Πρώτη γραμμή θεραπείας στην αναφυλαξία αποτελεί η 
ενδομυϊκή χορήγηση αδρεναλίνης. Η χορήγηση επιβάλ-
λεται να γίνεται εγκαίρως και να μην καθυστερεί λόγω 
χρήσης άλλων σκευασμάτων, όπως είναι τα αντιισταμινι-
κά.4, 5, 25 Η ενδομυϊκή έγχυση στο πρόσθιο-πλάγιο τμήμα 
του μηρού παρέχει τη βέλτιστη απορρόφηση σε σχέση 
με τον δελτοειδή και την υποδόρια. Λόγω του υπαρκτού 
κινδύνου για θανατηφόρες αρρυθμίες, η ενδοφλέβια και 
ενδοοστική έγχυση γίνεται υπό στενή ενδονοσοκομεια-
κή παρακολούθηση σε περιορισμένες περιπτώσεις. Επει-
δή η καθυστερημένη χορήγηση αδρεναλίνης σχετίζεται 
με περισσότερο παρατεταμένα συμπτώματα, συνιστάται 
να χορηγείται εγκαίρως, ακόμη και σε ήπιας ή μέτριας 
βαρύτητας περιπτώσεις. Απόλυτη αντένδειξη στη χορή-
γηση αδρεναλίνης προς αντιμετώπιση της αναφυλαξίας 
δεν υπάρχει.

Η εξωνοσοκομειακή φροντίδα δέον είναι να αποσκοπεί 

Ή
Πτώση ΑΠ μετά από έκθεση σε 
αλλεργιογόνο βλαπτικό για τον ασθενή 
(από λίγα λεπτά έως λίγες ώρες)

Ή
Πτώση ΑΠ μετά από έκθεση σε 
γνωστό αλλεργιογόνο, στο οποίο ο 
ασθενής έχει ευαισθησία (λεπτά έως 
και ώρες)

ΑΠ =αρτηριακή πίεση PEF = peak expiratory flow.
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στη σταθεροποίηση του αεραγωγού, της αναπνοής και της 
κυκλοφορίας (ABC= Airway, Breath, Circulation) και τη χο-
ρήγηση της ενδομυϊκής αδρεναλίνης.

Ασθενείς με σημεία πτωχής κυκλοφορίας τοποθετούνται 
σε ανάρροπη θέση με τα πόδια ψηλά. Εφόσον ο ασθενής εί-
ναι υποτασικός ή εμφανίζει σημεία καταπληξίας, κρυσταλ-
λικά διαλύματα χορηγούνται ταχέως ενδοφλέβια. 

Ασθενείς που δεν ανταποκρίνονται στη θεραπεία χρή-
ζουν ενδονοσοκομειακής στενής παρακολούθησης. Αλλερ-
γιολογική εκτίμηση χρειάζεται στις παρακάτω περιπτώσεις:
•	 Βαριά κλινική εικόνα ή περιπτώσεις όπου απαιτή-

θηκε παρατεταμένη θεραπεία.
•	 Ιστορικό ατοπικής νόσου.
•	 Ασαφές αίτιο.
•	 Υποτροπιάζοντα επεισόδια αναφυλαξίας.
Ορισμένοι ασθενείς προσκομίζονται σε κατάσταση κα-

ταπληξίας (shock) με ή χωρίς δερματική ή γαστρεντερική 
συμμετοχή. Αν δεν έχει ήδη γίνει αδρεναλίνη, πρέπει να χο-
ρηγείται το συντομότερο δυνατό, εφόσον υπάρχει υπόνοια 
αναφυλαξίας. 

Αν και τα κρυσταλλικά διαλύματα καθώς και οι εισπνεό-
μενοι β- αγωνιστές μπορεί να δρουν βοηθητικά, ο ρόλος 
τόσο των αντιισταμινικών (H1 and H2 blockers) όσο και των 
κορτικοστεροειδών έχει τεθεί υπό αμφισβήτηση σχετικά με 
τη θεραπεία πρώτης γραμμής. 

Παρακολούθηση ή νοσηλεία;
Ακόμη και αν τα συμπτώματα διαδράμουν ήπια, οι ασθενείς 

πρέπει να παρακολουθούνται στενά για κάποιο διάστημα. 
Αυτό θα εξαρτηθεί από διάφορους παράγοντες, όπως η 
κλινική βαρύτητα, το αίτιο, η έγκαιρη ή μη χορήγηση αδρε-
ναλίνης. Στις περισσότερες περιπτώσεις αρκεί παρακολού-
θηση 2-6 ωρών. Κάποια παιδιά ενδέχεται να χρειαστούν 
παρακολούθηση μέχρι και 24 ώρες ή πολλαπλές δόσεις 
αδρεναλίνης. Σε κάθε περίπτωση η παρακολούθηση αίρε-
ται μετά την πλήρη υποχώρηση των συμπτωμάτων.

Παιδιά που χρειάζονται ενδοφλέβια χορήγηση υγρών, 
συνεχή έγχυση αδρεναλίνης ή επαναλαμβανόμενη βρογ-
χοδιαστολή έχουν ανάγκη νοσηλείας. Μονάδα εντατικής 
θεραπείας έχουν ανάγκη τα παιδιά των οποίων η σταθερο-
ποίηση απαιτεί γλυκαγόνη ή αγγειοσυσπαστικά.

Διαχείρηση των αεραγωγών 
Σε περίπτωση υποξαιμίας ή αναπνευστικής δυσχέρειας 
πρέπει να παρέχεται οξυγόνο υψηλής ροής (προτιμάται 
ζεστός υγροποιημένος αέρας) μέσω απλής μάσκας (όχι 
μάσκας επανεισπνοής). Εφόσον το παιδί διατηρεί τις αισθή-
σεις του με κάποια δυσχέρεια στη διατήρηση του αεραγω-
γού, ο ρινοφαρυγγικός θεωρείται καλύτερος του στοματο-
φαρυγγικού αεραγωγού.

Η χορήγηση οξυγόνου μέσω συνεχούς θετικής πίεσης 
(CPAP) μπορεί να εξετασθεί προτού υιοθετηθεί πιο εξελιγ-
μένη μέθοδος (μη επεμβατικός φαρυγγικός αεραγωγός ή 
ενδοτραχειακή διασωλήνωση). Σε περίπτωση που ο ασθε-
νής δεν σταθεροποιείται, έχει χαμηλό κορεσμό οξυγόνου 
και/ή επηρεασμένο επίπεδο συνείδησης, η χρήση μη επεμ-
βατικής θετικής πίεσης (όπως CPAP) μπορεί να βοηθήσει 
στην αποφυγή περισσότερο παρεμβατικών μεθόδων. Σε 
ασθενείς με σημάδια σημαντικής υποξίας πρέπει να εξε-
τάζεται η εφαρμογή περισσότερο εξελιγμένων μεθόδων 
(υπεργλωττιδική συσκευή, ενδοτραχειακή διασωλήνωση). 
Ο αεραγωγός διασφαλίζεται εγκαίρως με διασωλήνωση, σε 
περιπτώσεις απόφραξης ανώτερης αεροφόρου οδού. 

Νεφελοποιημένη σαλβουταμόλη ή αλβουτερόλη (2.5-5 
mg/δόση) μπορεί να χορηγηθεί σε περίπτωση που ο βρογ-
χόσπασμος δεν λύεται με την αδρεναλίνη. Μπορεί επίσης 
να χρησιμοποιηθεί σε σιγμό που οφείλεται σε λαρυγγικό 
οίδημα.

Χορήγηση αδρεναλίνης
Η αδρεναλίνη αποτελεί το πρώτο φάρμακο επιλογής. Μια 
δόση 0.01 mg/kg (1:1000 = 1 mg/mL) χορηγείται ενδομυϊ-
κά στην προσθιοπλάγια επιφάνεια του μηρού. Η υποδόρια 
οδός και ο δελτοειδής μυς δεν συνιστώνται. [5, 25] Η ενδο-

Πίνακας 2. ΔΙΑΦΟΡΙΚΗ ΔΙΑΓΝΩΣΗ ΑΝΑΦΥΛΑΞΙΑΣ

Αγγειοοίδημα

Καταπληξία

Καρδιογενής καταπληξία

Υποβολαιμική καταπληξία

Τσιμπήματα εντόμων

Φαιοχρωμοκύττωμα

Αναφυλαξία επαγόμενη με την άσκηση

Ορονοσία

Συγκοπή

Status asthmaticus

Τροφική δηλητηρίαση με θαλασσινά
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μυϊκή αδρεναλίνη μπορεί να επαναληφθεί εντός 5-15 λε-
πτών, επί μη ανταπόκρισης των συμπτωμάτων.

Καθώς υπάρχει ευρεία χρήση των προγεμισμένων συ-
σκευών επινεφρίνης, μια απλοποιημένη δοσολογία με 
βάση το βάρος του παιδιού είναι η ακόλουθη:
•	 7.5-15 kg: 0.1 mg (0.1 mg/0.1 mL)
•	 15-30 kg: 0.15 mg (0.15 mg/0.15 mL)
•	 >30 kg: 0.3 mg (0.3 mg/0.5 mL)

Χειρισμός Αρτηριακής πίεσης 
Ασθενείς με επίμονη υπόταση, ανθεκτική στην επινε-
φρίνη και την τοποθέτηση του ασθενούς σε ανάρροπη 
θέση, πρέπει να λάβουν bolus κρυσταλλικά διαλύματα 
σε ρυθμό 20 mL/kg. Επιπρόσθετα, εφόσον ο ασθενής δεν 
ανταποκρίνεται στα κρυσταλλικά διαλύματα και τη συνε-
χή έγχυση επινεφρίνης, εξετάζεται η χορήγηση και άλλων 
φαρμακευτικών σκευασμάτων. 

Το ευτυχές είναι ότι τα παιδιά διαθέτουν μηχανισμούς 
αντιρρόπησης του shock με τους οποίους η αρτηριακή 
πίεση παραμένει φυσιολογική, παρά την ταχυκαρδία και 
την υποδιήθηση (μείωση περιφερικών παλμών, κρύα 
άκρα).29 Συστολική πίεση κάτω από την 5η εκατοστιαία 
θέση για την ηλικία του ασθενούς αποτελεί ένδειξη μη 
αντιρροπούμενου shock, η οποία ορίζεται ως ακολού-
θως:
•	 < 70 mm Hg σε παιδιά 1-12 μηνών
•	 < 70 mm Hg + (2× ηλικία σε έτη) για παιδιά 1-10 

ετών
•	 < 90 mm Hg σε παιδιά ≥10 ετών
Η γλυκαγόνη μπορεί να βοηθήσει σε περίπτωση αν-

θεκτικών συμπτωμάτων σε ασθενείς που λαμβάνουν β- 
αναστολείς (beta blockers). Στα παιδιά η δοσολογία είναι 
20-30 mcg/kg (συνολική μέγιστη δόση 1 mg) IV εντός 5 
λεπτών, ακολουθούμενη από δόση συντήρησης ενδο-
φλέβια τιτλοποιούμενη μέχρι το κλινικό αποτέλεσμα, σε 
5-15 mcg/λεπτό.

Θεραπεία των δερματικών συμπτωμάτων
Η σετιριζίνη αποτελεί το μοναδικό αντιισταμινικό 2ης γε-
νεάς το οποίο έχει εγκριθεί στις Η.Π.Α. για ενδοφλέβια χο-
ρήγηση. Μελέτες δείχνουν την αποτελεσματικότητά του 
στην οξεία κνίδωση και την αναφυλαξία.30,31 Πρόσφατα 

το CDC συνιστά τη χρήση της για την αντιμετώπιση της 
αναφυλαξίας που σχετίζεται με το εμβόλιο έναντι του 
Covid.32

Συνιστώμενες δοσολογίες: ενδοφλεβίως εφάπαξ εντός 
2 λεπτών 
o	 6 μηνών έως 5 ετών: 2.5 mg IV
o	 6 ετών-11 ετών: 5-10 mg IV

o	 12 ετών και άνω: 10 mg IV
•	 Από του στόματος 
o	 6 μηνών-5 ετών: 2.5 mg
o	 6 ετών και άνω: 5-10 mg
Τα H2 αντιισταμινικά δεν συνιστώνται διότι η κατανο-

μή των υποδοχέων τους οποίους αποκλείουν είναι πτωχή 
στις λείες μυϊκές ίνες των αγγείων και ως εκ τούτου ελά-
χιστη θέση κατέχουν στην αντιμετώπιση της αναφυλαξί-
ας.5, 33

Θεραπεία επιβραδυνόμενης αντίδρασης 
Η θέση των γλυκοκορτικοειδών θεωρείται αμφισβητού-
μενη. Η χρήση τους στην αναφυλαξία έχει προέλθει από 
την αποτελεσματική τους δράση στο άσθμα. Ο Παγκό-
σμιος Οργανισμός Αλλεργιολογίας, η Ευρωπαϊκή Εταιρεία 
Αλλεργιολογίας και Κλινικής Ανοσολογίας και η Ομάδα 
συνεργασίας για τις κλινικές παραμέτρους δεν συνιστούν 
πλέον τη χρήση γλυκοκορτικοειδών για την αποτροπή 
της διφασικής αντίδρασης. Ο χρόνος που χρειάζεται, 
βάσει της βιοδιαθεσιμότητας αυτών των φαρμάκων, τα 
καθιστά αναποτελεσματικά στην αρχική φάση της ανα-
φυλαξίας.34

Έκβαση της Αναφυλαξίας στα παιδιά 
Η πρόγνωση είναι καλή, ειδικά εάν έχει χρησιμοποι-
ηθεί εγκαίρως επινεφρίνη. Αν και η θνητότητα στα 
παιδιά είναι εξαιρετικά χαμηλή (1 σε 100,000 πληθυ-
σμού),13 οι ασθενείς που έχουν λάβει καθυστερημένα 
αδρεναλίνη παρουσιάζουν υπόταση ή παρατεταμένα 
αναπνευστικά συμπτώματα, διατρέχουν μεγαλύτερο 
κίνδυνο.

Αδιαμφισβήτητα, η γνώση και ετοιμότητα από τον Παι-
δίατρο αποτελούν βασικούς συντελεστές στην επιτυχη-
μένη διαχείριση ενός αναφυλακτικού επεισοδίου. 
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Anaphylaxis consists an acute life threatening sit-
uation which affects multiple organs due to rapid 
release of inflammation substances. Food is consid-
ered the most common cause of IgE mediated ana-
phylaxis in childhood. Milk, egg, wheat, soya along 
with fish, nuts and tree nuts are the main food trig-
gers. Molds and pollen are not a usual anaphylaxis 
cause while other factors such as infections, radio 

contrast media and exercise act via a non IgE me-
diated mechanism. Early recognition and manage-
ment especially by the Pediatrician is crucial in the 
optimal outcome. Therefore, common or similar use 
of criteria both in diagnosis and management are of 
great importance. The latest update for anaphylaxis 
criteria was deliberated in 2020 by the World Allergy 
Organization.
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Οι αντιδράσεις υπερευαισθησίας στα φάρμακα 
(ΑΥΦ) αποτελούν ένα πρόβλημα που συχνά έρ-
χεται αντιμέτωπος ο γενικός παιδίατρος. Κυρίως 
εκδηλώνονται με συμπτώματα από το δέρμα, 
ωστόσο και άλλα όργανα και συστήματα μπο-
ρεί να επηρεαστούν, όπως το αναπνευστικό, γα-
στρεντερικό και τα νεφρά. Ο παιδίατρος έρχεται 
αντιμέτωπος με το δίλημμα εάν ένας ασθενής 
που λαμβάνει φαρμακευτική θεραπεία εκδηλώ-
νει ΑΥΦ ή τα συμπτώματα αποτελούν μέρος της 
νόσου για την οποία λαμβάνει τη θεραπεία. Η 
ταξινόμηση των ΑΥΦ με βάση τη χρονικό διά-
στημα που μεσολαβεί από την έναρξη της θε-
ραπείας έως την εκδήλωση των συμπτωμάτων, 
καθώς και τα μορφολογικά χαρακτηριστικά των 
δερματικών εκδηλώσεων τους, μπορούν να 
οδηγήσουν στην έγκαιρη διάγνωση και θερα-
πεία. Οι ΑΥΦ διακρίνονται σε άμεσες εφόσον τα 
συμπτώματα εμφανίζονται 1-6 ώρες μετά την 
έναρξη της φαρμακευτικής αγωγής και επιβρα-
δυνόμενες όπου τα συμπτώματα εμφανίζονται 

αργότερα, ενώ οι πιο συχνές άμεσες ΑΥΦ από 
το δέρμα είναι η κνίδωση/αγγειοοίδημα και οι 
πιο πιθανές επιβραδυνόμενες ΑΥΦ είναι η πα-
ρουσία κηλιδοβλατιδώδους εξανθήματος. Ο 
γενικός παιδίατρος πρέπει να είναι πολύ προ-
σεκτικός στην αξιολόγηση του φαρμακευτικού 
εξανθήματος, καθώς η παρουσία πυρετού και 
καταβολής, όπως και αιμορραγικών διαβρώσε-
ων στους βλεννογόνους μπορεί να αποτελούν 
το αρχικό στάδιο σοβαρών ΑΥΦ που χρήζουν 
παραπομπή στο νοσοκομείο. Η εκπαίδευση των 
παιδιάτρων στην αναγνώριση των ΑΥΦ θα συμ-
βάλλει όχι μόνο στην έγκαιρη διάγνωση και θε-
ραπεία τους, αλλά και στην κατάλληλη αναγνώ-
ριση των ασθενών που χρειάζονται παραπομπή 
σε παιδοαλλεργιολόγο ή στα νοσοκομεία για 
περαιτέρω διερεύνηση και αντιμετώπιση, ενι-
σχύοντας με αυτό τον τρόπο την εμπιστοσύνη 
των γονέων στους παιδιάτρους τους και περιο-
ρίζοντας την επιβάρυνση του τριτοβάθμιου συ-
στήματος υγείας
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ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: αντιδράσεις υπερευαισθησίας, φάρμακα, παιδιά, εξανθήματα
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Εισαγωγή
Οι αντιδράσεις υπερευαισθησίας στα φάρμακα (ΑΥΦ) 
είναι μη προβλέψιμες, δοσοανεξάρτητες ανεπιθύμητες 
αντιδράσεις που αποτελούν περίπου το 10-15% των συ-
νολικών αντιδράσεων στα φαρμακευτικά σκευάσματα. 
Επηρεάζουν το 7% του συνολικού πληθυσμού και απο-
τελούν σημαντικό πρόβλημα τόσο για τους ασθενείς, 
όσο και για τους θεράποντες ιατρούς1. Ταξινομούνται με 
διαφορετικούς τρόπους, ανάλογα με τον παθοφυσιολο-
γικό μηχανισμό, τη χρονική συσχέτιση τους ως προς την 
έναρξη της φαρμακευτικής αγωγής, καθώς και την κλι-
νική συμπτωματολογία2. Κυρίως εκδηλώνονται με συ-
μπτώματα από το δέρμα, ωστόσο και άλλα όργανα και 
συστήματα μπορεί να επηρεαστούν, όπως το αναπνευ-
στικό, γαστρεντερικό και τα νεφρά. Ο παιδίατρος συχνά 
έρχεται αντιμέτωπος με το δίλημμα εάν ένας ασθενής 
που λαμβάνει φαρμακευτική θεραπεία εκδηλώνει ΑΥΦ 
ή τα συμπτώματα αποτελούν μέρος της νόσου για την 
οποία λαμβάνει τη θεραπεία. Ωστόσο, η έγκαιρη διά-
γνωση και αντιμετώπιση των ΑΥΦ είναι αναγκαία για την 
καλύτερη πρόγνωση της νόσου. Η παρούσα ανασκόπη-
ση έχει ως πρωταρχικό σκοπό να βοηθήσει το Γενικό 
Παιδίατρο να αναγνωρίζει εγκαίρως πιθανές ΑΥΦ, να 

μπορεί να τις κατατάξει στην κατάλληλη κατηγορία και 
να γνωρίζει τη βασική θεραπευτική αντιμετώπιση.

Ταξινόμηση αντιδράσεων υπερευαισθησίας στα 
φάρμακα
Υπάρχουν διαφορετικοί τρόποι ταξινόμησης των ΑΥΦ, 
ανάλογα με τον παθοφυσιολογικό μηχανισμό, τη χρο-
νολογική συσχέτιση μεταξύ της έναρξης της θεραπείας 
και της εμφάνισης της αντίδρασης, καθώς και των κλι-
νικών συμπτωμάτων3. Ωστόσο, ο γενικός παιδίατρος 
θα πρέπει να έχει διαθέσιμο ένα απλό και κατανοητό 
τρόπο ταξινόμησης των αντιδράσεων υπερευαισθησί-
ας για να μπορεί να φθάσει εύκολα στη διάγνωση. Ο 
πιο εύχρηστος τρόπος ταξινόμησης των ΑΥΦ για τον 
γενικό παιδίατρο είναι αυτός που βασίζεται στη χρο-
νολογική συσχέτιση εμφάνισης αντίδρασης-έναρξης 
θεραπείας και τις κλινικές εκδηλώσεις (πίνακας 1).

1. Χρονολογική συσχέτιση
Ανάλογα με το χρονικό διάστημα που μεσολαβεί 

μεταξύ της έναρξης της θεραπείας και της εκδήλωσης 
των συμπτωμάτων, οι ΑΥΦ διακρίνονται σε άμεσες 
εφόσον τα συμπτώματα εμφανίζονται 1-6 ώρες μετά 

Πίνακας 1. ΔΙΑΦΟΡΙΚΗ ΔΙΑΓΝΩΣΗ ΑΝΑΦΥΛΑΞΙΑΣ

Κριτήριο Κλινικές πληροφορίες Χρονική συσχέτιση έναρξης 
φαρμάκου/έναρξη εξανθήματος

1. Χρονολογική συσχέτιση αντίδρασης/
έναρξης φαρμάκου

Α. Σε ήδη ευαισθητοποιημένους 
ασθενείς
1. Άμεση αντίδραση (οξεία)
2. Μη άμεση αντίδραση 
(επιβραδυνόμενη)

≤ 6 ώρες
>6 ώρες

Β. Σε denovo ευαισθητοποίηση κατά 
τη θεραπεία
Τυπική επιβραδυνόμενη ευαισθησία 

5-10 ημέρες

2. Κλινικές εκδηλώσεις

1. Κνίδωση, αγγειοοίδημα, αναφυλαξία ≤ 6 ώρες

2. ΚΒΕ, SJS.TEN, DRESS, AGEP, FDE >6 ώρες

3. Συγκεκριμένα συμπτώματα όπως 
ηπατίτιδα, νεφρίτιδα, κυτταροπενίες

>6 ώρες

ΚΒΕ: κηλιδοβλατιδώδες εξάνθημα, SJS: Stevens Johnson syndrome, TEN: Toxic Epidermal Necrolysis, DRESS: Drug Reaction with Eosinophilia 
and Systemic Symptoms, AGEP: Acute Generalized exanthematous pustulosis, FDE: Fixed Drug Eruption
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την έναρξη της φαρμακευτικής αγωγής και επιβραδυ-
νόμενες όπου τα συμπτώματα εμφανίζονται συνήθως 
μετά την 6η ώρα σε ευαισθητοποιημένους ασθενείς και 
στους υπόλοιπους μετά από ώρες ή ακόμη και ημέρες 
από την έναρξη της αγωγής4. 

2. Κλινικές εκδηλώσεις
Οι άμεσες ΑΥΦ μπορεί να επηρεάσουν κάθε οργανικό 

σύστημα, ωστόσο το δέρμα είναι το όργανο που αφενός 
εκδηλώνει συχνότερα συμπτώματα, αφετέρου μπορεί 
να αποτελέσει οδηγό για την κλινική διάγνωση των αντι-
δράσεων στα φάρμακα. Οι πιο συχνές άμεσες ΑΥΦ από 
το δέρμα είναι η κνίδωση/αγγειοοίδημα και οι πιο σοβα-
ρές εκδηλώσεις η αναφυλαξία/αναφυλακτική καταπλη-
ξία. Από την άλλη πλευρά, οι πιο συχνές επιβραδυνό-
μενες ΑΥΦ από το δέρμα είναι η παρουσία καλοηθών 
εξανθημάτων και κυρίως κηλιδοβλατιδώδους εξαν-
θήματος. Ο γενικός παιδίατρος έχει χρέος να γνωρίζει 
πως οι επιβραδυνόμενες ΑΥΦ μπορεί να εκδηλώσουν 
σοβαρές νοσηρότητες που εμφανίζουν συμπτώματα 
από το δέρμα, όπως η οξεία γενικευμένη εξανθηματι-
κή φλυκταίνωση (acute generalized exanthematous 
pustulosis, AGEP), η τοξική επιδερμιδική νεκρόλυση 
(toxic epidermal necrolysis, TEN), το σύνδρομο Stevens–
Johnson (SJS) και η αντίδραση στα φάρμακα με ηωσινο-
φιλία και συστηματικά συμπτώματα (drug reaction with 
eosinophilia and systemic symptoms, DRESS)5. 

Υπάρχουν και άλλες κλινικές εκδηλώσεις ΑΥΦ, οι οποί-
ες ωστόσο διαφεύγουν το σκοπό της παρουσίασης αυ-
τής και που περισσότερο αφορούν τον εξειδικευμένο 
Παιδοαλλεργιολόγο και δε θα αναλυθούν εκτενώς, αλλά 
αναφέρονται απλά για να τις έχει υπόψη του ο γενικός 
παιδίατρος, όπως το αγγειϊτιδικό εξάνθημα, το εντοπι-
σμένο φαρμακευτικό εξάνθημα(fixed drug eruption, 
FDE), το συμμετρικό φάρμακο-εξαρτώμενο εξάνθημα 
των πτυχών και καμπτικών επιφανειών (symmetrical 
drug-related intertriginous and flexural exanthema 
SDRIFE), φωτοαλλεργικές αντιδράσεις και τοπικές αντι-
δράσεις στο σημείο έγχυσης του φαρμάκου.

Κλινικοί φαινότυποι αντιδράσεων υπερευαισθη-
σίας στα φάρμακα

1.	 Κνίδωση, αγγειοοίδημα, αναφυλαξία
Η κνίδωση χαρακτηρίζεται από την ξαφνική εμφά-

νιση πομφών (περιγεγραμμένες περιοχές ερυθηματώ-

δους χροιάς, με συνοδό οίδημα) με μεταβαλλόμενο 
αριθμό, μέγεθος και κατανομή, οι οποίοι μπορεί να 
συνοδεύονται από αγγειοοίδημα6. Οι πομφοί μπορεί 
να παρουσιαστούν σε κάθε περιοχή του σώματος και 
συνήθως υποχωρούν εντός 24 ωρών. Είναι κνησμώδεις 
βλάβες και η διαρκής υποχώρηση και εμφάνιση νέων 
πομφών είναι χαρακτηριστική. 

Όταν το οίδημα στο δέρμα εντοπίζεται στα βαθύτε-
ρα στρώματα του χορίου και τον υποδόριο ιστό και εί-
ναι πιο εκτεταμένο, τότε καλείται αγγειοοίδημα. Συχνά 
ο γενικός παιδίατρος θα παρατηρήσει πως ο ασθενής 
εμφανίζει οίδημα στους οφθαλμούς, χείλη, αυτιά κα-
θώς και στα γεννητικά όργανα. Η παρουσία οιδήμα-
τος στο στοματικό βλεννογόνο, τη γλώσσα, φάρυγγα, 
λάρυγγα μπορεί να είναι επικίνδυνη για τη ζωή λόγω 
απόφραξης του ανώτερου αεραγωγού. Το οίδημα συ-
νοδεύεται από αίσθημα πόνου ή καύσου, παρά κνη-
σμού. Συνήθως υποχωρεί βραδύτερα από τον κνιδωτι-
κό πομφό, περίπου σε 2-3 ημέρες ή και περισσότερο7. 
Η κνίδωση και το αγγειοοίδημα συνυπάρχουν στο 50% 
των περιπτώσεων ΑΥΦ.

Όταν η παρουσία κνίδωσης και αγγειοοιδήματος συ-
νοδεύεται από συμπτώματα από το αναπνευστικό ή/
και καρδιαγγειακό, τότε ορίζεται ως αναφυλαξία και ο 
γενικός παιδίατρος οφείλει να διαγνώσει έγκαιρα την 
κατάσταση αυτή και να χορηγήσει άμεσα ενδομυϊκά 
αδρεναλίνη, καθώς η άμεση αντιμετώπιση οδηγεί σε 
καλύτερη πρόγνωση8, 9. Οι οφειλόμενες στα φάρμακα 
κνίδωση, αγγειοοίδημα και αναφυλαξία συνήθως εμ-
φανίζονται μέσα σε 1 ώρα από τη λήψη του φαρμάκου. 
Ωστόσο, σε ασθενείς που λαμβάνουν αναστολείς του 
μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης το αγγειο-
οίδημα μπορεί να εμφανισθεί μετά από μήνες ή ακό-
μη και χρόνια θεραπείας, αν και αυτή η αντίδραση δεν 
αποτελεί τυπική αντίδραση υπερευαισθησίας. 

2.	 Κηλιδοβλατιδώδη εξανθήματα (ΚΒΕ)
Η πιο συχνή ΑΥΦ είναι η παρουσία καλοηθών κη-

λιδοβλατιδωδών εξανθημάτων (ΚΒΕ-maculopapular 
exanthema). Παρατηρούνται στο 2% των ασθενών 
που εισάγονται στα νοσοκομεία10. Αποτελούνται από 
ερυθηματώδεις κηλίδες που προοδευτικά εξελίσ-
σονται σε βλατίδες μεγέθους 1-5 mm και συρρέουν 
σχηματίζοντας πλάκες. Το εξάνθημα εντοπίζεται στο 
πρόσωπο, αυχένα, ανώτερο κορμό και τυπικά επεκτεί-
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νεται αμφοτερόπλευρα και συμμετρικά προς τα άκρα. 
Το εξάνθημα μπορεί να συνοδεύεται από κνησμό και 
χαμηλό πυρετό11. Το εξάνθημα είναι αυτοπεριοριζόμε-
νο επιβραδυνόμενης φύσης. Το εξάνθημα εμφανίζεται 
συνήθως 5-14 μέρες μετά την έναρξη της θεραπείας 
και σε κάποιες περιπτώσεις ακόμη και μετά τη διακοπή 
του φαρμάκου12. Συνήθως υποχωρεί μέσα σε 7-14 ημέ-
ρες μετά την παύση του φαρμάκου. Οι βλάβες υποχω-
ρώντας μπορεί να γίνουν καφεοειδείς και να ακολου-
θήσει αποφολίδωση. Σε ασθενείς που έχουν λάβει στο 
παρελθόν το φάρμακο και είναι ευαισθητοποιημένοι 
τα συμπτώματα μπορεί να εμφανιστούν από 6 ώρες 
μέχρι 5-7 ημέρες από την επανέκθεση στο φάρμακο. 
Τα πιο συχνά φάρμακα που εμπλέκονται είναι τα β-λα-
κταμικά αντιβιοτικά, οι σουλφοναμίδες και τα αντιεπι-
ληπτικά σκευάσματα13. ΚΒΕ εμφανίζεται στο 5-10% των 
ασθενών που λαμβάνουν ampicillin, ενώ η συχνότητα 
αυξάνεται στην παρουσία ιογενούς συνδρομής. Χαρα-
κτηριστικό παράδειγμα είναι η ύπαρξη ΚΒΕ στα παιδιά 
με EBV λοίμωξη που λαμβάνουν amoxicillin14. 

3.	 Φυσαλιδώδη εξανθήματα (ΦΕ)
Η παρουσία φυσαλίδων ή φλυκταινών αποτελεί δια-

γνωστικό γρίφο για το γενικό παιδίατρο, καθώς μπορεί 
να παρουσιαστούν τόσο σε ΚΒΕ, όσο και σε πιο σοβα-
ρές παθήσεις, όπως SJS και TEN. Οι νόσοι SJS και TEN 
ανήκουν στο φάσμα της ίδιας νοσολογικής οντότητας 
που καλείται επιδερμιδική νεκρόλυση (ΕΝ)15. Στην ΕΝ η 
πιο ήπια μορφή ονομάζεται μείζον πολύμορφο ερύθη-
μα (Erythema multiforme major-EMM), ενώ οι SJS και 
TEN αποτελούν τις πιο σοβαρές μορφές16. Το ΕΜΜ πα-
ρουσιάζεται με τυπικές βλάβες στόχους και ελάχιστη 
αποκόλληση της επιδερμίδας, η οποία περιορίζεται 
στο κέντρο των βλαβών, ενώ δεν παρατηρείται συρ-
ροή. Το ΕΜΜ εντοπίζεται κυρίως στα άκρα, αλλά ορι-
σμένες φορές μπορεί να γίνει διάχυτο. Οι ασθενείς δεν 
έχουν συστηματικά συμπτώματα όπως υψηλό πυρε-
τό και προσβολή δύο ή περισσοτέρων βλεννογόνων. 
Αντίθετα, στο SJS/TEN οι βλάβες αρχικά είναι κηλίδες οι 
οποίες συρρέουν, σχηματίζουν άτυπες βλάβες στόχους 
και προοδευτικά αναπτύσσονται φυσαλίδες οι οποίες 
συνοδεύονται από διαφορετικού βαθμού αποκόλλη-
ση της επιδερμίδας17. Δύο ή και περισσότεροι βλεννο-
γόνοι προσβάλλονται με σχηματισμό αιμορραγικών 
διαβρώσεων και υψηλό πυρετό. Ο ασθενής εμφανίζει 

χειρότερη γενική κατάσταση. 
Το EMM κυρίως προκαλείται από λοιμώξεις (ιδί-

ως ιογενείς λοιμώξεις του αναπνευστικού ή από 
mycoplasma pneumoniae) και προσομοιάζει ως προς 
τη συμπτωματολογία τη γριππώδη συνδρομή. Αντί-
θετα, το SJS/TEN στην πλειονότητα των περιπτώσεων 
προκαλείται από φάρμακα. Το SJS/TEN τυπικά αρχίζει 
με την παρουσία μικρών φυσαλίδων πάνω σε πορφυ-
ρές κηλίδες και άτυπες βλάβες στόχους, οι οποίες εί-
ναι διάχυτες και κυρίως εντοπίζονται στον κορμό. Το 
δέρμα αρχικά είναι επώδυνο και σύντομα αναπτύσσο-
νται πομφόλυγες εντός 12 ωρών, τόσο στο δέρμα όσο 
και στους βλεννογόνους (στόμα, μύτη, επιπεφυκότες, 
γεννητικά όργανα, ορθό). Οι ασθενείς είναι σε σοβαρή 
κατάσταση με υψηλό πυρετό. Οι πομφόλυγες συρρέ-
ουν και οδηγούν σε εκτεταμένη αποκόλληση του δέρ-
ματος η οποία, ανάλογα με την έκταση, διακρίνεται σε 
SJS εφόσον περιλαμβάνει <10% της ολικής επιφάνειας 
σώματος, επικάλυψη SJS/TEN σε 10%-30% και TEN σε 
>30%. Το σημείο Nikolsky είναι θετικό. Η θνησιμότητα 
είναι υψηλή (9% σε SJS, 29% σε SJS/TEN επικάλυψη, 
48% σε TEN) και κυρίως εξαρτάται από την ηλικία του 
ασθενή και το εύρος της αποκόλλησης του δέρματος18. 
Η έγκαιρη διακοπή του φαρμάκου οδηγεί σε καλύτερη 
πρόγνωση. Συνήθως οι βλάβες εκδηλώνονται μεταξύ 
4 ημερών έως και 4 εβδομάδων από την πρώτη δόση 
του φαρμάκου, αλλά μπορεί να καθυστερήσουν μέχρι 
και τις 8 εβδομάδες. Τα πιο συχνά εμπλεκόμενα φάρμα-
κα σε SJS/TEN είναι allopurinol, αντιβακτηριακές σουλ-
φοναμίδες, συμπεριλαμβανομένης της sulfasalazine, 
ορισμένα αντιεπιληπτικά (carbamazepine, lamotrigine, 
phenobarbital, phenytoin), nevirapine καθώς και μη 
στερεοειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα (ΜΣΑΦ) του 
τύπου της οξικάμης. 

4.	 Οξεία γενικευμένη εξανθηματική φλυκταί-
νωση (acute generalized exanthematous pustulosis, 
AGEP)

Το εξάνθημα χαρακτηρίζεται από την αιφνίδια 
έναρξη διάχυτων, μη θυλακιωδών, μικρών άσηπτων 
φλυκταινών σε έδαφος συρρέοντος ερυθήματος. Ο 
κορμός, οι μασχαλιαίες και μηροβουβωνικές πτυχές 
συχνά αποτελούν περιοχές εντόπισης του εξανθήμα-
τος. Οι φλύκταινες συχνά συρρέουν και σχηματίζουν 
μεγάλες περιοχές όπου παρατηρείται ήπια και επιφα-
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Πίνακας 2. ΧΡΟΝΙΚΌ ΔΙΆΣΤΗΜΑ ΜΕΤΑΞΎ ΈΝΑΡΞΗΣ ΦΑΡΜΆΚΟΥ ΚΑΙ ΕΚΔΉΛΩΣΗΣ ΑΝΤΊΔΡΑΣΗΣ

Αντίδραση 
υπερευαισθησίας

Χρονικό διάστημα από 
έναρξη μέχρι συμπτώματα

Κοινά φάρμακα
Αναλογία 
φαρμακοεξαρτώμενων 
αντιδράσεων

Κνίδωση, 
αγγειοοίδημα, 
αναφυλαξία

Τυπικά μέσα σε 1 ώραa Penicillin Cephalosporin 
ΜΣΑΦ

Συχνά ιδιοπαθές ή μη 
προκαλούμενο από 
φάρμακα

SJS/TEN
4–28 ημέρες μετά από 
έναρξηb

Allopurinol, 
Αντιεπιληπτικά Αντιβακτηριακές 
σουλφοναμίδες Nevirapine 
Oxicam‐ΜΣΑΦ

Κυρίως προκαλούμενο από 
φάρμακα

AGEP
1–12 ημέρες μετά από 
έναρξηc

Βέτα-λακταμικά αντιβιοτικά
Μακρολίδες
Διλτιαζέμη
Terbinafine
(Hydroxy‐) Chloroquine

Η πλειοψηφία 
προκαλούμενη από 
φάρμακα

Αγγειίτιδα
7‐21 ημέρες μετά από 
έναρξη

Βέτα-λακταμικάαντιβιοτικά
ΜΣΑΦ
Αντιβακτηριακές
σουλφοναμίδες

Σπάνια προκαλούμενη από 
φάρμακα

DRESS
2–8 εβδομάδες μετά από 
έναρξη

Αντιεπιληπτικά
Allopurinol 
Dapsone Αντιβακτηριακές
σουλφοναμίδες

Η πλειοψηφία 
προκαλούμενη από 
φάρμακα

SDRIFEd Μέχρι 7 ημέρες Βέτα-λακταμικά αντιβιοτικά
Η πλειοψηφία 
προκαλούμενη από 
φάρμακα

KBE
4–14 ημέρες μετά από 
έναρξηe

Αντιβιοτικά
Αντιεπιληπτικά Allopurinol ΜΣΑΦ

Συχνά λοιμώδη εξανθήματα

FDE
30 λεπτά ‐8 ώρεςμετά από 
επαναχορήγηση

Αντιβακτηριακές σουλφοναμίδες ΜΣΑΦ
Βαρβιτουρικά
Tετρακυκλίνες
Carbamazepine
Metamizole

Η πλειοψηφία 
προκαλούμενη από 
φάρμακα

Φωτοαλλεργικές 
αντιδράσεις

Ημέρες-χρόνια
ΜΣΑΦ
Promethazine Chlorpromazine

Κυρίως προκαλούμενη από 
φάρμακα

AGEP, acute generalized exanthematous pustulosis; DRESS, drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms; FDE, fixed drug eruption; ΚΒΕ, 
κηλιδοβλατιδώδες εξάνθημα; ΜΣΑΦ, Μη στερεοειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα; SDRIFE, symmetrical drug‐related intertriginous and flexural 
exanthema; SJS, Stevens‐Johnson syndrome; TEN, toxic epidermal necrolysis.

 a ΑΜΕΑ (αναστολείς μετατρεπτικού ενζύμου αγγειοτενσίνης) προκαλούν αγγειοοίδημα, μη συσχετιζόμενο με κνίδωση, που μπορεί να ξεκινήσει μετά 
από μήνες ή και χρόνια από την έναρξη της θεραπείας b Ορισμένες φορές πιο αργά με allopurinol.c.Κυρίως 1–2 ημέρες με αντιβιοτικά, συχνά 7–12 
ημέρες με άλλα φάρμακα. d Συστηματική ενεργοποίηση αλλεργικής δερματίτιδας εξ επαφής. e. Το χρονικό διάστημα σε επαναλαμβανόμενες αντι-
δράσεις τυπικά βραχύτερο ως προς αρχική αντίδραση. Σε κηλιδοβλατιδώδη φαρμακευτικά εξανθήματα, η αντίδραση τυπικά εμφανίζεται μετά από 
1– 4 ημέρες, τυπικό χρονικό διάστημα αντίδρασης για επαναλαμβανόμενες εκθέσεις δεν έχει διερευνηθεί για AGEP, SJS, TEN, and DRESS. 
Πηγή: Προσαρμοσμένο από Brockow K. Drug Allergy: Definitions and Phenotypes. St. Louis, MO: Elsevier; 2018
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Εικόνα 1. Εικόνες δερματικών εκδηλώσεων φαρμακευτικής υπερευαισθησίας. Α. Κνιδωτικοί πομφοί, Β. Stevens‐
Johnson σύνδρομο με διαβρώσεις βλεννογόνων και άτυπες βλάβες στόχους, C. Γενικευμένο πομφολυγώδες εντοπι-
σμένο φαρμακευτικό εξάνθημα, D. Οξεία γενικευμένη εξανθηματική φλυκταίνωση, AGEP, E. Αγγειίτιδα με ψηλαφητή 
πορφύρα, F. Αντίδραση στα φάρμακα με ηωσινοφιλία και συστηματικά συμπτώματα, DRESS, G. συμμετρικό φάρμα-
κο-εξαρτώμενο εξάνθημα των πτυχών και καμπτικών επιφανειών, SDRIFE, H. Κηλιδοβλατιδώδες εξάνθημα, Ι. τοπική 
αντίδραση στο σημείο έγχυσης του φαρμάκου (προσαρμοσμένος από BrockowK, Ardern-JonesMR, MockenhauptM, 
AbererW, BarbaudA, CaubetJC, SpiewakR, TorresMJ, MortzCG. EAACI position paper on how to classify cutaneous 
manifestations of drug hypersensitivity. Allergy. 2019 Jan;74:14-27 
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Πίνακας 3. ΔΕΡΜΑΤΙΚΈΣ ΚΛΙΝΙΚΈΣ ΕΚΔΗΛΏΣΕΙΣ ΑΝΤΙΔΡΆΣΕΩΝ ΥΠΕΡΕΥΑΙΣΘΗΣΊΑΣ ΣΤΑ ΦΆΡΜΑΚΑ

Αντίδραση 
υπερευαισθησίας

Πρωτοπαθής βλάβη και 
τυπικά χαρακτηριστικά

Κατανομή
Άλλα συμπτώματα και 
επιπλοκές

Κνίδωση, Πομφοί Μονήρης ή διάσπαρτοι πομφοί
Συνύπαρξη αγγειοοιδήματος, 
ΠΡΟΣΟΧΗ για αναφυλαξία

Αγγειοοίδημα Οίδημα
Κυρίως στο πρόσωπο (βλέφαρα, 
χείλη), λιγότερο συχνά στα άκρα και τα 
γεννητικά όργανα Συχνά ασύμμετρο

Συνύπαρξη κνίδωσης, 
ΠΡΟΣΟΧΗ για αναφυλαξία. 
ΚΙΝΔΥΝΟΣ απόφραξης 
ανώτερου αεραγωγού σε 
προσβολή λάρυγγα, τραχείας 
(σιγμός)

SJS/TENa

Σκουρόχρωμες ερυθρές 
κηλίδες και επίπεδες 
άτυπες βλάβες στόχοι με 
φυσαλίδες στην κορυφή

Μεμονωμένες/συρρέουσες βλάβες

Πρόδρομα συμπτώματα 
πυρετού, λοίμωξης ανώτερου 
ανανευστικού 
Προσβολή βλεννογόνων 
Συστηματικά συμπτώματα

AGEP
Φλύκταινες επί 
ερυθηματώδους βάσης

Ξεκινά στο πρόσωπο ή πτυχές και 
επεκτείνεται εντός ωρών

Πυρετός, ουδετεροφιλία, 
παροδική νεφρική ανεπάρκεια

Αγγειίτιδα Πορφυρικές βλατίδες Πρωταρχικά στα κάτω άκρα
Μπορεί να γίνει προσβολή 
εσωτερικών οργάνων, 
αιμορραγία και νέκρωση ιστών

DRESS

Ποικίλει: κηλίδες, βλατίδες, 
μικρές επιφανειακές 
φλύκταινες ή φυσαλίδες, 
εκζεματοειδής βλάβες, 
βλάβες δίκην στόχου, 
πορφύρα

Πρόσωπο, άνω κορμό, άκρα, διάχυτο

Πυρετός, ηωσινοφιλία, 
λεμφαδενοπάθεια, ηπατίτιδα, 
μυοκαρδίτιδα, διάμεση 
πνευμονίτιδα, νεφρίτιδα, 
θυρεοειδίτιδα, αρθρίτιδα

SDRIFE Περιεγραμμένο ερύθημα Καμπτικές περιοχές και πτυχές Όχι συστηματική προσβολή

KBE Κηλίδες, βλατίδες Κορμός > άκρα
Πιθανός χαμηλού βαθμού 
πυρετός, ηωσινοφιλία, κνησμός

FDE
Ερυθηματώδεις κηλίδες, 
πλάκες

Μονήρεις βλάβες
Υποτροπή στην ίδια θέση 
μετά από επαναχορήγηση του 
φαρμάκου

Φωτοαλλεργικές 
αντιδράσεις

Δερματίτιδα
Περιοχές εκτεθειμένες στον ήλιο, μπορεί 
να επεκταθεί

Όχι άμεση έκθυση μετά από 
έκθεση στο φως
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νειακή αποκόλληση δέρματος, γεγονός που μπορεί να 
εκληφθεί ως SJS/TEN. Οι ασθενείς εμφανίζουν πυρετό 
και χαρακτηριστικό εύρημα από τη γενική εξέταση 
αίματος είναι η λευκοκυττάρωση, με ουδετεροφιλία 
και ενίοτε ήπια ηωσινοφιλία. Είναι εξαιρετικά σπάνια 
η προσβολή των εσωτερικών οργάνων. Η αποδρομή 
του εξανθήματος χαρακτηρίζεται από αποφολίδωση 
του δέρματος. Η θνησιμότητα έχει προσδιοριστεί στο 
4% και είναι υψηλότερη στους ηλικιωμένους. Φάρμακα 
που συνήθως προκαλούν το AGEP είναι οι αμινοπενι-
κιλλίνες, κεφαλοσπορίνες, μακρολίδες και άλλα αντιβι-
οτικά, όπως και η τερμπιναφίνη, hydroxyl-chloroquine 
και διλτιαζέμη. Το εξάνθημα συνήθως εμφανίζεται 
1-2  ημέρες μετά την έναρξη λήψης του φαρμάκου, 
αλλά για τη διλτιαζέμη μπορεί να χρειαστούν μέχρι και 
11 ημέρες19. 

5.	 Αντίδραση στα φάρμακα με ηωσινοφιλία 
και συστηματικά συμπτώματα (Drug reaction with 
eosinophilia and systemic symptoms, DRESS)

Η Αντίδραση στα φάρμακα με ηωσινοφιλία και συ-
στηματικά συμπτώματα (DRESS) είναι σοβαρή αντί-
δραση, η οποία μπορεί να ξεκινήσει ως ΚΒΕ και ακο-
λούθως να γενικευθεί με προσβολή εσωτερικών ορ-
γάνων. Χαρακτηριστικό κλινικό εύρημα αποτελεί το 
ερυθηματώδες οίδημα του κεντρικού τμήματος του 
προσώπου. Πυρετός, καταβολή και λεμφαδενοπάθεια 
είναι παρόντα στις περισσότερες περιπτώσεις. Από 
τη γενική εξέταση του αίματος ανευρίσκονται ηωσι-
νοφιλία, λευκοκυττάρωση και παρουσία άτυπων λεμ-
φοκυττάρων. Ακοκκιοκυττάρωση και αναιμία έχουν 
περιγραφεί. Στο DRESS υπάρχει προσβολή εσωτερικών 
οργάνων, όπως ηπατίτιδα με άνοδο των ηπατικών εν-
ζύμων (διπλάσια τιμή από το ανώτερο φυσιολογικό 

όριο σε δυο διαφορετικές ημέρες), νεφρίτιδα, πνευμο-
νίτιδα, κολίτιδα, παγκρεατίτιδα και αρθρίτιδα. Το εξάν-
θημα ξεκινά συνήθως 2-12 εβδομάδες μετά την πρώτη 
δόση του φαρμάκου. Στα SJS/TEN, καθώς και στα AGEP, 
DRESS, το εξάνθημα συνήθως εμφανίζεται με την πρώ-
τη συνεχή χρήση του αιτιολογικού φαρμάκου.

Η θνησιμότητα σχετίζεται συνήθως με την ηπατική 
ανεπάρκεια και έχει υπολογιστεί στο 2%20. Ακόμη και 
μετά τη διακοπή του φαρμάκου τα συμπτώματα μπο-
ρεί να επιμένουν για μακρό χρονικό διάστημα. Αυτό 
έχει αποδοθεί στην επανενεργοποίηση ερπητικών 
ιών (human herpes virus 6/7, Epstein-Barr virus [EBV], 
cytomegalovirus) που συχνά ανιχνεύονται σε ασθενείς 
με DRESS. Υψηλού κινδύνου φάρμακα για DRESS απο-
τελούν τα αντιεπιληπτικά (carbamazepine, lamotrigine, 
Phenobarbital και phenytoin), minocycline, allopurinol 
και dapsone. Σε μια πρόσφατη μελέτη η allopurinol και 
η carbamazepine ήταν υπεύθυνες για το 38% των περι-
πτώσεων DRESS20. 

6.	 Άλλες φαρμακευτικές αντιδράσεις στα παιδιά
Περιληπτικά άλλες φαρμακευτικές αντιδράσεις στα 

παιδιά είναι οι εξής:
-	 Εντοπισμένο φαρμακευτικό εξάνθημα (Fixed 

drug eruption, FDE). FDE εμφανίζονται από 30 λεπτά 
έως 8 ώρες μετά από τη λήψη του φαρμάκου, μέχρι και 
2 μήνες μετά από τη διακοπή θεραπείας21. Οι βλάβες 
είναι κνησμώδεις, σαφώς περιγεγραμμένες μονήρεις 
ή πολλαπλές βλατίδες ή πλάκες σκούρου ερυθρού μέ-
χρι πορφυρού χρώματος Οι βλάβες υφίενται σε 7-10 
ημέρες, αλλά η υπέρχρωση του δέρματος μπορεί να 
επιμείνει για χρόνια22. Συνήθως εντοπίζονται στα χείλη, 
κορμό, χέρια, πόδια, γεννητικά όργανα. Τα πιο συνή-
θη φάρμακα που τις προκαλούν είναι αντιμικροβιακά 

Αντιδράσεις στο 
σημείο έγχυσης

Ερυθηματώδης πλάκα Σημείο ένεσης φαρμάκου
Όχι συστηματικά συμπτώματα. 
Σπάνια επεκτείνεται ως ΚΒΕ

AGEP, acute generalized exanthematous pustulosis; DRESS, drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms; FDE, fixed drug eruption; 
ΚΒΕ, κηλιδοβλατιδώδεςεξάνθημα; ΜΣΑΦ, Μηστερεοειδήαντιφλεγμονώδηφάρμακα; SDRIFE, symmetrical drug‐related intertriginous and flexural 
exanthema; SJS, Stevens‐Johnson syndrome; TEN, toxic epidermal necrolysis.

aΑποκόλλησηδέρματος SJS < 10%, SJS/TEN επικάλυψη10%‐30%, TEN > 30%. 

Πηγή: ΠροσαρμοσμένοαπόBrockow K, Ardern-Jones MR, Mockenhaupt M, Aberer W, Barbaud A, Caubet JC, Spiewak R, Torres MJ, Mortz CG. EAACI 
position paper on how to classify cutaneous manifestations of drug hypersensitivity. Allergy. 2019 Jan;74:14-27. 
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Σχήμα1. Αλγόριθμος για τη διάγνωση δερματικών εκδηλώσεων φαρμακευτικής υπερευαισθησίας (προσαρμοσμένος 
από BrockowK, Ardern-JonesMR, MockenhauptM, AbererW, BarbaudA, CaubetJC, SpiewakR, TorresMJ, MortzCG. EAACI 
position paper on how to classify cutaneous manifestations of drug hypersensitivity. Allergy. 2019 Jan;74(1):14-27 )
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(amoxicillin, teicoplanin, vancomycin, co-trimoxazole), 
ΜΣΑΦ (paracetamol, ibuprofen, nimesulide, naproxen, 
metamizol), barbiturates, sulphonamides23.

-	 Αντιδράσεις Φωτοευαισθησίας. Η φαρμακοε-
ξαρτώμενη αντίδραση φωτοευαισθησίας αναφέρεται 
στην εμφάνιση δερματικού εξανθήματος από την αλ-
ληλεπίδραση μεταξύ συγκεκριμένης χημικής ουσίας 
και του φωτός24. Στον γενικό πληθυσμό αποτελεί το 
8% των φαρμακευτικών δερματικών αντιδράσεων25, 
ωστόσο στα παιδιά δεν είναι τόσο συχνή λόγω της 
μη χρήσης των φαρμάκων που την προκαλούν, όπως: 
hydrochlorothiazide και doxycycline. Διακρίνεται σε 
φωτοτοξική και φωτοαλλεργική, αν και πολλές φορές 
δεν είναι δυνατόν κλινικά να γίνει η διάκριση μεταξύ 
τους26. Στη φωτοτοξική αντίδραση η ακτινοβολία αλλη-
λοεπιδρά με τη χημική ουσία και προκαλεί τη δημιουρ-
γία ελευθέρων ριζών με κυτταροτοξική δράση. Υπάρ-
χουν 3 κατηγορίες φωτοτοξικών αντιδράσεων27. Η 
πρώτη συνίσταται σε έντονο και επιβραδυνόμενο ερύ-
θημα και οίδημα που εμφανίζεται 8 με 24 ώρες μετά 
την έκθεση στο ηλιακό φως. Η hydrochlorothiazide 
αποτελεί χαρακτηριστικό παράδειγμα. Στο δεύτερο 
τύπο ερύθημα χωρίς οίδημα, αλλά με τοπικό κνησμό 
και αίσθημα καύσου εμφανίζεται μέσα σε 30 λεπτά από 
την έκθεση στο φως και διαρκεί για μια ή δυο ημέρες. Η 
doxycycline και τα παράγωγα της πίσσας λιθανθράκων 
(coal-tar), όπως η anthracene και η acridine, αποτελούν 
παραδείγματα. Ο τρίτος τύπος σχετίζεται με τις πορφυ-
ρίνες και εκδηλώνεται ως ταχύ, παροδικό, κνιδωτικού 
τύπου εξάνθημα που ενεργοποιείται από τον φωτισμό 
δωματίου. Αντίθετα, οι φωτοαλλεργίες χρειάζονται μια 
περίοδο ευαισθητοποίησης πριν από την εκδήλωση 
των συμπτωμάτων και χαρακτηρίζονται από κηλιδο-
βλατιδώδες εξάνθημα, κνησμό και εκζεματοειδή δερ-
ματίτιδα 1 με 14 ημέρες μετά την έκθεση στο φάρμακο. 
Δεν εμφανίζονται μόνο σε εκτεθειμένες στον ήλιο περι-
οχές και ούτε παρουσιάζουν υπέρχρωση, όπως οι φω-
τοτοξικές αντιδράσεις. Οι φωτοαλλεργικές αντιδράσεις 
πρέπει να διαφοροδιαγνωστούν από τον λύκο και την 
ηλιακή κνίδωση. Κοινά φάρμακα που προκαλούν φω-
τοαλλεργία είναι οι tetracycline, doxycycline, nalidixic 
acid, voriconazole, amiodarone, hydrochlorothiazide, 
naproxen, piroxicam, chlorpromazine και thioridazine. 

-	 Αγγειίτιδα. Πιο κοινός τύπος είναι η λευκοκυτ-
ταροκλαστική αγγειίτιδα που εκδηλώνεται με ψηλα-

φητή πορφύρα, πετέχειες και πομφόλυγες. Μπορεί να 
οδηγήσει σε νέκρωση του δέρματος. Όταν συνοδεύε-
ται από πυρετό, αρθραλγία, αιματουρία ή πρωτεϊνου-
ρία, και λεμφαδενοπάθεια, τότε η ορονοσία (serum 
sickness) πρέπει να αποκλειστεί. Κλασσικό παράδειγμα 
φαρμάκου σχετιζόμενου με ορονοσία είναι η cefaclor. 
Φάρμακα που προκαλούν αγγειίτιδα είναι τα ΜΣΑΦ και 
τα β-λακταμικά αντιβιοτικά. 

Τα τυπικά κλινικά συμπτώματα των διαφόρων αντι-
δράσεων υπερευαισθησίας στα φάρμακα, καθώς και 
τα χαρακτηριστικά γνωρίσματά τους αναγράφονται 
στους πίνακες 2 και 3. Φωτογραφίες από τα κοινά 
φαρμακευτικά εξανθήματα υπάρχουν στην εικόνα 1. 

Διαφορική διάγνωση αντιδράσεων φαρμακευτικής 
ευαισθησίας
Το πιο καίριο ερώτημα που έχει ο γενικός παιδίατρος 
είναι εάν το εξάνθημα οφείλεται στο φάρμακο ή σε λοί-
μωξη28. Ειδικά στα παιδιά το πιθανότερο αίτιο εξανθή-
ματος είναι οι ιογενείς λοιμώξεις και συγκεκριμένα η ιοί 
της ιλαράς, ερυθράς, το λοιμώδες ερύθημα (parvovirus 
B19), το αιφνίδιο εξάνθημα (HHV-6 λοίμωξη) και η 
οστρακιά (group A streptococcus)29. Η δυσκολία στη 
διάγνωση οφείλεται στο γεγονός πως το αντιβιοτικό 
συνταγογραφείται κατά τη διάρκεια της λοίμωξης, 
ωστόσο η βιβλιογραφία αναφέρει πως η συντριπτική 
πλειοψηφία των εξανθημάτων οφείλονται στην ιογενή 
λοίμωξη29. Η χρονολογική συσχέτιση μεταξύ της εκδή-
λωσης του εξανθήματος και της έναρξης της φαρμα-
κευτικής αγωγής μπορεί να δώσει σημαντικές πληρο-
φορίες. Εάν η διάγνωση δεν είναι προφανής, συνίστα-
ται η αποφυγή του αντιβιοτικού και η παραπομπή σε 
Παιδοαλλεργιολόγο.

Η οξεία ιδιοπαθής κνίδωση είναι επίσης μια από τις 
νόσους που πρέπει να διαφοροδιαγνωσθεί από την 
ΑΥΦ. Η οξεία κνίδωση δύναται, επίσης, να προκληθεί 
και από τη λοίμωξη. Σωστή λήψη ιστορικού μπορεί να 
βοηθήσει τον παιδίατρο. Ιδιαίτερη προσοχή χρήζει το 
γεγονός πως η κνίδωση κατά τη διάρκεια φαρμακευτι-
κής αγωγής μπορεί να αποτελεί το πρώτο σύμπτωμα 
της αναφυλαξίας.

 Η ψωρίαση, ο ομαλός λειχήνας, το έκζεμα και η ρο-
δόχρους πιτυρίαση ανήκουν στις παθήσεις που πρέ-
πει να διαφοροδιαγνωστούν από τις ΑΥΦ. Η ψωρίαση 
συνήθως παρουσιάζεται με αργυρόχρωμες και λευκές 
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εφελκίδες πάνω σε σαφώς περιγεγραμμένες ερυθημα-
τώδεις πλάκες, με τυπική κατανομή που περιλαμβάνει 
το τριχωτό της κεφαλής, τις εκτατικές επιφάνειες των 
αγκώνων και των γονάτων. Η φλυκταινώδης μορφή 
της ψωρίασης πρέπει να διακριθεί από την AGEP. Επί-
σης, συγκεκριμένα φάρμακα μπορούν να πυροδοτή-
σουν ψωριασικές αλλοιώσεις (όπως beta-blockers και 
tumour necrosis factor [TNF], alpha-blockers)30. 

Ο ομαλός λειχήνας μπορεί να μοιάζει με ΚΒΕ, καθώς 
χαρακτηρίζεται από εξάνθημα με μικρές, επίπεδες, 
πολυγωνικές βλατίδες ερυθρού χρώματος. Προκα-
λούν έντονο κνησμό και εξαπλώνονται μέσα σε λίγες 
εβδομάδες. Η κλινική εκδήλωση του εκζέματος χαρα-
κτηρίζεται από πιο εκτεταμένες βλάβες με απολέπιση 
(σε αντίθεση με τις μικρότερες και χωρίς απολέπιση 
βλάβες του ΚΒΕ).

Η ροδόχρους πιτυρίαση αρχικά παρουσιάζει μια 
ευμεγέθη πλάκα 2-5 εκατοστών που είναι ρόδινη και 
λεπιδώδης, και καλείται “μητρική πλάκα-herald patch”. 
Μετά από διάστημα 1-20 ημερών ακολουθεί ένα διάχυ-
το εξάνθημα από πανομοιότυπες πλάκες μικρότερης 
διαμέτρου, κυρίως στον κορμό και εγγύς των άκρων. 
Σπάνια εντοπίζεται στο πρόσωπο, στο τριχωτό της κε-
φαλής, στα άκρα και στα γεννητικά όργανα. Συνήθως 
το εξάνθημα είναι ασυμπτωματικό ή συνοδεύεται από 
ήπιο κνησμό, ενώ σπάνια προηγούνται του εξανθήμα-
τος συμπτώματα ιογενούς συνδρομής. Άλλες δερματο-
λογικές νόσοι που πρέπει να διαφοροδιαγνωστούν από 
τις ΑΥΦ είναι ο συστηματικός ερυθηματώδης λύκος, η 
δερματομυοσίτιδα, το πομφολυγώδες πεμφιγοειδές, η 
νόσος Kawasaki και η πορφύρα Schönlein-Henoch.

Πότε πρέπει να ανησυχεί ο παιδίατρος
Ο γενικός παιδίατρος πρέπει να είναι πολύ προσεκτι-
κός στην αξιολόγηση του φαρμακευτικού εξανθήμα-
τος, καθώς η παρουσία κηλιδοβλατιδώδους εξανθήμα-
τος μπορεί να αποτελεί το αρχικό στάδιο των SJS/TEN, 
DRESS. Πρώιμα σημεία κινδύνου που υποδηλώνουν 
τη διάγνωση των SJS/TEN είναι η παρουσία μικρών 
φυσαλίδων ή εφελκίδων με ιώδες ή πορφυρό χρώμα 
σε δέρμα και βλεννογόνους, έντονος καύσος ή πόνος 
του δέρματος, πυρετός και καταβολή. Η παρουσία, επί-
σης, αιμορραγικών διαβρώσεων στους βλεννογόνους, 
η αποκόλληση του δέρματος και το θετικό σημείο 
Nikolsky πρέπει να θέτουν τη διάγνωση των SJS/TEN. 
Όσον αφορά τη διάγνωση του DRESS, το ΚΒΕ επεκτεί-
νεται σε περισσότερο από το 50% της επιφάνειας του 
σώματος και ταυτόχρονα συνυπάρχει οίδημα προσώ-
που. Το οίδημα του προσώπου εμφανίζεται και στο 
AGEP. Η παρουσία υψηλού πυρετού πάνω από 38.5°C 
συνήθως υποδηλώνει την παρουσία AGEP, DRES S και 
SJS/TEN.

Είναι σημαντικό να αναφερθεί πως το DRESS αρχίζει 
με εξάνθημα, ακολουθούμενο από ηωσινοφιλία μετά 
από μερικές ημέρες (συνήθως περισσότερο από 1 
εβδομάδα αργότερα), και στη συνέχεια από προσβολή 
του ήπατος μετά από μια ακόμη εβδομάδα. Επομένως, 
πρέπει να γίνονται διαδοχικές εργαστηριακές εξετά-
σεις για την ορθή διάγνωση του DRESS, ειδικά όταν τα 
τυπικά κλινικά συμπτώματα είναι παρόντα.

Το σχήμα 1 περιέχει ένα προτεινόμενο αλγόριθμο 
για τη διάγνωση των δερματικών αντιδράσεων φαρ-
μακευτικής υπερευαισθησίας. 
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The general pediatrician often has to examine pa-
tients who develop hypersensitivity drug reactions 
(HDR). These reactions mainly present with symp-
toms from the skin, nevertheless other organs and 
systems may be affected, such as the respiratory 
system, gastrointestinal and renal system. The main 
dilemma that pediatricians face on such occasions is 
whether a patient who receives medical treatment 
develops clinical manifestations as a part of the 
underlying condition or the drug itself. HDR classi-
fication which is based on the chronology between 
the onset of treatment and the development of the 
reaction, as well as the morphologic characteristics 
of the skin manifestations, can lead to prompt di-
agnosis and treatment of the reaction. HDR are im-
mediate when they present within 1-6 hours after 
the first dose of the medication and delayed when 

they occur later, whereas the commonest immedi-
ate HDR from the skin is urticaria/angioedema and 
the most frequent delayed is maculopapular rash. 
The general pediatrician has to be very cautious 
when interpreting any pharmaceutical rash, since 
the presence of fever and malaise, as well as hemor-
rhagic erosions on the mucosae could be the initial 
manifestation of a more severe HDR that needs to be 
referred to the hospital. General pediatricians train-
ing on HDR recognition, will result not only in the 
prompt diagnosis and correct treatment, but also 
in the identification of those patients who require 
referral to the pediatric allergist or to the hospital 
for further investigations and treatment. This in turn 
will increase the parental confidence to the family 
pediatrician, but also will reduce the workload from 
unnecessary referrals to the tertiary health system. 
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Προνήπιο 17 μηνών με παρατεινόμενο 
εμπύρετο στην εποχή της πανδημίας COVID-19.

Αθανάσιος Έξαρχος 
Ειδικευόμενος Παιδιατρικής 

Α΄ Παιδιατρική Κλινική Πανεπιστημίου Αθηνών 
Νοσοκομείο Παίδων Αγία Σοφία 

Υπεύθυνος επικοινωνίας
Αθανάσιος Έξαρχος, E-mail: thanosex2525@hotmail.com, Phone:+306974882830

Το παρατεινόμενο εμπύρετο ή αλλιώς πυρετός 
αγνώστου αιτιολογίας είναι μια κλινική οντό-
τητα που αποτελεί διαγνωστική πρόκληση για 
τον κλινικό γιατρό. Το αιτιολογικό φάσμα είναι 
ιδιαίτερα ευρύ και περιλαμβάνει συγκεκριμένα 
λοιμώδη νοσήματα, ρευματολογικές και αυτοά-
νοσες παθήσεις, κακοήθειες αλλά και ιδιαίτερες 
καταστάσεις, όπως ο πυρετός κεντρικής αιτιο-
λογίας ή ο φαρμακευτικός πυρετός μεταξύ άλ-
λων. Μια σύγχρονη νοσολογική οντότητα που 
θα πρέπει να συμπεριληφθεί στα πλαίσια διε-
ρεύνησης παρατεινόμενου εμπυρέτου εν μέσω 
της πανδημίας COVID-19 είναι και το πολυσυ-
στηματικό υπερφλεγμονώδες σύνδρομο σχετι-
ζόμενο με COVID-19 (MIS-C). Ωστόσο, σε κάθε 
περίπτωση, απαιτείται διεξοδική διερεύνηση 
του περιστατικού για την αποκάλυψη του υπο-
κείμενου αιτίου. Στόχος είναι η έγκαιρη κλινική 
σκέψη, η επιβεβαίωση της διάγνωσης και η άμε-

ση κατάλληλη θεραπευτική παρέμβαση που σε 
ορισμένες περιπτώσεις αποβαίνει σωτήρια για 
τη ζωή του ασθενούς.
Παρουσιάζεται περίπτωση προνηπίου που 
εμφάνισε παρατεινόμενο εμπύρετο εν μέσω 
περιόδου υψηλού επιπολασμού της νόσου 
COVID-19 στον γενικό πληθυσμό. Συνοδά πα-
ρατηρήθηκε βουβωνική λεμφαδενίτιδα, ενώ 
από το ατομικό ιστορικό αναφερόταν έκθεση 
του πατέρα σε θετικό κρούσμα COVID-19. Αρ-
χικά η κλινική εικόνα του ασθενούς αποδόθηκε 
σε MIS-C, ωστόσο μετά από μη ανταπόκριση 
στη χορηγηθείσα θεραπεία πραγματοποιήθηκε 
ένας πιο ενδελεχής έλεγχος που ανέδειξε δευ-
τεροπαθές αιμοφαγοκυτταρικό σύνδρομο. Πε-
ραιτέρω διερεύνηση του περιστατικού ανέδει-
ξε υποκείμενη κακοήθεια (ALK + αναπλαστικό 
λέμφωμα) ως αίτιο πυροδότησης του αιμοφα-
γοκυτταρικού συνδρόμου. 

Π
ΕΡ

ΙΛ
Η

Ψ
Η

ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: COVID-19, SARS CoV2, αιμοφαγοκυτταρικό σύνδρομο, ALK+ λέμφωμα, 

παρατεινόμενο εμπύρετο

Εισαγωγή
Το παρατεινόμενο εμπύρετο ή πυρετός αγνώστου αι-
τιολογίας αναφέρεται σε περιπτώσεις ασθενών που 
εμφανίζουν πυρετική κίνηση με θερμοκρασία σώμα-
τος > 38οC τουλάχιστον σε μία μέτρηση την ημέρα για 

διάστημα μεγαλύτερο των 14 ημερών, χωρίς ωστό-
σο σαφή αιτία προέλευσης του εμπυρέτου.[1] Στις πε-
ρισσότερες περιπτώσεις οφείλεται σε λοιμώξεις, ενώ 
ακολουθούν αυτοάνοσα/ρευματολογικά και κακοήθη 
νοσήματα. Σε περίπου ένα τέταρτο των παιδιατρικών 
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ασθενών το παρατεινόμενο εμπύρετο υφίεται αυτόμα-
τα χωρίς να τεθεί σαφής διάγνωση.2 

Περιγραφή Περίπτωσης
Άρρεν 17 μηνών, με ελεύθερο ατομικό και οικογενει-
ακό ιστορικό, διακομίσθηκε στην Πανεπιστημιακή 
Ογκολογική-Αιματολογική Μονάδα (Π.Ο.Αι.Μ) από 
παιδιατρική κλινική στην οποία νοσηλευόταν λόγω 
παρατεινόμενου εμπυρέτου. Η παρούσα νόσος άρχο-
νταν από 10ημέρου προ της εισαγωγής στην παιδια-
τρική κλινική με εμπύρετο έως 39,4oC και διαρροϊκές 
κενώσεις. Αξιοσημείωτα στοιχεία από το πρόσφατο 
ιστορικό αποτελούσαν ο εμβολιασμός κατά του ιού 
της ανεμευλογιάς 4 ημέρες προ της έναρξης του εμπυ-
ρέτου και αναφερόμενη επαφή του πατέρα με θετικό 
κρούσμα COVID-19 πέντε εβδομάδες προ της εμφάνι-
σης του εμπυρέτου του τέκνου.

Κατά την εισαγωγή στην παιδιατρική κλινική, το 
προνήπιο ήταν σε καλή γενική κατάσταση με ήπια 
ερυθρότητα παρίσθμιων, μικροκηλιδώδες εξάνθημα 
και βουβωνική λεμφαδενίτιδα κυρίως δεξιά, άνωθεν 
του εμβολιασμού κατά της ανεμευλογιάς. Ο αρχικός 
έλεγχος ανέδειξε λευκοπενία με λεμφοκυττάρωση 
(WBC: 3430/μL, Λ: 70,7%), θρομβοπενία (PLT: 110000/

μL), αναιμία (Ηb: 10,4 gr/dL), αρνητικούς δείκτες φλεγ-
μονής (CRP, PCT), ήπια διεύρυνση μεσοθωρακίου στην 
ακτινογραφία θώρακος πιθανά λόγω του θύμου αδέ-
να και πολλαπλούς αντιδραστικούς λεμφαδένες στον 
υπέρηχο κοιλίας/βουβώνων. Η καρδιολογική εξέταση 
ανέδειξε μικρή περικαρδιακή συλλογή, ήπια διάταση 
της δεξιάς στεφανιαίας αρτηρίας, με αυξημένη ηχογέ-
νεια του τοιχώματός της και φυσιολογικό κλάσμα εξώ-
θησης. 

Αρχικά πραγματοποιήθηκε έλεγχος για ιούς του 
αναπνευστικoύ με film array, στοχευμένος έλεγχος για 
SARS-COV-2 (PCR, αντιγόνο, αντισώματα), RSV, γρίπη 
Α/Β, EBV, CMV, HBV, HAV, HCV, μυκόπλασμα και κοινά 
μικρόβια (καλλιέργειες αίματος, ούρων, φαρυγγικού 
επιχρίσματος), χωρίς παθολογικά ευρήματα. Εστά-
λη ανοσολογικός έλεγχος (IgA, IgM, IgG C3, C4, ΑΝΑ, 
a-dsDNA) χωρίς ευρήματα και ανοσοφαινότυπος περι-
φερικού αίματος ο οποίος ανέδειξε πανκυτταροπενία 
και εντονότατη ανοσολογική ενεργοποίηση, συμβατή 
με υπερφλεγμονώδες σύνδρομο. Βάσει τον κριτηρίων 
του ΠΟΥ, ετέθη ως πιθανή διάγνωση το πολυσυστη-
ματικό υπερφλεγμονώδες σύνδρομο σχετιζόμενο με 
COVID-19 (MIS-C).3 Θεραπευτικά χορηγήθηκε εμπει-
ρική αντιμικροβιακή αγωγή με κεφοταξίμη/τεϊκοπλα-

Εικόνα 1. Διαγνωστικός αλγόριθμος πυρετού αγνώστου αιτιολογίας14
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Πίνακας 1. ΣΤΟΧΕΥΜΈΝΟΣ ΈΛΕΓΧΟΣ ΣΤΑ ΠΛΑΊΣΙΑ ΔΙΕΡΕΎΝΗΣΗΣ ΤΟΥ ΠΥΡΕΤΟΎ ΑΓΝΏΣΤΟΥ ΑΙΤΙΟΛΟΓΊΑΣ

ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ ΔΙΑΓΝΩΣΗ ΚΛΙΝΙΚΗ ΥΠΟΨΙΑ

ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ

Ορολογικός έλεγχος Bartonella Νόσος εξ ονύχων γαλής Έκθεση σε γάτες, εκδορές, τοπική 
λεμφαδενοπάθεια

Ορολογικός έλεγχος EBV Λοιμώδης μονοπυρήνωση Κακουχία, λεμφαδενοπάθεια, κυτταροπενίες, 
αυξημένα ηπατικά ένζυμα

Αντιγονικός έλεγχος για Histoplasma Ιστοπλάσμωση Έκθεση σε πτηνά, παραμονή σε περιοχές υψηλού 
επιπολασμού της νόσου

Αντιγονικός έλεγχος για Blastomyces Βλαστομύκωση Δερματικές βλάβες, έκθεση σε κάστορες, 
λιμνάζοντα νερά/έλη

Ορολογικός έλεγχος για Brucella Βρουκέλλωση Κατανάλωση μη παστεριωμένων 
γαλακτοκομικών

Ορολογικός έλεγχος για Toxoplasma Τοξοπλάσμωση Έκθεση σε γάτες ή λύματά τους, κατανάλωση μη 
καλά ψημένου κρέατος

Ορολογικός έλεγχος για Francisella Τουλαραιμία Δήγμα κρότωνα, κυνήγι λαγού

Mantoux, IGRA Φυματίωση Έκθεση σε ενεργή νόσο, ταξίδι σε περιοχή που 
ενδημεί η νόσος

Έλεγχος Αb/Ag HIV ή PCR HIV Κυτταροπενία, σεξουαλική δραστηριότητα, 
χρήση ενδοφλέβιων ναρκωτικών, σύνδρομο 
ομοιάζον με EBV λοίμωξη

Καλλιέργειες αίματος για σαλμονέλα Τυφοειδής πυρετός Ταξίδι, ηπατομεγαλία, ερυθρές κηλίδες

Μικροσκόπηση αίματος για παράσιτα Ελονοσία Ταξίδι, αναιμία

Αντιγονικός έλεγχος για Chlamydophila psittaci Ψιττάκωση Έκθεση σε πτηνά οικόσιτα και μη

Ορολογικός έλεγχος για Coxiella Burnetii Πυρετός Q Συμμετοχή σε γεννήσεις ζώων

Ορολογικός έλεγχος για Leptospira Λεπτοσπείρωση Ταξίδι, κολύμβηση σε λίμνες/ποτάμια

ΑΥΤΟΑΝΟΣΑ/ΡΕΥΜΑΤΟΛΟΓΙΚΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ

ASTO, anti-DNAse B Ρευματικός πυρετός Καρδιακό φύσημα, μεταναστευτική αρθρίτιδα, 
ερύθημα

Καλπροτεκτίνη/Mayer κοπράνων ΙΦΝΕ Κακουχία, αναιμία, μεταβολές κενώσεων, 
κοιλιαλγία, απώλεια βάρους

ΑΝΑ, RF, C3,C4 Λοιπά αυτοάνοσα, 
ρευματολογικά νοσήματα

Αρθρίτιδα, αναιμία, πρωτεϊνουρία, εξανθήματα

ΚΑΚΟΗΘΕΙΕΣ

Μικροσκόπηση περιφερικού αίματος, βιοψία 
λεμφαδένα/μυελού οστών

Λευχαιμία, λέμφωμα Κυτταροπενίες, απώλεια βάρους, αιμορραγία, 
πετέχιες, λεμφαδενοπάθεια, νυχτερινοί ίδρωτες

ΛΟΙΠΑ ΑΙΤΙΑ

Τ4, TSH Υπερθυρεοειδισμός Τρόμος, απώλεια βάρους, τριχόπτωση

U/S ή CT κοιλίας Μάζα κοιλίας Ψηλαφητός όγκος, κοιλιαλγία, απώλεια βάρους, 
ιστορικό χειρουργείων, εναλλαγές κενώσεων

CT παραρρίνιων κόλπων Παραρρινοκολπίτιδα Κεφαλαλγία, ρινική συμφόρηση
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Πίνακας 2. ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΚΟΊ ΠΑΡΆΓΟΝΤΕΣ ΠΡΌΚΛΗΣΗΣ ΑΙΜΟΦΑΓΟΚΥΤΤΑΡΙΚΟΎ ΣΥΝΔΡΌΜΟΥ

ΠΡΩΤΟΠΑΘΕΣ ΑΙΜΟΦΑΓΟΚΥΤΤΑΡΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ

Παθολογικές μεταβολές στα γονίδια σχετιζόμενα με το HLH PRF1, UNC13D, STXBP2, STX11

Παθολογικές μεταβολές σε γονίδια σχετιζόμενα με την 
κοκκίωση και την πήξη

RAB27A, LYST, AP3B1

Φυλοσύνδετο λεμφοϋπερπλασιαστικό σύνδρομο SH2D1A, XIAP

Σύνδρομο Chediac – Higashi

Σύνδρομο Gricelli 

Σύνδρομο DiGeorge

Σύνδρομο Ommen’s 

ΔΕΥΤΕΡΟΠΑΘΕΣ ΑΙΜΟΦΑΓΟΚΥΤΤΑΡΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ

Λοιμώξεις

Αυτοάνοσα/Ρευματολογικά νοσήματα

Αιματολογικά/Ογκολογικά νοσήματα

Παρατεταμένη χρήση φαρμάκων/ουσιών Φαινυτοϊνη, παρεντερική σίτιση

Πίνακας 3. ΔΙΑΓΝΩΣΤΙΚΆ ΚΡΙΤΉΡΙΑ ΑΙΜΟΦΑΓΟΚΥΤΤΑΡΙΚΟΎ ΣΥΝΔΡΌΜΟΥ (HLH-2004 PROTOCOL)

Α) Γενετική διαταραχή συμβατή με HLH ή

B) 5 από τα 8 παρακάτω κλινικοεργαστηριακά κριτήρια:

1. Εμπύρετο

2. Σπληνομεγαλία

3. Κυτταροπενία σε 2 ή περισσότερες σειρές Hb < 9 gr/dL 
PLTs < 100.000/mL 
Neutrophils < 1000/ml

4. Υπερτριγλυκεριδαιμία ή υποϊνωδογοναιμία TRG > 265 mg/dL 
Fibrinogen < 140mg/dL

5. Υπερφερριτιναιμία Ferritin > 500ng/mL

6. Αυξημένο sCD25 sCD25 > 2400 U/mL

7. Χαμηλή/Απούσα δραστικότητα ΝΚ-κυττάρων

8. Αιμοφαγοκυττάρωση Σε μυελό οστών/ήπαρ/σπλήνα/λεμφαδένες
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νίνη, γ-σφαιρίνη (4gr/kgr), μεθυλπρεδνιζολόνη (2mgr/
kgr/24ωρο και κατόπιν 30mgr/kgr/24ωρο), διπυριδα-
μόλη σε αντιθρομβωτική δόση (2mgr/kgr/24ωρο) και 
εν συνεχεία αγωγή με αναστολέα των υποδοχέων τύ-
που Ι της ιντερλευκίνης-1 (Anakinra)4. 

Λόγω κλινικής και εργαστηριακής επιδείνωσης, 
ο ασθενής μεταφέρθηκε σε ΜΕΘ για συνέχιση της 
αγωγής και περαιτέρω υποστήριξη. Στον εργαστηρι-
ακό έλεγχο χαρακτηριστικά ευρήματα αποτελούσαν 
η πανκυτταροπενία (WBC: 2070/μL με neut: 660/μL, 
Hb: 7,3 gr/dL, PLT: 95.000/μL), η υπερτρανσαμινασαι-
μία (SGOT:116 IU/L), η υπερτριγλυκεριδαιμία (288 mg/
dL), οι αυξημένες τιμές LDH (798  IU/L) και φερριτίνης 
(445 ng/mL), καθώς και οι διαταραχές στον έλεγχο πή-
ξης με αυξημένη τιμή D-dimers (4,6) και μη μετρήσιμο 
ινωδογόνο, ενώ οι λοιποί δείκτες φλεγμονής (CRP, PCT, 
TKE) παρέμεναν αρνητικοί. Η MRI εγκεφάλου-θώρα-
κος-κοιλίας ανέδειξε ασκιτική συλλογή, μεσεντέρια και 
βουβωνική λεμφαδενίτιδα, ηπατοσπληνομεγαλία και 
παρουσία λεμφαδένων στην περιοχή του μεσοθωρα-
κίου, ενώ το μυελόγραμμα ανέδειξε σημαντική αιμο-
φαγοκυττάρωση. 

Πληρώντας κλινικά και εργαστηριακά κριτήρια αιμο-
φαγοκυτταρικού συνδρόμου (ΑΦΣ), αποφασίστηκε η 
μεταφορά του ασθενούς σε εξειδικευμένο αιματολογι-
κό τμήμα (Π.Ο.Αι.Μ). Κατά την εισαγωγή του στο τμήμα, 
ο ασθενής παρουσίαζε πετεχειώδες εξάνθημα κορμού, 
ταχυκαρδία, ταχύπνοια, διατεταμένη κοιλία λόγω του 
ασκίτη και της ηπατοσπληνομεγαλίας, βουβωνικούς 
λεμφαδένες άμφω. Ο εργαστηριακός έλεγχος επιβε-
βαίωσε την πανκυτταροπενία (Neut:900/μL, Hb:10,3gr/
dL, PLTs:30.000/μL), υπερτριγλυκεριδαιμία (312mg/
dL), αυξημένη φερριτίνη (1851ng/mL) και ινωδογόνο 
στα κατώτερα φυσιολογικά όρια (188mg/dL) μετά τη 
χορήγηση δύο δόσεων ανθρώπινου ινωδογόνου. Θε-
ραπευτικά συνεχίστηκε ο αλγόριθμος αντιμετώπισης 
ΑΦΣ με ολοκλήρωση των ώσεων μεθυλπρεδνιζολόνης, 
συνέχιση της αγωγής με Anakinra κι έναρξη ετοποσί-
δης. Παράλληλα, έγινε προσπάθεια αναζήτησης του αι-
τίου του ΑΦΣ. Εστάλη γενετικός έλεγχος πρωτοπαθούς 
ΑΦΣ και, έχοντας ήδη αποκλείσει κοινές λοιμώξεις και 
ρευματολογικά νοσήματα, διερευνήθηκε υποκείμενη 
κακοήθεια. Εστάλη έλεγχος περιφερικού αίματος για 
ανίχνευση του NPM-ALK με PCR, ο οποίος απέβη θε-
τικός, κατευθύνοντας έτσι τη διάγνωση σε νοσήματα 

που εκφράζουν το συγκεκριμένο μετάγραφο, όπως 
λέμφωμα ή συστηματική ιστιοκυττάρωση. Η διάγνω-
ση του μεγαλοκυτταρικού αναπλαστικού λεμφώματος 
ALK-1/p80+ επιβεβαιώθηκε άμεσα με βιοψία βουβω-
νικού λεμφαδένα, οπότε και ο ασθενής ξεκίνησε θε-
ραπεία βάσει πρωτοκόλλου ALCL99, παρουσιάζοντας 
άμεση κλινικοεργαστηριακή ανταπόκριση με ύφεση 
του εμπυρέτου και σταδιακή ανάκαμψη των δεικτών 
που είχαν επηρεαστεί στα πλαίσια του δευτεροπαθούς 
αιμοφαγοκυτταρικού συνδρόμου. 

Συζήτηση
Ο όρος «παρατεινόμενο εμπύρετο» ή «πυρετός αγνώ-
στου αιτιολογίας» αποτελεί διαγνωστική πρόκληση 
για τον σύγχρονο παιδίατρο, καθότι προκαλείται από 
πλειάδα οντοτήτων οι οποίες θα πρέπει να συμπερι-
ληφθούν στη διαγνωστική του φαρέτρα (Εικόνα 1). Σε 
πρότερες μελέτες σχετικά με τον πυρετό αγνώστου 
αιτιολογίας στον παιδιατρικό πληθυσμό οι λοιμώξεις 
αποτελούσαν έως και 52% των περιπτώσεων. Σε αυτή 
την κατηγορία περιλαμβάνονταν ιογενείς συνδρομές, 
λοιμώξεις του ουροποιητικού, η οστεομυελίτιδα αλλά 
και ιδιαίτερες παθήσεις, όπως η φυματίωση, η ελονο-
σία και ο τυφοειδής πυρετός. Οι συστηματικές φλεγ-
μονώδεις παθήσεις αποτελούσαν το 10-20% και οι 
νεοπλασματικές παθήσεις το 4-13%. Ένα ποσοστό της 
τάξης του 12-20% δεν έλαβαν σαφή διάγνωση.5

 Ένα νεοεμφανισθέν αίτιο εμπυρέτου που μπορεί 
να διαδράμει για τρία ή και περισσότερα 24ωρα χω-
ρίς σαφή εστία προέλευσης και που θα πρέπει να 
λάβει υπόψη του ο παιδίατρος στην εποχή της παν-
δημίας COVID-19 που διανύουμε είναι το πολυσυ-
στηματικό υπερφλεγμονώδες σύνδρομο σχετιζόμε-
νο με COVID-19 στα παιδιά (MIS-C). Χαρακτηρίζεται 
από κλινικά σοβαρή νόσο που χρήζει νοσηλείας και η 
οποία σχετίζεται άμεσα με πρόσφατη αποδεδειγμένη 
λοίμωξη από τον SARS-CoV-2 (RT-PCR, τεστ αντιγό-
νου ή αντισώματα) ή με πιθανή επαφή του ασθενούς 
με κρούσμα.6 Τα παιδιά που αναπτύσσουν MIS-C είναι 
γενικά προηγουμένως υγιή άτομα. Η πρωτογενής λοί-
μωξη COVID-19 σε αυτούς τους ασθενείς είναι γενικά 
ήπια ή ασυμπτωματική. Συνήθως αναζητούν ιατρική 
περίθαλψη την 3η-5η μέρα μετά την εμφάνιση επίμο-
νου πυρετού > 38οC που μπορεί να συνοδεύεται από 
γαστρεντερικά συμπτώματα (πόνος, έμετος, διάρροια), 
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ενδείξεις βλεννογονοδερματικής φλεγμονής (εξάνθη-
μα, επιπεφυκίτιδα) και που χαρακτηρίζεται εργαστη-
ριακά από λεμφοπενία και υψηλές τιμές δεικτών φλεγ-
μονής. Ένα υποσύνολο ασθενών με MIS-C αναπτύσσει 
σοβαρή νόσο με καρδιακή συμμετοχή (υπόταση/σοκ, 
μυοκαρδίτιδα, διάταση των στεφανιαίων αγγείων). 
Ανοσοτροποποιητικοί παράγοντες σε συνδυασμό με 
υποστηρικτική θεραπεία έχουν χρησιμοποιηθεί για την 
αντιμετώπιση του MIS-C, οδηγώντας στις περισσότε-
ρες περιπτώσεις στην άμεση επίλυση της φλεγμονής.7

Στον παιδιατρικό ασθενή που συνεχίζει να πυρέσσει 
και να έχει επηρεασμένη κλινική εικόνα παρά τη χορή-
γηση αντιμικροβιακών σκευασμάτων ευρέως φάσμα-
τος, κι εφόσον ο ενδελεχής έλεγχος για πιθανή μικρο-
βιακή προέλευση του εμπυρέτου του είναι αρνητικός, 
θα πρέπει να τίθεται η υποψία είτε κακοήθους νοσή-
ματος είτε αυτοάνοσου μηχανισμού πρόκλησης του 
εμπυρέτου του (Πίνακας 1). Μεταξύ των χρόνιων φλεγ-
μονωδών και αυτοάνοσων διαταραχών που μπορούν 
να εμφανιστούν ως παρατεινόμενο εμπύρετο είναι οι 
ιδιοπαθείς φλεγμονώδεις νόσοι του εντέρου, η νεανική 
ιδιοπαθής αρθρίτιδα, ο συστηματικός ερυθηματώδης 
λύκος (ΣΕΛ), ο ρευματικός πυρετός, η κοκκιωμάτωση 
Wegener, η σαρκοείδωση, η Νόσος Behcet και τα ιστιο-
κυτταρικά σύνδρομα8. 

Η Αιμοφαγοκυτταρική Λεμφοϊστιοκυττάρωση ή Αι-
μοφαγοκυτταρικό Σύνδρομο αποτελεί τον κυριότερο 
εκπρόσωπο της κατηγορίας ΙΙ των ιστιοκυτταρικών 
συνδρόμων. Πρόκειται για σπάνιο, δυνητικά θανατη-
φόρο σύνδρομο έντονης ανοσοδιέγερσης με ελλιπή 
ανοσορρύθμιση που συχνά υποδιαγιγνώσκεται. Η 
συχνότητα εμφάνισης του ΑΦΣ στους παιδιατρικούς 
ασθενείς <18 ετών υπολογίζεται σε 1 στα 100.000 
περιστατικά. Χαρακτηριστικό του είναι η αυξημένη 
δραστηριότητα των φαγοκυττάρων, συγχρόνως με μη 
αποτελεσματική έναρξη της απόπτωσης και μειωμένη 
δραστηριότητα των Τ και ΝΚ κυττάρων. Η συστηματι-
κή διέγερση κι ενεργοποίηση των μακροφάγων είναι 
εκείνη που οδηγεί στον καταρράκτη των φλεγμονώ-
δων κυτταροκινών (cytokine storm syndrome) και 
στην κλινική εικόνα της νόσου.9 Το ΑΦΣ διακρίνεται σε 
πρωτοπαθές και δευτεροπαθές. (Πίνακας 2). Το πρω-
τοπαθές εμφανίζεται σε μικρότερες ηλικίες και είτε 
κληρονομείται με υπολειπόμενο σωματικό χαρακτήρα 
ή είναι αποτέλεσμα de novo μετάλλαξης, ενώ το δευ-

τεροπαθές σχετίζεται κυρίως με ιογενείς, βακτηριακές, 
μυκητιασικές και παρασιτικές λοιμώξεις, αυτοάνοσα 
νοσήματα και κακοήθεις διαταραχές σε ασθενείς χωρίς 
συγκεκριμένο γενετικό υπόστρωμα.10 

 Η διάγνωση του ΑΦΣ τίθεται εφόσον πληρούνται 
τουλάχιστον πέντε από τα ακόλουθα κριτήρια (HLH 
2004): πυρετός, σπληνομεγαλία, κυτταροπενία που 
επηρεάζει τουλάχιστον δύο από τις τρεις σειρές στο 
περιφερικό αίμα, υπερτριγλυκεριδαιμία και/ή υποϊνω-
δογοναιμία, αιμοφαγοκυττάρωση σε εξέταση μυελού 
των οστών, χαμηλή ή απούσα φυσική δραστηριότητα 
φονικών κυττάρων (ΝΚ), υπερφερριτιναιμία και αυξη-
μένος διαλυτός υποδοχέας CD25. (Πίνακας 3) Η αιμο-
φαγοκυττάρωση στο μυελό των οστών αποτελεί, όπως 
βλέπουμε, μόνο ένα από τα οκτώ κριτήρια διάγνωσης 
και η απουσία της δε θα πρέπει να αποτελεί εμπόδιο στην 
άμεση έναρξη θεραπείας εφόσον πληρούνται τα άλλα δι-
αγνωστικά κριτήρια.11

Η αντιμετώπιση του ΑΦΣ στοχεύει στην υποστη-
ρικτική φροντίδα του ασθενούς και τον έλεγχο του 
υπερδιεγερμένου ανοσοποιητικού συστήματος, περι-
λαμβάνοντας κορτικοστεροειδή και ανοσοσφαιρίνη 
(IVIG). Επί μη ανταπόκρισης συστήνονται Anakinra, 
κυκλοσπορίνη και ετοποσίδη. Περισσότερο από το 
10% των ασθενών με ΑΦΣ πεθαίνουν εντός 2 μηνών 
από τη διάγνωση λόγω αιμορραγίας των σπλαχνικών 
οργάνων, ευκαιριακών λοιμώξεων και πολυοργανικής 
ανεπάρκειας. Ως εκ τούτου, απαιτείται άμεση παρέμ-
βαση, ακολουθούμενη από αναζήτηση και κατάλληλη 
θεραπεία των υποκείμενων διαταραχών.12

Κι ενώ στην περίπτωση του πρωτοπαθούς ΑΦΣ ο 
γονιδιακός έλεγχος μπορεί να εντοπίσει την εξαλλα-
γή που οδηγεί στην πρόκληση της νόσου, στην περί-
πτωση του δευτεροπαθούς ΑΦΣ απαιτείται εκτενής 
έλεγχος λόγω της πλειάδας των αιτιών αυτού. Όπως 
αναφέρθηκε παραπάνω, το δευτεροπαθές ΑΦΣ μπορεί 
να εμφανιστεί σχεδόν με οποιαδήποτε μόλυνση ή κα-
κοήθεια. Οι πιο συχνές λοιμώξεις περιλαμβάνουν ιούς 
DNA (EBV, κυτταρομεγαλοϊό και αδενοϊό) και ενδοκυτ-
ταρικά παθογόνα (π.χ. Leishmania), αλλά ο κατάλογος 
των λοιμώξεων που έχουν αναφερθεί ότι σχετίζονται 
με εμφάνιση ΑΦΣ είναι εκτενής και επηρεάζεται από τη 
γεωγραφική περιοχή (λεϊσμανίαση και ασθένειες που 
μεταδίδονται από κρότωνες), εποχή (ιοί γρίπης, ασθέ-
νειες που μεταδίδονται από κρότωνες) και κοινωνικο-
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οικονομική κατάσταση (φυματίωση). Κακοήθειες που 
σχετίζονται με ΑΦΣ είναι οι λευχαιμίες και τα λεμφώμα-
τα, ιδιαίτερα Τ-κυττάρων και ΝΚ-κυττάρων, το διάχυτο 
λέμφωμα μεγάλων Β-κυττάρων, το λέμφωμα Hodgkin, 
και σπανιότερα συμπαγείς όγκοι.13

Συμπερασματικά, σε ένα παιδί που προσέρχεται για 
εξέταση λόγω παρατεινόμενου εμπυρέτου θα πρέπει 
αρχικά να καθορίζεται το μοτίβο, το ύψος και η διάρ-
κεια του πυρετού. Ένα προσεκτικά ληφθέν, αναλυτικό 
ιστορικό το οποίο θα περιλαμβάνει ερωτήσεις σχετικά 
με εμβολιασμούς, έκθεση σε νοσούντες (φυματίωση, 
COVID) και ζώα, βρώση μη παστεριωμένων τροφών, 
ταξίδια, χρήση φαρμακευτικών ουσιών και μια ενδελε-
χής φυσική εξέταση είναι ίσως τα πιο κρίσιμα βήματα 
στην αρχική αξιολόγηση. Κατά την κλινική εξέταση, 
αναζητούνται εξανθήματα, τραυματισμοί, εκδορές και 
δήγματα, οιδήματα άκρων και αρθρώσεων, και στοι-
χεία ενδεικτικά πιθανού κακοήθους νοσήματος, όπως 
ηπατοσπληνομεγαλία, ψηλαφητοί λεμφαδένες σε ασυ-
νήθεις περιοχές και μάζες/διογκώσεις. 

Στα πλαίσια του εργαστηριακού ελέγχου θα πρέπει 
να εξεταστούν όλοι εκείνοι οι λοιμώδεις παράγοντες 
που θα μπορούσαν να οδηγήσουν στην εμφάνιση πα-
ρατεινόμενου εμπυρέτου. Ο έλεγχος θα πρέπει επίσης 
να περιλαμβάνει έλεγχο ανοσοσφαιρινών και παρα-
γόντων του συμπληρώματος για διερεύνηση πιθανής 
ανοσοανεπάρκειας, έλεγχο αυτοαντισωμάτων που θα 
μπορούσαν να κατευθύνουν τη διάγνωση προς αυτο-
άνοσο/ρευματολογικό νόσημα κι εφόσον υπάρχουν 

ενδείξεις, εξειδικευμένες εξετάσεις, όπως καρκινικοί 
δείκτες, μυελόγραμμα, οστεομυελική ή βιοψία μάζας/
λεμφαδένα, για τη διερεύνηση πιθανού αιματολογι-
κού/ογκολογικού νοσήματος. Τέλος, με βάση τα ευρή-
ματα από το ιστορικό και την κλινική εξέταση θα επιλε-
γεί και ο καταλληλότερος απεικονιστικός έλεγχος.

Στο περιστατικό που περιγράφουμε η διερεύνη-
ση του παρατεινόμενου εμπυρέτου στράφηκε λόγω 
του ιστορικού του ασθενούς και της πανδημίας της 
COVID-19 προς την κατεύθυνση του MIS-C. Ωστόσο, 
λόγω μη ανταπόκρισης στη θεραπεία, επανεκτιμή-
θηκε το ιστορικό και πραγματοποιήθηκε εκτενέ-
στερος έλεγχος, οδηγώντας στη διάγνωση του αι-
μοφαγοκυτταρικού συνδρόμου. Η άμεση έναρξη 
θεραπείας είναι, σε συνδυασμό με την αναζήτηση 
και αντιμετώπιση του εκλυτικού αιτίου, καθοριστι-
κής σημασίας για την επιβίωση των ασθενών αυτών. 
Στο περιστατικό μας ο αποκλεισμός λοιμώδων πα-
ραγόντων και αυτοάνοσων νοσημάτων, σε συνδυ-
ασμό με τα ευρήματα από την κλινική εξέταση και 
τις απεικονίσεις, μας κατεύθυνε στην αναζήτηση και 
αναγνώριση του υποκείμενου κακοήθους νοσήμα-
τος (ΑLK+ Λέμφωμα). 

Η περιγραφή, λοιπόν, της συγκεκριμένης κλινικής πε-
ρίπτωσης καταδεικνύει τη σημασία που έχουν η λήψη 
ενός λεπτομερούς ιστορικού, η σχολαστική κλινική 
εξέταση αλλά και ο στοχευμένος εργαστηριακός και 
απεικονιστικός έλεγχος που θα κατευθύνει τη διαφο-
ροδιαγνωστική μας σκέψη. 

Prolonged fever or fever of unknown origin (FUO) 
is a clinical entity that poses a diagnostic chal-
lenge to the clinician. The etiological range is 
particularly wide and includes specific infectious 
diseases, rheumatic and autoimmune diseases, 
malignancies but also special conditions such 
as central fever or drug fever among others. A 
modern disease that should be included in the 

investigation of prolonged fever in the midst of 
the COVID-19 pandemic is the multisystemic hy-
perinflammatory syndrome associated with COV-
ID-19 (MIS-C). However, in each case, a thorough 
investigation of the incident is required to reveal 
the underlying cause. The aim is the timely clin-
ical thinking, the confirmation of the diagnosis 
and the immediate appropriate therapeutic inter-
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vention which in some cases is a lifesaver for the 
patient.
We are presenting a case of an infant who de-
veloped prolonged fever during a period of high 
prevalence of COVID-19 disease in the general 
population. Accompanying inguinal lymphad-
enitis occured while the family history reported 
exposure of the father to a positive case of COV-

ID-19. Initially the clinical picture of the patient 
was attributed to MIS-C, however after non-re-
sponse to the administered treatment a more 
thorough investigation was performed which re-
vealed secondary Hemophagocytic Lymphohisti-
ocytosis (sHLH). Further investigation of the case 
revealed underlying malignancy (ALK + regenera-
tive lymphoma) as a cause of sHLH.

KEY WORDS: COVID-19, SARS CoV2, HLH, ALK+ lymphoma, FUO
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Η πολύ πρώιμης έναρξης Ιδιοπαθής Φλεγμο-
νώδης Νόσος του Εντέρου( ΙΦΝΕ) εμφανίζεται 
σε παιδιά ηλικίας μικρότερης των 6 ετών, με 
την υποκατηγορία της νεογνικής ΙΦΝΕ (εμφάνι-
ση σε ηλικίες κάτω των τριών μηνών) να αφο-
ρά το 0,25 % των παιδιατρικών περιπτώσεων 
ΙΦΝΕ. Παρουσιάζουμε ένα σπάνιο περιστατικό 
πολύ πρώιμης έναρξης ΙΦΝΕ λόγω ανεπάρκειας 
υποδοχέα της ιντερλευκίνης-10. Βρέφος ηλικίας 
40 ημερών εισήχθη λόγω εμπύρετης ουρολοί-
μωξης με συνοδό πρωκτίτιδα και βλεννοαιμα-
τηρές κενώσεις από την ηλικία των 15 ημερών. 
Από το ιστορικό και την κλινική εκτίμηση ετέθη 
η υποψία ανοσολογικής διαταραχής και έγινε 
εκτεταμένος ανοσολογικός και γενετικός έλεγ-
χος στο πλαίσιο πολύ πρώιμης έναρξης ιδιοπα-
θούς φλεγμονώδους νόσου του εντέρου. Η εν-

δοσκόπηση ανώτερου και κατώτερου πεπτικού 
ανέδειξε μακροσκοπικά άφθες σε όλο το παχύ 
έντερο και ιστολογικά εικόνα αταξινόμητης κο-
λίτιδας. Η μαγνητική πυέλου ανέδειξε διαπυη-
θέν οπίσθιο ορθοπρωκτικό συρίγγιο. Εκ του 
ανοσολογικού ελέγχου προέκυψε η ανίχνευση 
IL-10 μετά από διέγερση με LPS σε επίπεδα φυ-
σιολογικού μάρτυρα, ενώ δεν διαπιστώθηκε η 
φυσιολογικά αναμενόμενη μείωση της παραγω-
γής TNFα, IL6 στα διεγερμένα με LPS δείγματα, 
μετά από επώαση με IL-10. Από τον γενετικό 
έλεγχο επιβεβαιώθηκε παθογόνος μετάλλαξη 
του γονιδίου του υποδοχέα Β της ιντερλευκί-
νης-10, η οποία μεταβιβάζεται με αυτοσωμικό 
υπολειπόμενο τύπο κληρονομικότητας. Ο ασθε-
νής δρομολογήθηκε προς μεταμόσχευση μυε-
λού των οστών.

Π
ΕΡ

ΙΛ
Η

Ψ
Η

ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: πρωτοπαθείς ανοσοανεπάρκειες, πολύ πρώιμης έναρξης ιδιοπαθής 
φλεγμονώδης νόσος του εντέρου, ανεπάρκεια υποδοχέα IL-10, WES

Εισαγωγή
Το παρατεινόμενο εμπύρετο ή πυρετός αγνώστου αι-
τιολογίας αναφέρεται σε περιπτώσεις ασθενών που 
εμφανίζουν πυρετική κίνηση με θερμοκρασία σώμα-
τος > 38οC τουλάχιστον σε μία μέτρηση την ημέρα για 

διάστημα μεγαλύτερο των 14 ημερών, χωρίς ωστό-
σο σαφή αιτία προέλευσης του εμπυρέτου.[1] Στις πε-
ρισσότερες περιπτώσεις οφείλεται σε λοιμώξεις, ενώ 
ακολουθούν αυτοάνοσα/ρευματολογικά και κακοήθη 
νοσήματα. Σε περίπου ένα τέταρτο των παιδιατρικών 
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Εισαγωγή
Η ιδιοπαθής φλεγμονώδης νόσος του εντέρου (ΙΦΝΕ ) 
είναι μια ετερογενής ομάδα νοσημάτων που εκδηλώ-
νονται με μη ελεγχόμενη διάρροια και διαγιγνώσκο-
νται συχνότερα σε εφήβους και νεαρούς ενήλικες1. 
Προκαλείται από πολλούς παράγοντες, όπως το γενετι-
κό υπόβαθρο, τις αλληλεπιδράσεις ξενιστή-μικροβιώ-
ματος, τη μικροβιακή δυσβίωση και περιβαλλοντικούς 
παράγοντες2. 

Η παιδιατρική τροποποίηση κατά Paris της ταξινόμη-
σης του Μόντρεαλ όρισε ως υποομάδα A1a την πρώι-
μης έναρξης ιδιοπαθή φλεγμονώδη νόσο του εντέρου, 
ως την ομάδα των παιδιατρικών ασθενών με ηλικία 
έναρξης συμπτωμάτων μικρότερη των 10 ετών. Πρό-
σφατες μελέτες πρότειναν την υποδιαίρεση αυτών με 
διάγνωση πριν από την ηλικία των 6 ετών ως πολύ πρώ-
ιμης έναρξης ιδιοπαθή φλεγμονώδη νόσο του εντέρου 
(very early onset inflammatory bowel disease- VEOIBD) 
και αυτών με διάγνωση πριν από την ηλικία των 2 ετών 
ως βρεφικής έναρξης ΙΦΝΕ, με βάση τα μοναδικά κλινι-
κά χαρακτηριστικά τους3 (Πίνακας 1).

Η βρεφική ΙΦΝΕ αντιπροσωπεύει μόνο το 1% των 
συνολικών παιδιατρικών περιπτώσεων ΙΦΝΕ και οι πε-
ριπτώσεις με έναρξη εντός των πρώτων 3 μηνών της 
ζωής παρατηρούνται μόνο στο 0,25%1. Η νεογνική 
ΙΦΝΕ αποτελεί πρόκληση τόσο από πλευράς παθο-
φυσιολογίας όσο και από κλινική άποψη, καθώς τους 
πρώτους μήνες της ζωής οι ασθενείς μπορεί να έχουν 
ισχυρότερες γενετικές επιρροές και μικρότερη επίδρα-
ση εξωγενών παραγόντων, ενώ διανύουν μια περίοδο 

ανάπτυξης του ανοσοποιητικού συστήματος1. Αν και 
μικρό το ποσοστό που αφορά σε πολύ πρώιμης έναρ-
ξης ΙΦΝΕ, αναφέρεται ότι είναι η πιο ταχέως αναπτυσ-
σόμενη υποομάδα σε επίπτωση4. 

Η πολύ πρώιμης έναρξης ΙΦΝΕ έχει διακριτά κλινικά 
χαρακτηριστικά που διαφέρουν από τον τύπο ΙΦΝΕ 
των ενηλίκων και μερικά από αυτά εμφανίζουν ιστο-
λογική εικόνα «αταξινόμητης ΙΦΝΕ», διαφορετική από 
αυτή της κλασικής ελκώδους κολίτιδας ή της νόσου 
του Crohn 2. Παρουσιάζεται συνήθως με πανκολίτιδα, 
υποσιτισμό/καθυστέρηση της αύξησης και ανάπτυ-
ξης του παιδιού και σοβαρή ανθεκτική νόσο, η οποία 
μπορεί να σχετίζεται με γνωστό οικογενειακό ιστορι-
κό/γενετικό υπόβαθρο ή μπορεί να είναι μια de novo 
μονογονιδιακή νόσος. Μεταξύ αυτών, τα γονίδια που 
σχετίζονται με την IL-10 είναι αυτά που εντοπίζονται 
συχνότερα σε συνδυασμό με ΙΦΝΕ βρεφικής έναρξης 
(ηλικία έναρξης ≤2 ετών)5. 

Στην πολύ πρώιμης έναρξης ΙΦΝΕ έχουν εντοπιστεί 
ποικίλοι μηχανισμοί, συμπεριλαμβανομένων, ενδει-
κτικά, της δυσλειτουργίας του επιθηλιακού φραγμού, 
των διαταραχών των φαγοκυττάρων, των Β και των Τ 
κυττάρων, της ανοσολογικής απορρύθμισης, των δια-
ταραχών στο μονοπάτι σηματοδότησης που σχετίζεται 
με την IL-10 και των υπερφλεγμονωδών διαταραχών. 
Η απορρύθμιση του εντερικού ανοσοποιητικού συ-
στήματος είναι ένα σημαντικό στοιχείο στην παθογέ-
νεση της ΙΦΝΕ. Η ανισορροπία μεταξύ των προφλεγ-
μονωδών και αντιφλεγμονωδών κυτταροκινών είναι 
ένα από τα βασικά παθοφυσιολογικά στοιχεία για την 

Πίνακας 1. ΥΠΟΚΑΤΗΓΟΡΊΕΣ ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΉΣ ΙΦΝΕ ΑΝΆΛΟΓΑ ΜΕ ΤΗΝ ΗΛΙΚΊΑ

Κατηγορία Ταξινόμηση Εύρος ηλικίας

Παιδιατρικής έναρξης ΙΦΝΕ Montreal A1 < 17 έτη

Πρώιμης έναρξης ΙΦΝΕ (EOIBD) Paris A1a < 10 έτη

Πολύ πρώιμης έναρξης ΙΦΝΕ (VEOIBD) < 6 έτη

Βρεφικής έναρξης ΙΦΝΕ < 2 έτη

Νεογνική ΙΦΝΕ Πρώτες 28 ημέρες ζωής

Μετάφραση από: Uhlig, H. H., Schwerd, T., Koletzko, S., Shah, N., Kammermeier, J., Elkadri, A., Ouahed, J., Wilson, D. C., Travis, S. P., Turner, D., 
Klein, C., Snapper, S. B., Muise, A. M., & COLORS in IBD Study Group and NEOPICS (2014). The diagnostic approach to monogenic very early 
onset inflammatory bowel disease. Gastroenterology, 147(5), 990–1007.e3. https://doi.org/10.1053/j.gastro.2014.07.023. Copyright © 2014, 
Elsevier
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έναρξη, την εξέλιξη και την επίλυση της φλεγμονής4. 
Στόχος του παρόντος άρθρου είναι η περιγραφή 

ασθενούς με πολύ πρώιμης έναρξης ΙΦΝΕ και μετάλ-
λαξη του γονιδίου της υποομάδας β του υποδοχέα της 
ιντερλευκίνης 10 ( IL-10Rb) που διαγνώστηκε στην κλι-
νική μας και η διερεύνηση της μοριακής, ανοσολογικής 
και γενετικής βάσης του νοσήματος. 

Περιγραφη Περιστατικου
Βρέφος άρρεν 40 ημερών προσκομίσθηκε στην κλινι-
κή μας λόγω αναφερόμενου εμπύρετου έως 39.2οC με 
συνοδό μειωμένη σίτιση . 

Πρόκειται για τελειόμηνο βρέφος που γεννήθηκε 
με καισαρική τομή λόγω προηγηθείσας και με ομαλή 
περιγεννητική περίοδο. Από το οικογενειακό ιστορικό 
οι γονείς είναι φαινοτυπικά υγιείς, ενώ υπάρχει ένας 
αδερφός με αυτισμό και ατοπική δερματίτιδα.

Εκ του ατομικού αναμνηστικού, το βρέφος από την 
ηλικία περίπου των 2 εβδομάδων ζωής παρουσίασε 
βλεννοαιματηρές κενώσεις, ερυθρότητα, ραγάδα και 
πρόπτωση του βλεννογόνου του πρωκτού (εικόνα 
πρωκτίτιδας) και έκθυση κηλιδοβλατιδώδους εξανθή-
ματος προσώπου και κορμού, για τα οποία είχε νοση-
λευτεί σε ηλικία 25 ημερών. Η συμπτωματολογία είχε 
αποδοθεί σε αλλεργία στο γάλα αγελάδος και είχε συ-
στηθεί αποκλεισμός γαλακτοκομικών, σίτιση με στοι-
χειακό γάλα και αλλεργιολογική εκτίμηση.

Κατά την εισαγωγή στην κλινική μας το βρέφος ήταν 
σε καλή γενική κατάσταση, με καλή θρέψη, παρου-
σίαζε ατοπική δερματίτιδα προσώπου και κορμού, 
μια αφθώδη βλάβη του στοματικού βλεννογόνου και 
έντονη ερυθρότητα, ραγάδες και skin tags στη περι-
πρωκτική περιοχή. Από τα υπόλοιπα συστήματα δεν 
ανευρέθηκαν παθολογικά ευρήματα. Ο εργαστηριακός 
έλεγχος έδειξε : WBC: 23540/mm3, Π: 83,9%, Λ: 7,6%, Ε: 
0,3%, Hb: 10.5g/dl, Hct: 33.1%, MCV: 98.6, RDW:16.6%, 
PLTs: 482000/mm3, TPr: 5.1 g/dl, Alb: 3.4 g/dl, CRP: 71.2 
mg/L., καλλιέργεια ούρων : E.Coli. Το βρέφος αντιμετω-
πίστηκε ως ουρολοίμωξη με την κατάλληλη αντιβίωση 
και διενεργήθηκε υπερηχογράφημα νεφρών-ουρητή-
ρων-κύστεως που ανέδειξε διάταση πυελοκαλυκικού 
συστήματος δεξιά και σύστοιχου ουρητήρα. Συνεστή-
θη για το λόγο αυτό διενέργεια κυστεουρηθρογραφίας 
και χημειοπροφύλαξη με τριμεθοπρίμη-σουλφαμεθο-
ξαζόλη.

Παράλληλα, λόγω του ιστορικού με πρώιμη έναρξη 
βλεννοαιματηρών κενώσεων και πρωκτίτιδας που δεν 
ανταποκρινόταν στη χορήγηση στοιχειακού γάλατος, 
ετέθη η υποψία ανοσιακής διαταραχής και εστάλη ο 
πρώτος ανοσολογικός έλεγχος με ανοσοφαινότυπο πε-
ριφερικού αίματος, DHR και ανοσοσφαιρίνες, τα οποία 
ήταν φυσιολογικά. Επίσης, έγινε παιδογαστρεντερολο-
γική εκτίμηση και συνεστήθη συνέχιση σίτισης με στοι-
χειακό γάλα προς αποφυγή περαιτέρω ερεθισμού του 
βλεννογόνου του εντέρου και συνέχιση παρακολούθη-
σης σε εξωτερική βάση.

Σε ηλικία 4,5 μηνών το βρέφος νοσηλεύθηκε εκ νέου 
στην κλινική μας λόγω επιδείνωσης των βλεννοαιμα-
τηρών κενώσεων κατόπιν αυτόβουλης επανέναρξης 
σίτισης με γάλα α’ βρεφικής ηλικίας από τη μητέρα. Το 
βρέφος αναπτυσσόταν ικανοποιητικά, με τις σωματο-
μετρικές παραμέτρους μεταξύ 50-75ης εκατοστιαίας 
θέσης. Παρουσίαζε περιπρωκτική φλεγμονή, βαθιές 
ραγάδες πρωκτού και ατοπικό δέρμα (Εικ. 1). Η υπο-

Εικόνα 1. Εικόνα περιπρωκτικής φλεγμονής, βαθιές ρα-
γάδες πρωκτού.
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τροπή των συμπτωμάτων αποδόθηκε στη χορήγηση 
γάλατος αγελάδος και έγινε ισχυρή σύσταση για χορή-
γηση στοιχειακού γάλατος. 

Στο πλαίσιο της παρακολούθησης του βρέφους, δι-
απιστώθηκε εμμένουσα περιπρωκτική φλεγμονή και 
βελτίωση μεν των βλεννοαιματηρών κενώσεων αλλά 
ποτέ ύφεση αυτών, ενώ το παιδί συνέχιζε να έχει καλή 
ανάπτυξη. Σε ό,τι αφορά τις υπόλοιπες οδηγίες (χη-
μειοπροφύλαξη, διενέργεια κυστεοουρηθρογραφίας, 
εμβολιασμοί) η συμμόρφωση των γονέων ήταν ελλι-
πής. Με ισχυρή την υποψία της πολύ πρώιμης έναρξης 
ΙΦΝΕ συστήθηκε ενδοσκόπηση πεπτικού την οποία οι 
γονείς αρνήθηκαν.

Σε ηλικία 5,5 μηνών το βρέφος εισήχθη και πάλι 
λόγω δεύτερου επεισοδίου εμπύρετης ουρολοίμωξης 
και έντονης περιπρωκτικής φλεγμονής. Το παιδί κλινι-
κά βρισκόταν σε καλή γενική κατάσταση με ικανοποι-
ητική πρόσληψη βάρους, δέρμα εντόνως ατοπικό με 
επίταση στις δερματικές πτυχές, ενώ η περιπρωκτική 
χώρα ήταν εντόνως εξέρυθρη, με παρουσία πυώδους 
εκροής υγρού, μικρή πρόπτωση του βλεννογόνου του 

ορθού και εικόνα περιεδρικού αποστήματος. Από τον 
εργαστηριακό έλεγχο WBC: 12730/mm3, Π: 22%, Λ: 
68%, Hb: 9,4, MCV: 59.9, RDW: 18.9, ΤΚΕ: 43mm, CRP: 
6.4 mg/L, TPr: 5.8 gr/dl, Alb: 3.3 gr/dl (Πίνακας 2). Πα-
ράλληλα με την αντιμετώπιση της ουρολοίμωξης, στο 
πλαίσιο συνέχισης της διερεύνησης των βλεννοαιμα-
τηρών κενώσεων, έγινε η ενδοσκόπηση του πεπτικού 
σωλήνα που έδειξε μακροσκοπική εικόνα με αφθώδεις 
βλάβες σε όλο το παχύ έντερο και ιστολογική εικόνα 
υπέρ αταξινόμητης κολίτιδας (Εικ. 2). Η PCR CMV ιστο-
τεμαχίου ήταν αρνητική. Η MRI πυέλου ανέδειξε μεσο-
σφιγκτηριακό συριγγώδη πόρο όπισθεν του πρωκτι-
κού δακτυλίου αριστερά της μεσογλουτιαίας σχισμής, 
απεικονιστική εικόνα συμβατή με διαπυηθέν συρίγγιο 
(Εικ. 3). Έγινε τοπική περιποίηση και χειρουργική εκτί-
μηση όπου αποφασίσθηκε η τοποθέτηση σετόν σε 
δεύτερο χρόνο, ενώ χορηγήθηκε ενδοφλέβια αντιβίω-
ση που οδήγησε σε σχετική βελτίωση της φλεγμονής. 

Επιπρόσθετα, στάλθηκε εκτεταμένος ανοσολογικός 
και γενετικός έλεγχος με την υποψία της πολύ πρώιμης 
έναρξης ΙΦΝΕ. Ο έλεγχος της κυτταρικής ανοσίας ήταν 

Πίνακας 2. XΡΟΝΙΚΉ ΕΞΈΛΙΞΗ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΏΝ ΚΑΙ ΚΛΙΝΙΚΏΝ ΕΥΡΗΜΆΤΩΝ

1η νοσηλεία 2η νοσηλεία 3η νοσηλεία 4η νοσηλεία 5η νοσηλεία

Ηλικία 25 ημερών 4,5 μηνών 5,5 μηνών 6,5 μηνών 7,5 μηνών

Βλεννοαιματηρές 
κενώσεις

+++ + - - -

Μειωμένη 
πρόσληψη 
βάρους

+ - - - -

Ατοπία +++ +++ +++ - -

Πρωκτίτιδα +++ +++ +++ +++ +++

WBC / mm3 23540 12730 14940

Hgb (g/dl) 10,5 9,4 8,7

Hct (%)

PLT / mm3 482000 541000

Tpr (g/dl) 5,1 5,8 6

CRP (mg/L) 71,2 6,4

Alb (g/dl) 3,4 3,3 3,8
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φυσιολογικός, η έκφραση του μεταγραφικού παρά-
γοντα FOXP3 φυσιολογικά ανιχνεύσιμή με τη μέθοδο 
της κυτταρομετρίας ροής, τα αντισώματα έναντι εντε-
ροκυττάρων αρνητικά και τα άτυπα ANCA ασθενώς 
θετικά 1:10. Η δοκιμασία παραγωγής IL-10 μετά από 
διέγερση με LPS κατέδειξε δυνατή την ανίχνευση της 
IL-10 σε επίπεδα ανάλογα εκείνων του φυσιολογικού 
μάρτυρα, ενώ δεν διαπιστώθηκε η φυσιολογικά ανα-
μενόμενη μείωση της παραγωγής TNFα και IL6 στα δι-
εγερμένα με LPS δείγματα, μετά από επώαση με IL-10, 
μείωση που στον μάρτυρα ήταν ορατή. Η παραπάνω 
εικόνα ήταν συμβατή με ανεπάρκεια του υποδοχέα της 
IL-10. Το αποτέλεσμα επιβεβαιώθηκε με την επανάλη-
ψη της δοκιμασία παραγωγής IL-10 μετά από διέγερση 
με LPS σε επόμενη νοσηλεία του βρέφους . 

Η επόμενη νοσηλεία του παιδιού στην κλινική μας 
πραγματοποιήθηκε σε ηλικία 7,5 μηνών λόγω υπο-
τροπής αιμορραγικών κενώσεων και πυώδους εκρο-
ής από το ορθό. Το βρέφος εξακολουθούσε να είναι 
σε καλή γενική κατάσταση, καλή όψη και θρέψη αλλά 
παρουσίαζε έντονα ευρήματα στην περιπρωκτική πε-
ριοχή - ερυθρότητα, πυώδη εκροή, ήπια πρόπτωση 

του ορθού με σχάσεις του βλεννογόνου (Εικ. 4). Από 
τα υπόλοιπα συστήματα δεν υπήρχαν παθολογικά 
ευρήματα. Ο γενετικός έλεγχος -που είχε σταλεί στην 
προηγούμενη νοσηλεία- ολοκληρώθηκε και ανέδειξε 
παθογόνο ομόζυγη μετάλλαξη του γονιδίου της υποο-
μάδας Β του ετεροδιμερούς συμπλόκου του υποδοχέα 
της IL-10 . Η διαταραχή κληρονομείται με αυτοσωμικό 
υπολειπόμενο τύπο κληρονομικότητας και σχετίζεται 
με εμφάνιση αυτοφλεγμονώδους νόσου του εντέρου. 
Συγκεκριμένα, πρόκειται για νουκλεοτιδική αντικατά-
σταση c.173+2T>G στο χρωμόσωμα 21:34640824 που 
προκαλεί αλλαγή στο μάτισμα του mRNA.

Έχοντας επιβεβαιώσει τη διάγνωση της ανεπάρκειας 
του υποδοχέα της IL-10 , έγινε HLA γονιδιακή τυπο-
ποίηση σε γονείς, βρέφος και αδερφό και διασύνδεση 
με το τμήμα Μεταμόσχευσης Μυελού των Οστών του 
νοσοκομείου μας εν όψει της τελικής αντιμετώπισης 
του βρέφους. Μέχρι την επίτευξη της μεταμόσχευσης 
του μυελού των οστών, ξεκίνησε χορήγηση βιολογικού 

Εικόνα 2. Ενδοσκόπηση πεπτικού συστήματος. α) Πε-
ριπρωκτική φλεγμονή, ραγάδες, δερματικά ράκη (skin 
tags). β) Αφθώδεις βλάβες σε όλο το παχύ έντερο. Εικόνα. 3. MRI πυέλου. Παρουσία μεσοσφιγκτηριακού 

συριγγώδους πόρου όπισθεν του πρωκτικού δακτυλίου 
αριστερά της μεσογλουτιαίας σχισμής. Διαπυηθέν συρίγ-
γιο.
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Εικόνα 4. Έντονη περιπρωκτική ερυθρότητα, πυώδης 
εκροή, ήπια πρόπτωση του ορθού, εικόνα πρωκτίτιδας με 
σχάσεις του βλεννογόνου.

παράγοντα (infliximab) στην προσπάθεια περιορισμού 
της νόσου, με μερική βελτίωση των συμπτωμάτων. 

Συζήτηση
Η αλλεργία στην πρωτεΐνη του γάλατος αγελάδας εί-
ναι ένα συχνό φαινόμενο που εκδηλώνεται σε βρέφη 
στους πρώτους μήνες της ζωής με βλεννοαιματηρές 
κενώσεις, με η χωρίς διάρροιες, σε κατά τα άλλα υγιή 
βρέφη. Οι γονείς δεν αναφέρουν απώλεια βάρους και 
δεν υπάρχουν συνοδά συμπτώματα ή παθολογικά 
ευρήματα. Η αντιμετώπιση περιλαμβάνει σίτιση με 
μητρικό θηλασμό με αποφυγή των γαλακτοκομικών 
από τη μητέρα ή με υδρολυμένο/στοιχειακό γάλα και 
συνήθως η αιμορραγία περιορίζεται σημαντικά σε 3-4 
μέρες με τα συμπτώματα να υποχωρούν πλήρως σε 1-2 
εβδομάδες. Αντίθετα, η ΙΦΝΕ με έναρξη στη βρεφική/
νεογνική ηλικία, που επίσης μπορεί να εκδηλώνεται με 
βλεννοαιματηρές κενώσεις, είναι εξαιρετικά σπάνια 
και δεν ανταποκρίνεται στη διαιτητική αγωγή. Έτσι, και 
στην περίπτωση του δικού μας περιστατικού η αρχική 
διάγνωση ήταν αλλεργία στο γάλα αγελάδας και η αντι-
μετώπιση περιλάμβανε μητρικό θηλασμό με αποκλει-
σμό των γαλακτοκομικών από τη μητέρα και συμπλή-
ρωμα με στοιχειακό γάλα. Το γεγονός ότι ένα περίπου 
μήνα μετά το βρέφος συνέχιζε να έχει συμπτώματα και 

ευρήματα πρωκτοκολίτιδας έθεσε νωρίς την υποψία 
ανοσολογικού υποστρώματος. 

Ένας αυξανόμενος αριθμός γονιδίων έχει εμπλακεί 
σε μονογονιδιακές μορφές της πολύ πρώιμης έναρξης 
ΙΦΝΕ και οι τεχνικές αλληλούχισης επόμενης γενιάς 
έχουν φέρει πραγματική επανάσταση στη διάγνωσή 
της. Περισσότεροι από 200 γενετικοί τόποι έχουν συν-
δεθεί με την παθογένεση της πολυγονιδιακής ΙΦΝΕ, 
με περισσότερους από 50 να εμπλέκονται σε μονογο-
νιδιακούς φαινοτύπους, συμπεριλαμβανομένων της 
ιντερλευκίνης-10 (IL-10), του υποδοχέα IL-10 (IL-10R), 
του X-συνδεδεμένου αναστολέα της πρωτεΐνης από-
πτωσης (XIAP) και των γονιδίων FOXP3 6. Δυστυχώς, 
η περιορισμένη διαθεσιμότητα αυτής της τεχνολογί-
ας, που σχετίζεται με την πολυπλοκότητα της VEOIBD, 
οδηγεί συχνά σε σημαντική καθυστέρηση στην έναρξη 
ειδικής/κατευθυνόμενης θεραπείας, οδηγώντας σε αυ-
ξημένη νοσηρότητα.

Η IL-10 είναι μια αντιφλεγμονώδης κυτταροκίνη που 
κωδικοποιείται από το αντίστοιχο γονίδιο το οποίο 
εδράζεται στο χρωμόσωμα 1. Παράγεται από και επη-
ρεάζει πολλά κύτταρα (μακροφάγα, δενδριτικά, λεμ-
φοκύτταρα, μαστοκύτταρα), ενώ αποτελεί βασικό δια-
μεσολαβητή στην καταστολή φλεγμονής/αλλεργικών 
αντιδράσεων. Ο υποδοχέας της είναι ένα ετεροδιμερές 
που αποτελείται από δύο α , δύο β αλυσίδες7. 

Η πρόσδεση της IL-10 στον υποδοχέα της οδηγεί στην 
ενεργοποίηση του μονοπατιού φωσφορυλίωσης μέσω 
JAK1/STAT-3 και την επακόλουθη καταστολή των προ-
φλεγμονωδών κυτταροκινών (IL-1, IL-6, TNF), την αναστο-
λή της διαφοροποίησης των μακροφάγων και δενδριτι-
κών κυττάρων και τελικά την ενεργοποίηση αντιφλεγμο-
νωδών μορίων και την καταστολή της φλεγμονής8.

Η ανεπάρκεια του υποδοχέα της IL-10 ως αίτιο της 
πολύ πρώιμης έναρξης ΙΦΝΕ στη βιβλιογραφία ανα-
φέρθηκε πρώτη φορά το 2009, με βαριά κολίτιδα, με 
έντονη περιπρωκτική νόσο, εξωεντερικές εκδηλώσεις 
και σημαντική ανθεκτικότητα στις συνήθεις θεραπείες 
που χρησιμοποιούνται στην ΙΦΝΕ9. Σε ένα άρθρο συ-
στηματικής βιβλιογραφικής ανασκόπησης που δημο-
σιεύτηκε μόλις τον Απρίλιο του 2022 περιγράφονται 
συνολικά 286 περιστατικά ανά τον κόσμο με ανεπάρ-
κεια της IL-10 ή του υποδοχέα αυτής10. Η μέση ηλικία 
έναρξης των συμπτωμάτων φαίνεται να είναι ο 1ος μή-
νας ζωής, ενώ η μέση ηλικία διάγνωσης της γενετικής 
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διαταραχής προκύπτει να είναι οι 16 μήνες ζωής. Σε 
όλους τους ασθενείς με ανεπάρκεια IL-10 υπήρχε θε-
τικό οικογενειακό ιστορικό, ενώ στις περιπτώσεις ανε-
πάρκειας του υποδοχέα της IL-10 θετικό οικογενειακό 
ιστορικό υπήρχε στο 38,2%. Ενδείξεις αυτοανοσίας 
και εντεροπάθειας υπήρχαν σε όλες τις περιπτώσεις. 
Οι ασθενείς με ανεπάρκεια IL10R παρουσίαζαν υψηλή 
συχνότητα δερματολογικών εκδηλώσεων (50,5%) και 
στασιμότητα ανάπτυξης (60,5%), ενώ οι ασθενείς με 
ανεπάρκεια IL10 δεν είχαν αυτές τις επιπλοκές10. 

Σε ό,τι αφορά το δικό μας περιστατικό, εκτός από 
την κολίτιδα, παρουσίαζε έντονη περιπρωκτική νόσο 
με δημιουργία αποστήματος, είχε εκδηλώσεις από το 
δέρμα άλλα ήταν σε καλή γενική κατάσταση και είχε 
καλή πρόσληψη βάρους, σε αντίθεση με τα περισσό-
τερα περιστατικά που αναφέρονται στη βιβλιογραφία. 
Οι δύο ουρολοιμώξεις που παρουσίασε αποδόθηκαν 
στην ανωμαλία του ουροποιητικού (ΚΟΠ 5ου βαθμού). 
Η αντιμετώπιση του ασθενούς μας περιλάμβανε σίτι-
ση με στοιχειακό γάλα για ελαχιστοποίηση του αντι-
γονικού ερεθισμού του εντέρου και αργότερα πολύ 
σταδιακή εισαγωγή υποαλλεργικών στερεών τροφών, 
αντιμετώπιση της περιπρωκτικής νόσου με αντιβίωση 
και τοπική περιποίηση και έναρξη εγχύσεων με χιμαι-

ρικό μονοκλωνικό αντίσωμα Ινφλιξιμάβη με 10mg/kg, 
προκειμένου να περιοριστεί έστω μερικώς η τοπική 
φλεγμονή στο έντερο. Η ανταπόκριση στη θεραπεία με 
βιολογικό παράγοντα ήταν μερική , όπως αναφέρεται 
και στη βιβλιογραφία, χρησιμοποιήθηκε όμως ως προ-
σωρινό μέτρο μέχρι την οριστική αντιμετώπιση που 
είναι η μεταμόσχευση μυελού των οστών. 

Συμπερασματικά, η πρώιμη διάγνωση υποκείμενου 
ανοσολογικού υποστρώματος σε ασθενείς με πολύ 
πρώιμης έναρξης (βρεφική ή νεογνική) ΙΦΝΕ είναι ζω-
τικής σημασίας, καθώς μπορεί να προλάβει την έναρξη 
μη απαραίτητων χειρουργείων και αναποτελεσματι-
κών ιατρικών θεραπειών που οδηγούν σε ανεπιθύμητα 
συνεπακόλουθα. Οι ασθενείς αυτοί που παρουσιάζουν 
εκσεσημασμένη περιεδρική νόσο, επίμονη εντεροκο-
λίτιδα, εξωεντερικές εκδηλώσεις, συμπεριλαμβανομέ-
νων των στοματικών ελκών και εκδηλώσεων από το 
δέρμα, θα πρέπει να υποβάλλονται σε εκτεταμένο ανο-
σολογικό και γενετικό έλεγχο (WES) (Εικ. 5). 

Ευχαριστιες
Στη διεξαγωγή της μελέτης αυτής συνέβαλαν σημαντι-
κά οι Μ. Ρογαλίδου, Μ. Λιάτσης, Μ. Τζανουδάκη και Π. 
Μακρυθανάσης.

Εικόνα 5. Διαγραμματική απεικόνιση κλινικοεργαστηριακής προσέγγισης ασθενών με πολύ πρώιμης έναρξης ΙΦΝΕ. 
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Very Early Onset of Inflammatory Bowel Disease 
(VEOIBD) is a rare disease appearing in children 
younger than 6 years old, with neonatal-onset IBD 
(onset within the first 3 months) accounting for 
only 0,25% of total pediatric IBD cases. This is a case 
report of VEOIBD due to insufficiency of interleu-
kin-10 receptor in a 40-day-old infant who was ad-
mitted due to urinary tract infection accompanied 
by proctitis and rectal bleeding with mucus since 
he was 15-day-old. From the clinical assessment, an 
immune disorder was suspected, and an extended 
immunological and genetic testing was sent with 
the suspicion of a VEOIBD. The endoscopy of upper 

and lower gastrointestinal tract showed macro-
scopic aphthae throughout the entire colon asso-
ciated with histologically unclassified colitis. Pelvic 
magnetic resonance imaging showed a posterior 
anorectal fistula. The immunoassay revealed no 
differences of IL-10 levels between the patient and 
control samples following LPS stimulation, while no 
normal reduction of TNFα and IL6 was detected in 
the LPS-stimulated samples, after incubation with 
IL-10. Genetic testing confirmed a pathogenic mu-
tation in the interleukin-10 receptor B gene that is 
transmitted by autosomal recessive inheritance. The 
patient was proposed a bone marrow transplant.
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