
55η Παιδιατρική  
Θεραπευτική Ενημέρωση / Τεύχος 3

Annals
of Clinical Pediatrics  
of the University of Athens

7-8 Μαΐου 2022

ΤΟΜΟΣ 72, 
ΤΕΥΧΟΣ 3, 
ΙΟΥΛΙΟΣ
ΑΥΓΟΥΣΤΟΣ
ΣΕΠΤΕΜΒΡΙΟΣ

20 22
Δελτίο 
Α’ Παιδιατρικής Κλινικής 
Πανεπιστημίου Αθηνών

ISSN: 1792 - 0256

ΧΑΙΡΕΤΙΣΜΌΣ ΚΑΘΗΓΉΤΡΙΑΣ Χ. ΚΑΝΑΚΆ - GANTENBEIN	 2

ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΟ ΠΡΟΓΡΑΜΜΑ ΣΥΝΕΔΡΙΟΥ	 3

ΕΠΊΚΑΙΡΑ ΘΈΜΑΤΑ ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΉΣ	 8

PROFESSOR'S C. KANAKA - GANTENBEIN INTRODUCTION	 2

SCIENTIFIC PROGRAM	 3

CURRENT ISSUES IN PEDIATRIC CARE	 8



 8

Δελτίο 
Α’ Παιδιατρικής Κλινικής 
Πανεπιστημίου Αθηνών
ΤΡΙΜΗΝΙΑΙΟ ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΌ ΠΕΡΙΟΔΙΚΌ ΜΕ ΕΘΝΙΚΉ ΑΝΑΓΝΏΡΙΣΗ
ΦΕΚ 19/16-1-1985, ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΠΑΙΔΩΝ «Η ΑΓΙΑ ΣΟΦΙΑ»

1. Stylianos Antonarakis (Γενεύη, Ελβετία)
2. Alexis Arzimanoglou (Λυόν, Γαλλία)
3. Peter Bader (Φρανκφούρτη, Μέιν, Γερμανία)
4. Tadej Battelino (Λουμπλιάνα, Σλοβενία)
5. Margherita Bonamico (Ρώμη, Ιταλία)
6. �Athos Busvaros (Βοστώνη, Μασαχουσσέτη, ΗΠΑ)
7. Claudia Chiriboga (Νέα Υόρκη, ΗΠΑ)
8. George Coukos (Φιλαδέλφεια, ΗΠΑ)
9. Basil Daras (Βοστώνη, ΗΠΑ)
10. Raif Geha (Βοστώνη, ΗΠΑ)
11. Donald Greydanus (Μίτσιγκαν, ΗΠΑ)

12. Stella Kourembanas (Ανόβερο, Γερμανία)
13. Olga Kordonouri (Ανόβερο, Γερμανία)
14. Hugo Lagercrantz (Στοκχόλμη, Σουηδία)
15. Maria New (Νέα Υόρκη, ΗΠΑ)
16. Charalambos Pothoulakis (Λος Άντζελες, ΗΠΑ)
17. Dimitrios Spentzos (Βοστώνη, ΗΠΑ)
18. Thomas Walsh (Βηθεσδά, ΗΠΑ)
19. Michael Wessels (Βοστώνη, ΗΠΑ)
20. �Stergios Zacharoulis  

(Σάτον, ΗνωμένοΒασίλειο)
21. MaryZupanc (Γουϊσκόνσιν, ΗΠΑ)

ΔΙΕΘΝΗΣ ΣΥΝΤΑΚΤΙΚΗ ΕΠΙΤΡΟΠΗ ΤΟΥ «ΔΕΛΤΙΟΥ Α’ ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΗΣ ΚΛΙΝΙΚΗΣ ΠΑΝ. ΑΘΗΝΩΝ»

PUBLISHED BY: 

ZITA MEDICAL  
MANAGEMENT S.A. 
Ομήρου 29, Πέτα Σαρωνικού
+30 22994 40962,  
E - mail: g.kouloumpis@
zitamanagement .com

ΙΔΡΥΤΗΣ ΚΩΝΣΤΑΝΤΙΝΟΣ ΧΩΡΕΜΗΣ

ΕΤΗΣΙΑ ΣΥΝΔΡΟΜΗ: ΓΙΑΤΡΟΙ 30€ , ΦΟΙΤΗΤΕΣ 20€, ΓΙΑ ΤΗΝ ΚΥΠΡΟ 30€
Παρακαλούνται οι συνδρομητές να πληρώνουν την συνδρομή τους μέσω της ηλεκτρονι-
κής σελίδας της κλινικής, https://firstpediatrics-uoa.com/sundromes/ 

ΙΔΙΟΚΤΗΤΗΣ	

Α’ ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΗ ΚΛΙΝΙΚΗ 
ΠΑΝΕΠΙΣΤΗΜΙΟΥ 
ΑΘΗΝΩΝ - ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ 
ΠΑΙΔΩΝ  
«Η ΑΓΙΑ ΣΟΦΙΑ»

ΤΟΜΟΣ 72, 
ΤΕΥΧΟΣ 3, 
ΙΟΥΛΙΟΣ
ΑΥΓΟΥΣΤΟΣ
ΣΕΠΤΕΜΒΡΙΟΣ

20 22

Εικόνα εξωφύλλου: Αρχαίο 
ελληνικό άγαλμα με τίτλο «Statue  
of a Child», 200 - 300 μ.Χ., ύψος 
33,02 cm, έκθεμα στο μουσείο «Los 
Angeles County Museum of Art»

ΔΙΕΥΘΥΝΤΡΙΑ ΣΥΝΤΑΞΗΣ	 Χριστίνα Κανακά – Gantenbein

ΕΠΙΤΙΜΟΣ ΔΙΕΥΘΥΝΤΗΣ ΣΥΝΤΑΞΗΣ	  Γεώργιος Π. Χρούσος

ΑΝ. ΔΙΕΥΘΥΝΤΡΙΑ ΣΥΝΤΑΞΗΣ	 Μαρία Θεοδωρίδου

Ευαγγελία Χαρμανδάρη
Αντώνης Καττάμης	
Σουλτάνα Σιαχανίδου
Βασιλική Σπούλου
Αθανάσιος Μίχος
Αθανάσιος Καδίτης	
Μαρία-Ροζέ Πονς Ροντριγκεθ	

Παναγιώτα Περβανίδου
Μαρία Μοσχόβη
Φλώρα Μπακοπούλου
Εμμανουήλ Ζουμάκης
Χρήστος Γιαπιτζάκης
Αδαμαντία Μαλλιαρού
Ειρήνη Ορφανού

Αθανασία Λουρίδα	
Αλεξάνδρα Παπαδοπούλου
Ευαγγελία Λυκοπούλου
Θεώνη Πετροπούλου
Αικατερίνη Σαλαβούρα
Αντίνα Σάντου
Άννα Σκιαθίτου

ΜΕΛΗ ΣΥΝΤΑΚΤΙΚΗΣ ΕΠΙΤΡΟΠΗΣ		

ΕΠΙΤΕΛΙΚΗ ΣΥΝΤΑΚΤΙΚΗ ΟΜΑΔΑ  με αλφαβητική σειρά		

EΠITIMH ΣΥΝΤΑΚΤΙΚΗ ΕΠΙΤΡΟΠΗ	

Χρήστος Καττάμης
Ελευθερία Ρώμα

Βασιλική Συριοπούλου 
Χρύσα Τζουμάκα-Μπακούλα 

Κ. Χωρέμης (1954 - 1965)
Ν. Ματσανιώτης (1966 - 1993)
Χ. Καττάμης (1994-1998)

Α. Μεταξωτού (1999 - 2000)
Γ. Χρούσος (2001-2018)
Χ. Κανακά - Gantenbein (2019- )

ΔΙΕΥΘΥΝΤΕΣ ΣΥΝΤΑΞΗΣ

Oι εργασίες που υποβάλλονται προς κρίση για δημοσίευση να αποστέλλονται  
στην ηλεκτρονική διεύθυνση annalsofclinicalpediatrics@gmail.com

MEDICAL 
MANAGEMENT

iTA

Γεωργία Αυγερινού
Ελισάβετ Γεωργιάδου

Ευανθία Μπότσα	
Ειρήνη Νίκαινα

Νικόλαος Νικολαιδης 
Κλεονίκη Ρόκα



Annals 
of Clinical Pediatrics  
of the University of Athens
THREEMONTHLY NATIONAL CERTIFIED SCIENTIFIC JOURNAL
GREEK OFFICIAL JOURNAL 19/16 - 1 - 1985, “AGHIA SOFIA” CHILDREN’S HOSPITAL

1. Stylianos Antonarakis (Geneva, Switzerland)
2. Alexis Arzimanoglou (Lyon, France)
3. Peter Bader (Frankfurt, Main, Germany)
4. Tadej Battelino (Ljubljana, Slovenia)
5. Margherita Bonamico (Rome, Italy)
6. �Athos Busvaros (Boston, Massachusetst, USA)
7. Claudia Chiriboga (New York, USA)
8. George Coukos (Philadelphia, USA)
9. Basil Daras (Boston, USA)
10. Raif Geha (Boston, USA)
11. Donald Greydanus (Michigan, USA)

12. Stella Kourembanas (Hannover, Germany)
13. Olga Kordonouri (Hannover, Germany)
14. Hugo Lagercrantz (Stocholm, Sweden)
15. Maria New (New York, USA)
16. Charalambos Pothoulakis (Los Angeles, USA)
17. Dimitrios Spentzos (Boston, USA)
18.Thomas Walsh (Bethesda, USA)
19. Michael Wessels (Boston, USA)
20. �Stergios Zacharoulis (Sutton, United 

Kingdom)
21. Mary Zupanc (Wisconsin, USA)

INTERNATIONAL EDITORIAL BOARD FOR “ANNALS OF CLINICAL PAEDIATRICS”

PUBLISHED BY: 

ZITA MEDICAL  
MANAGEMENT S.A. 
Omirou 29, Peta Saronikou
 +30 22994 40962,  
E - mail: g.kouloumpis@
zitamanagement .com

ANNUAL SUBSCRIPTION: DOCTORS 30€ , STUDENTS 20€ , FOR CYPRUS 30€
The subscribers are invited to submit their subscription at the site of the First Department 
of pediatrics:  https://firstpediatrics-uoa.com/sundromes/ 

OWNER	

FIRST DEPARTMENT  
OF PAEDIATRICS, ATHENS 
UNIVERSITY - «AGHIA 
SOPHIA» CHILDREN’S 
HOSPITAL, ATHENS, 
GREECE

ΤΟΜΟΣ 72, 
ΤΕΥΧΟΣ 3, 
JULY
AUGUST
SEPTEMBER

20 22

Cover image: Greek ancient statue 
with title «Statue of a Child», Eastern 
Mediterranean, 200 - 300 A.D., Height 
13 in. (33.02 cm), current location in the 
Los Angeles County Museum of Art 

EDITOR-IN-CHIEF 	 Christina Kanaka–Gantenbein

 HONORARY EDITOR-IN-CHIEF 	 George P. Chrousos 

ASSOCIATE CHIEF EDITOR 	 Maria Theodoridou

Evagelia Charmandari 	
Antonis Kattamis
Sultana Siahanidou 
Vasiliki Spoulou 
Athanasios Michos
Athanasios Kaditis
Maria-Roze Pons Rodrigeth 

Panagiota Pervanidou 
Maria Moschovi 
Flora Bacopoulou 
Emmanouil Zoumakis 	
Christos Yapijakis	
Adamandia Malliarou	
Eirini Orfanou	

Athanasia Lourida	
Alexandra Papadopoulou
Evagelia Lykopoulou	
Theoni Petropoulou
Catherine Salavoura	
Antina Sandou	
Anna Skiathitou	

EDITORIAL BOARD		

HONORARY EDITORS	

Christos Kattamis
Eleftheria Roma

Vasiliki Syriopoulou 
Chrysa Tzoumaka-Bakoula

FOUNDER KONSTANTINOS CHOREMIS

K. Choremis (1954 – 1965)
N. Matsaniotis (1966 - 1993)
Ch. Kattamis (1994 – 1998)

A. Metaxotou (1999 – 2000)
G. Chrousos (2001 – 2018)
C. Kanaka – Gantenbein (2019 - )

EDITORIAL DIRECTORS

Manuscripts for publication should be submitted to the e-mail address: 
annalsofclinicalpediatrics@gmail.com

MEDICAL 
MANAGEMENT

iTA

Core Editorial Board (In Alphabetical order)

Georgia Avgerinou
Elissavet Georgiadou

Evanthia Botsa	
Irini Nikaina

Nikolaos Nicolaides 
Kleoniki Roka



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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ΤΟΜΟΣ 72, ΤΕΥΧΟΣ 3, 2022 • 55η ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΉ ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΉ ΕΝΗΜΈΡΩΣΗ

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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Πανδημία COVID-19: γιατί τα 
παιδιά νοσούν ελαφρύτερα;

Θεώνη Πετροπούλου

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

Υπεύθυνη επικοινωνίας
Θεώνη Πετροπούλου, theonipetrop@gmail.com

Στα παιδιά η νόσος COVID-19 (Coronavirus 
Disease-19) σε σύγκριση με τους ενήλικους είναι 
ηπιότερη και η πρόγνωσή της καλύτερη. Πολλές 
υποθέσεις έχουν διατυπωθεί σχετικά με τους μη-
χανισμούς και τους παράγοντες που σχετίζονται με 
την ηπιότερη λοίμωξη στην παιδική ηλικία, καθώς οι 
παθογενετικοί μηχανισμοί της COVID-19 δεν έχουν 
πλήρως αποσαφηνιστεί. Σύμφωνα με τα διαθέσιμα 
δεδομένα, η συγκριτικά με τους ενήλικους ελαφρύ-
τερη νόσος στα παιδιά αποδίδεται σε διαφορές 
στους αμυντικούς μηχανισμούς της φυσικής και της 
επίκτητης ανοσίας σε συνδυασμό με το χαμηλό πο-
σοστό διαταραχών του ενδοθηλίου και της πηκτι-
κότητας. Τα παιδιά διαθέτουν ισχυρότερο σύστημα 
φυσικής ανοσίας, ιδιαίτερα φυσικής ανοσίας των 
βλεννογόνων, με επακόλουθο αποτελεσματικότερο 
περιορισμό του ιού στην πύλη εισόδου. Επιπλέον, τα 
παιδιά στην πλειοψηφία τους διαθέτουν υγιές αγγει-

ακό σύστημα και σε αντίθεση με τους ενήλικους 
σπάνια έχουν προϋπάρχουσα ενδοθηλιακή βλάβη 
και υπερπηκτικότητα, με αποτέλεσμα χαμηλότερο 
κίνδυνο για επιπλοκές με θρομβωτικά επεισόδια. 
Έχουν διατυπωθεί και άλλες υποθέσεις σχετικά με 
πιθανούς προστατευτικούς μηχανισμούς έναντι του 
SARS-CoV-2 στα παιδιά, για τις οποίες τα επιστημο-
νικά δεδομένα δεν είναι επαρκή ή είναι αντικρου-
όμενα. Στις υποθέσεις αυτές περιλαμβάνονται η 
προϋπάρχουσα ανοσία σε άλλους κορωνοϊούς, το 
ποσοστό και η κατανομή των υποδοχέων ACE2 και 
TMPRSS2, η εκπαιδευμένη φυσική ανοσία και δια-
φορές στο ιικό φορτίο. Η περαιτέρω μελέτη των μη-
χανισμών που σχετίζονται με την ηλικιακή διαφορά 
στη βαρύτητα της νόσου COVID-19 θα συμβάλει 
στην κατανόηση της παθογένειας και στην πιθανή 
ανάπτυξη στρατηγικών πρόληψης και θεραπείας 
της νέας αυτής λοίμωξης.

Π
ΕΡ

ΙΛ
Η

Ψ
Η

ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: COVID-19, SARS-CoV-2, νέος κορωνοϊός, παιδιά, ήπια νόσος

Η πανδημία του νέου κορωνοϊού SARS-
CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome 
Coronavirus 2) εξακολουθεί μέχρι σήμερα, δύο 

και πλέον χρόνια μετά την περιγραφή των πρώτων 
περιπτώσεων, να δοκιμάζει την ανθρωπότητα. Οι πα-
θογενετικοί μηχανισμοί της νόσου που προκαλεί ο 
SARS-CoV-2 (Coronavirus Disease-2019, COVID-19) 

συνεχίζουν να αποτελούν αντικείμενο έρευνας, καθώς 
δεν έχουν πλήρως αποσαφηνιστεί. 

Ο SARS-CoV-2 είναι αναπνευστικός ιός. Προσβάλλει 
τον ανθρώπινο οργανισμό χρησιμοποιώντας για την 
είσοδό του στα κύτταρα το μετατρεπτικό ένζυμο της 
αγγειοτενσίνης-2 (Angiotensin-Converting Enzyme 
2, ACE2) ως υποδοχέα πρόσδεσης της δομικής πρω-
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τεΐνης S (spike protein) και τη διαμεμβρανική πρωτε-
άση της σερίνης 2 (transmembrane protease serine 
2, TMPRSS2). Προκαλεί λοίμωξη του αναπνευστικού 
ποικίλης βαρύτητας, από ασυμπτωματική νόσο έως 
βαριά πνευμονία - σοβαρό οξύ αναπνευστικό σύν-
δρομο (SARS), αλλά και εκδηλώσεις συνδεόμενες με 
ενδοθηλιακή δυσλειτουργία (αγγειακή φλεγμονή, 
υπερπηκτικότητα, ενεργοποίηση καταρράκτη κυττα-
ροκινών). Προσβάλλει άτομα κάθε ηλικίας. Σταθερό 
χαρακτηριστικό αποτελεί η αύξηση με την ηλικία του 
κινδύνου για σοβαρή νόσο, επιπλοκές και θάνατο. Τα 
παιδιά και οι έφηβοι, σε αντίθεση με τους ενήλικους, 
στην πλειοψηφία τους νοσούν ασυμπτωματικά ή εμ-
φανίζουν ήπια συμπτώματα, παρότι εκτίθενται στον ιό 
και προσβάλλονται από αυτόν σε αντίστοιχα ποσοστά. 
Τα συμπτώματα αυτά είναι πυρετός, βήχας, φαρυγγαλ-
γία, έμετοι, διαρροϊκές κενώσεις και μεταβολή στην 
όσφρηση ή/και στη γεύση. Νοσηλεία απαιτείται σπά-
νια, κυρίως σε νεογνά, βρέφη και παιδιά με υποκείμενα 
νοσήματα, καθώς και σε σπάνιες σοβαρές εκδηλώσεις, 
όπως το πολυσυστηματικό φλεγμονώδες σύνδρομο 
(MIS-C).1-5 Το ποσοστό θανάτων στα παιδιά είναι πολύ 
χαμηλό συγκριτικά με αυτό στις μεγαλύτερες ηλικίες. 
Από την αρχή της πανδημίας έως σήμερα το ποσοστό 
των περιπτώσεων COVID-19 σε παιδιά και εφήβους 
επί του συνόλου των καταγεγραμμένων περιπτώσεων 
ανέρχεται στο 22,7% στη χώρα μας (ΕΟΔΥ) και στο 19% 
στις ΗΠΑ (CDC), ενώ το ποσοστό θανάτων ανέρχεται 
στο 0,00-0,02%.

Πολλές υποθέσεις έχουν διατυπωθεί, προκειμένου 
να ερμηνεύσουν την ηπιότερη νόσο COVID-19 στην 
παιδική ηλικία. Καμία δεν εξηγεί πλήρως την ηλικιακή 
αυτή διαφορά, η οποία φαίνεται να είναι αποτέλεσμα 
συνδυασμού παραγόντων. Η έρευνα στην COVID-19 
εστιάζει κυρίως σε ενήλικους με σοβαρή νόσο. Οι με-
λέτες στα παιδιά είναι περιορισμένες, ωστόσο παρα-
τηρείται ερευνητικό ενδιαφέρον για τα αίτια και τους 
μηχανισμούς που σχετίζονται με την ηπιότερη νόσο σε 
αυτά. Σύμφωνα με τα διαθέσιμα επιστημονικά δεδομέ-
να, η συγκριτικά με τους ενήλικους ελαφρύτερη νόσος 
στα παιδιά αποδίδεται σε διαφορές στους αμυντικούς 
μηχανισμούς της φυσικής και της επίκτητης ανοσίας 
σε συνδυασμό με το χαμηλό ποσοστό υποκείμενων 
νοσημάτων, προφλεγμονωδών καταστάσεων και δια-
ταραχών ενδοθηλίου και πηκτικότητας. 6,7 

Το ανοσοποιητικό σύστημα των παιδιών διαφέρει 
σημαντικά από αυτό των ενηλίκων και οι διαφορές 
αυτές σχετίζονται με την ηπιότερη εικόνα της νόσου 
COVID-19 στην παιδική ηλικία. Ο περιορισμός του 
SARS-CoV-2 απαιτεί στο αρχικό στάδιο της λοίμωξης 
αποτελεσματικό σύστημα φυσικής (εγγενούς) ανοσίας, 
το οποίο αποτελεί την άμυνα πρώτης γραμμής έναντι 
του ιού. Τα παιδιά διαθέτουν ισχυρότερο σύστημα φυ-
σικής (εγγενούς) ανοσίας, ιδιαίτερα φυσικής ανοσίας 
των βλεννογόνων, με επακόλουθο αποτελεσματικό-
τερο έλεγχο της λοίμωξης στην πύλη εισόδου του ιού. 
Οι ιντερφερόνες α και γ παίζουν σημαντικό ρόλο στην 
πρώιμη απόκριση της εγγενούς ανοσίας έναντι του 
SARS-CoV-2. Στον ρινικό βλεννογόνο υγιών παιδιών, σε 
σύγκριση με τους ενήλικους, παρατηρείται υψηλότερη 
συγκέντρωση κυττάρων της φυσικής ανοσίας και δια-
πιστώνονται υψηλότερα επίπεδα κυτταροκινών και χη-
μειοκινών (IFN-alpha, IFN-gamma, IL-1, IL-8, IL-17). Στον 
ρινικό βλεννογόνο παιδιών με COVID-19 συγκριτικά με 
τους ενήλικους παρατηρείται αμεσότερη και ισχυρότε-
ρη ανοσολογική απόκριση, υψηλότερη έκφραση γονι-
δίων που σχετίζονται με παραγωγή κυτταροκινών και 
υψηλότερα επίπεδα κυτταρoκινών.8-10 

Η ενεργοποίηση της συστηματικής φυσικής ανοσίας 
συμβάλλει επίσης σημαντικά στον πρώιμο περιορισμό 
του SARS-CoV-2, ιδιαίτερα μέσω της ιντερφερόνης τύ-
που I και τύπου III, καθώς οι ιντερφερόνες, όπως και οι 
υπόλοιπες κυτταροκίνες, αποτελούν σημαντικό τμήμα 
της άμυνας του οργανισμού ενάντια στις ιογενείς λοι-
μώξεις. Ο ιός αναγνωρίζεται από τα κύτταρα του συ-
στήματος της εγγενούς ανοσίας μέσω των υποδοχέων 
toll-like, με αποτέλεσμα αρχικά παραγωγή ιντερφερό-
νης Ι, ακολούθως παραγωγή κυτταροκινών (IL-1, IL-6, 
and IL-18), χημειοκινών και αντι-ιικών πρωτεϊνών και 
στη συνέχεια κινητοποίηση των φυσικών κυτταροκτό-
νων λεμφοκυττάρων (natural killers, NKs). Στα παιδιά 
με COVID-19 έχουν παρατηρηθεί υψηλότερα επίπεδα 
αντι-ιικών κυτταροκινών στο αίμα συγκριτικά με τους 
ενήλικους, αλλά όχι του TNF και της IL-6, παράγοντες 
που συνδέονται με σοβαρή νόσο και επιπλοκές. Επί-
σης, στα παιδιά με COVID-19 έχει διαπιστωθεί ταχύτε-
ρη και ισχυρότερη έκφραση γονιδίων που συνδέονται 
με την παραγωγή ιντερφερονών και υψηλότερο ποσο-
στό ΝΚ κυττάρων.10-13 

Το σκέλος της επίκτητης ανοσίας χαρακτηρίζεται 
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από την ειδική ανοσία των βλεννογόνων και τη συστη-
ματική επίκτητη ανοσία των Β και Τ λεμφοκυττάρων. Η 
παραγωγή και παρουσία ειδικών αντισωμάτων στον 
βλεννογόνο του αναπνευστικού και πεπτικού συστή-
ματος αποτελεί μηχανισμό άμυνας έναντι ιών. Πρό-
κειται για σύστημα ειδικής ανοσίας, το οποίο ωριμάζει 
κατά τον πρώτο χρόνο ζωής. Αποτελέσματα μελετών 
σε άτομα, τα οποία εκτέθηκαν στον νέο κορωνοϊό ή 
νόσησαν, επιβεβαιώνουν την παρουσία ειδικών αντι-
σωμάτων έναντι του SARS-CoV-2 στον βλεννογόνο του 
ανώτερου αναπνευστικού, χωρίς ωστόσο να καταγρά-
φουν σημαντικές διαφορές στα παιδιά. Στο σάλιο και 
στο ρινικό έκκριμα νοσούντων ανιχνεύτηκαν ειδικά 
αντισώματα IgA και IgG έναντι του SARS-CoV-2, ενώ 
σε ενήλικους που παρέμειναν οροαρνητικοί μετά από 
ήπια νόσο COVID-19 ανιχνεύτηκαν εξουδετερωτικά 
αντισώματα IgA έναντι του ιού. Στο σάλιο παιδιών που 
εκτέθηκαν στον SARS-CoV-2 και δεν θετικοποίησαν 
την PCR έχει ανιχνευθεί ειδική IgA έναντι του SARS-
CoV-2.14,15 

Η συστηματική επίκτητη ανοσία στα παιδιά χαρακτη-
ρίζεται από υψηλότερο ποσοστό λεμφοκυττάρων και 
υψηλότερο απόλυτο αριθμό Τ και Β λεμφοκυττάρων 
συγκριτικά με τους ενήλικους, στους οποίους επιπλέον 
παρατηρείται μείωση της λειτουργίας του θύμου και 
του αριθμού των παρθένων Τ λεμφοκυττάρων. Ο υψη-
λότερος αριθμός λεμφοκυττάρων, ιδιαίτερα παρθένων 
Τ λεμφοκυττάρων, στα παιδιά εξασφαλίζει ισχυρή Τ 
μεσολαβούμενη απάντηση με πιθανό προστατευτικό 
ρόλο έναντι του SARS-CoV-2. 

Η κινητοποίηση των Β κυττάρων στα παιδιά με 
COVID-19 είναι άμεση και η παραγωγή ειδικών αντισω-
μάτων (αρχικά IgΜ και IgΑ και ακολούθως IgG) έναντι 
του SARS-CoV-2 παρατηρείται από την πρώτη εβδο-
μάδα μετά τη μόλυνση. Ωστόσο, η διάρκεια της ανο-
σολογικής μνήμης, η διάρκεια και η εξουδετερωτική 
ικανότητα των αντισωμάτων και ο βαθμός προστασίας 
από επαναλοίμωξη στα παιδιά δεν έχουν πλήρως απο-
σαφηνιστεί και βρίσκονται υπό διερεύνηση.16,17 

Η T κυτταρική ανοσοαπόκριση συμβάλλει στην αντι-
μετώπιση των ιογενών λοιμώξεων, τόσο μέσω άμεσης 
εξουδετέρωσης όσο και μέσω ανοσολογικής μνήμης. 
Επιπλέον, είναι σημαντικός ο ρόλος της στον έλεγχο της 
φλεγμονής. Τα υγιή παιδιά διαθέτουν αυξημένο ποσο-
στό παρθένων Τ κυττάρων, αυξημένη παραγωγή Τ κυτ-

τάρων από τον θύμο και υψηλότερο αριθμό Τ κυττά-
ρων που αναγνωρίζουν μη δομικές πρωτεΐνες των ιών. 
Στο περιφερικό αίμα παιδιών με COVID-19 συγκριτικά 
με τους ενήλικους παρατηρείται υψηλότερος αριθμός 
λεμφοκυττάρων με υψηλότερο ποσοστό παρθένων T 
κυττάρων, ρυθμιστικών T κυττάρων και βοηθητικών Τ 
κυττάρων του λεμφικού ιστού (Tfh cells).10,18-20 

Ο κομβικός ρόλος των Τ κυττάρων στην COVID-19 γί-
νεται αντιληπτός στη βαριά νόσο και στις σοβαρές επι-
πλοκές. Η λεμφοπενία και ειδικότερα η T κυτταροπε-
νία αποτελεί δείκτη βαρύτητας της COVID-19 σε κάθε 
ηλικία. Οι ενήλικοι με COVID-19 εμφανίζουν χαρακτη-
ριστικά λεμφοπενία και χαμηλό αριθμό παρθένων, 
ρυθμιστικών και μνημονικών Τ κυττάρων. Επιπλέον, σε 
ενήλικους με κακή έκβαση παρατηρείται εξασθένιση Τ 
κυττάρων (exhaution) σε συνδυασμό με ανεξέλεγκτη 
διέγερση Τ κυττάρων και απουσία παρθένων Τ κυττά-
ρων.21,22 

Η αυξανόμενη εκτίμηση του ρόλου του ενδοθηλίου 
των αγγείων στην παθογένεια της COVID-19 έχει συμ-
βάλει σημαντικά στην κατανόηση της σοβαρής νόσου. 
Ο SARS-CoV-2 προσβάλλει τα ενδοθηλιακά κύτταρα 
των αγγείων, προκαλώντας εκδηλώσεις ενδοθηλιακής 
δυσλειτουργίας (αγγειακή φλεγμονή, υπερπηκτικότη-
τα, ενεργοποίηση καταρράκτη κυτταροκινών). Η δημι-
ουργία μικροθρόμβων ως αποτέλεσμα ενδοθηλιακού 
τραυματισμού, η ενεργοποίηση των μηχανισμών πή-
ξεως και η αυξημένη αγγειογένεση σχετίζονται με τις 
θρομβώσεις, οι οποίες αποτελούν σοβαρή επιπλοκή 
στην οξεία λοίμωξη COVID-19 στους ενήλικους. Σε παι-
διά με οξεία λοίμωξη COVID-19 θρόμβωση παρατηρεί-
ται σπάνια και συνδέεται με υποκείμενα νοσήματα (κα-
κοήθεια, σοβαρή κληρονομική θρομβοφιλία) ή/και με 
παράγοντες κινδύνου για θρόμβωση σε νοσηλευόμε-
νους ασθενείς (κεντρικοί φλεβοκαθετήρες). Επιπλέον, 
στα παιδιά με COVID-19 σπάνια προϋπάρχει ενδοθηλι-
ακή βλάβη και υπερπηκτικότητα, ενώ συχνά παρατη-
ρείται ουδετεροπενία σε αντίθεση με τους ενήλικους, 
στους οποίους ο αυξημένος αριθμός ουδετερόφιλων 
συνδέεται με τη μικροαγγειοπάθεια και τις θρομβώ-
σεις.23-25

Παρότι τα παιδιά στη συντριπτική πλειοψηφία δεν 
εμφανίζουν τις σοβαρές αυτές επιπλοκές της οξεί-
ας νόσου, διατρέχουν κίνδυνο για τη σπάνια σοβαρή 
εκδήλωση του πολυσυστηματικού φλεγμονώδους 
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συνδρόμου. To πολυσυστηματικό φλεγμονώδες 
σύνδρομο (Multisystem Inflammatory Syndrome in 
Children [MIS-C], Paediatric Inflammatory Multisystem 
Syndrome Temporally associated with SARS-CoV-2 
[PIMS-TS]) αποτελεί επιπλοκή, η οποία παρατηρεί-
ται εβδομάδες έως μήνες μετά την οξεία λοίμωξη σε 
παιδιά και νεαρούς ενήλικους. Έχει ομοιότητες με τη 
νόσο Kawasaki και το σύνδρομο τοξικού σοκ και εκ-
δηλώνεται με συμπτώματα από πολλά συστήματα, 
ενδεικτικά αγγειακής φλεγμονής. Το ανοσολογικό προ-
φίλ της αγγειακής φλεγμονής στο MIS-C διαφέρει από 
αυτό της αγγειακής φλεγμονής των ενηλίκων, καθώς τα 
ευρήματα σε παιδιά με MIS-C συνηγορούν υπέρ μετα-
λοιμώδους επιπλοκής ανοσολογικού τύπου. Ωστόσο, ο 
μηχανισμός πρόκλησης του MIS-C από τον SARS-CoV-2 
παραμένει άγνωστος. Μεταξύ άλλων, ερευνάται και η 
πιθανότητα γενετικής προδιάθεσης.26-28

Έχουν διατυπωθεί και άλλες υποθέσεις σχετικά με 
πιθανούς προστατευτικούς μηχανισμούς έναντι του 
SARS-CoV-2 στα παιδιά, για τις οποίες τα επιστημονικά 
δεδομένα δεν είναι επαρκή ή είναι αντικρουόμενα. Στις 
υποθέσεις αυτές περιλαμβάνονται το χαμηλό ποσοστό 
υποδοχέων ACE2 και TMPRSS2, το χαμηλό ιικό φορτίο, 
η προϋπάρχουσα ανοσία σε άλλους κορωνοϊούς και η 
εκπαιδευμένη φυσική ανοσία. Έχει αναφερθεί το χαμη-
λότερο ποσοστό των υποδοχέων ACE2 και TMPRSS2 
και η διαφορετική κατανομή τους στα παιδιά ως προ-
στατευτικός παράγοντας έναντι του SARS-CoV-2.15,29-34 
Τα δεδομένα σχετικών μελετών είναι αντικρουόμενα 
και επιπλέον το σύστημα ACE2-αγγειοτενσίνης επη-
ρεάζεται από πολλούς παράγοντες, με αποτέλεσμα 
περιορισμό στην αξιολόγηση των αποτελεσμάτων. Η 
συσχέτιση του ιικού φορτίου με την ηλικιακή διαφο-
ρά στη βαρύτητα της νόσου δεν μπορεί να υποστη-
ριχθεί από τα διαθέσιμα δεδομένα. Στις περισσότερες 
αναφορές τα παιδιά έχουν παρόμοιο ιικό φορτίο του 
αναπνευστικού και βαθμό αποβολής του ιού με τους 
ενήλικους.15,35,36

Ο ρόλος της προϋπάρχουσας ανοσίας σε άλλους 
κοινούς κορωνοϊούς, οι οποίοι αποτελούν αίτιο ανα-
πνευστικών λοιμώξεων σε όλες τις ηλικίες, δεν είναι 
ξεκάθαρος. Αυτό ισχύει τόσο για την εξουδετερωτική 
ικανότητα των αντισωμάτων όσο και για τον ρόλο των 
ειδικών Τ κυττάρων στα πλαίσια διασταυρούμενης 
ανοσίας. Επίσης, δεν έχει αποσαφηνιστεί εάν υπάρχουν 

διαφορές μεταξύ παιδιών και ενηλίκων.15,37-41

Ο πιθανός προστατευτικός ρόλος της εκπαιδευμέ-
νης φυσικής ανοσίας (trained immunity) έναντι του 
SARS-CoV-2 βρίσκεται υπό διερεύνηση. Η εκπαιδευ-
μένη φυσική ανοσία αντιστοιχεί σε ένα σύνολο επι-
γενετικών αλλαγών στα κύτταρα του συστήματος 
της φυσικής ανοσίας μετά από αρχική διέγερσή τους 
με φλεγμονώδη ερεθίσματα (παθογόνα, εμβόλια), οι 
οποίες οδηγούν σε μνήμη και ετοιμότητα, με αποτέ-
λεσμα μεταγενέστερη βελτιωμένη αντίδραση σε δευ-
τερογενή ερεθίσματα. Τα εκπαιδευμένα αυτά κύτταρα 
παρέχουν ενισχυμένη προστασία μέσω ταχύτερης και 
ισχυρότερης ανοσολογικής απόκρισης σε μελλοντική 
προσβολή από παθογόνα. Στο πλαίσιο αυτό έχει συζη-
τηθεί ο πιθανός προστατευτικός ρόλος του εμβολίου 
BCG έναντι της COVID-19. Η υπόθεση βασίζεται στο 
ότι κάποια ζώντα εξασθενημένα εμβόλια προκαλούν 
μη ειδικές πέραν του στόχου του εμβολίου (off-target) 
ανοσολογικές μεταβολές, με αποτέλεσμα προστασία 
και από άλλα παθογόνα. Για τα εμβόλια της φυματί-
ωσης και της ιλαράς υπάρχουν αναφορές σχετικά με 
την προστασία των εμβολιασμένων ατόμων και από 
άλλους ιούς. Σε πρόσφατες επιδημιολογικές μελέτες 
αναφέρεται μικρότερος αριθμός καταγεγραμμένων 
θανάτων από τον SARS-CoV-2 σε χώρες με πολύ υψηλά 
ποσοστά εμβολιαστικής κάλυψης για τη φυματίωση. 
Πρόκειται για επιδημιολογικά δεδομένα πληθυσμια-
κών μελετών (ecological studies) χωρίς επιστημονική 
τεκμηρίωση. Επειδή τα παιδιά εμβολιάζονται με ζώντα 
εξασθενημένα εμβόλια, έχει διατυπωθεί η υπόθεση 
πως ο εμβολιασμός αυτός παρέχει πιθανή προστασία 
από την COVID-19, χωρίς ωστόσο να υπάρχουν σχετι-
κές μελέτες. Από την ανασκόπηση της βιβλιογραφίας 
δεν προκύπτει έως σήμερα επιστημονική τεκμηρίωση 
για το ότι το εμβόλιο BCG προστατεύει από τη λοίμωξη 
COVID-19 και για τον λόγο αυτό ο Παγκόσμιος Οργα-
νισμός Υγείας με πρόσφατη απόφασή του, καθώς και 
η Εθνική Επιτροπή Εμβολιασμών, δεν συνιστούν τον 
αντιφυματικό εμβολιασμό (BCG) για την πρόληψη της 
COVID-19. Αναμένονται τα αποτελέσματα σχετικών 
κλινικών μελετών, οι οποίες βρίσκονται σε εξέλιξη.42-50

Συμπερασματικά, τα παιδιά σε αντίθεση με λοιμώ-
ξεις του αναπνευστικού από άλλους ιούς - όπως οι RSV, 
influenza και parainfluenza - στο σύνολό τους εμφανί-
ζουν ηπιότερη νόσο σε λοίμωξη από τον SARS-CoV-2 
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συγκριτικά με τους ενήλικους. Η ιδιαιτερότητα αυτή 
της COVID-19 συνδέεται κυρίως με διαφορές στην ανο-
σία, στην ενδοθηλιακή λειτουργία και στην πηκτικότη-
τα μεταξύ παιδιών και ενηλίκων. Η αύξηση της βαρύ-
τητας της νόσου και των επιπλοκών με την ηλικία είναι 
πολυπαραγοντική και συνδέεται τόσο με παράγοντες 
που προστατεύουν τα παιδιά όσο και με παράγοντες 
που αυξάνουν τον κίνδυνο στην ενήλικη ζωή. Έτσι, 
η αποτελεσματικότερη ανοσολογική απόκριση των 
παιδιών μετά την είσοδο του ιού στο αναπνευστικό 

συντελεί στην αποφυγή λοίμωξης ή/και στον επιτυχή 
έλεγχό της, ενώ η προοδευτική αύξηση με την ηλικία 
των διαταραχών του ενδοθηλίου και της πηκτικότητας 
θέτει τους ενήλικους σε αυξημένο κίνδυνο επιπλοκών 
και θανάτου. Η περαιτέρω μελέτη των μηχανισμών που 
προστατεύουν τα παιδιά από τη βαριά νόσο COVID-19 
έχει ιδιαίτερο επιστημονικό ενδιαφέρον για την πιθα-
νή ανάπτυξη στρατηγικών πρόληψης και θεραπείας 
της νέας αυτής λοίμωξης και τον έλεγχο της πανδημίας 
COVID-19. 

Pediatric Coronavirus Disease-2019 (COVID-19) is rel-
atively mild when compared to adults and children 
are reported to have a better prognosis. Although the 
pathophysiology of COVID-19 is not fully understood, 
several possible factors and mechanisms have been 
suggested for the lower severity of infection in children. 
Τhe most likely mechanisms underlying the marked 
age gradient are differences in innate and adaptive 
immunity, together with differences in endothelial and 
clotting function. Children have a faster and stronger in-
nate immune response to SARS-CoV-2, especially in the 
nasal mucosa, which rapidly controls the virus. Children 
generally have healthy vascular system, normal clotting 

function and less endothelial damage compared with 
adults, which makes them less susceptible to throm-
botic complications. There is less evidence to support 
other mechanisms that have been proposed to explain 
the better outcome following SARS-CoV-2 infection in 
children, including pre-existing immunity from expo-
sure to common circulating coronaviruses, differences 
in the distribution and expression of the entry receptors 
ACE2 and TMPRSS2, trained immunity and difference in 
viral load. Understanding the mechanisms underlying 
the age-related difference in the severity of COVID-19 
will provide key insights into its pathogenesis and op-
portunities for prevention and treatment.
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Η κατάποση ξένων σωμάτων και καυστικών ουσιών 
αποτελεί ένα συχνό πρόβλημα στην παιδική ηλικία, 
ιδιαίτερα στην ηλικιακή ομάδα 1-5 χρόνων. Η κατά-
ποση τόσο των ξένων σωμάτων όσο και των καυ-
στικών ουσιών μπορεί να συνοδεύεται από άμεσες, 
δυνητικά απειλητικές για τη ζωή αλλά και απώτερες 
επιπλοκές. Ο βαθμός επικινδυνότητας εξαρτάται: α) 
στα ξένα σώματα από το είδος, το μέγεθος, το σχή-
μα και το σημείο ενσφήνωσης τους, με πιο επικίνδυ-
να τις μπαταρίες, τους μαγνήτες υψηλής ισχύος, τα 
αιχμηρά αντικείμενα, τα υπεραπορροφητικά αντι-
κείμενα ή αντικείμενα που περιέχουν τοξικές ουσίες 
και ειδικά όταν ενσφηνώνονται στον οισοφάγο. β) 
στις καυστικές ουσίες το είδος (αλκάλεα ή οξέα), την 
ισχυρότητα πρόκλησης βλάβης (ακραίες τιμές ρΗ), 
την ποσότητα λήψης και την τοξικότητα της ουσίας.
Η διαγνωστική και θεραπευτική προσέγγιση εξα-

τομικεύεται, ο κάθε ασθενής αποτελεί ξεχωριστή 
περίπτωση και θα πρέπει να αντιμετωπίζεται ανά-
λογα με την κλινική εικόνα και το είδος της καταπι-
νόμενης ουσίας-σώματος και το σημείο ενσφήνω-
σης του, τόσο για την αποφυγή των άμεσων αλλά 
και των απώτερων επιπλοκών. Η συμβολή του εν-
δοσκοπικού ελέγχου είναι καθοριστικής σημασίας 
τόσο για την εκτίμηση των βλαβών όσο και τη θε-
ραπευτική αφαίρεση των ξένων σωμάτων, ενώ πολύ 
σημαντικό για την καλύτερη έκβαση στις περισσό-
τερες περιπτώσεις είναι και η δυνατότητα άμεσης 
ενδοσκοπικής παρέμβασης. Θα πρέπει να υπάρχει 
υψηλή κλινική υποψία για την έγκαιρη διάγνωση και 
αντιμετώπιση, ώστε να αποφευχθούν απειλητικές 
για τη ζωή καταστάσεις, αλλά και όσο είναι δυνατόν 
μακροχρόνιες επιπλοκές που θα επηρεάσουν την 
ποιότητα ζωής του παιδιού.

Π
ΕΡ

ΙΛ
Η

Ψ
Η

ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: Κατάποση ξένων σωμάτων, κατάποση καυστικών ουσιών, παιδιά, πεπτικός 

σωλήνας, ενδοσκόπηση

Εισαγωγή
Η πλειονότητα της κατάποσης ξένων σωμάτων στα 
παιδιά συμβαίνει στα παιδιά ηλικίας μεταξύ 6 μηνών 
και 3 χρόνων1-3. Στις περισσότερες περιπτώσεις η κα-
τάποση του ξένου σώματος αναφέρεται από το περι-
βάλλον του παιδιού ως μαρτυρία ή υποψία του συμβά-

ντος. Η κλινική διαχείριση του περιστατικού εστιάζεται 
στην επιβεβαίωση και αντιμετώπιση των περιπτώσεων 
που έχουν κίνδυνο εμφάνισης επιπλοκών, γεγονός που 
εξαρτάται από την εντόπιση και το είδος του ξένου σώ-
ματος.

Η κατάποση καυστικών ουσιών απασχολεί συχνά τα 



 16

Α  ́Παιδιατρική Κλινική Πανεπιστημίου Αθήνων
Δελτίο
ΤΟΜΟΣ 72, ΤΕΥΧΟΣ 3, 2022 • 55η ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΉ ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΉ ΕΝΗΜΈΡΩΣΗ

τμήματα επειγόντων περιστατικών, συμβαίνει συχνό-
τερα σε παιδιά ηλικίας 1 έως και 3 ετών και μπορεί να 
προκαλέσει σοβαρή οξεία βλάβη αλλά και απώτερες 
επιπλοκές, όπως η ανάπτυξη στενώσεων στον οισοφά-
γο4,5.

Α. Κατάποση ξένων σωμάτων
Επιδημιολογία
Πάνω από 100.000 περιστατικά κατάποσης ξένων 

σωμάτων αναφέρονται κάθε χρόνο στις ΗΠΑ και > 
75% συμβαίνουν στην παιδική ηλικία1,6,7. Η πλειονότη-
τα της κατάποσης ξένων σωμάτων στα παιδιά συμβαί-
νει στα παιδιά ηλικίας μεταξύ 6 μηνών και 3 χρόνων1-3. 
Κατάποση πολλαπλών σωμάτων και επανειλημμένα 
επεισόδια κατάποσης είναι ασύνηθες και συναντάται 
κυρίως σε παιδιά με νευροαναπτυξιακές και συμπερι-
φορικές διαταραχές8,9. Παρόλο που η θνησιμότητα από 
την κατάποση ξένων σωμάτων είναι εξαιρετικά μικρή, 
θάνατοι έχουν αναφερθεί2,10. Συνήθη ξένα σώματα που 
καταπίνονται από παιδιά είναι: κέρματα, επίπεδες μπα-
ταρίες (button batteries), παιχνίδια, μέρη παιχνιδιών, 
μαγνήτες, παραμάνες, βίδες, κοσμήματα, κόκκαλα, 
τροφή2, 7,11.

Συχνά ξένα σώματα που καταπίνονται από παιδιά:
Τα κέρματα (Εικόνα 1) είναι αναμφισβήτητα το πιο 

συχνά καταπινόμενο από παιδιά ξένο σώμα1,12.
Επίπεδες μπαταρίες: Τα τελευταία χρόνια παρατη-

ρείται μια αύξηση της κατάποσης επίπεδων μπαταριών 
(εικόνα 2), ως αποτέλεσμα της ευρείας χρήσης τους στις 
συσκευές του σπιτιού και σε άλλες συσκευές. Σοβαρές 
επιπλοκές (έγκαυμα οισοφάγου, διάτρηση, ή και ανά-

πτυξη συριγγίου) ή και θάνατος συμβαίνουν στο 3% 
των περιπτώσεων κατάποσης μπαταρίας2,3,13. Αν και οι 
μπαταρίες σε σχήμα δίσκου χρησιμοποιούνται για σχε-
δόν 30 χρόνια, η αρχική κλινική εμπειρία με την κατά-
ποση αυτών των μπαταριών ήταν αρκετά καλοήθης. Αν 
και τότε υπήρχε ανησυχία ότι η διάβρωση της ίδιας της 
μπαταρίας μπορεί να οδηγήσει σε καυστικό τραυματι-
σμό δεδομένα που συγκεντρώθηκαν και δημοσιεύθη-
καν από το National Capital Poison Centre το 1992 για 
>2300 ασθενείς έδειξαν ότι κατά τη διάρκεια 7 ετών δεν 
βρέθηκε κανένας θάνατος και μόνο στο 0,1% προκλή-
θηκε σοβαρή επιπλοκή με 2 στενώσεις οισοφάγου14.

Κατά τη διάρκεια των επόμενων 18 ετών, ωστόσο, 
αυτή η κλινική εμπειρία άλλαξε δραματικά με μία νέα 
μελέτη παρακολούθησης από το ίδιο κέντρο. Σε αυτή 
τη μελέτη με >8600 περιστατικά υπήρξαν σημαντι-
κές επιπλοκές σε 73 ασθενείς (0,8%), με θάνατο σε 13 
ασθενείς (0,15%)15. 

Η αιτία πίσω από αυτή τη δραματική αύξηση της νο-
σηρότητας και της θνητότητας φαίνεται να συνδέεται 
με δύο συγκεκριμένες αλλαγές στην αγορά κατά τη δι-
άρκεια αυτής της χρονικής περιόδου: η αυξημένη διά-
μετρος και η αλλαγή σε κυψέλες λιθίου που προκαλούν 
αυξημένη πιθανότητα ενσφήνωσης στον οισοφάγο και 
αυξημένη πίεση αντίστοιχα.

Οι μπαταρίες λιθίου >20mm ευθύνονται για το 94% 
των θανάτων από κατάποση μπαταρίας. Η βλάβη των 
ιστών οφείλεται στη δημιουργία ριζών υδροξειδίου και 
συνεπώς την καυστική βλάβη του βλεννογόνου από 
υψηλό pΗ και όχι από ηλεκτροθερμικό τραυματισμό.

Σε πειράματα σε ζώα διαπιστώθηκε αύξηση του pΗ 
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από 7 έως 13 στον αρνητικό πόλο σε 30΄ και νέκρωση 
του βλεννογόνου σε 15 λεπτά 16.

Αυτά τα ευρήματα είναι συμβατά με αναφορές στέ-
νωσης του οισοφάγου 2 ώρες μετά την κατάποση σε 
ασθενείς και μας δείχνουν τη σημαντικότητα της άμε-
σης παρέμβασης σε αυτά τα παιδιά ενδοσκοπικά.

Δυστυχώς, η βλάβη των ιστών μπορεί να συνεχίζε-
ται για μέρες ή και εβδομάδες μετά την αφαίρεση της 
μπαταρίας.

Αιχμηρά αντικείμενα (Εικόνα 3): αποτελούν το 10-
15% των καταπινόμενων ξένων σωμάτων από παιδιά7. 
Τα πιο συχνά αιχμηρά αντικείμενα είναι οι παραμάνες, 
βελόνες, συνδετήρες, καρφίτσες, ψαροκόκαλα. Τα αιχ-
μηρά αντικείμενα ενέχουν υψηλό κίνδυνο διάτρησης 
~15-35%1,17. Αν ενσφηνωθούν στον υποφάρυγγα μπο-
ρούν να προκαλέσουν οπισθοφαρυγγικό απόστημα18. 
Οι οδοντογλυφίδες επίσης και τα κόκαλα συχνά προ-
καλούν διάτρηση7,19. Εικόνα 2: Διάφορα αιχμηρά αντι-
κείμενα

Η ενσφήνωση τροφής (Εικόνα 4) είναι το πιο συχνό 
ξένο σώμα στον οισοφάγο στους ενήλικες αλλά όχι στα 
παιδιά. Παιδιά με ενσφήνωση βλωμού συνήθως έχουν 
υποβόσκουσα παθολογία στον οισοφάγο όπως: ηωσι-
νοφιλική οισοφαγίτιδα, οισοφαγίτιδα από παλινδρό-
μηση, στενώσεις, αχαλασία, διάφραγμα ή δακτύλιος, ή 
διαταραχές στην κινητικότητα του οισοφάγου7, 20,21. Για 
το λόγο αυτό, κατά την ενδοσκόπηση αυτών των ασθε-
νών για την αφαίρεση του βλωμού, προτείνεται και η 
λήψη βιοψιών7.

Μαγνήτες (Εικόνα 5): Τα τελευταία χρόνια παρα-
τηρείται μια αυξημένη χρήση μαγνητών σε παιχνίδια 

που αποτελούνται από μικρές εκατοντάδες μπάλες, 
κυλίνδρους ή κύβους, σε “stress relievers”και σε οικια-
κά σκεύη, με αποτέλεσμα να υπάρχουν σοβαρές επι-
πτώσεις από την κατάποση τους22,23.Οι μαγνήτες αυτοί 
είναι υψηλής ισχύος που αποτελούνται από νεοδύμιο 
(neodymium) και έχουν 5 φορές μεγαλύτερη ελκτική 
δύναμη. Ο κίνδυνος προκύπτει καθώς μπορεί να πα-
γιδευτεί βλεννογόνος μεταξύ των μαγνητών ή μεταξύ 
του μαγνήτη και άλλου μεταλλικού σώματος και να 
προκληθεί διάτρηση και συρίγγιο. 

Αντικείμενα /παιχνίδια αποτελούμενα από πολλά 
μέρη: χρειάζονται ειδική προσοχή γιατί μπορεί να πε-
ριλαμβάνουν ακτινοσκιερά ή μη μέρη ή και μπαταρίες 
με τους γνωστούς κινδύνους, όπως για παράδειγμα το 
παιχνίδι fidgetspinner24

Μακριά αντικείμενα: όπως οδοντόβουρτσες, μπα-
ταρίες, κουτάλια καταπίνονται συχνότερα από μεγαλύ-
τερα παιδιά, εφήβους και ενήλικες. Ο κίνδυνος εμφάνι-
σης σοβαρών επιπλοκών εξαρτάται από το μήκος ή τα 
άλλα χαρακτηριστικά του αντικειμένου, αλλά και από 
την ηλικία του παιδιού.

Υπεραπορροφητικά αντικείμενα (Εικόνα 6): κατά-
ποση παιχνιδιών και οικιακών ειδών που έχουν κατα-
σκευασθεί από υπεραπορροφητικά πολυμερή συνο-
δεύεται από υψηλό κίνδυνο εντερικής απόφραξης25.

Αντικείμενα που έχουν υψηλή περιεκτικότητα σε 
μόλυβδο: κατάποση αντικειμένων, όπως βαρίδια μο-
λύβδου που χρησιμοποιούνται στο ψάρεμα, βαρίδια 
κουρτινών, παιχνίδια, μετάλλια κ.ά., μπορεί να προκα-
λέσει οξεία δηλητηρίαση από μόλυβδο, ενώ έχουν πε-
ριγραφτεί και θάνατοι26.
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Κλινικές εκδηλώσεις -συμπτωματολογία
Πολλές φορές τα παιδιά είναι ασυμπτωματικά και η 

διερεύνηση διενεργείται λόγω θετικού ή ύποπτου ιστο-
ρικού για κατάποση ξένου σώματος. Σε μία μελέτη με 
325 παιδιατρικούς ασθενείς φάνηκε ότι μόνο το 50% 
των ασθενών που είχαν ξένο σώμα στον οισοφάγο 
ανέφεραν συμπτώματα κατά την ώρα της κατάποσης, 
όπως οπισθοστερνικό άλγος, δυσφαγία, κυάνωση και 
σε πολλά από αυτά τα παιδιά τα συμπτώματα ήταν 
παροδικά18. Όταν υπάρχουν συμπτώματα, η κλινική 
εικόνα ποικίλει και εξαρτάται από το είδος του ξένου 
σώματος και το μέρος που βρίσκεται. 

Όταν το ξένο σώμα βρίσκεται στον οισοφάγο, μπο-
ρεί να υπάρχει άρνηση λήψης τροφής, δυσφαγία, σι-
ελόρροια, θωρακαλγία, ανησυχία ή συμπτώματα από 
το αναπνευστικό, όπως συρρίτουσα αναπνοή, σιγμό, 
πυρετός. Αν το ξένο σώμα είναι αιχμηρό, μπορεί να 
υπάρχει συμπτωματολογία λόγω διάτρησης οισοφά-
γου, όπως υποδόριο εμφύσημα ή και πνευμομεσοθω-
ράκιο2, 12. Σε περιπτώσεις που το ξένο σώμα βρίσκεται 

αρκετό καιρό στον οισοφάγο μπορεί να υπάρχει απώ-
λεια βάρους ή και υποτροπιάζουσες πνευμονίες από 
εισρόφηση ή και ανάπτυξη τραχειοοισοφαγικού συριγ-
γίου. Διάβρωση της αορτής και απειλητική για τη ζωή 
αιμορραγία μετά από κατάποση ξένου σώματος έχουν 
επίσης περιγραφεί20. 

Όταν το ξένο σώμα βρίσκεται στο στομάχι, συνήθως 
δεν αναφέρονται συμπτώματα, εκτός και αν το ξένο 
σώμα είναι μεγάλου μεγέθους και ικανό να προκαλέσει 
απόφραξη, με αποτέλεσμα να υπάρχουν έμετοι ή και 
άρνηση λήψης τροφής27. Σε πλήρη απόφραξη στομά-
χου υπάρχουν τροφώδεις, μη χολώδεις έμετοι και διά-
ταση στομάχου. Ανάλογα με το είδος το ξένου σώματος 
(π.χ. αιχμηρό, μπαταρία, μαγνήτες), κρίνεται σκόπιμη η 
αφαίρεσή του και σε ασυμπτωματικούς ασθενείς, προ-
κειμένου να αποφευχθούν οι περαιτέρω επιπλοκές.

Ξένα σώματα που έχουν περάσει τον πυλωρό και 
έχουν προχωρήσει στο έντερο συνήθως δεν προκα-
λούν συμπτώματα και αποβάλλονται κατά την αφόδευ-
ση. Σε κάποιες περιπτώσεις μπορούν να εγκλωβιστούν 

Πίνακας 1. ΕΝΔΕΊΞΕΙΣ ΓΙΑ ΆΜΕΣΗ ΑΦΑΊΡΕΣΗ ΤΟΥ ΞΈΝΟΥ ΣΏΜΑΤΟΣ ΣΤΑ ΠΑΙΔΙΆ

Όταν ο ασθενής εμφανίζει σημεία αναπνευστικής δυσχέρειας

Όταν ο ασθενής εμφανίζει σημεία σχεδόν πλήρους απόφραξης οισοφάγου π.χ. σιελόρροια

Το ξένο σώμα είναι αιχμηρό, μακρύ > 5 εκ, ή φαρδύ >2,5 εκ ή υπεραπορροφητικό πολυμερές και βρίσκονται 
στον οισοφάγο ή το στομάχι ή το εγγύς δωδεκαδάκτυλο

Όταν το ξένο σώμα είναι υψηλής ισχύος μαγνήτης ή πολλοί μαγνήτες

Αν το ξένο σώμα είναι μπαταρία και βρίσκεται στον οισοφάγο και ενίοτε στο στομάχι

Όταν υπάρχουν σημεία ή συμπτώματα που δείχνουν φλεγμονή ή εντερική απόφραξη

Ξένα σώματα που βρίσκονται στον οισοφάγο για > 24 ώρες

Κέρματα : Όταν ο ασθενής είναι συμπτωματικός αφαίρεση άμεσα από οισοφάγο ή στομάχι

Ενσφήνωση βλωμού: αν υπάρχουν συμπτώματα άμεσα, ή εντός 24ωρου

Αντικείμενα που περιέχουν μόλυβδο
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στον κατώτερο πεπτικό σωλήνα και να προκαλέσουν 
καθυστερημένες επιπλοκές. Έχουν περιγραφτεί περι-
πτώσεις με εγκλωβισμό κέρματος στο τυφλό με συ-
μπτωματολογία συμβατή με σκωληκοειδίτιδα, πυογό-
νο απόστημα ήπατος μετά από μετακίνηση αιχμηρού 
αντικειμένου από τον πεπτικό σωλήνα, σκωληκοειδίτι-
δα χρόνια μετά από ενσφήνωση μεγάλου μήκους αντι-
κειμένου, καθώς και διάτρηση ειλεού μετά από κατά-
ποση πέτρας.

Αξιολόγηση 
Το λεπτομερές ιστορικό και η σχολαστική αντικει-

μενική εξέταση είναι καθοριστικής σημασίας για την 
υποψία ύπαρξης ξένου σώματος και την ανάλογη διε-
ρεύνηση. Πολύ σημαντική είναι και η αυξημένη κλινική 
υποψία, όταν υπάρχει η ανάλογη συμπτωματολογία 
ακόμα και με αρνητικό ιστορικό στις ηλικιακές ομάδες 
υψηλού κινδύνου (βρέφη έως και 3 -5 χρόνων) και θα 
πρέπει να μπαίνει στη διαφορική διάγνωση.

Εφόσον τεθεί η κλινική υποψία, θα πρέπει να ακολου-
θήσει ο ακτινολογικός έλεγχος για την επιβεβαίωση και 
την ανάδειξη της θέσης αλλά και του είδους του ξένου 
σώματος. Σε μια μελέτη με κατάποση ξένων σωμάτων 
σε παιδιά φάνηκε ότι το 64% αυτών ήταν ακτινοσκιε-
ρά αντικείμενα18. Πολλά παιχνίδια κατασκευασμένα 
από ξύλο, πλαστικό ή λεπτά μεταλλικά αντικείμενα δεν 
εντοπίζονται σε απλές ακτινογραφίες, ωστόσο ακτινο-
λογικός έλεγχος προτείνεται όταν υπάρχει θετικό ιστο-
ρικό για κατάποση και μη ακτινοσκιερών σωμάτων, 
καθώς πολύ συχνά μπορούν να συνυπάρχουν με ακτι-

νοσκιερά ξένα σώματα, αλλά και για να αναδειχθούν 
τυχόν επιπλοκές, όπως απόφραξη, διάτρηση κ.λπ. Η 
συμβατική προσθοπίσθια και πλάγια ακτινογραφία 
τραχήλου, θώρακος, κοιλίας μπορούν να θέσουν τη δι-
άγνωση και να δώσουν πληροφορίες για το είδος και 
τη θέση που βρίσκεται το ξένο σώμα2,15,. Ο ανιχνευτής 
μετάλλων μπορεί να φανεί χρήσιμος να αποκαλύψει 
υλικά που είναι μέταλλα αλλά δεν είναι ακτινοσκιερά 
π.χ. αλουμίνιο, αλλά είναι περιορισμένης διαγνωστικής 
αξίας, καθώς δεν ανιχνεύει αρκετά μεταλλικά σώματα28 

και δεν μπορεί να διευκρινίσει και το είδος του μεταλλι-
κού σώματος π.χ. μπαταρία/κέρμα, καθώς και την ακρι-
βή τοποθεσία που βρίσκεται.

Όταν αναδειχθεί στην ακτινογραφία η ύπαρξη ξένου 
σώματος, θα πρέπει να αξιολογούνται τα ακόλουθα:

Αρχικά θα πρέπει να καθοριστεί η θέση του ξένου σώ-
ματος -οισοφάγος, στομάχι, έντερο- γιατί, ανάλογα με 
τη θέση εντόπισης, θα γίνει και η ανάλογη διαχείριση.

Στα σώματα που φαίνονται στον οισοφάγο θα πρέ-
πει να γίνει διαχωρισμός αν βρίσκονται στην τραχεία 
ή τον οισοφάγο. Συνήθως, επίπεδα ξένα σώματα που 
βρίσκονται στην τραχεία τείνουν να λαμβάνουν οβελι-
αία θέση και φαίνονται καλύτερα στην πλάγια ακτινο-
γραφία, ενώ σώματα που βρίσκονται στον οισοφάγο 
προσανατολίζονται συνήθως στεφανιαία και φαίνονται 
με κυκλικό σχήμα στην προσθοπίσθια ακτινογραφία29.

Εξίσου σημαντικός είναι ο διαχωρισμός κέρματος 
ή μπαταρίας για τα κυκλικού σχήματος ξένα σώματα 
στον οισοφάγο, καθώς οι μπαταρίες απαιτούν άμεση 
αφαίρεση, ενώ τα κέρματα ίσως όχι. Στις μπαταρίες 
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είναι χαρακτηριστικό το σημείο της διπλής άλω ή της 
κλίμακας, όπως φαίνεται στην εικόνα 7.

Σε περίπτωση που οι απλές ακτινογραφίες δεν μπο-
ρούν να αναδείξουν το ξένο σώμα πιθανά να χρεια-
στούν, ανάλογα και με την κλινική εικόνα του ασθε-
νούς, περαιτέρω διερεύνηση με αξονική ή μαγνητική 
τομογραφία (μη ακτινοσκιερά), ειδικά αν ο ασθενής 
είναι συμπτωματικός ή αν το ξένο σώμα έχει κάποια 
επικίνδυνα χαρακτηριστικά, όπως αιχμηρό, μακρύ>5 
εκ. ή φαρδύ, διαμέτρου > 2εκ. 

Αν ο ασθενής είναι ασυμπτωματικός, το περιβάλλον 
είναι αξιόπιστο και σίγουρο για το ξένο σώμα που έχει 
καταποθεί και αυτό έχει καλοήθη χαρακτηριστικά, πι-
θανά να μη χρειαστεί περαιτέρω απεικονιστικός έλεγ-
χος. Χρήση του υπερηχογραφήματος για την ανάδειξη 
ξένου σώματος στον οισοφάγο ή το στομάχι προϋπο-
θέτει ανάλογη ειδική εμπειρία από το χειριστή30.

Διάβαση ανωτέρου πεπτικού με υδατοδιαλυτό σκια-
γραφικό έχει χρησιμοποιηθεί για την ανάδειξη κυρίως 
μη ακτινοσκιερών ξένων σωμάτων, ενώ διάβαση με 
βάριο θα πρέπει να αποφεύγεται, καθώς ενδεχομένως 
να δυσκολέψει την ανεύρεση του ξένου σώματος στην 
τυχόν επικείμενη γαστροσκόπηση.

Διαχείριση ασθενών με κατάποση ξένου σώματος
Η διαχείριση των ασθενών ποικίλει ανάλογα με την 

κλινική εικόνα, την ηλικία, τη θέση που βρίσκεται το 
ξένο σώμα και τις ιδιότητες του, το μέγεθος, το μήκος, 
αν είναι αιχμηρό ή όχι, ενώ υπάρχουν ειδικές οδηγίες 
για το χρόνο αφαίρεσης τους ανάλογα με τα είδη ξέ-
νων σωμάτων.

Κέρματα
Ένα μικρό ποσοστό των καταποθέντων κερμάτων 

ανευρίσκεται στον οισοφάγο, ενώ περίπου τα 2/3 αυ-
τών βρίσκονται στο στομάχι κατά την αρχική ακτινο-
γραφία. Όταν βρίσκονται στον οισοφάγο, θα πρέπει 
να απομακρύνονται άμεσα, εάν ο ασθενής είναι συ-
μπτωματικός ή εντός 24ώρου αν είναι ασυμπτωματι-
κός. Συνήθως, στο 20-30% των περιπτώσεων το κέρμα 
θα προωθηθεί στο στομάχι κατά την παρακολούθησή 
τους, αυτό συμβαίνει συχνότερα στα μεγαλύτερης ηλι-
κίας παιδιά και όταν εντοπίζεται στο κάτω τριτημόριο 
του οισοφάγου31.

Όταν τα κέρματα ανευρίσκονται στο στομάχι, η 
αντιμετώπιση μπορεί να είναι και συντηρητική, καθώς 
έχουν ομαλά όρια, δεν είναι από τοξικό μέταλλο και 
στην πλειονότητα τους θα αποβληθούν με φυσικό τρό-
πο χωρίς επιπλοκές σε 1-2 εβδομάδες. Σπάνια παρατη-
ρείται παραμονή τους στο στομάχι ή το τυφλό. Όταν ο 
ασθενής δεν έχει συμπτώματα συνιστάται παρακολού-
θηση και αν δεν αποβληθεί στα κόπρανα, να γίνει νέα 
ακτινογραφία σε 1-2 εβδομάδες έως ότου διαπιστω-
θεί η αποβολή του κέρματος. Αν το κέρμα παραμένει 
στο στομάχι > 4 εβδομάδες, συνιστάται η αφαίρεσή 
του1,7,15. Αν ο ασθενής παρουσιάσει συμπτώματα, όπως 
εμέτους, πυρετό, κοιλιακό άλγος, επανεκτιμάται η κα-
τάσταση και η θέση του νομίσματος και γίνεται ενδο-
σκοπική αφαίρεση του.

Μπαταρίες
Η ανεύρεσή τους στον οισοφάγο αποτελεί επείγου-

σα ιατρική κατάσταση που θα πρέπει να αντιμετωπι-
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στεί άμεσα. Η νέκρωση του οισοφάγου μπορεί να προ-
κληθεί από την υγροποίηση της μπαταρίας μέσω του 
ηλεκτρικού ρεύματος, με αποτέλεσμα της δημιουργίας 
έλκους μέσα σε μερικές ώρες και διάτρηση του οισο-
φάγου έως και 8 ώρες μετά την κατάποση24. Για το λόγο 
αυτό, αν η μπαταρία βρίσκεται στον οισοφάγο, προτεί-
νεται η άμεση αφαίρεσή της σε λιγότερο από 2 ώρες. 
Σε περίπτωση μη άμεσης πρόσβασης σε ενδοσκοπι-
κή αίθουσα, λαμβάνοντας υπόψη την προστατευτική 
δράση του μελιού, συνιστάται σε παιδιά άνω του έτους 
που δεν έχουν αλλεργία στο μέλι η χορήγησή μίας δό-
σης 5-10 ml μελιού το συντομότερο δυνατόν από την 
κατάποση της μπαταρίας από τους γονείς (ειδικά σε 
περίπτωση που το παιδί μεταφέρεται από επαρχία) και 
στη συνέχεια μια εφάπαξ δόση σουκραλφάτης 500mg. 
Η σύσταση αυτή προκύπτει από μελέτες σε ζώα, καθώς 
έχει φανεί ότι το μέλι έχει προστατευτική δράση στην 
εμφάνιση της εγκαυματικής βλάβης32. Ο ασθενής με εν-
σφήνωση μπαταρίας στον οισοφάγο χρήζει εισαγωγής 
στο νοσοκομείο, άμεσης ενδοσκοπικής αφαίρεσης και 
ειδικού απεικονιστικού ελέγχου, όταν κρίνεται απαραί-
τητο για τη διαπίστωση-ανεύρεση πιθανών επιπλοκών, 
όπως διάτρηση οισοφάγου, ανάπτυξη τραχειοοισοφα-
γικού συριγγίου, διάβρωση αορτής15. Σε περιπτώσεις 
σοβαρού εγκαύματος οισοφάγου θα χρειαστεί επανε-
κτίμηση για την ανάδειξη στενώσεων του οισοφάγου 
σε δεύτερο χρόνο. Η συνήθης πρακτική είναι να γίνεται 
διάβαση με βάριο σε 4-6 εβδομάδες μετά την κατάπο-
ση της μπαταρίας.

Σύμφωνα με το πρωτόκολλο αντιμετώπισης της 
κατάποσης μπαταρίας στα παιδιά από τις πρόσφατες 

οδηγίες ESPGHAN33, όταν η μπαταρία είναι μετά τον 
οισοφάγο, η διάκριση γίνεται ανάλογα με το διάστημα 
που έχει περάσει από την κατάποση της μπαταρίας. 

Εάν είναι <12 ώρες και το παιδί είναι συμπτωματικό ή 
έχει καταπιεί και μαγνήτη, προτείνεται άμεση ενδοσκό-
πηση εντός 2 ωρών. Εάν μάλιστα έχει διέλθει του στό-
μαχου, προτείνεται και η συμμετοχή Παιδοχειρουργού. 
Εάν το παιδί είναι ασυμπτωματικό, συστήνεται η επα-
νάληψη ακτινογραφίας σε 7-14 μέρες ή νωρίτερα επί 
συμπτωμάτων. Γενικότερα, η πρακτική εξατομικεύεται 
ανά περιστατικό και ανά κέντρο. Στην Ελλάδα η συνή-
θης πρακτική είναι να είμαστε πιο επιφυλακτικοί και να 
παρεμβαίνουμε το συντομότερο δυνατόν με γνώμονα 
πάντα την ασφάλεια του παιδιού.

Εάν έχουν περάσει >12 ώρες από το επεισόδιο, προ-
τείνεται η ενδοσκόπηση όχι μόνο για να αφαιρεθεί η 
μπαταρία, αλλά και για να εκτιμηθεί πιθανή βλάβη στο 
βλεννογόνο του οισοφάγου. Και πάλι εδώ επί υποψίας 
διατοιχωματικής βλάβης του οισοφάγου προτείνεται 
αξονική αγγειογραφία για να αποκλειστεί αγγειακή 
βλάβη.

Εάν η μπαταρία βρεθεί στο στομάχι, αφαιρείται. Αν 
έχει προχωρήσει στο έντερο και το παιδί παρουσιάζει 
συμπτώματα, συνιστάται Παιδοχειρουργική αντιμετώ-
πιση, ενώ εάν το παιδί είναι ασυμπτωματικό και πάλι 
συστήνεται η παρακολούθηση με ακτινογραφίες για 
7-14 μέρες.

Ενσφήνωση τροφής
Η ενσφήνωση τροφής στον οισοφάγο (εικόνα 4) 

αποτελεί το πιο συχνό αίτιο κατάποσης ξένου σώμα-
τος στους ενήλικες, ωστόσο είναι σπάνια στα παιδιά 
και συνήθως υποκρύπτει κάποια παθολογία του οι-
σοφάγου. Η αφαίρεση της τροφής γίνεται άμεσα όταν 
τα παιδιά δεν μπορούν να διαχειριστούν τις εκκρίσεις 
τους, αν ο ασθενής νιώθει άνετα και διαχειρίζεται τις 
εκκρίσεις του, η αφαίρεση μπορεί να παραταθεί < 24 
ώρες7 και εξατομικεύεται ανάλογα με το είδος της εν-
σφηνωμένης τροφής και τη θέση ενσφήνωσης21. Δεν 
προτείνεται η χρήσης πρωτεολυτικών ενζύμων π.χ. πα-
παίνης ή γλουκαγόνης για τη διαχείριση της ενσφήνω-
σης τροφής στα παιδιά. 

Μαγνήτες
Η κατάποση μαγνήτη (Εικόνα 5) ή μαγνητών αποτε-
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λεί σοβαρό και ενίοτε απειλητικό πρόβλημα που απαι-
τεί ειδική διαχείριση. Η κατάποση ενός ή περισσοτέ-
ρων υψηλής ισχύος μαγνητών, ειδικά αν καταπωθούν 
με διαφορά χρόνου, μπορούν να παγιδεύουν βλεν-
νογόνο, ασκώντας ελκτική δύναμη μεταξύ τους, με 
αποτέλεσμα να προκαλούν πίεση, νέκρωση, διάτρηση, 
φλεγμονή ή απόφραξη και απώτερες επιπλοκές, όπως 
η εκτομή εντέρου. Η κατάποση μαγνητών χρειάζεται 
άμεση εκτίμηση, ακτινογραφίες από τον τράχηλο, θώ-
ρακα, κοιλία και πλάγιες. Δεν μπορεί να εκτιμηθεί πά-
ντα η παγίδευση του βλεννογόνου με τις ακτινογραφί-
ες, ωστόσο ένδειξη αποτελεί η σταθερή παρουσία των 
μαγνητών που είναι ελαφρώς διαχωρισμένοι.

Ακόμα και στην περίπτωση κατάποσης ενός μόνο 
μαγνήτη υψηλής ισχύος υπάρχει ο κίνδυνος παγίδευ-
σης βλεννογόνου, όταν υπάρχει επαφή με άλλο μεταλ-
λικό αντικείμενο εσωτερικά ή εξωτερικά στα ρούχα, 
κόσμημα, ζώνη.

Λαμβάνονται επαναλαμβανόμενες ακτινογραφίες 
για να διαπιστωθεί αν πρόκειται για πολλούς μαγνήτες, 
καθώς μπορεί να δίνεται λάθος η εντύπωση ότι πρόκει-
ται για έναν (συγκόλληση μεταξύ τους). 

Αν έχουν καταπωθεί πολλαπλοί μαγνήτες ή ένας μα-
γνήτης και κάποιο άλλο μεταλλικό σώμα, προτείνεται 
η άμεση αφαίρεσή τους από τον οισοφάγο, στομάχι ή 
το εγγύς δωδεκαδάκτυλο. Σε περίπτωση που οι μαγνή-
τες έχουν προχωρήσει στο έντερο, οι ασυμπτωματικοί 
ασθενείς θα πρέπει να έχουν στενή κλινική παρακο-
λούθηση και ακτινογραφίες κάθε 4-6 ώρες. Εναλλακτι-
κά, θα πρέπει να γίνεται προσπάθεια αφαίρεσής τους 
με εντεροσκόπηση ή κολονοσκόπηση εάν είναι εφι-
κτό. Εάν οι ασθενείς είναι συμπτωματικοί, προτείνεται 
η άμεση χειρουργική αφαίρεσή τους.

Μακριά αντικείμενα
Η αφαίρεση των μακριών και αμβλέων αντικείμε-

νων, όπως οδοντόβουρτσες, μπαταρίες, κουτάλια, θα 
πρέπει να εξατομικεύεται ανάλογα με το μήκος-φάρ-
δος τους και την ηλικία του παιδιού. Αντικείμενα > 6 εκ 
συνήθως δεν μπορούν να περάσουν το στομάχι13 και 
προτείνεται η αφαίρεση τους. Αν ωστόσο έχουν περά-
σει στο έντερο χρειάζεται στενή παρακολούθηση και 
χειρουργική αντιμετώπιση επί ενδείξεων. Στα μικρότε-
ρης ηλικίας παιδιά <5 χρόνων προτείνεται η αφαίρεση 
τους από το στομάχι αν έχουν> 2,5 εκ μήκος .

Υπεραπορροφητικά πολυμερή
Υπεραπορροφητικά αντικείμενα (εικόνα 6) έχουν 

την ιδιότητα να αυξάνουν τον όγκο τους Χ 30-60 φορές 
κατά την επαφή τους με υγρά. Τα αντικείμενα αυτά δεν 
είναι ακτινοσκιερά και συνήθως οι ακτινογραφίες δεν 
βοηθούν στην ανεύρεσή τους στον πεπτικό σωλήνα. Η 
χορήγηση υδατοδιαλυτού σκιαγραφικού ίσως αναδεί-
ξει τη θέση και το μέγεθός τους. Προτείνεται η άμεση 
αφαίρεσή τους, καθώς υπάρχει αυξημένος κίνδυνος 
απόφραξης αν δεν είναι δυνατή η ενδοσκοπική αφαί-
ρεσή τους ή επί συμπτωμάτων προτείνεται χειρουργι-
κή αντιμετώπιση.

Αντικείμενα που περιέχουν μόλυβδο
Οξεία δηλητηρίαση με μόλυβδο μπορεί να εμφανι-

στεί σε παιδιά που έχουν καταπιεί αντικείμενα από μό-
λυβδο. Αυξημένα επίπεδα μολύβδου έχουν ανευρεθεί 
ακόμα και 90 λεπτά μετά την κατάποσή τους, καθώς το 
όξινο περιβάλλον του στομάχου ευοδώνει τη διάλυση 
του μετάλλου. Προτείνεται άμεση αφαίρεση αυτών των 
αντικειμένων από τον οισοφάγο ή το στομάχι, το συ-
ντομότερο δυνατόν.

Ενδείξεις για άμεση αφαίρεση του ξένου σώματος 
φαίνονται στον πίνακα 1

Τεχνικές αφαίρεσης ξένων σωμάτων
Για την αφαίρεση των ξένων σωμάτων μπορούν να 

χρησιμοποιηθούν ανάλογα με τη θέση και το μέγε-
θος του αντικειμένου διαφορετικές μέθοδοι, ενώ σε 
κάποιες περιπτώσεις αποβάλλονται με φυσικό τρόπο, 
όπως φαίνεται στο σχήμα 1

Συνήθως χρησιμοποιούνται άκαμπτο ή εύκαμπτο 
ενδοσκόπιο, σωλήνες προώθησης, Το άκαμπτο εν-
δοσκόπιο συνήθως χρησιμοποιείται για ξένα σώματα 
που βρίσκονται προ του άνω οισοφαγικού σφιγκτήρα. 
Η λαβίδα Magill επίσης μπορεί να χρησιμοποιηθεί για 
ξένα σώματα που βρίσκονται στον στοματοφάρυγγα 
και πριν τον άνω οισοφαγικό σφιγκτήρα και είναι ορα-
τό κατά τη φάση της διασωλήνωσης. Το εύκαμπτο εν-
δοσκόπιο προτιμάται στις περισσότερες των περιπτώ-
σεων, καθώς μπορεί να διαγνώσει και τις επιπλοκές. 
Ανάλογα με τη θέση και το είδος του αντικειμένου χρη-
σιμοποιούνται και ειδικές λαβίδες σύλληψης, βρόγχοι, 
δίχτυα σύλληψης ξένων σωμάτων1,2,8, όπως φαίνονται 
στην εικόνα 8. Παλαιότερες τεχνικές με τη χρήση καθε-
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τήρα foley και λαβίδα σύλληψης μέσω ρινογαστρικού 
καθετήρα και υπό ακτινολογική καθοδήγηση τείνουν 
να εγκαταλειφθούν. Σε κάποιες σπάνιες περιπτώσεις 
δυνητικά να χρειαστεί και χειρουργική παρέμβαση για 
την αφαίρεση των ξένων σωμάτων (όπως τους μαγνή-
τες), αλλά και για την αντιμετώπιση τυχόν επιπλοκών.

Επιπλοκές
Η κατάποση των ξένων σωμάτων μπορεί να αποτε-

λέσει κατάσταση δυνητικά  απειλητική για τη ζωή των 
παιδιών και θα πρέπει η αντιμετώπιση να εξατομικεύ-
εται ανάλογα με τη θέση, το είδος και το μέγεθος του 
αντικειμένου, προκειμένου να προληφθεί η εμφάνιση 
επιπλοκών. Οι επιπλοκές εξαρτώνται από το είδος του 
αντικειμένου, τη θέση ενσφήνωσης, τον χρόνο από την 
κατάποση και έως την αφαίρεσή του και έχουν ανα-
φερθεί αναλυτικά παραπάνω.

Β. Κατάποση καυστικών ουσιών
Η ατυχηματική κατάποση καυστικών ουσιών συνεχί-

ζει να αποτελεί πρόβλημα που χρήζει άμεσης αντιμε-
τώπισης και παρέμβασης.

Επιδημιολογία
Δεδομένα από τις ΗΠΑ αναφέρουν 2.1 εκατομμύρια 

περιπτώσεις εκ των οποίων οι μισές ήταν σε παιδιά μι-
κρότερα των 5 χρόνων 34. Οι πιο συχνές καυστικές ου-
σίες που λαμβάνονται από παιδιά είναι είδη που χρη-
σιμοποιούνται για το σπίτι, κοσμητικά ή προσωπικής 
χρήσης προϊόντα. Η κατάποση καυστικών ουσιών είναι 
συχνότερη στα παιδιά ηλικίας 1-3 ετών ενώ 50-62% εμ-
φανίζεται σε αγόρια5. Στα παιδιά συνήθως συμβαίνουν 
ως ατύχημα, ενώ στους ενήλικες και εφήβους μπορεί 
να γίνονται ως απόπειρα αυτοκτονίας.

Είδη καυστικών ουσιών
Μια ουσία χαρακτηρίζεται ως καυστική, όταν είναι 

ικανή να προκαλέσει έγκαυμα ή διάβρωση βλεννο-
γόνου εξαιτίας των ισχυρών ιδιοτήτων της ως οξύ ή 
βάση. Συχνά καταπινόμενες καυστικές ουσίες είναι τα 
είδη οικιακού καθαρισμού, όπως χλωρίνη, καθαριστι-
κά φούρνου, καθαριστικά αποχέτευσης και τουαλέτας 
που περιέχουν υδροξείδιο του νατρίου και του καλί-
ου4. Άλλα κοινά καθαριστικά, όπως απορρυπαντικά 
πλυντηρίου ρούχων και πλυντηρίου πιάτων και άλλα, 

περιέχουν φωσφορικό νάτριο, ανθρακικό νάτριο, και 
αμμωνία35. Καυστικές ουσίες επίσης είναι προϊόντα κο-
σμητικής χρήσης, όπως προϊόντα για την περιποίηση 
των μαλλιών, προϊόντα για πισίνες κ.ά. Αλκαλικές ουσί-
ες είναι πιο συχνά καταπινόμενες σε σχέση με τα οξέα.

Παθοφυσιολογία
Τα αλκάλεα και τα οξέα ως καυστικές ουσίες μπο-

ρούν να προκαλέσουν παρόμοιες βλεννογονικές βλά-
βες, ωστόσο με διαφορετικό μηχανισμό.

Αλκάλεα: Αλκαλικές ουσίες τείνουν να προκαλούν 
βλάβη στο βλεννογόνο, αν έχουν ρΗ > 11.5-12.5, δη-
μιουργώντας νέκρωση μέσω υγροποίησης. Αυτός ο 
τύπος νέκρωσης οδηγεί σε ταχεία αποδόμηση του 
βλεννογόνου, επιτρέποντας βαθύτερη διείσδυση έως 
και διάτρηση. Η διείσδυση στο βλεννογόνο του οισο-
φάγου από την αλκαλική ουσία εξαρτάται από τη συ-
γκέντρωσή της και το χρόνο που παραμένει σε επαφή 
με το βλεννογόνο36.

Οξέα: Διαβρωτικές ουσίες (οξέα) τείνουν να προκα-
λούν βλάβη στον βλεννογόνο του οισοφάγου, όταν 
έχουν ρΗ< 2 δημιουργώντας νέκρωση μέσω θρόμβω-
σης. Σε σχέση με τα αλκάλεα, τα οξέα πιο σπάνια προ-
καλούν διάτρηση, καθώς οι θρόμβοι που σχηματίζο-
νται στην επιφάνεια του βλεννογόνου εμποδίζουν την 
περαιτέρω διάβρωση του βλεννογόνου. Παρόλα αυτά, 
6-20% των περιπτώσεων κατάποσης οξέος προκαλούν 
εγκαύματα οισοφάγου4, 5,36.

Την πρώτη εβδομάδα μετά από την κατάποση, εκτός 
από την αρχική βλάβη, ακολουθεί καθυστερημένη 
βλάβη του οισοφάγου (είτε από αλκάλεα είτε από 
οξέα) που οφείλεται στην περαιτέρω φλεγμονή και 
την αγγειακή θρόμβωση. Σε επόμενη φάση, μετά τις 
10 ημέρες δημιουργείται κοκκιώδης ιστός και λέπτυν-
ση του τοιχώματος του οισοφάγου. Κατά τη διάρκεια 
αυτής της περιόδου ο οισοφάγος είναι πολύ ευάλωτος 
για διάτρηση. Μετά τις τρεις εβδομάδες ξεκινάει η δη-
μιουργία ινώδους ιστού και πιθανά της ανάπτυξης στέ-
νωσης στον οισοφάγο, ενώ το ενδεχόμενο διάτρησης 
είναι λιγότερο πιθανόν.

Τα εγκαύματα του οισοφάγου αποτελούν τις σοβα-
ρότερες βλάβες και συνοδεύονται από χρόνιες επιπλο-
κές και κυμαίνονται στο 18-46% των περιπτώσεων κα-
τάποσης καυστικών ουσιών στα παιδιά37.

Δεν υπάρχει σαφής εικόνα της επίπτωσης και της 
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σοβαρότητας της γαστρικής βλάβης, ωστόσο σε μία 
μελέτη με 156 παιδιά με κατάποση καυστικής ουσίας 
11% είχαν βλάβες και στον οισοφάγο και στο στομάχι, 
ενώ σε 9% υπήρχε μόνο γαστρική βλάβη38. Σε ασθε-
νείς με κατάποση αλκαλικής ουσίας γαστρική βλάβη 
διαπιστώθηκε όταν υπήρχε κατάποση μεγάλου όγκου 
200-300ml στο 80% των περιπτώσεων. Η κατάποση με-
γάλου όγκου έχει συνδυαστεί με διάτρηση στομάχου, 
ενώ έχει αναφερθεί αιμορραγία και θάνατο από τρώση 
της βρογχικής φλέβας39.

Η γαστρική βλάβη φαίνεται να είναι πιο σοβαρή στην 
κατάποση οξέων, όπως σουλφουρικό οξύ, που μπο-
ρούν να προκαλέσουν σοβαρά εγκαύματα προπυλωρι-
κά και να οδηγήσουν σε πυλωρική απόφραξη39. Σε μια 
ανασκόπηση 98 ασθενών με κατάποση οξέων, 8.2% 
ανέπτυξαν γαστρική απόφραξη 27 ημέρες, κατά μέσο 
όρο, μετά την κατάποση και χρειάστηκαν γαστρονη-
στιδικό καθετήρα40.

Κλινικές εκδηλώσεις
Η συμπτωματολογία προκύπτει ανάλογα με τις βλά-

βες του πεπτικού σωλήνα. Τα πιο συχνά συμπτώματα 
είναι η δυσφαγία, διαταραχές κινητικότητας του οισο-
φάγου και παρατεταμένος χρόνος κένωσής του, που 
μπορεί να διαρκέσουν κάποιες εβδομάδες. Άλλα συ-
μπτώματα μπορεί να είναι σιελόρροια, οπισθοστερνι-
κό ή κοιλιακό άλγος ή αιματέμεση.

Αξιολόγηση
Από το ιστορικό είναι πολύ σημαντικό να αποσα-

φηνιστεί ο ακριβής χρόνος κατάποσης της καυστικής 
ουσίας, η ακριβής χημική σύσταση της, το ρΗ και ο 
πιθανός όγκος που έχει ληφθεί. Στην αντικειμενική 
εξέταση θα πρέπει να εκτιμηθούν τα ζωτικά σημεία, τα 
αντανακλαστικά κορών και το επίπεδο συνείδησης του 
ασθενούς. Η ύπαρξη σιελόρροιας και άρνησης λήψης 
τροφής υποδηλώνουν βλάβη στον οισοφάγο. Βλάβες 
στα χείλη ή το στόμα και το φάρυγγα είναι χαμηλής 
προγνωστικής αξίας για την ύπαρξη ή όχι βλάβης στον 
οισοφάγο.

Άλλες παράμετροι που θα πρέπει να συνεκτιμηθούν 
είναι η πιθανή τοξική δράση των ουσιών αυτών, η πι-
θανότητα να είναι ηθελημένη κατάποση-απόπειρα αυ-
τοκτονίας και η ταυτόχρονη λήψη πολλαπλών ουσιών.

Εργαστηριακός έλεγχος
Περιλαμβάνει ακτινογραφία θώρακος και κοιλίας για 

εκτίμηση αναπνευστικού, ανάδειξη επιπλοκών, όπως 
διάτρηση στομάχου ή οισοφάγου, ή ύπαρξη πνευμο-
μεσοθωράκιου ή υποδόριου εμφυσήματος. Χορήγηση 
σκιαγραφικών ουσιών δεν προτείνεται, ενώ επί υποψί-
ας διάτρησης και πιθανής διάβρωσης αγγειακών κλά-
δων, θα πρέπει να διενεργείται αξονική ή και μαγνητική 
τομογραφία.

Διαχείριση
Αρχικά, προέχει η σταθεροποίηση του ασθενούς, συ-

νίσταται στενή παρακολούθηση με έμφαση στην απο-
φυγή του εμετού και της πιθανής εισρόφησης.

Δεν συνιστάται πρόκληση εμετού, δεν συνίσταται χο-
ρήγηση γάλατος, νερού ή άλλων ουδετεροποιών πα-
ραγόντων, ούτε ενεργού άνθρακα. Οι ασθενείς χωρίς 
σημεία ή συμπτώματα πρέπει να παρακολουθούνται 
με στέρηση σίτισης και χορήγηση υγρών5. Η περίοδος 
της παρακολούθησης είναι πολύ σημαντική για την 
περαιτέρω διαχείριση του ασθενούς. Ενδοσκοπικός 
έλεγχος προτείνεται σε όλους τους συμπτωματικούς 
ασθενείς, ενώ και οι ασυμπτωματικοί θα πρέπει να αξι-
ολογούνται και να ενδοσκοπούνται ανάλογα και με το 
είδος της καυστικής ουσίας.

Ανάλογα με την έκταση και τη βαρύτητα των βλα-
βών και την ύπαρξη εγκαυμάτων διακόπτεται η σίτιση, 
χορηγούνται αντιβιοτικά ευρέως φάσματος, φάρμακα 
καταστολής παραγωγής HCL οξέος (ΡΡΙς). Η τοποθέ-
τηση ρινογαστρικού -νηστιδικού καθετήρα υπό εν-
δοσκοπική καθοδήγηση μπορεί να είναι μια επιλογή 
σίτισης. Η χορήγηση κορτικοειδών είναι αμφιλεγόμε-
νη, ωστόσο σε ασθενείς με σοβαρά εγκαύματα > (2Β), 
σύμφωνα με ενδοσκοπική κλίμακα αξιολόγησης των 
εγκαυμάτων οισοφάγου41, προτείνεται, σύμφωνα με 
κατευθυντήριες οδηγίες, η χορήγηση μεγάλης δόσης 
μεθυλπρεδνιζολόνης 1gr/1.73m2 για 3 ημέρες42.

Σε δεύτερο χρόνο συνίσταται έλεγχος με διάβαση 
ανωτέρου πεπτικού για την ανάδειξη τυχόν στενώσε-
ων και ανάλογη αντιμετώπιση -διαστολές .

Επιπλοκές
Η κατάποση καυστικών ουσιών στα παιδιά μπορεί 

να συνοδεύεται από άμεσες ή απώτερες επιπλοκές. 
Οι άμεσες επιπλοκές συνδέονται με το είδος της 



25

Α΄ Παιδιατρική Κλινική Πανεπιστημίου Αθήνων 
Δελτίο

ΤΟΜΟΣ 72, ΤΕΥΧΟΣ 3, 2022 • 55Η ΠΑΙΔΙΑΤΡΙΚΉ ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΉ ΕΝΗΜΈΡΩΣΗ

ουσίας, τη βαρύτητα των βλαβών και την εντόπισή 
τους (οισοφάγο ή στομάχι) και δυνητικά είναι απει-
λητικές για τη ζωή του ασθενούς. Οι απώτερες επι-
πλοκές είναι η εμφάνιση στενώσεων οισοφάγου, η 
ανάπτυξη καρκινώματος οισοφάγου σε ποσοστό 2% 
σε ασθενείς με πολύ σοβαρές βλάβες και η πυλωρική 
στένωση.

Συμπέρασμα
Συμπερασματικά, τα εγκαύματα του οισοφάγου 

αποτελούν τις πιο σοβαρές βλάβες μετά από κατάπο-
ση καυστικών ουσιών. Τα πιο κοινά αίτια είναι αλκαλι-
κές αλλά και όξινες ουσίες που χρησιμοποιούντα για 
τον καθαρισμό. Μετά την αρχική νέκρωση επιπλέον 
αποδόμηση του βλεννογόνου παρατηρείται κατά την 
πρώτη εβδομάδα μετά την κατάποση. Επίσης, η κατά-
ποση ξένων σωμάτων ενέχει αρκετούς κινδύνους ανά-

λογα με το είδος, το σχήμα και το μέγεθος του ξένου 
σώματος. Πιο επικίνδυνα θεωρούνται οι μπαταρίες, οι 
μαγνήτες, τα αιχμηρά αντικείμενα και αυτά που περιέ-
χουν μόλυβδο, ωστόσο και τα πιο «αθώα» μπορούν να 
προκαλέσουν σοβαρές επιπλοκές ανάλογα με τη θέση 
ενσφήνωσής τους. Χρειάζεται προσεκτική διαχείριση 
και σωστή αντιμετώπιση και έγκαιρη αναγνώριση των 
άμεσων επιπλοκών που μπορεί να είναι και απειλητικές 
για τη ζωή του παιδιού, αλλά και σωστή παρακολού-
θηση για την εμφάνιση των απώτερων επιπλοκών στο 
μέλλον.

Ο ρόλος του παιδιάτρου είναι πολύ σημαντικός για 
την ενημέρωση της οικογένειας και την εφαρμογή, 
ως πρόληψη, μέτρων ώστε να μην υπάρχει εύκολη 
πρόσβαση των παιδιών, της πιο επιρρεπούς ηλικιακής 
ομάδας (1-5 χρόνων), στις καυστικές ουσίες και τα επι-
κίνδυνα ξένα σώματα. 

The ingestion of foreign bodies and caustic substances 
is a common problem in childhood, especially in chil-
dren between 1-5 years old. The ingestion of foreign 
bodies as well as caustic substances could be associ-
ated with immediate, life-threatening but also late-on-
set complications. The grade of severity depends a) on 
foreign bodies the kind, the size, the shape, and the 
place that are stacked. The more dangerous ingest-
ed foreign bodies are considered button batteries, 
high power magnets, sharp objects, superabsorbent 
polymers, foreign bodies containing toxic substanc-
es, or food impaction, especially when placed in the 
oesophagus. b) on caustic substances, kind (alkali or 
acids), their ability to provoke harm (edge limits values 
of pH), quantity ingested and its toxicity.
The diagnostic work-up and treatment are person-

alized, every patient is a separate case and must be 
considered and treated respectively to his/her clini-
cal picture, and the kind of caustic substance or the 
foreign body ingested. Very important information 
for further management, especially for foreign body 
ingestion, is also the place where the foreign body is 
stacked in order to avoid immediate and late compli-
cations. The endoscopic evaluation is of great impor-
tance for the estimation of injury and for the thera-
peutic removal of foreign bodies. In most cases, the 
ability of prompt endoscopic intervention is followed 
by better outcomes. High clinical suspicion is needed 
for early, on-time, diagnosis and proper management 
in order to avoid life-threatening complications and if 
possible, prevention of late-onset complications that 
may influence the child’s quality of life.
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Τα παιδιά με ρευματικά νοσήματα, συμπεριλαμ-
βανομένων εκείνων που βρίσκονται υπό ανοσο-
τροποποιητική θεραπεία, δεν διατρέχουν κίνδυνο 
να εμφανίσουν βαριά COVID-19. Κατόπιν αυτού, 
η αντιμετώπισή τους έγκειται στη διασφάλιση του 
άμεσου ελέγχου της ενεργού νόσου, στην ανακού-
φιση των συμπτωμάτων και στην πρόληψη των μα-
κροχρόνιων συνεπειών της λοίμωξης. Οι συστάσεις 
του American College of Rheumatology αποτελούν 
χρήσιμο βοήθημα προς αυτή την κατεύθυνση. Πέ-
ραν τούτου, η COVID-19 ενδέχεται να εμφανίζεται 

με συμπτωματολογία που προσομοιάζει με εκείνη 
των ρευματικών νοσημάτων ή και να επάγει την 
εκδήλωσή τους. Το γεγονός αυτό αποτελεί διαφο-
ροδιαγνωστική και θεραπευτική πρόκληση, στην 
περίπτωση που κάποιος ασθενής εμφανίσει συ-
μπτωματολογία ρευματικού νοσήματος κατά τη δι-
αδρομή της COVID-19. Τέλος, εκτός από την οξεία 
COVID-19 και τις συνακόλουθες φλεγμονώδεις κα-
ταστάσεις, έχουν περιγραφεί απώτερες διαταραχές, 
οι οποίες επίσης αντιμετωπίζονται από τους παιδο-
ρευματολόγους.
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ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: Άτυπο αιμολυτικό ουραιμικό σύνδρομο, COVID-19, δάκτυλα COVID, MIS-C, 

παιδιατρικά ρευματικά νοσήματα, SARS-CoV-2, χείμετλα

Εισαγωγή
Οι επιπτώσεις της COVID-19 στην παιδιατρική νοσηρό-
τητα απασχόλησαν την ιατρική κοινότητα από τις πρώ-
τες κιόλας εβδομάδες της πανδημίας., Ιδιαίτερο υπήρ-
ξε το ενδιαφέρον για τα παιδιά με ρευματικά νοσήματα 
και κυρίως για την ενδεχόμενη σχέση των ανοσοτρο-
ποποιητικών θεραπειών με τον κίνδυνο βαριάς νόσου. 
Το ενδιαφέρον αυτό τροφοδοτήθηκε από μια σειρά 

παρατηρήσεων, με πρώτη τις ομοιότητες που παρου-
σιάζει η επαγόμενη από τον SARS-CoV-2 υπερφλεγμο-
νώδης απάντηση (MIS-C), με σύνδρομο Kawasaki, με 
τη συστηματική αγγειίτιδα με μυοκαρδιοπάθεια και με 
το MAS που εμφανίζεται στη JIA και στον SLE. Γενικό-
τερα, η εκδήλωση της COVID-19 συνοδεύεται από συ-
μπτώματα που χαρακτηρίζουν τα ρευματολογικά νο-
σήματα, όπως καταβολή, μυαλγίες, αρθραλγίες κ.ά., γε-
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γονός που οφείλεται στο ότι ο SARS-CoV-2 εισέρχεται 
στα κύτταρα του οργανισμού με τη μεσολάβηση του 
υποδοχέα της ACE2, ο οποίος, πέραν των κυττάρων 
της αναπνευστικής οδού, εντοπίζεται επίσης στους 
σκελετικούς και στους λείους μυς, στο αρθρικό υγρό, 
στο ενδοθήλιο των μικρών αγγείων και στο έντερο. 
Τέλος, υπήρξαν πολλές δημοσιεύσεις περιπτώσεων, 
όπου η COVID-19 πυροδότησε την εκδήλωση ρευμα-
τικών νοσημάτων (SLE, αρθρίτιδα, MAS, χείμετλα, αντι-
φωσφολιπιδικό σύνδρομο),,, όπως ακριβώς συμβαίνει 
και με άλλες ιογενείς λοιμώξεις. Κατόπιν όλων αυτών, η 
COVID-19 περιπλέκει ακόμη περισσότερο το διαφορο-
διαγνωστικό πρόβλημα που συνοδεύει τα παιδιατρικά 
ρευματικά νοσήματα, ιδιαίτερα κατά την πρώτη τους 
εμφάνιση.

Ρευματολογικές εκδηλώσεις της λοίμωξης από 
SARS-CoV-2 στα παιδιά
COVID-19 και πρώτη εκδήλωση ρευματικών νοσημάτων
Διάφοροι ιοί, όπως οι ιοί της ηπατίτιδας, οι ιοί του έρ-
πητα, οι παρβοϊοί κ.ά., έχουν κατά καιρούς ενοχοποιη-
θεί για την πρόκληση αυτοάνοσων νοσημάτων, όπως ο 
SLE, η ρευματοειδής αρθρίτιδα, το σύνδρομο Sjögren, 
η συστηματική αγγειίτιδα, η κοιλιοκάκη και η πολλα-
πλή σκλήρυνση. Η μοριακή μίμηση, η δράση των ιών 
ως ανοσολογικών προσθετικών (adjuvant), καθώς και 
η παράπλευρη ενεργοποίηση (bystander activation) 
και η επέκταση των επιτόπων (epitope spreading) 
μέσω της φλεγμονής ή με τη μεσολάβηση υπεραντιγό-
νων είναι οι μηχανισμοί που συνηθέστερα θεωρούνται 
ότι εμπλέκονται σ’ αυτή τη σχέση. Σε κάθε περίπτωση, 
πάντως, η σχέση της ανοσιακής απόκρισης έναντι των 
ιών με την πρόκληση των αυτοάνοσων νοσημάτων 
πρέπει να εξετάζεται με αρκετή προσοχή και επιφύλα-
ξη λόγω της ενδεχόμενης ύπαρξης είτε γενετικής προ-
διάθεσης είτε υποκείμενου, αλλά κλινικά μη έκδηλου, 
αυτοάνοσου νοσήματος. Από την άλλη πλευρά, ένα 
υποκείμενο αυτοάνοσο νόσημα μπορεί να επηρεάσει 
την εξέλιξη μιας ιογενούς λοίμωξης μέσω των αλλα-
γών της λειτουργίας των ανοσοκυττάρων που το συ-
νοδεύουν και, ειδικότερα, μέσω της ανακατανομής των 
έναντι του ιού λεμφοκυτταρικών πληθυσμών προς τα 
σημεία της αυτοδραστικής ιστικής φλεγμονής. Τα φαι-
νόμενα αυτά έχουν ιδιαίτερη σημασία στο βαθμό που 
η θεραπευτική τους στόχευση ενδέχεται να επηρεάζει 

την ανοσιακή άμυνα έναντι του παθογόνου.
Μέσα σ’ αυτό το πλαίσιο, εξετάστηκε από πολύ νωρίς 

το ενδεχόμενο της πυροδότησης αυτοάνοσων φαινο-
μένων από τον SARS-CoV-2. Πράγματι, διάφορες μελέ-
τες έχουν αποκαλύψει αυξημένη επίπτωση διαφόρων 
αυτοαντισωμάτων σε ασθενείς με COVID-19. Αντιπυρη-
νικά αντισώματα ανιχνεύονται στο 35,6%, αντι-Ro/SSA 
αντισώματα στο 25%, ρευματοειδείς παράγοντες στο 
19%, αντιπηκτικό του λύκου στο 11% και αντισώματα 
έναντι της IFN-I στο 10% των ασθενών. Πέραν τούτου, 
έχουν αναγνωριστεί 28 ανθρώπινες πρωτεΐνες, συντη-
ρημένες περιοχές των οποίων παρουσιάζουν ομολογία 
με πεπτίδια του SARS-CoV-2 και οι οποίες δυνητικά θα 
μπορούσαν να λειτουργήσουν ως αυτοαντιγόνα στους 
ασθενείς με COVID-19 που εμφανίζουν αυτοάνοσες 
εκδηλώσεις. Λόγω της ευρείας ιστικής κατανομής των 
συγκεκριμένων πρωτεϊνών, το γεγονός αυτό θεωρείται 
ότι μπορεί να ευθύνεται ως κάποιο βαθμό για τις πο-
λυοργανικές εκδηλώσεις, την υπερδιέγερση του ανο-
σιακού συστήματος και την εκτεταμένη φλεγμονώδη 
αντίδραση που συνοδεύουν την COVID-19.

Ανεξαρτήτως ηλικίας, οι περιπτώσεις συστηματι-
κών ή οργανοειδικών ανοσολογικών διαταραχών που 
σχετίζονται με την λοίμωξη από SARS-CoV-2 εκτιμάται 
ότι είναι ~3.000 και αφορούν >70 διαταραχές. Παρά 
ταύτα, ο αριθμός των πρωτοεμφανιζομένων μετά από 
COVID-19 περιπτώσεων που πληρούν τα διαγνωστι-
κά κριτήρια συγκεκριμένων ρευματικών νοσημάτων 
μόλις που ξεπερνά τις εκατό, με συχνότερες τις περι-
πτώσεις αγγειίτιδας και αρθρίτιδας. Ελάχιστες από τις 
περιπτώσεις αυτές αφορούν παιδιά. Οι περισσότερες 
από τις τελευταίες είναι περιπτώσεις αγγειίτιδας (εκτός 
του φάσματος της νόσου Kawasaki), συμπεριλαμβανο-
μένων της δερματικής αγγειίτιδας, της αγγειίτιδας του 
αμφιβληστροειδούς, καθώς και εκείνης του κεντρικού 
νευρικού συστήματος.,

COVID-19 και MAS
Το υπερφλεγμονώδες σύνδρομο MIS-C που εμφα-
νίζεται σε ένα μικρό ποσοστό παιδιών μετά από την 
COVID-19, προσομοιάζει σημαντικά τόσο με τη νόσο 
Kawasaki και το σύνδρομο του τοξικού shock όσο και 
με το MAS.3 Είναι ενδιαφέρον ότι ποσοστό 25% των 
ασθενών με MIS-C πληρούν τα διαγνωστικά κριτήρια 
του MAS, γεγονός που αποτελεί διαφοροδιαγνωστικό 
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πρόβλημα ενόψει των απαιτουμένων διαφορετικών 
θεραπευτικών προσεγγίσεων. Τα κυριότερα χαρακτη-
ριστικά που υποστηρίζουν τη διάγνωση του MAS είναι 
η λεμφαδενική διόγκωση, η σπληνομεγαλία, η ηπατο-
μεγαλία και η εκτεταμένη διαταραχή των εργαστηρι-
ακών παραμέτρων που υποδηλώνουν πολυοργανική 
ανεπάρκεια, όπως η κυτταροπενία και οι διαταραχές 
της ηπατικής και της νεφρικής λειτουργίας.

COVID-19 και πρώτη εκδήλωση δερματικών βλαβών
Δερματικές βλάβες παρουσιάζει το 0.2–5% των ασθε-
νών με COVID-19. Πρόκειται για κηλιδοβλατιδώδη 
εξανθήματα και κνιδωτικές βλάβες, οι οποίες αποδίδο-
νται στα χρησιμοποιούμενα φάρμακα, καθώς και για 
νεκρωτικές βλάβες και χείμετλα που φαίνεται ότι είναι 
ανοσολογικής αιτιολογίας.

Τα χείμετλα είναι φλεγμονώδεις βλάβες που εμφανίζο-
νται στα άκρα μετά από έκθεση στο κρύο και οι οποίες 
οδηγούν στη δημιουργία επώδυνων ή ερυθηματωδών 
κνησμωδών ή μελανών αλλοιώσεων. Η συσχέτισή τους 
με την COVID-19 στηρίχθηκε αρχικά στην παρατήρηση 
ότι οι περισσότερες περιπτώσεις ανακοινώθηκαν στη 
Νότια Ευρώπη κατά τη διάρκεια του πρώτου κύματος 
της πανδημίας. Επίσης, σε μια από τις μεγαλύτερες σει-
ρές που δημοσιεύθηκαν, χείμετλα εμφανίστηκαν στο 
1/3 των ασθενών με συμπτώματα COVID-19. Οι βλάβες 
αυτές φαίνεται ότι παρουσιάζονται σε νεαρά άτομα, με 
τα μισά από όσα έχουν ανακοινωθεί να αφορούν παιδιά 
<18 ετών. Συνήθως, εκδηλώνονται μετά την οξεία φάση 
της νόσου και αφορούν παιδιά που ήταν ασυμπτωμα-
τκοί φορείς και βρέθηκαν να έχουν αντισώματα μετά 
την εμφάνιση των χειμέτλων. Οι συγκεκριμένες βλάβες 
φέρονται ως «δάκτυλα COVID» και υποχωρούν αυτόμα-
τα εντός 2–8 εβδομάδων. Οι σοβαρότερες περιπτώσεις 
ανταποκρίνονται στην τοπική χρήση κορτικοειδών και 
στα από του στόματος αντιισταμινικά.

Επισημαίνεται, πάντως, ότι η αιτιολογική συσχέτισή 
τους με την COVID-19 δεν είναι επαρκώς τεκμηριωμέ-
νη, αφού η λοίμωξη είχε επιβεβαιωθεί σε πολύ μικρό 
ποσοστό αυτών των ασθενών, ενώ ταυτόχρονα υπήρ-
χαν και άλλοι προδιαθεσικοί παράγοντες, όπως η πα-
ρατεταμένη ακινησία λόγω του εγκλεισμού και το ιστο-
ρικό συνδρόμου Raynaud ή θεραπείας με β-αποκλει-
στές.7, 11,  Η ίδια αβεβαιότητα υπάρχει και αναφορικά με 
το πολύμορφο ερύθημα, το οποίο επίσης έχει αναφερ-

θεί ότι εμφανίζεται συχνά στα παιδιά με COVID-19.

COVID-19 και άτυπο αιμολυτικό ουραιμικό σύνδρομο
Το aHUS είναι μια σπάνια μορφή θρομβωτικής μικρο-
αγγειοπάθειας που οφείλεται σε δυσλειτουργία της 
εναλλακτικής οδού του συμπληρώματος και χαρακτη-
ρίζεται από θρομβοπενία, οξεία νεφρική βλάβη και 
μικροαγγειοπαθητική αιμολυτική αναιμία. Η διάγνω-
σή του τίθεται εξ αποκλεισμού των άλλων αιτίων της 
θρομβωτικής μικροαγγειοπάθειας και του αιμολυτικού 
ουραιμικού συνδρόμου. Τυπικά προσβάλλει παιδιά 
ηλικίας <2 ετών και η θνητότητά του ανέρχεται στο 20–
25%, καθώς οι παιδιατρικοί ασθενείς παρουσιάζουν 
γρήγορα τελικού σταδίου νεφρική ανεπάρκεια. 

Οι γενετικές βλάβες που σχετίζονται με το aHUS αφο-
ρούν κυρίως ρυθμιστικές ή και άλλες πρωτεΐνες της 
εναλλακτικής οδού του συμπληρώματος, όπως το C3, 
το CD46, οι παράγοντες Β, Η και Ι ή η θρομβομοδουλί-
νη. Τέτοιες βλάβες αναγνωρίζονται στο 60% περίπου 
των περιπτώσεων, αλλά καθημερινά αποκαλύπτονται 
κι άλλες ετερόζυγες ή ομόζυγες μεταλλάξεις στις ίδιες 
ή και σε άλλες πρωτεΐνες, οι οποίες σχετίζονται με το 
σύνδρομο. Συνήθως, όμως, οι βλάβες αυτές παρουσι-
άζουν χαμηλή διαπερατότητα, γι’ αυτό και η εκδήλωση 
του συνδρόμου προϋποθέτει την ύπαρξη εκλυτικών 
παραγόντων. Τέτοιοι παράγοντες αναγνωρίζονται μέ-
χρι στιγμής στα 2/3 των περιπτώσεων και κατά κανόνα 
είναι οι λοιμώξεις συνήθως του ανώτερου αναπνευστι-
κού συστήματος, η χημειοθεραπεία και ο SLE.

Το γεγονός ότι τόσο η COVID-19 όσο και το aHUS 
συνοδεύονται από φλεβική θρομβοεμβολή, μικροαγ-
γειακή θρόμβωση και πολυοργανικές βλάβες, λόγω 
εκτεταμένης ενεργοποίησης του συμπληρώματος, κί-
νησε από νωρίς το ενδιαφέρον για τη σχέση που ενδε-
χομένως υπάρχει μεταξύ των δύο καταστάσεων. Οι εν-
δείξεις που υπάρχουν υποδεικνύουν ότι πρόκειται για 
μια αμφίδρομη σχέση. Απ΄ τη μια πλευρά, δηλαδή, η 
COVID-19 πιθανόν να λειτουργεί ως εκλυτικός παράγο-
ντας για την εκδήλωση του aHUS, ακόμη και μετά την 
αποδρομή της. Από την άλλη, οι υποκείμενες γενετικές 
βλάβες που σχετίζονται με το aHUS μπορεί να συμβά-
λουν στην παθογένεση της COVID-19 επάγοντας την 
εκδήλωση της θρομβωτικής μικροαγγειοπάθειας και 
την ενεργοποίηση των ενδοκυψελιδικών ενδοθηλια-
κών κυττάρων που τη συνοδεύουν.
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Από παθοφυσιολογική άποψη, έχει δειχθεί ότι η 
γλυκοπρωτεΐνη S του SARS-CoV-2 συνδέεται με την 
πρωτεάση της σερίνης που συνδέεται με τη μαννόζη 
(mannose associated serine protease, MASP2) και με 
τη συνδεόμενη με τη μαννόζη λεκτίνη (mannose bind-
ing lectin, MBL), με αποτέλεσμα την ενεργοποίηση 
της οδού της λεκτίνης και της εναλλακτικής οδού του 
συμπληρώματος. Η αυξημένη εναπόθεση MBL, MASP-
2, C3b, C4b και C5b-9 στα ενδοθηλιακά κύτταρα που 
παρατηρείται στην COVID-19 προσομοιάζει με εκείνη 
που παρατηρείται στο aHUS, γεγονός που εξηγεί το 
μηχανισμό διά του οποίου η COVID-19 μπορεί να λει-
τουργεί ως εκλυτικός παράγοντας για την εκδήλωση 
του aHUS.

Η συμμετοχή του συμπληρώματος στην παθογένεση 
των βλαβών της COVID-19 υποστηρίζεται και από την 
αποτελεσματικότητα των έναντι του συμπληρώματος 
θεραπευτικών παραγόντων, δηλαδή της κομπστατί-
νης (αναστολέας του C3, Cp40/AMY-101) και των αντι-
C5a αντισωμάτων (BDB-001). Αποτελεσματικοί έναντι 
της COVID-19 έχουν δειχθεί και οι αναστολείς του C5, 
Eculizumab και Ravulizumab, που χρησιμοποιούνται 
για την αντιμετώπιση του aHUS.

Η εμφάνιση aHUS μετά από COVID-19 παρατηρή-
θηκε αρχικά σε ενήλικες αλλά στη συνέχεια ανάλογα 
περιστατικά έχουν αναφερθεί και σε παιδιά. Είναι ενδι-
αφέρον ότι σε δύο περιστατικά COVID-19 σε ενήλικες 
ασθενείς η κλινική υποψία του aHUS επιβεβαιώθηκε 
μετά από την ανίχνευση των παθογενετικών μεταλλά-
ξεων του παράγοντα Η. Το γεγονός αυτό υποδεικνύει 
την ανάγκη γενετικού ελέγχου σε παιδιά με COVID-19 
και κλινικές ενδείξεις aHUS.

ACR-συστάσεις για τη διαχείριση των παιδιατρι-
κών ρευματικών νοσημάτων κατά την πανδημία 
COVID-19
Όπως φάνηκε από τα παραπάνω, τα παιδιά με PRD, 
συμπεριλαμβανομένων εκείνων που βρίσκονται υπό 
θεραπεία με ανοσοτροποποιητικά φάρμακα, δεν δι-
ατρέχουν κίνδυνο σοβαρής COVID-19. Ως εκ τούτου, 
η προσπάθεια της ορθής διαχείρισής τους εστιάζεται 
στη συνέχιση της θεραπείας τους, ώστε να επιτυγχά-
νεται ο έλεγχος της ενεργού νόσου, στην ανακούφιση 
των συμπτωμάτων τους και στην πρόληψη των μα-
κροχρόνιων επιπλοκών. Με αυτό το στόχο, η ACR έχει 

διατυπώσει συστάσεις για τη διαχείριση των παιδιών 
με PRD κατά τη διάρκεια της πανδημίας, οι οποίες και 
παρουσιάζονται στη συνέχεια.

Γενικές συστάσεις
− Τα παιδιά με PRD και οι οικογένειές τους πρέπει να 

ενημερώνονται για τα γενικά προληπτικά μέτρα πρό-
ληψης της έκθεσης στον SARS-CoV-2, συμπεριλαμβα-
νομένων της κοινωνικής αποστασιοποίησης, της καθα-
ριότητας των χεριών και της χρήσης μάσκας.

− Οι παιδορευματολόγοι πρέπει να είναι ενήμεροι 
ότι οι φροντιστές των παιδιών με PRD ενδέχεται να 
διατρέχουν κίνδυνο επαγγελματικής έκθεσης στον 
SARS-CoV-2 και, ως εκ τούτου, πρέπει να γνωρίζουν 
τους κανονισμούς ασφαλείας που ισχύουν στο χώρο 
δουλειάς τους. 

− Η τηλεϊατρική μπορεί να βοηθήσει στη φροντίδα 
των παιδιών με PRD, ιδιαίτερα σε περιόδους αυξημέ-
νης διασποράς του SARS-CoV-2.

− Η προγραμματισμένη οφθαλμολογική επιτήρηση 
των παιδιών με PRD που διατρέχουν αυξημένο κίνδυνο 
χρόνιας ιριδοκυκλίτιδας ή έχουν ιστορικό ιριδοκυκλί-
τιδας πρέπει να γίνεται με προσωπική εξέταση, με τη 
χρήση σχισμοειδούς λυχνίας.

− Οι προγραμματισμένοι εμβολιασμοί των παιδιών 
με PRD, συμπεριλαμβανομένου του ετήσιου αντιγρι-
πικού εμβολιασμού, πρέπει να συνεχίζονται κανονικά 
(εκτός αν αντενδείκνυνται λόγω θεραπείας με DMARD).

− Οι παιδορευματολόγοι πρέπει να έχουν υπόψη 
ότι παιδιά με PRD και τα μέλη των οικογενειών τους 
διατρέχουν κίνδυνο εμφάνισης ψυχιατρικών προβλη-
μάτων, συμπεριλαμβανομένων του άγχους και της κα-
τάθλιψης, λόγω της κοινωνικής αποστασιοποίησης και 
των άλλων μέτρων ασφαλείας.

− Όπως και στο γενικό πληθυσμό, στα παιδιά με PRD 
ο προσδιορισμός των αντισωμάτων έναντι του SARS-
CoV-2 μπορεί να είναι χρήσιμος αναφορικά με την ανα-
γνώριση του ιστορικού της λοίμωξης, αλλά δεν μπορεί 
να χρησιμοποιηθεί για την εκτίμηση του κινδύνου επα-
ναλοίμωξης.

− Δεδομένων των πλεονεκτημάτων της φοίτησης 
στο σχολείο, η δυνατότητα αυτή πρέπει να εξετάζεται 
και για τα παιδιά με PRD, αρκεί το σχολείο να τηρεί τους 
κανονισμούς πρόληψης της μετάδοσης της λοίμωξης. 
Η σχετική απόφαση πρέπει να λαμβάνεται από την οι-
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κογένεια σε συνεργασία με τον παιδορευματολόγο.
− Τα παιδιά με PRD πρέπει να εμβολιάζονται έναντι 

της COVID-19, σύμφωνα με τους ισχύοντες κανονι-
σμούς.

Συστάσεις για τη θεραπεία των ασθενών με PRD απου-
σία έκθεσης στον SARS–CoV-2 ή λοίμωξης

− Η θεραπεία με NSAIDs, HCQ, ACEi/ARBs, κολχικίνη, 
cDMARDs, bDMARDs και tsDMARDs μπορεί να συνεχι-
στεί ή να αρχίσει όπου υπάρχει ένδειξη. 

− Η θεραπεία με κορτικοειδή μπορεί να συνεχιστεί 
ή να αρχίσει όπου ενδείκνυται, στη μικρότερη δυνατή 
δόση. 

− Στα παιδιά με PRD που εμφανίζουν εκδηλώσεις 
απειλητικές για τη ζωή ή για τη λειτουργία κάποιου ορ-
γάνου μπορεί να γίνει χορήγηση κορτικοειδών σε υψη-
λές δόσεις από το στόμα ή σε ενδοφλέβιες ώσεις για 
τον έλεγχο της υποκείμενης νόσου. Υψηλή δόση κορτι-
κοειδών από του στόματος ορίζεται η δόση πρεδνιζό-
νης (ή ισοδυνάμου) ≥2 mg/kg/ημέρα και σε ενδοφλέ-
βια ώση η δόση μεθυλπρεδνιζολόνης (ή ισοδυνάμου) 
≥10 mg/kg/ημέρα.

− Στα παιδιά με PRD που εμφανίζουν εκδηλώσεις απει-
λητικές για τη ζωή ή για τη λειτουργία κάποιου οργάνου 
μπορεί να αρχίσει ή να συνεχιστεί η χορήγηση κυκλοφω-
σφαμίδης για τον έλεγχο της υποκείμενης νόσου.

− Στα παιδιά με PRD και ενεργό αρθρίτιδα μπορεί να 
γίνει ενδαρθρική έγχυση κορτικοειδών.

− Στα παιδιά με PRD και σταθερή νόσο που έχουν 
σταθερές τιμές εργαστηριακών παραμέτρων και στα 
οποία χορηγούνται σταθερές δόσεις cDMARDs, bD-
MARDs ή και tsDMARDs μπορεί να παραταθούν τα 
μεσοδιαστήματα εργαστηριακού ελέγχου για την 
παρακολούθηση της τοξικότητας των φαρμάκων, 
προκειμένου να μειωθεί ο κίνδυνος έκθεσης στον 
SARS–CoV-2 σε περιόδους αυξημένης κοινοτικής με-
τάδοσης.

− Η εργαστηριακή παρακολούθηση της ενεργότη-
τας της νόσου μπορεί να συνεχίζεται κανονικά για τον 
έλεγχο της υποκείμενης νόσου.

− Η προγραμματισμένη διακοπή της θεραπείας μπο-
ρεί να συνεχιστεί σύμφωνα με τον προγραμματισμό, 
λαμβάνοντας υπόψη τον κίνδυνο υποτροπής της νόσου 
και τα προβλήματα παρακολούθησης λόγω της πανδη-
μίας.

Θεραπεία ασθενών με PRD μετά από σημαντική (οικογε-
νειακή) έκθεση στον SARS–CoV-2

− Στους ασθενείς που έχουν σημαντική έκθεση στην 
COVID-19 τα γενικά μέτρα προστασίας, όπως η κοι-
νωνική αποστασιοποίηση, η καθαριότητα των χεριών 
και η χρήση μάσκας, έχουν ιδιαίτερη σημασία για τη 
μείωση του κινδύνου λοίμωξης από SARS–CoV-2. Ση-
μαντική έκθεση θεωρείται η επαφή με πάσχοντα από 
COVID-19 σε απόσταση <2 m, χωρίς κανένας από τους 
δυο να φοράει μάσκα, για διάστημα >15 min.

− Η χορήγηση NSAIDs, HCQ, κολχικίνης, cDMARDs, 
bDMARDs και tsDMARDs μπορεί να συνεχιστεί ή να 
αρχίσει, αν είναι απαραίτητη για τον έλεγχο της υπο-
κείμενης νόσου.

− Η χορήγηση κορτικοειδών μπορεί να συνεχιστεί 
στη μικρότερη δυνατή δόση για τον έλεγχο της υπο-
κείμενης νόσου.

− Στα παιδιά με PRD που δεν εμφανίζουν εκδηλώσεις 
απειλητικές για τη ζωή ή για τη λειτουργία κάποιου ορ-
γάνου η έναρξη της χορήγησης υψηλών δόσεων κορ-
τικοειδών από το στόμα ή ενδοφλεβίως προτείνεται να 
καθυστερήσει για 1–2 εβδομάδες, εφόσον αυτό θεω-
ρείται ασφαλές από τον παιδορευματολόγο.

− Στα παιδιά με PRD που εμφανίζουν εκδηλώσεις 
απειλητικές για τη ζωή ή για τη λειτουργία κάποιου 
οργάνου η έναρξη της χορήγησης υψηλών δόσεων 
κορτικοειδών από το στόμα ή ενδοφλεβίως δεν πρέπει 
καθυστερεί.

Θεραπεία ασθενών με PRD και με ασυμπτωματική 
COVID-19 ή με πιθανή ή επιβεβαιωμένη συμπτωματική 
COVID-19

1. PRD και ασυμπτωματική COVID-19
− Ως ασυμπτωματική COVID-19 ορίζεται η ανίχνευση 

SARS–CoV-2 RNA με PCR σε ρινοφαρυγγικό δείγμα, χω-
ρίς καμιά κλινική εκδήλωση.

− Η θεραπεία με NSAIDs, HCQ, κολχικίνη, cDMARDs, 
bDMARDs και tsDMARDs για τον έλεγχο της υποκείμε-
νης νόσου μπορεί να συνεχιστεί.

− Η θεραπεία με κυκλοφωσφαμίδη ή rituximab μπο-
ρεί να συνεχιστεί, εφόσον είναι απαραίτητη για τον 
έλεγχο της υποκείμενης νόσου.

− Η θεραπεία με κορτικοειδή μπορεί να συνεχιστεί 
στη χαμηλότερη δυνατή δόση για τον έλεγχο της υπο-
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κείμενης νόσου και την αποφυγή ανεπάρκειας των επι-
νεφριδίων.

2. PRD και πιθανή ή επιβεβαιωμένη συμπτωματική 
COVID-19

− Η θεραπεία με NSAIDs και κολχικίνη για τον έλεγχο 
της υποκείμενης νόσου μπορεί να συνεχιστεί.

− Η θεραπεία με υδροξυχλωροκίνη για τον έλεγχο της 
υποκείμενης νόσου μπορεί να συνεχιστεί. Άλλα φάρμακα 
που μπορεί να προκαλέσουν παράταση του QT πρέπει να 
αποφεύγονται και στους ασθενείς που επιβάλλεται νοσο-
κομειακή περίθαλψη πρέπει να διασφαλίζεται η κατάλλη-
λη καρδιολογική παρακολούθηση.

− Η χορήγηση cDMARDs, bDMARDs (εκτός των ανα-
στολέων της IL-1) και tsDMARDs πρέπει να καθυστερεί ή 
να αναστέλλεται προσωρινά.

− Η χορήγηση κυκλοφωσφαμίδης και rituximab πρέπει 
να καθυστερεί ή να αναστέλλεται προσωρινά.

− Η χορήγηση αναστολέων της IL-1 μπορεί να συνεχί-
ζεται, εφόσον είναι απαραίτητη για τον έλεγχο της υπο-
κείμενης νόσου.

− Η χορήγηση κορτικοειδών μπορεί να συνεχίζεται κα-
ταβάλλοντας προσπάθεια για ελάττωση της δόσης τους 
στο χαμηλότερο δυνατό επίπεδο, για τον έλεγχο της υπο-
κείμενης νόσου και την αποφυγή ανεπάρκειας των επινε-
φριδίων.

− Εφόσον δεν παρουσιαστούν επιπλοκές της COVID-19, 
η χορήγηση cDMARDs, bDMARDS και tsDMARDs μπορεί 
να ξαναρχίσει 7–14 μέρες μετά από το πέρας του πυρε-
τού και των αναπνευστικών συμπτωμάτων. Η επαναχο-
ρήγηση αυτών των φαρμάκων σε περιπτώσεις σοβαρής 
COVID-19 πρέπει να εξετάζεται κατά περίπτωση.

− Η δυνατότητα θεραπείας της COVID-19 με μονοκλω-
νικά αντισώματα στα παιδία (>12 ετών) με PRD πρέπει να 
εξετάζεται, εφόσον υπάρχουν επιπρόσθετοι παράγοντες 
κινδύνου για βαριά COVID-19.

Απώτερες εκδηλώσεις της COVID-19
Ανεξάρτητα από τα συμπτώματα με τα οποία εμφανίζεται 
η COVID-19 ή με τη βαρύτητα της οξείας λοίμωξης, πολ-
λοί ασθενείς παρουσιάζουν ένα ευρύ φάσμα απώτερων 
εκδηλώσεων που συνήθως μοιάζουν και πρέπει να δια-
φοροδιαγνωστούν από τις εκδηλώσεις αυτοάνοσων νο-
σημάτων. Οι συχνότερες από αυτές τις εκδηλώσεις είναι 
η κακουχία, η κεφαλαλγία, η διαταραχή της προσοχής, η 

αλωπεκία και η δύσπνοια. Από το μυοσκελετικό σύστη-
μα, συχνότερο σύμπτωμα είναι η μυαλγίες, αλλά έχουν 
επίσης αναφερθεί μυοσίτιδα, νευροπάθεια, αρθροπάθεια 
και ανωμαλίες των μαλακών μορίων. Για τη συχνότητα και 
το είδος αυτών των εκδηλώσεων στα παιδιά δεν υπάρ-
χουν αρκετά δεδομένα. Αναφέρονται πάντως κακουχία, 
δύσπνοια, αίσθημα προκαρδίων παλμών, προκάρδιο άλ-
γος, διαταραχή της προσοχής, παρατεταμένο εμπύρετο 
και κεφαλαλγία.

Επιλεγόμενα
Τα παιδιά με PRD, είτε βρίσκονται είτε δεν βρίσκονται υπό 
θεραπεία με ανοσοτροποποιητικά φάρμακα, δεν διατρέ-
χουν κίνδυνο σοβαρής COVID-19. Ως εκ τούτου, η ορθή 
διαχείρισή τους αποσκοπεί στη συνέχιση της θεραπείας 
με στόχο τον έλεγχο της ενεργού νόσου, στην ανακούφι-
ση των συμπτωμάτων και στην πρόληψη των μακροχρό-
νιων επιπλοκών, σύμφωνα με τις ισχύουσες συστάσεις 
της ACR. Δεδομένου ότι η COVID-19, όπως και άλλες ιώ-
σεις, ενδέχεται να επάγει την εκδήλωση των ρευματικών 
νοσημάτων, η εμφάνιση κατά τη διάρκεια της λοίμωξης 
παρόμοιας συμπτωματολογίας συνιστά ένα ιδιαίτερα 
ενδιαφέρον διαφοροδιαγνωστικό πρόβλημα. Χαρακτη-
ριστικά, το MIS-C προσομοιάζει σημαντικά με τη νόσο 
Kawasaki, το σύνδρομο του τοξικού shock και το MAS. 
Επισημαίνεται μάλιστα ότι 25% των ασθενών με MIS-C 
πληρούν τα διαγνωστικά κριτήρια του MAS, για την αντι-
μετώπιση του οποίου απαιτείται διαφορετική θεραπευτι-
κή προσέγγιση. 

Συντομογραφίες: ACE2: angiotensin-converting enzyme 
2, ACEi: angiotensin-converting enzyme inhibitors, ACR: 
American College of Rheumatology, aHUS: atypical hemolytic 
uremic syndrome, ARBs: angiotensin II receptor blockers, 
bDMARDs: biologic disease-modifying antirheumatic drugs, 
cDMARDs: conventional disease-modifying antirheumatic 
drugs, COVID-19: coronavirus disease 2019, DMARD: disease-
modifying antirheumatic drug, HCQ: hydroxychloroquine, IFN: 
interferon, JIA: juvenile idiopathic arthritis, MAS: macrophage 
activation syndrome, MIS-C: multisystem inflammatory 
syndrome in children, NSAIDs: nonsteroidal anti-inflammatory 
drugs, PCR: polymerase chain reaction, PRD: pediatric rheumatic 
disease, SARS-CoV-2: severe acute respiratory syndrome 
coronavirus 2, SLE: systemic lupus erythematosus, tsDMARDs: 
targeted synthetic disease-modifying antirheumatic drugs
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Children with pediatric rheumatic diseases (PRD), in-
cluding those on immunomodulatory therapies, are 
not at increased risk for severe COVID-19. Thus, the 
overall goals in the management of patients with 
PRD include continued therapy to assure prompt 
control of active disease, relief of symptoms, and 
prevention of long-term sequelae following the 
guidance of the American College of Rheumatology. 
However, COVID-19 may present with or potentially 
precipitate rheumatologic manifestations. Under-

standing this fact aides in improving patient care 
by expanding the differential diagnosis to enhance 
treatment plans and to consider COVID-19 infection 
as part of the work-up in an individual presenting 
with new onset rheumatologic disease in correlation 
with the clinical picture. Finally, in addition to acute 
COVID-19 infection and postinfectious inflammato-
ry conditions, post-COVID sequelae have also been 
described and are also being addressed by pediatric 
rheumatologists worldwide.
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εγκύου και της θηλάζουσας μητέρας
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Η κύηση αποτελεί παράγοντα κινδύνου για σοβα-
ρή νόσο COVID-19. Η έγκυος με νόσο COVID-19 
έχει μεγαλύτερο κίνδυνο νοσηλείας σε ΜΕΘ, δια-
σωλήνωσης και θανάτου συγκριτικά με μη-έγκυες 
γυναίκες με παρόμοια χαρακτηριστικά. Η νόσος 
COVID-19 ενοχοποιείται για σοβαρές επιπλοκές της 
κύησης όπως: εκλαμψία, θρομβώσεις, πρόωρο το-
κετό, ελλιποβαρές ή θνησιγενές νεογνό. Η ενδομή-
τρια μετάδοση της COVID-19 είναι σπάνια, συνήθως 
στο 3ο τρίμηνο, όμως ο ιός SARS-CοV-2 προκαλεί 
ιστοπαθολογικές αλλοιώσεις και φλεγμονή του πλα-
κούντα, κακή εμβρυική κυκλοφορία, φλεγμονή και 
άγνωστες επιδράσεις στο ανοσολογικό σύστημα 
του εμβρύου που χρήζουν περαιτέρω διερεύνησης, 
έστω και αν ο ιός δεν ανιχνεύεται στον πλακουντι-
ακό ιστό. Η προφύλαξη της εγκύου επιβάλλεται με 
ασφαλή και αποτελεσματικά mRNA COVID-19 εμ-
βόλια τα οποία προστατεύουν την ίδια αλλά και το 
παιδί της. Ο εμβολιασμός πραγματοποιείται πριν ή 

κατά τη διάρκεια της κύησης ή του θηλασμού και 
δεν έχουν προκύψει προβλήματα ασφαλείας όπως: 
αυτόματες αποβολές, προωρότητα ή νεογνά χαμη-
λού βάρους. Αντίθετα, παρέχεται σημαντική προ-
στασία από σοβαρή λοίμωξη στην έγκυο-λεχωίδα, 
καθώς και στο νεογνό και το θηλάζον βρέφος. Η 
μεταβίβαση COVID-19 αντισωμάτων μέσω του πλα-
κούντα από την εμβολιασμένη έγκυο στο έμβρυο 
και αντίστοιχα μέσω του μητρικού γάλακτος στο 
βρέφος από τη θηλάζουσα προσφέρουν σημαντι-
κή προστασία στα βρέφη και μειώνουν σημαντι-
κά την ανάγκη νοσηλείας τους λόγω COVID-19. Τα 
COVID-19 εμβόλια συγχορηγούνται με όλα τα εγκε-
κριμένα για την κύηση εμβόλια και οι διεθνείς συ-
στάσεις είναι οι έγκυες-θηλάζουσες να είναι πλήρως 
εμβολιασμένες έναντι COVID-19 και με τις αναμνη-
στικές δόσεις. Οι ανεπιθύμητες ενέργειες των εμβο-
λίων είναι συνήθως ήπιες και παρόμοιες με εκείνες 
του γενικού πληθυσμού.
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ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: COVID-19, κύηση, θηλασμός, πλακούντας, mRNA εμβόλια

H κύηση αποτελεί ανεξάρτητο παράγοντα κινδύ-
νου για σοβαρή SARS-CοV-2 λοίμωξη.1,2 Οι παθο-
φυσιολογικές αλλαγές που συμβαίνουν κατά τη 

διάρκεια της κύησης έχουν σημαντικές επιπτώσεις στη 

λειτουργία του ανοσοποιητικού, του αναπνευστικού, 
του κυκλοφορικού, αλλά και του συστήματος πήξης, με 
αποτέλεσμα η SARS-CοV-2 λοίμωξη στην έγκυο να έχει 
απρόβλεπτη και ενδεχομένως δυσμενή εξέλιξη.2,3 
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Η έγκυος με SARS-CoV-2 λοίμωξη μπορεί να είναι είτε 
ασυμπτωματική είτε συμπτωματική. Για την ασυμπτω-
ματική έγκυο υπάρχουν μέχρι σήμερα λίγες μελέτες και 
δεδομένα που αποδεικνύουν την επίπτωση της λοίμω-
ξης στη μητέρα και στο έμβρυο και αποτελεί πεδίο για 
περαιτέρω διερεύνηση. Η έγκυος με συμπτωματική 
SARS-CoV-2 λοίμωξη, δηλ. νόσο COVID-19, έχει δειχθεί 
ότι έχει αυξημένο κίνδυνο σοβαρής νόσησης συγκρι-
τικά με μη έγκυες γυναίκες αναπαραγωγικής ηλικίας 
αντίστοιχης εθνικότητας, φυλής, κοινωνικοοικονομι-
κής κατάστασης και με παρόμοιο ιατρικό ιστορικό και 
υποκείμενα νοσήματα.3 Συγκεκριμένα, η έγκυος με 
νόσο COVID-19 έχει τουλάχιστον τριπλάσιο κίνδυνο 
νοσηλείας σε μονάδα εντατικής θεραπείας (ΜΕΘ) και 
διασωλήνωσης και σχεδόν διπλάσιο κίνδυνο θανάτου 
συγκριτικά με μη έγκυες γυναίκες.3,4

Η συστηματική μετα-ανάλυση 42 μελετών που πε-
ριέλαβαν μεγάλο αριθμό εγκύων >400.000 με νόσο 
COVID-194 ανέδειξε ότι η συμπτωματική SARS-CoV-2 
λοίμωξη ενοχοποιείται για σοβαρές επιπλοκές της 
κύησης όπως: προεκλαμψία-εκλαμψία, θρομβώσεις, 
μικροβιαιμία-σήψη της εγκύου, πρόωρο τοκετό, ελλι-
ποβαρές ή θνησιγενές νεογνό.3,4 Οι έγκυες με σοβαρή 
νόσο COVID-19 είχαν στατιστικά σημαντικά μεγαλύτε-
ρα ποσοστά εκλαμψίας, διαβήτη κύησης, καισαρικής 
τομής, πρόωρου τοκετού και ελλιποβαρούς νεογνού 
συγκριτικά με έγκυες με ήπια νόσο COVID-19.4 Συγκε-
κριμένα, η προεκλαμψία-εκλαμψία συσχετίζονται ισχυ-
ρά με τη SARS-CοV-2 λοίμωξη, μοιράζονται τον ίδιο 
παθοφυσιολογικό μηχανισμό που είναι η δυσλειτουρ-
γία του ενδοθηλίου και σχετίζονται με τη δέσμευση 
των κυτταρικών υποδοχέων ACE2 από την πρωτεΐνη 
ακίδα (S Protein) του ιού SARS-CοV-2. 4,5,6 Μελέτες σε 
εγκύους με SARS-CοV-2 λοίμωξη έχουν δείξει ότι ο ιός 
δημιουργεί μια υπερφλεγμονώδη αντίδραση που ακο-
λουθείται από συστηματική ενδοθηλιακή δυσλειτουρ-
γία, αγγειοσύσπαση και προεκλαμψία.5,6 Όσον αφορά 
στην έκβαση της κύησης σε εγκύους που νόσησαν στο 
3ο τρίμηνο, ο τοκετός με καισαρική τομή ήταν πολύ 
συχνότερος από τις συστάσεις και τις ενδείξεις του Πα-
γκόσμιου Οργανισμού Υγείας (Π.Ο.Υ.).7 

Το 4-11% των νεογνών που γεννήθηκαν από μητέρες 
με νόσο COVID-19 χρειάσθηκε να νοσηλευτούν σε Μο-
νάδα Εντατικής Νοσηλείας Νεογνών (ΜΕΝΝ).4,7 Η συ-
χνότερη αιτία νοσηλείας των νεογνών στη ΜΕΝΝ ήταν 

η αναπνευστική δυσχέρεια ιδιαίτερα σε πρόωρο το-
κετό.7 Θάνατοι νεογνών αναφέρονται σε μικρά ποσο-
στά που ποικίλλουν στις διάφορες μελέτες (0,2-0,6 %), 
γενικά όμως η έκβαση νεογνών εγκύων με COVID-19 
λοίμωξη είναι καλή, ιδιαίτερα σε περιπτώσεις ήπιας νό-
σησης της μητέρας, ενώ το ποσοστό αυτόματων απο-
βολών και συγγενών ανωμαλιών δεν είναι αυξημένο.4,7 

Η ενδομήτρια μετάδοση (in utero) της SARS-CοV-2 
λοίμωξης έχει περιγραφεί συνήθως στο 3ο τρίμηνο της 
κύησης, αλλά είναι σπάνια.2,7,8,9 Από τις μέχρι σήμερα 
μελέτες και δεδομένα δεν έχει διευκρινισθεί ο μηχανι-
σμός που ο ιός SARS-CοV-2 μπορεί να παρακάμψει τον 
φραγμό του πλακούντα και να προσβάλει το έμβρυο 
συγκριτικά με άλλους γνωστούς ιούς που προκαλούν 
αποδεδειγμένα ενδομήτρια λοίμωξη, όπως ο κυτταρο-
μεγαλοϊός (CMV), ο ιός του απλού έρπητα (HSV), του 
έρπητα ζωστήρα (VZV) και ο ιός Zika (ZIKV).2 Μόνο 
μεμονωμένα περιστατικά ενδομήτριας μετάδοσης της 
SARS-CοV-2 λοίμωξης αναφέρονται στη βιβλιογρα-
φία.7,8,9 

Αξίζει να σημειωθεί, όπως αναφέρεται σε πρό-
σφατη δημοσίευση των Valeria Garcia-Flores και 
συνεργατών στο Επιστημονικό Περιοδικό Nature 
Communications,10 ότι η SARS-CοV-2 λοίμωξη της 
εγκύου προκαλεί φλεγμονή του πλακούντα (λαχνίτι-
δα-πλακουντίτιδα) και του εμβρύου, έστω και εάν δεν 
ανιχνεύεται το γενετικό υλικό του ιού στους ιστούς 
του πλακούντα ή στο έμβρυο. Συγκεκριμένα, οι ερευ-
νητές ανέλυσαν τα δεδομένα από 23 εγκύους, από τις 
οποίες οι 12 ήταν θετικές για τον SARS-CoV-2. Ανάμε-
σα σε αυτές, οι 8 ήταν ασυμπτωματικές, μία είχε ήπια 
συμπτώματα και 3 είχαν σοβαρή νόσο COVID-19. Μετά 
τον τοκετό οι ερευνητές συνέκριναν την ανοσολογική 
απόκριση μεταξύ των μητέρων και των νεογέννητων 
μελετώντας δείγματα αίματος. Συνολικά, παρατηρήθη-
καν φλεγμονώδεις ανοσολογικές αποκρίσεις τόσο στις 
μητέρες, όσο και στα νεογέννητα και σε πλακουντιακό 
ιστό. Πιο συγκεκριμένα, οι έγκυες με SARS-CoV-2 είχαν 
μειωμένους τίτλους Τ-λεμφοκυττάρων, που συμμετέ-
χουν στην ανοσολογική απόκριση του οργανισμού 
έναντι των ιών. Οι μητέρες που είχαν COVID-19 κατά 
τη διάρκεια της εγκυμοσύνης ανέπτυξαν αντισώματα 
έναντι του SARS-CoV-2 ανεξάρτητα από την παρουσία 
συμπτωμάτων. Σε μερικές από αυτές ανιχνεύτηκαν 
αντισώματα και στο ομφαλοπλακουντιακό αίμα. Επι-
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πλέον, οι μητέρες με COVID-19 στην εγκυμοσύνη είχαν 
αυξημένα επίπεδα φλεγμονωδών κυτοκινών στο αίμα 
(ιντερλευκίνη 8, ιντερλευκίνη 15, ιντερλευκίνη 10) ανε-
ξάρτητα από την παρουσία συμπτωμάτων COVID-19. 
Τα νεογνά που γεννήθηκαν από μητέρες με COVID-19 
είχαν αυξημένους δείκτες φλεγμονωδών κυτοκινών 
(ιντερλευκίνη 8), ανεξάρτητα από την παρουσία συ-
μπτωμάτων στις μητέρες και παρόλο που τα νεογνά 
δεν είχαν διαγνωσθεί με COVID-19. Τέλος, οι πλακού-
ντες των μητέρων με COVID-19 είχαν διαταραγμένους 
τίτλους ανοσολογικών κυττάρων παρόλο που δεν ανι-
χνεύτηκε ο ιός SARS-CoV-2 στον πλακούντα. 

Σε άλλη μελέτη εγκύων με νόσο COVID-19 που είχαν 
τελειόμηνη κύηση διαπιστώθηκαν ιστοπαθολογικές 
ανωμαλίες του πλακούντα, κακή εμβρυική κυκλοφο-
ρία και αιμάτωση, καθώς και φλεγμονή των χοριακών 
λαχνών (λαχνίτις-πλακουντίτις), χωρίς να ανιχνευθεί ο 
ιός SARS-CoV-2.11

Τα ευρήματα αυτά δείχνουν ότι το ανοσολογικό 
σύστημα των νεογνών επηρεάζεται από τη λοίμωξη 
COVID-19 στη μητέρα ακόμα και αν ο ιός SARS-CoV-2 

δεν ανιχνεύεται στον πλακούντα. Οι ερευνητές καταλή-
γουν ότι οι επιπτώσεις της φλεγμονής στο έμβρυο χρή-
ζουν περαιτέρω διερεύνησης. Επίσης, η κατανόηση της 
παθοφυσιολογίας της COVID-19 κατά τη διάρκεια της 
εγκυμοσύνης είναι σημαντική και χρειάζονται περαιτέ-
ρω μελέτες εις βάθος χρόνου, ώστε να διερευνηθούν 
οι άμεσες και απώτερες επιπτώσεις στο έμβρυο και το 
νεογνό και να εφαρμοστεί η βέλτιστη αντιμετώπιση και 
η θεραπευτική προσέγγιση των εγκύων με SARS-CoV-2 
λοίμωξη.7,12

Η συσσωρευμένη εμπειρία κατά τη διετή πανδημία 
της νόσου COVID-19 αναφορικά με τη νοσηρότητα και 
θνητότητα των εγκύων και των νεογνών τους επιβάλ-
λει την προφύλαξη των εγκύων και θηλαζουσών από 
τη λοίμωξη, εφόσον αναπτύχθηκαν ασφαλή και απο-
τελεσματικά εμβόλια.12,13 Αν και οι έγκυες δεν έλαβαν 
μέρος στις κλινικές μελέτες κατά την ανάπτυξη των 
COVID-19 εμβολίων για λόγους ασφαλείας, σύντομα 
άρχισαν να εμβολιάζονται μετά την επείγουσα χο-
ρήγηση άδειας των εμβολίων (ΕUA, Emergency Use 
Authorization) με προτεραιότητα στις εγκύους που 

Εικόνα1. Τεχνολογία παρασκευής mRNA εμβολίων έναντι ιού SARS-CoV-2 
(Πηγή: ΟΔΗΓΙΕΣ ΕΜΒΟΛΙΑΣΜΟΥ ΕΝΑΝΤΙ ΤΟΥ ΙΟΥ SARS-CoV-2.ΥΠΟΥΡΓΕΙΟ ΥΓΕΙΑΣ, ΕΟΔΥ, Μάιος 2021)
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ανήκαν σε ομάδες αυξημένου κινδύνου για COVID-19 
λοίμωξη (επαγγελματίες υγείας, σοβαρά υποκείμενα 
νοσήματα, παχυσαρκία κ.ά.). Οι ερευνητές, οι επιστη-
μονικές εταιρείες και ο Π.Ο.Υ. υποστηρίζουν ισχυρά τον 
εμβολιασμό των γυναικών αναπαραγωγικής ηλικίας 
που προγραμματίζουν εγκυμοσύνη ή ήδη κυοφορούν 
ή είναι λεχωίδες-θηλάζουσες, ώστε να ανοσοποιηθούν 
και να αποφύγουν σοβαρές επιπλοκές, όπως η προω-
ρότητα, καθώς και η μητρική και βρεφική θνητότητα 
και νοσηρότητα.13 

Η θνητότητα των εγκύων δεν είναι αμελητέα και ο 
κίνδυνος λοίμωξης των εγκύων από τον ιό SARS-CoV-2 
είναι ιδιαίτερα αυξημένος σήμερα που επικρατούν 
πολύ μολυσματικές παραλλαγές του ιού με μεγάλη με-
ταδοτικότητα. Συγκεκριμένα, από τον Ιούλιο 2021 έως 
τον Δεκέμβριο 2021 επικράτησε παγκόσμια η παραλ-
λαγή Delta και από τον Δεκέμβριο 2021 έως τον Μάρτιο 
2022 επικρατεί η παραλλαγή Omicron.14 Το ίδιο ισχύει 
και για τη χώρα μας. Έως τον Μάρτιο 2022 υπάρχει σχε-

δόν απόλυτη επικράτηση της παραλλαγής Omicron με 
την υποπαραλλαγή Omicron2 να αποτελεί σχεδόν το 
80% των κρουσμάτων.15 Επιδημιολογικά δεδομένα 
από τις ΗΠΑ δείχνουν ότι παρά τις επίσημες συστάσεις 
μόνο ένα μικρό ποσοστό των εγκύων εμβολιάζεται 
έναντι του ιού SARS-CoV-2.16 Τα mRNA COVID-19 εμβό-
λια είναι ασφαλή και αποτελεσματικά για τις εγκύους 
και συστήνεται να προτιμώνται από όλους τους Επίση-
μους Οργανισμούς και Επιστημονικές Εταιρείες έναντι 
άλλων εμβολίων, όπως εκείνα με ιικό φορέα -αδενοϊό 
(Ad26 -vectored vaccines, J&J Janssen) (ΕΙΚΟΝΑ 1).

Δεδομένα από μελέτες υποστηρίζουν ότι τα οφέλη 
των εγκύων από τα εμβόλια έναντι της νόσου COVID-19 
υπερτερούν των πιθανών-υποθετικών κινδύνων και 
συγκεκριμένα:
	 Τα COVID-19 εμβόλια δεν περιέχουν ζώντα ιό 

και δεν προκαλούν νόσο στις εγκύους και στα έμβρυ-
α-νεογνά.
	 Πρώιμα δεδομένα από 3 διαφορετικά συστήμα-

Εικόνα 2. Μεταβίβαση αντισωμάτων έναντι COVID-19 από εμβολιασμένες μητέρες στα έμβρυα μέσω του πλακούντα 
και στα νεογνά μέσω του θηλασμού 
(Πηγή: Shook LL, Fallah PN, Silberman JN, Edlow AG. COVID-19 Vaccination in Pregnancy and Lactation: Current 
Research and Gaps in Understanding. Front Cell Infect Microbiol. 2021; 11:735394). 
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τα επιτήρησης από το CDC δεν διαπίστωσαν προβλήματα 
ασφαλείας σε έγκυες και τα νεογνά τους. Οι μητέρες εμβο-
λιάστηκαν με mRNA COVID-19 εμβόλια Pfizer-BioNTech 
(Comirnaty) και Moderna (Spikevax) κατά τη διάρκεια της 
κύησης και κυρίως κατά το 3ο τρίμηνο.17

	 Τα συσσωρευμένα δεδομένα από τον εμ-
βολιασμό εγκύων με mRNA εμβόλια Pfizer-BioNTech 
(Comirnaty) και Moderna (Spikevax) από πολλές μελέ-
τες είναι ενθαρρυντικά.17-21

	 Οι ερευνητές δεν έχουν διαπιστώσει αυξημέ-
νο αριθμό αυτόματων αποβολών μεταξύ των εγκύων 
που εμβολιάστηκαν λίγο πριν ή ενωρίς κατά τη διάρ-
κεια της κύησης (πριν την 20η εβδομάδα).18-21

	 Σε μελέτη που συμμετείχαν 40.000 έγκυες ο 
εμβολιασμός δεν συσχετίσθηκε με πρόωρο τοκετό ή 
με γέννηση νεογνών χαμηλού βάρους για την ηλικία 
κύησης (IUGR).22

	 Οι έγκυες που εμβολιάζονται έχουν μειωμένο 
κίνδυνο SARS-CoV-2 λοίμωξης και μειωμένο κίνδυνο 
σοβαρής COVID-19 νόσου συγκριτικά με μη εμβολια-
σμένες 1,23

	 Ο εμβολιασμός κατά την κύηση επάγει την 
παραγωγή αντισωμάτων που μπορεί να προστατεύ-
σουν το νεογνό και το βρέφος λόγω της μεταβίβασης 
αντισωμάτων από τη μητέρα στο έμβρυο. Αντισώματα 
έναντι του ιού SARS-CoV-2 ανιχνεύθηκαν στο αίμα του 
ομφαλίου λώρου, όταν οι έγκυες εμβολιάστηκαν με 
COVID-19 εμβόλια.24 Πρόσφατη μικρή μελέτη έδειξε 
ότι στην ηλικία των 6 μηνών η πλειονότητα των βρε-
φών (57%) που γεννήθηκαν από μητέρες που εμβολιά-
στηκαν για COVID-19 κατά την κύηση είχαν ανιχνεύσι-
μα αντισώματα έναντι της COVID-19 έναντι μόνο 8% 
των βρεφών που γεννήθηκαν από μητέρες που νόση-
σαν από COVID-19 κατά την κύηση.25 
	 Πρόσφατα δεδομένα αποδεικνύουν ότι ο βα-

σικός εμβολιασμός των εγκύων με 2 δόσεις COVID-19 
mRNA εμβολίων προστατεύει σημαντικά (60%) τα ηλι-
κίας <6 μηνών βρέφη τους από νοσηλεία λόγω νόσου 
COVID-19.26

	 Από μελέτες τοξικότητας σε πειραματόζωα 
κατά την κύηση (Developmental and Reproductive 
Toxicity - DART studies) που έγιναν και από τις 3 εταιρεί-

Εικόνα 3. Ιατρικό Ιστορικό-Σύσταση Εμβολιασμού για Covid-19 (Πηγή: ΥΠΟΥΡΓΕΙΟ ΥΓΕΙΑΣ, ΕΟΔΥ)
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ες κατασκευής COVID-19 εμβολίων (Pfizer/BioNTech, 
Moderna και J&J Janssen) δεν προέκυψαν δεδομένα 
ασφαλείας για τα έμβρυα ή την αναπαραγωγική ικανό-
τητα των γονέων. Oι DART μελέτες που αφορούν την 
ανάπτυξη του εμβρύου και του νεογνού, τον τοκετό και 
την αναπαραγωγική ικανότητα-γονιμότητα των γονέων 
γίνονται για λόγους ασφαλείας μόνο σε ζωικά μοντέλα. 
Και οι τρεις εταιρείες κατασκευής COVID-19 εμβολίων 
έκαναν DART μελέτες σε πειραματόζωα και συγκεκρι-
μένα: το εμβόλιο Pfizer/BioNTech (BNT162b2) vaccine 
αξιολογήθηκε από τον ΕΜΑ (European Medicines 
Agency), το Moderna (mRNA 1273) από τον Food and 
Drug Administration (FDA) των ΗΠΑ (Dec 4,2020), το 
εμβόλιο J&J Janssen επίσης από τον FDA (2021) και δεν 
προέκυψαν δεδομένα ασφαλείας όσον αφορά στην 
ανάπτυξη των εμβρύων-νεογνών και τη γονιμότητα.

Οι λεχωίδες-θηλάζουσες, όπως και οι έγκυες, δεν 
έλαβαν μέρος στις κλινικές μελέτες κατά την ανάπτυ-
ξη των COVID-19 εμβολίων για λόγους ασφαλείας και 

έτσι έχουμε περιορισμένα δεδομένα για την ανίχνευ-
ση COVID-19 αντισωμάτων στο μητρικό γάλα, καθώς 
και την επίδραση του εμβολιασμού της θηλάζουσας 
μητέρας στο βρέφος. Ωστόσο, η ανοσογονικότητα 
και ασφάλεια των mRNA COVID-19 εμβολίων σε εγκύ-
ους και θηλάζουσες έχει αποδειχθεί και είναι το ίδιο 
αποτελεσματικά, όπως και στο γενικό πληθυσμό.27 
Ο βασικός εμβολιασμός με δύο (2) δόσεις mRNA 
COVID-19 εμβολίων σε εγκύους και θηλάζουσες επά-
γει παραγωγή ικανοποιητικών τίτλων IgG, IgA and IgM 
COVID-19 αντισωμάτων, συγκρίσιμων με αυτούς του 
γενικού πληθυσμού.28-30 Όμως, δεν έχουν μελετηθεί 
η διάρκεια και ο βαθμός προστασίας που παρέχουν 
στις έγκυες-θηλάζουσες τα mRNA COVID-19 εμβό-
λια από τις διάφορες παραλλαγές του ιού.28 Τα mRNA 
COVID-19 εμβόλια επάγουν την παραγωγή anti-Spike 
IgG εξουδετερωτικών αντισωμάτων στην έγκυο που 
μεταφέρονται στο έμβρυο μέσω του πλακούντα.28,30 
Επίσης, διεγείρουν στην έγκυο την κυτταρική ανο-

Εικόνα 4. Συχνότερες ανεπιθύμητες ενέργειες των mRNA εμβολίων σε εγκύους (Πηγή Shimabukuro TT, Kim SY, Myers 
TR, Moro PL, Oduyebo T, Panagiotakopoulos L et al. Preliminary Findings of mRNA Covid-19 Vaccine Safety in Pregnant 
Persons. N Engl J Med 2021; 384:2273-2282.)
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σία. Η δραστικότητα των ειδικών anti-Spike CD4+ και 
CD8+ T-cell κυττάρων είναι όμοια με εκείνη του γενι-
κού πληθυσμού.28 Στη θηλάζουσα μητέρα παράγονται 
anti-Spike IgG, IgM, IgA εξουδετερωτικά αντισώματα 
που εκκρίνονται στο μητρικό γάλα.28,30 Δεν έχει ανι-
χνευθεί το mRNA του ιού SARS-CοV-2 στο μητρικό 
γάλα σε θηλάζουσες που εμβολιάστηκαν πρόσφατα28 
(ΕΙΚΟΝΑ 2). Ο χρόνος εμβολιασμού της εγκύου και 
οι τίτλοι των anti-Spike IgG εξουδετερωτικών αντι-
σωμάτων της μητέρας επηρεάζουν τα επίπεδα αντι-
σωμάτων στον ομφάλιο λώρο.28 Αξίζει να σημειωθεί 
ότι ο τίτλος COVID-19 αντισωμάτων σε εγκύους που 
εμβολιάστηκαν είναι μεγαλύτερος και στατιστικά 
σημαντικός συγκριτικά με τον τίτλο COVID-19 αντι-
σωμάτων σε εγκύους που νόσησαν κατά τη διάρκεια 
της κύησης.30 Το εύρημα αυτό επισημαίνει τη μεγάλη 
προστασία που παρέχει ο εμβολιασμός στην έγκυ-
ο-θηλάζουσα μητέρα και στο παιδί της που πιθανόν 
είναι υπέρτερη της φυσικής νόσησης.30

Οι Ελληνικές και Διεθνείς Συστάσεις είναι οι έγκυες και 
όλες οι γυναίκες αναπαραγωγικής ηλικίας που προγραμ-
ματίζουν εγκυμοσύνη στο εγγύς ή στο απώτερο μέλλον 
να είναι πλήρως εμβολιασμένες και με την αναμνηστι-

κή δόση.31 Οι έγκυες μπορούν να εμβολιάζονται σε όλα 
τα τρίμηνα της κύησης και τα mRNA COVID-19 εμβόλια 
μπορούν να συγχορηγηθούν μαζί με τα άλλα εμβόλια 
που συστήνονται για την κύηση (Influenza,Tdap).31,32 

Οι έγκυες συστήνεται να εμβολιάζονται με mRNA 
COVID-19 εμβόλια γιατί υπάρχουν περισσότερα δεδομέ-
να ασφαλείας, ενώ οι θηλάζουσες μπορούν να λαμβάνουν 
οποιοδήποτε από τα υπάρχοντα διαθέσιμα COVID-19 εμ-
βόλια31 (ΕΙΚΟΝΑ 3). Οι ανεπιθύμητες ενέργειες των mRNA 
COVID-19 εμβολίων στις έγκυες είναι ήπιες και παρόμοιες 
με αυτές του γενικού πληθυσμού17 (ΕΙΚΟΝΑ 4).

Σχετικά με τον εμβολιασμό των εγκύων-θηλαζουσών 
έναντι της νόσου COVID-19 παραμένουν αρκετά ερω-
τήματα που πρέπει να απαντηθούν όπως: ποιος είναι ο 
τίτλος αντισωμάτων της μητέρας που είναι προστατευ-
τικός για το έμβρυο και ποια είναι η χρονική διάρκεια 
προστασίας του θηλάζοντος βρέφους που παρέχει ο 
εμβολιασμός της εγκύου-θηλάζουσας μητέρας; Πε-
ραιτέρω μελέτες εις βάθος χρόνου απαιτούνται για να 
δοθούν ικανοποιητικές απαντήσεις. Ωστόσο, ο εμβο-
λιασμός, μαζί με άλλες φαρμακευτικές και μη φαρμα-
κευτικές παρεμβάσεις, αποτελεί το ισχυρότερο «όπλο» 
ελέγχου της πανδημίας COVID-19. 

Pregnancy is a risk factor for severe COVID-19 dis-
ease. A pregnant woman with COVID-19 disease 
has a higher risk of hospitalization in an Intensive 
care unit (ICU), intubation and death compared to 
non-pregnant women with similar epidemiological 
characteristics. COVID-19 is implicated in serious 
complications of pregnancy such as eclampsia, 
thrombosis, preterm birth, underweight or stillborn 
newborn. Intrauterine transmission of COVID-19 
is rare and occurs usually in the 3rd trimester, but 
the SARS-CoV-2 virus causes histopathological al-
terations and inflammation of the placenta, poor 

fetal circulation, inflammation, and has unknown 
effects on the immune system of the fetus that re-
quire further investigation, even if the virus is not 
detected in the placental tissue. The prophylaxis of 
the pregnant woman is imperative with safe and ef-
fective mRNA COVID-19 vaccines that protect both 
her and her child. Vaccination can be carried out 
before or during pregnancy or during breastfeed-
ing and no safety problems have arisen (automatic 
miscarriages, prematurity or low-weight newborns). 
On the contrary, significant protection from severe 
infection is provided to the pregnant woman, the 
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new mother as well as to the newborn and nursing 
infant. The transfer of COVID-19 antibodies through 
the placenta from the vaccinated pregnant woman 
to the fetus and respectively through breast milk to 
the infant by the breastfeeding woman, offer signif-
icant protection to infants and significantly reduce 
the need for their hospitalization due to COVID-19. 

COVID-19 vaccines are co-administered with all 
pregnancy-approved vaccines and international 
recommendations support that pregnant or breast-
feeding women are fully vaccinated against COV-
ID-19, including booster doses. Adverse reactions to 
vaccines are usually mild and similar to those of the 
general population.

KEY WORDS: COVID-19, pregnancy, breastfeeding, placenta, mRNA vaccines
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Εμβόλια COVID-19:  
Προσδοκίες και πραγματικότητα 
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Τα mRNA εμβόλια για COVID-19 έδωσαν ελπίδες για 
περιορισμό της πανδημίας και βοήθησαν να σω-
θούν πολλοί άνθρωποι από επιπλοκές και θανάτους. 
Όμως η προστασία από συμπτωματική νόσο φθίνει 
με την πάροδο του χρόνου, ενώ νέες μεταλλάξεις 
όπως η όμικρον, μπορεί να διαφεύγουν της ανοσο-
λογικής προστασίας του εμβολίου. Ο εμβολιασμός 
στα παιδιά ηλικίας 5-18 ετών μπορεί να προφυλάξει 
από νοσηλείες και το πολυσυστηματικό φλεγμονώ-

δες σύνδρομο. Δεν έχει όμως ακόμη τεκμηριωθεί  η 
ανάγκη για επαναληπτικές δόσεις στα παιδιά. Με τα 
δεδομένα που υπάρχουν σήμερα το πιο πιθανό σε-
νάριο για το γενικό πληθυσμό είναι αυτό της υβρι-
δικής ανοσίας που περιλαμβάνει εμβολιασμό και 
κάποια μορφή ήπιας νόσησης. Απαιτούνται καλά 
σχεδιασμένες μελέτες που θα που θα αποδεικνύουν 
για ποιες ομάδες του πληθυσμού επαναληπτικές 
δόσεις δίνουν επιπρόσθετο όφελος.
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φλεγμονώδες σύνδρομο

Εισαγωγή
H πανδημία SARS-CoV-2 που ξεκίνησε το 2020 μετρά-
ει παγκοσμίως περισσότερους από 6.5 εκατομμύρια 
νεκρούς και 500 εκατομμύρια κρούσματα, ενώ στην 
Ελλάδα 3.1 εκατομμύρια κρούσματα με 28.000 θανά-
τους1. Παρότι η Ελλάδα στα πρώτα πανδημικά κύματα 
είχε  σχετικά λίγες ανθρώπινες απώλειες σε σύγκριση 
με άλλες χώρες, τα πρόσφατα στοιχεία δείχνουν ότι 
έχουμε υψηλά ποσοστά θανάτων σε σύγκριση με άλλες 
ευρωπαϊκές χώρες (εικόνα 1). Η εφεύρεση και εφαρμο-
γή εμβολίων για πρόληψη νόσησης από SARS-CoV-2, 
που τα πρώτα αποτελέσματα αποτελεσματικότητας 

τους ήταν εντυπωσιακά (>95% προστασία), έδωσε ελ-
πίδες για τον περιορισμό της πανδημίας και την πρόλη-
ψη θανάτων και επιπλοκών2. Όμως η επικράτηση νέων 
μεταλλάξεων του ιού, που διέφευγαν σε κάποιο ποσο-
στό της ανοσολογικής προστασίας των εμβολίων μείω-
σε την αρχική αισιοδοξία για την αποτελεσματικότητά 
τους. Επιπλέον, οι μελέτες που έδειξαν ότι η διάρκεια 
προστασίας των εμβολίων φθίνει με την πάροδο του 
χρόνου, ανέδειξαν την ανάγκη επαναληπτικών δόσεων 
σε σχετικά σύντομο χρονικό διάστημα2. Το ποσοστό 
του πληθυσμού που παραμένει ανεμβολίαστο, είναι 
σημαντικός παράγοντας για την διατήρηση κρουσμά-
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Εικόνα 1. Θάνατοι / εκατομμύριο πληθυσμού, Ελλάδας, Ευρωπαϊκής Ένωσης. Δεδομένα από John Hopkins University 
(29 April 2022) 

Εικόνα 2. Εμβολιαστική κάλυψη 
ανά ηλικιακή ομάδα στην Ελλάδα 
(29/4/2022) (Δεδομένα ECDC) 
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των και θανάτων σε υψηλά επίπεδα. Παρά τις εκστρα-
τείες ενημέρωσης αρκετοί άνθρωποι παραμένουν 
ανεμβολίαστοι  σε παγκόσμιο επίπεδο και στη χώρα 
μας, ακόμη και εάν ανήκουν σε ευπαθείς ομάδες λόγω 
ηλικίας ή υποκείμενων νοσημάτων (Εικόνα 2).

Εμβόλια COVID-19 για ενήλικες
Το πρώτο εμβόλιο για COVID-19 που βασίστηκε στην 
τεχνολογία  messenger RNA (mRNA), BNT162b2 
(Pfizer) πήρε άδεια το Δεκέμβριο 2020, μετά από με-
λέτη 43.000 ατόμων που έδειξε αποτελεσματικότητα 
95% για πρόληψη σοβαρής νόσησης, σε δοσολογικό 
σχήμα 2 δόσεων3. 6 μήνες αργότερα τα στοιχεία αρχικά 
από το Ισραήλ και αργότερα και από άλλες χώρες έδει-
ξαν ότι παρότι η αποτελεσματικότητα του εμβολίου 
παραμένει υψηλή για σοβαρή νόσηση, προοδευτικά 
υποχωρεί για συμπωματική νόσηση, ειδικά στις μεγα-
λύτερες ηλικίες. 10 μήνες μετά την αρχική κυκλοφορία 
του εμβολίου μελέτες έδειξαν ότι η χορήγηση 3ης δό-
σης αυξάνει σημαντικά την αντισωματική απάντηση 
και την προστασία από νόσηση4,5. Τα κλινικά δεδομένα 
ενισχύθηκαν και από μελέτες ανοσολογικής απόκρι-
σης που έδειξαν ότι η 3η δόση βελτιώνει σημαντικά 
την ανοσολογική απόκριση μετά τον εμβολιασμό6. Για 
αυτό το λόγο οι περισσότερες χώρες συνιστούν σχήμα 
3 δόσεων ως το βασικό σχήμα εμβολιασμού για SARS-

CoV-2 με mRNA εμβόλια.
Η εμφάνιση της μετάλλαξης όμικρον και η παρέλευ-

ση 6μήνου μετά την 3η δόση είχε ως αποτέλεσμα να 
μειωθεί η αποτελεσματικότητα των εμβολίων για συ-
μπωματική νόσηση ειδικά σε ηλικιωμένους. Νεότερες 
μελέτες έδειξαν να υπάρχει επιπλέον πλεονέκτημα για 
χορήγηση 4ης δόσης, για προστασία από σοβαρή νό-
σηση σε ηλικιωμένους και άτομα με υποκείμενα νοσή-
ματα ή ανοσοκαταστολή7. Όμως ακόμη δεν υπάρχει 
επαρκής τεκμηρίωση για χορήγηση επαναληπτικών 
δόσεων στο γενικό πληθυσμό2.

Εμβόλια COVID-19 για παιδιά και νεαρούς ενήλικες
Το εμβόλιο mRNA BNT162b2 (Pfizer) χρησιμοποιήθη-
κε αρχικά σε νεαρούς ενήλικες >16 ετών. Στη συνέχεια 
αδειοδοτήθηκε για άτομα 12-16 ετών μετά από μελέτη 
που έδειξε ότι είχε πολύ καλή ανοσολογική ανταπό-
κριση σε σύγκριση με νεαρούς ενήλικες, αποτελεσμα-
τικότητα 100% (95% CI: 75.3-100%) και ικανοποιητικό 
προφίλ ασφάλειας (23 Aυγούστου 2021)8. Στη συνέχεια 
έλαβε άδεια και για παιδιά 5-12 ετών (Οκτώβριος 2021) 
μετά από μελέτη όπου βρέθηκε αποτελεσματικότητα 
90.7% (95% CI: 67.7%-98.3%) για πρόληψη νόσου και 
ικανοποιητικό προφίλ ασφάλειας 9. 

Μετά την περίοδο κυκλοφορίας του εμβολίου τα 
δεδομένα, ακόμη και για την περίοδο που κυκλοφό-

Εικόνα 3. Περιστατικά μυοκαρδίτιδας ανά 1 εκατομμύριο δόσεις BNT162b2. (Δεδομένα από CDC, ACIP meeting, 5 
January 2022).  Τα περιστατικά έχουν υπολογιστεί μετά από συνολικά 37,810,998 δόσεις 1 και 2 και για το κίνδυνο που 
αφορά έως 7 ημέρες μετά τον εμβολιασμό. Τα κελιά που είναι έγχρωμα δηλώνουν αυξημένο κίνδυνο σε σύγκριση με 
δεδομένα προ εμβολιασμού.
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Eικόνα 4. Προστασία εμβολιασμού με mRNA εμβόλιο για νοσηλείες σε παιδιά 5-11 ετών, εφήβους και νεαρούς ενήλικες 
(12-18 ετών) την περίοδο Δέλτα και Όμικρον μεταλλάξεων (Price et al NEJM March 2022)

Εικόνα 4.  Προστασία εμβολιασμού με mRNA εμβόλιο για  σοβαρή ή ήπια νόσηση σε εφήβους και νεαρούς ενήλικες 12-
18 ετών την περίοδο μεταλλάξεων Δέλτα και Όμικρον (Price et al NEJM, March 2022)

ρησε η μετάλλαξη Δέλτα, έδειξαν ότι ο εμβολιασμός 
προστάτευε τα παιδιά και τους εφήβους από νοσηλεί-
ες και επιπλοκές10,11. Επιπλέον φάνηκε ότι προστατεύει 
και από την εμφάνιση πολυσυστηματικού φλεγμονώ-
δους συνδρόμου στα παιδιά σε ποσοστό  91% (95% 
CI = 78%–97%)12,13.

Από τα δεδομένα βάσεων καταγραφής ανεπιθύ-
μητων ενεργειών (VAERS, V-SAFE κτλ) προέκυψε ότι 
υπήρχαν σπάνια περιστατικά εμφάνισης μυοκαρδί-
τιδας-περικαρδίτιδας μετά από εμβολιασμό (Εικόνα 

3). Τα περιστατικά αυτά αφορούσαν κυρίως εφήβους 
και νεαρούς ενήλικες και κυρίως αγόρια μετά την 2η 
δόση14. Παρότι τα περισσότερα περιστατικά ήταν αυ-
τοπεριοριζόμενα δεν υπάρχουν μακροπρόθεσμα δε-
δομένα παρακολούθησης15.

Μετά την εμφάνιση της μετάλλαξης όμικρον η απο-
τελεσματικότητα του εμβολίου φαίνεται να μειώνεται 
για ήπια συμπτωματική νόσο, παρότι ακόμη είναι ση-
μαντική για σοβαρή νόσηση16 (Εικόνα 3 και Εικόνα 4). 
Πιο συγκεκριμένα η προστασία για νοσηλεία για παι-
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Εικόνα 5. Οδηγίες εθνικής επιτροπής εμβολιασμών για παιδιά 5-17 ετών που εμβολιάστηκαν και νόσησαν πριν ή μετά 
τις δόσεις του εμβολίου 

διά 12-18 ετών έπεσε από το 92% (89-95%) στο 40% 
(9-60%) και για παιδιά 5-11 ετών είναι 68% (42-82%)16. 
Αντίστοιχα για παιδιά 12-18 ετών, η προστασία για σο-
βαρή vs ήπια νόσο την περίοδο της Όμικρον είναι 79% 
(51-91%), η προστασία για ήπια νόσο είναι 20% (-25-
49%)16.

Η σύσταση για εμβολιασμό παιδιών > 5 ετών στην 
Ελλάδα περιλαμβάνει εμβολιασμό με 2 δόσεις σε από-
σταση 3 εβδομάδων. Σε περίπτωση που υπήρξε φυσι-
κή νόσηση πριν ή ανάμεσα στις δόσεις συνιστάται να 

συνεχίσει ο εμβολιασμός 1-3 μήνες μετά τη φυσική νό-
σηση (εικόνα 3). Το Φεβρουάριο  2022 υπήρξε σύστα-
ση από την Αμερικανική Ακαδημία Παιδιατρικής και το 
CDC, όπως το μεσοδιάστημα μεταξύ των δόσεων σε 
άτομα 12-64 ετών και ειδικά για τις ηλικίες 12-39 ετών, 
που δεν είναι ανοσοκατεσταλμένα να είναι 8 εβδο-
μάδες, καθώς φαίνεται ότι η αύξηση των εβδομάδων 
μεταξύ των δόσεων αυξάνει την ανοσογονικότητα και 
κυρίως μειώνει σημαντικά τον κίνδυνο μυοκαρδίτι-
δας17.
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Συμπεράσματα
Παρά τον αρχικό ενθουσιασμό μετά την κυκλοφο-
ρία των mRNA εμβολίων  για πιθανό περιορισμό της 
SARS-CoV-2 λοίμωξης, η μείωση της προστασίας που 
προσφέρουν μετά την πάροδο μηνών, καθώς και η εμ-
φάνιση νέων μεταλλάξεων του ιού που απαιτούν  πα-
ρουσία υψηλών τίτλων αντισωμάτων για προστασία, 
μείωσε τις προσδοκίες για αποτελεσματικότητα που 
προστατεύει από ήπια συμπτωματική νόσηση.  Επειδή 
όμως ο αρχικός στόχος των εμβολίων ήταν να προστα-
τεύσουμε τον πληθυσμό από σοβαρή νόσηση, από νο-
σηλείες σε μονάδες εντατικής θεραπείας και σοβαρές 
επιπλοκές, είναι λάθος να ερμηνεύουμε την νόσο εκ 

διαφυγής (breakthrough disease) με ήπια συμπτώματα 
ως αποτυχία των εμβολίων2. Καθώς μεταβαίνουμε από 
την πανδημική κατάσταση στην ενδημική, θα πρέπει 
να συμβιβαστούμε με την ιδέα ότι τόσο τα εμβόλια όσο 
και η φυσική νόσηση παρέχουν ανοσία περιορισμένου 
χρόνου. Για τους παραπάνω λόγους, το πιο πιθανό σε-
νάριο είναι αυτό της υβριδικής ανοσίας με συνδυασμό 
εμβολιασμού και φυσικής νόσησης.

Η προσθήκη επιπλέον ενισχυτικών δόσεων έχει τον 
κίνδυνο μειωμένης συμμόρφωσης του πληθυσμού, για 
αυτό θα πρέπει να είναι καλά τεκμηριωμένη με μελέ-
τες που θα αποδεικνύουν για ποιες ομάδες του πληθυ-
σμού δίνουν επιπρόσθετο όφελος. 

Implementation of immunization for SARS-CoV-2 
with mRNA vaccines saved thousands of people 
from complications and death. However, short-
ly after immunization with the 2-dose schedule, 
there was evidence that protection does not last 
forever, and we needed a 3rd dose for the adult 
population.  The  advent of omicron variant, which 
could escape vaccine protection, made evident 
that vaccines for SARS-CoV-2 shall focus on the 
protection from severe disease and not for a mild 
symptomatic disease. Immunization of children 

mRNA has shown protection from hospitalization 
and complications like multisystem inflammatory 
syndrome in children (MIS-C). However, solid ev-
idence for booster doses in children, is still miss-
ing. The most plausible scenario for the future, as 
we are moving for pandemic to endemic phase is 
the hybrid immunity, that combines immunization 
and a mild symptomatic disease. Well-designed 
studies are needed that will provide evidence if we 
need booster doses and which population groups 
will get additional benefits.
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Πρόσφατα ερευνητικά δεδομένα έχουν αναδείξει 
την ύπαρξη μιας επικοινωνίας ανάμεσα στο έντερο 
και τον εγκέφαλο, η οποία αμφίδρομα επηρεάζει 
την ανάπτυξη και τη λειτουργία τους και που είναι 
γνωστή ως “άξονας εντέρου-εγκεφάλου”. Αν και οι 
μηχανισμοί με τους οποίους διαμεσολαβείται αυτή 
η επικοινωνία δεν είναι απόλυτα κατανοητοί, η σύν-
θεση και η λειτουργία της εντερικής μικροβιακής 
χλωρίδας παίζουν τόσο σημαντικό ρόλο, ώστε πλέ-
ον η αλληλεπίδραση ονομάζεται “άξονας μικροχλω-
ρίδας-εντέρου - εγκεφάλου”. H ανάπτυξη της εντε-
ρικής μικροβιακής χλωρίδας στα πρώιμα στάδια της 
ζωής παρουσιάζει ιδιαιτερότητες στα πρόωρα νεο-
γνά, έναν ευάλωτο πληθυσμό, επιρρεπή σε δυσμε-

νή έκβαση. Διάφοροι παράγοντες, όπως το είδος 
το τοκετού, η σίτιση, η χορήγηση αντιβιοτικών και 
το περιβάλλον, διαταράσσουν την εντερική μικρο-
χλωρίδα των πρόωρων νεογνών και κατ’ επέκταση 
τον αναπτυσσόμενο εγκέφαλο, προδιαθέτοντας σε 
αυξημένο κίνδυνο για λοιμώξεις και φλεγμονώδεις 
εξεργασίες, όπως η νεκρωτική εντεροκολίτιδα, κα-
θώς και σε νευροαναπτυξιακές διαταραχές. Η καλύ-
τερη κατανόηση των παθογενετικών μονοπατιών 
που συνδέουν τις διαταραχές αυτές με τον άξονα 
μικροχλωρίδας - εντέρου - εγκεφάλου πιθανώς θα 
οδηγήσει στην ανάπτυξη προληπτικών, διαγνωστι-
κών και θεραπευτικών παρεμβάσεων, με στόχο τη 
βελτίωση της έκβασης των πρόωρων νεογνών.
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ΛΕΞΕΙΣ ΕΥΡΕΤΗΡΙΟΥ: άξονας εντέρου-εγκεφάλου, εντερική μικροχλωρίδα, προωρότητα,

 νευροανάπτυξη

Εισαγωγή
Παρά τις εξελίξεις στη φροντίδα των πρόωρων νεο-
γνών, που οδήγησαν σε αύξηση της επιβίωσής τους 
χωρίς σοβαρή νευρομυϊκή ή αισθητηριακή αναπηρία, 
νεογνά με ηλικία κύησης (ΗΚ) <34 εβδομάδων εξα-
κολουθούν να βρίσκονται σε αυξημένο κίνδυνο για 
νευροαναπτυξιακές διαταραχές.1 O πρόωρος τοκετός 
στερεί από το νεογνό μια κρίσιμη περίοδο φυσιολογι-
κής εγκεφαλικής ανάπτυξης και ωρίμανσης στο ενδο-

μήτριο περιβάλλον, κατά την οποία λαμβάνουν χώρα 
πολύ σημαντικές διεργασίες, όπως η ανάπτυξη σε 
όγκο της λευκής και της φαιάς ουσίας, η ανάπτυξη των 
νευραξόνων και των δενδριτών, η συναπτογένεση και 
η μυελίνωση.2 Διάφοροι βλαπτικοί παράγοντες, όπως 
υποξία, οξειδωτικό στρες, μεταβολικές διαταραχές 
και μη ικανοποιητική θρέψη, καθώς και επιπλοκές της 
προωρότητας, όπως η ενδοκοιλιακή αιμορραγία και η 
περικοιλιακή λευκομαλάκυνση, που συχνά συνυπάρ-
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χουν στα πρόωρα νεογνά, διαταράσσουν επίσης τη 
φυσιολογική νευροανάπτυξή τους. Τα τελευταία χρό-
νια, το ερευνητικό ενδιαφέρον επικεντρώνεται στην 
αλληλεπίδραση του εντέρου με τον εγκέφαλο, που εί-
ναι γνωστή ως “Άξονας Εντέρου-Εγκεφάλου”.

Τι είναι ο Άξονας Εντέρου-Εγκεφάλου
Ο όρος “Άξονας Εντέρου-Εγκεφάλου” χρησιμοποιείται 
για να περιγράψει μια αμφίδρομη επικοινωνία, ένα 
σύνθετο δίκτυο μονοπατιών, ανάμεσα στο έντερο και 
τον εγκέφαλο.3 Στην αμφίδρομη αυτή επικοινωνία το 
Κεντρικό Νευρικό Σύστημα (ΚΝΣ) ρυθμίζει τη λειτουρ-
γία του εντερικού σωλήνα, ελέγχοντας την κινητικό-
τητα και την εκκριτική του λειτουργία, την ικανότητα 
απορρόφησης συστατικών της τροφής και τις ανοσο-
λογικές του απαντήσεις και αντίστροφα το πεπτικό 
σύστημα στέλνει κινητικά ή αισθητικά σήματα προς 
το ΚΝΣ, επηρεάζοντας την ανάπτυξη και τη λειτουργία 
του. 

Ο εγκέφαλος αποτελεί το κεντρικό τμήμα του άξο-
να εντέρου εγκεφάλου και περιλαμβάνει συνδέσεις 
ανάμεσα στον εγκεφαλικό φλοιό, το μεταιχμιακό σύ-
στημα, τον ιππόκαμπο και τον άξονα υποθαλάμου-υ-
πόφυσης-επινεφριδίων.4 Στον άξονα εντέρου-εγκε-
φάλου συμμετέχουν επίσης το αυτόνομο νευρικό 
σύστημα (με τις συμπαθητικές και παρασυμπαθητικές 
νευρικές του ίνες), το εντερικό νευρικό σύστημα (που 
εδράζεται στο τοίχωμα του εντέρου και ρυθμίζει την 
κινητικότητα και την εκκριτική του λειτουργία, καθώς 
και την απορρόφηση ουσιών), το νευροενδοκρινικό 
και το νευρο-ανοσολογικό σύστημα. Το εντερικό νευ-
ρικο σύστημα συνδέεται με το ΚΝΣ μέσω του πνευ-
μονογαστρικού νεύρου και μέσω των οπισθίων ριζών 
του νωτιαίου μυελού. Οι τελικές προσαγωγές νευρι-
κές ίνες του πνευμονογαστρικού νεύρου, που κατα-
λήγουν κάτω από το εντερικό επιθήλιο, μεταφέρουν 
σήματα-ερεθίσματα που αφορούν το χημικό περιεχό-
μενο του εντέρου, την εντερική διάταση, τη φλεγμο-
νή και την απελευθέρωση ορμονών, από το εντερικό 
νευρικό σύστημα προς τον εγκέφαλο. Πολλά από τα 
σήματα αυτά παράγονται από τη μικροχλωρίδα του 
εντέρου (το σύνολο των μικροοργανισμών που το 
αποικίζουν), η οποία θεωρείται πλέον αναπόσπαστο 
τμήμα της συνεχούς αλληλεπίδρασης ανάμεσα στο 
έντερο και τον εγκέφαλο. Γι’ αυτό το λόγο ο όρος 

“άξονας εντέρου-εγκεφάλου” τείνει να αντικαταστα-
θεί τα τελευταία χρόνια από τον όρο “άξονας μικρο-
χλωρίδας- εντέρου-εγκεφάλου”3 (Εικόνα 1).

Μηχανισμοί αλληλεπίδρασης της εντερικής μικρο-
χλωρίδας με τον άξονα εντέρου-εγκεφάλου 
Η αλληλεπίδραση ανάμεσα στο μικροβίωμα (το σύνο-
λο των μικροβιακών γονιδίων) του εντέρου και στην 
εγκεφαλική λειτουργία στην πρώιμη περίοδο μετά τον 
τοκετό έχει καταδειχθεί σε μελέτες με Germ–Free (GF) 
ποντίκια (πειραματόζωα ελεύθερα μικροβίων καθ’ όλη 
τη ζωή τους), τα οποία παρουσίασαν διαταραχή στην 
κοινωνικότητα και στις αντιδράσεις άγχους, καθώς και 
δυσλειτουργία της μνήμης.3,5 Οι συμπεριφορές αυτές 
ήταν εμφανείς ακόμα και σε ποντίκια που αποικίστη-
καν μεταγενέστερα με μικροχλωρίδα προερχόμενη 
από πειραματόζωα ελεύθερα παθογόνων μικροβίων 
(specific pathogen-free, SPF), γεγονός που υποδεικνύει 
τη σημασία της επίδρασης της εντερικής μικροχλωρί-
δας στον εγκέφαλο κατά την ιδιαίτερα ευαίσθητη πρώ-
ιμη μεταγεννητική περίοδο.6 Η επίδραση της μικροχλω-
ρίδας μάλιστα ξεκινά προγεννητικά, όπως αναδείχτηκε 
σε ένα μοντέλο μεταμόσχευσης κοπράνων πρόωρου 
νεογνού με ανεπαρκή ανάπτυξη σε GF ποντίκια που 
κυοφορούσαν. Η ανάπτυξη εντερικής μικροχλωρίδας 
στα ποντίκια αυτά συσχετίστηκε με συστηματική και 
εγκεφαλική φλεγμονώδη απάντηση στους απογό-
νους, όπως καταδείχτηκε από τα αυξημένα επίπεδα 
προφλεγμονωδών μεσολαβητών στο αίμα (IL-1β, TNF 
και IFN-γ), και τα αυξημένα επίπεδα του ενζύμου NOSI 
(Neuronal nitric oxide synthase 1), που σχετίζεται με τη 
νευροτοξικότητα, στον εγκέφαλό τους. 2

Παρά τις προσπάθειες των ερευνητών, οι μηχανισμοί 
με τους οποίους το έντερο, κυρίως μέσω της μικρο-
χλωρίδας, επηρεάζει την ανάπτυξη του εγκεφάλου δεν 
είναι απόλυτα γνωστοί και οι θεωρίες που υπάρχουν 
βασίζονται κυρίως σε δεδομένα από πειραματικές με-
λέτες. Η δράση μεταβολιτών της εντερικής χλωρίδας, η 
τροποποίηση της ανοσολογικής απάντησης και η ενερ-
γοποίηση του πνευμονογαστρικού νεύρου είναι τα πιο 
μελετημένα μονοπάτια της αλληλεπίδρασης ανάμεσα 
στο έντερο και τον εγκέφαλο. 

Μεταβολίτες της μικροχλωρίδας
Οι μικροοργανισμοί που αποικίζουν το έντερο παρά-
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γουν μία πληθώρα μεταβολιτών, όπως τα λιπαρά οξέα 
βραχείας αλύσου, οι μεταβολίτες της τρυπτοφάνης, και 
άλλες νευροενδοκρινικές και νευροδιεγερτικές ουσίες, 
οι οποίοι πιθανώς επηρεάζουν την ανάπτυξη του εγκε-
φάλου και τη λειτουργία του.4

Τα λιπαρά οξέα βραχείας αλύσου (short chain fatty 
acids, SCFAs), όπως το ακετοξικό, το βουτυρικό και το 
προπιονικό οξύ, παράγονται από τα βακτήρια του εντέ-
ρου ως τελικά προϊόντα της ζύμωσης άπεπτων ινών της 
τροφής και παίζουν σημαντικό ρόλο στην υγεία του 
εντέρου, ενισχύοντας την ακεραιότητα του επιθηλια-
κού εντερικού φραγμού, την απορρόφηση του ύδατος, 
την παραγωγή της βλέννης και την κινητικότητα του 
εντέρου.3 Επιπλέον, ρυθμίζουν ανοσολογικούς, ορμο-
νικούς και επιγενετικούς μηχανισμούς άμεσα ή έμμεσα, 
καθώς και τη σηματοδότηση του πνευμονογαστρικού 
και συμπαθητικού νευρικού συστήματος. Τα ίδια τα 
λιπαρά οξέα βραχείας αλύσου περνούν διαμέσου του 
αιματοεγκεφαλικού φραγμού και δρουν ως νευροδιε-
γερτικές ουσίες, όπως καταδεικνύεται από την έκφρα-
ση των υποδοχέων 2 και 3 των SCFAs στον εγκέφαλο.3 
Πειραματικές μελέτες με GF ποντίκια έδειξαν ότι τα 
SCFAs, επιδρώντας στην ομοιόσταση του εγκεφάλου, 
επηρεάζουν τη γνωσιακή ικανότητα και τη μάθηση. 2

Μεταβολίτες της τρυπτοφάνης, όπως η σεροτονίνη 
(5-υδροξυτρυπταμίνη, 5-ΗΤ) και η κυνουρενίνη, και οι 
μεταβολίτες της ινδόλης, που προέρχονται από τα μι-
κρόβια, δρουν επίσης ως νευροδιεγερτικές και νευρο-
τροποποιητικές ουσίες.3 Η μικροχλωρίδα του εντέρου 
επηρεάζει τη διαθεσιμότητα της τρυπτοφάνης, που 
ανήκει στα βασικά αμινοξέα, μέσω της έκφρασης της 
τρυπτοφανάσης ή άλλων ενζύμων.3 Κοινά βακτήρια 
που αποικίζουν το έντερο επηρεάζουν τα επίπεδα σε-
ροτονίνης στο έντερο ρυθμίζοντας τη βιοσύνθεση, τον 
μεταβολισμό και τη μεταφορά των αμινών. Επιπλέον, η 
σεροτονίνη μπορεί να παραχθεί από κάποια μικρόβια 
όπως Streptococcus, E. Coli, Εnterococcus και Klebsiella.5,7 

Με τον αποικισμό GF ποντικιών με κοινά βακτήρια, πα-
ρατηρήθηκε αυξημένη συγκέντρωση της ελεύθερης 
ενεργής 5-ΗΤ, γεγονός που υποδεικνύει ότι τα βακτή-
ρια ευνοούν τη συσσώρευση της 5-ΗΤ στο έντερο και 
κατ’ επέκταση στο πλάσμα και τον ιππόκαμπο. Δεδο-
μένου ότι οι αμίνες δεν μπορούν να διαπεράσουν τον 
αιματοεγκεφαλικό φραγμό και ότι η σύνθεση 5-ΗΤ από 
τον εγκέφαλο εξαρτάται από την κυκλοφορούσα στο 

αίμα ελεύθερη τρυπτοφάνη, είναι σαφής η ικανότητα 
των μικροβίων του εντέρου να επηρεάζουν το σερο-
τονινεργικό σύστημα του κεντρικού νευρικού συστή-
ματος. Από την άλλη, η εκτροπή του μεταβολισμού της 
τρυπτοφάνης από τη σεροτονίνη προς την κυνουρενί-
νη, που οφείλεται στην επίδραση φλεγμονωδών μεσο-
λαβητών, πιθανώς ευνοεί την ανάπτυξη νευροψυχια-
τρικών διαταραχών, όπως η αγχώδης συνδρομή και η 
κατάθλιψη.3,7

Εκτός από τα SCFAs και τους μεταβολίτες της τρυπτο-
φάνης, η μικροχλωρίδα του εντέρου συμμετέχει και 
στην παραγωγή διάφορων άλλων νευροενδοκρινικών 
και νευροδιεγερτικών μορίων.4 Η παραγωγή νοραδρε-
ναλίνης και αδρεναλίνης από μικρόβια ήταν μία από τις 
πρώτες ενδείξεις της ύπαρξης επικοινωνίας ανάμεσα 
στο έντερο και τον εγκέφαλο.3 Έκτοτε και άλλοι νευ-
ροδιαβιβαστές, όπως το γλουταμινικό οξύ, το γ-αμινο-
βουτυρικό οξύ (GABA), η ντοπαμίνη και η ακετυχολίνη, 
έχουν αναγνωριστεί ως μικροβιολογικής προέλευσης.2 
Στον πίνακα 1 φαίνονται συνοπτικά οι επιδράσεις των 
σημαντικότερων μεταβολιτών και νευροδιαβιβαστών 
που προέρχονται από την εντερική μικροχλωρίδα. 

Τέλος, τα επίπεδα άλλων εντερικών πεπτιδίων, όπως 
η χολοκυστοκινίνη, το πεπτίδιο ΥΥ, το γαστρικό ανα-
σταλτικό πεπτίδιο και η γκρελίνη, που παράγονται από 
τα εντερο-ενδοκρινικά κύτταρα, φαίνεται επίσης ότι 
επηρεάζονται από τη μικροχλωρίδα του εντέρου. Οι 
ουσίες αυτές διεγείρουν τους υποδοχείς του πνευμονο-
γαστρικού νεύρου στον εντερικό βλεννογόνο και στον 
εγκέφαλο και ρυθμίζουν τη συμπεριφορά της σίτισης.8

Τροποποίηση της ανοσολογικής απάντησης
Η εντερική μικροχλωρίδα παίζει σημαντικό ρόλο στη 
διαμόρφωση του αμυντικού συστήματος, είτε επιφέ-
ροντας επιγενετικές διαταραχές (αλλαγές στη μεθυ-
λίωση του DNA και τροποποίηση των ιστονών) στα 
λεμφοκύτταρα με αποτέλεσμα αλλαγές στη μεταγρα-
φή διαφόρων γονιδίων είτε μέσω μεταβολιτών από τα 
μικρόβια, όπως η τρυπτοφάνη που επιδρά στα λεμφο-
κύτταρα και τα SCFAs που επιδρούν στα μυελοκύττα-
ρα και τα Τ- ρυθμιστικά κύτταρα.2,3 Με αυτό τον τρόπο 
ρυθμίζει τη λειτουργία τόσο του εγγενούς όσο και του 
προσαρμοστικού συστήματος. Η λειτουργία του εγγε-
νούς ανοσοποιητικού συστήματος ρυθμίζεται μέσω 
των υποδοχέων αναγνώρισης μικροβιακών προτύπων 
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(Pattern Recognition Receptors, PRRs), όπως οι Toll Like 
Receptors (TLR) και NOD Like Receptors (NLR). Πειρα-
ματόζωα που τους λείπουν οι TLRs αποικίζονται από 
διαφορετικά είδη μικροβίων σε σχέση με τα μη τρο-
ποποιημένα (wild type) πειραματόζωα και η απώλεια 
του NOD1 οδηγεί σε συνολική αύξηση των μικροβίων.3 
Σημαντική είναι και η επίδραση στα μικρογλοιακά κύτ-
ταρα του εγκεφάλου, τα τοπικά μακροφάγα του εγκε-
φάλου που, μεταξύ άλλων, παίζουν σημαντικό ρόλο 
και στην ανάπτυξη του εγκεφάλου.9 Σε πρόσφατες 
πειραματικές μελέτες, GF πειραματόζωα παρουσίασαν 
περισσότερο ενεργοποιημένα μικρογλοιακά κύτταρα 
και αυξημένους δείκτες πρώιμης ενεργοποίησης της 
μικρογλοίας στον εγκέφαλο σε σύγκριση με SPF πει-
ραματόζωα, αλλά και εξασθενημένη νευροφλεγμο-
νώδη απάντηση μετά από ενδοπεριτοναϊκή χορήγηση 
λιποσακχαριτών της εξωτερικής μεμβράνης (LPS) των 
αρνητικών κατά Gram μικροβίων.10 Όσον αφορά στο 
προσαρμοστικό σύστημα, η επίδραση της μικροχλωρί-
δας στα Β-λεμφοκύτταρα έχει ως αποτέλεσμα την τρο-
ποποίηση της παραγωγής της εκκριτικής IgA.3

Το πνευμονογαστρικό νεύρο 
Το πνευμονογαστρικό νεύρο με τις νευρικές του απο-
λήξεις στον εντερικό σωλήνα διεγείρει τον πολλαπλα-
σιασμό των εντερο-ενδοκρινικών κυττάρων, που ανι-
χνεύουν την παρουσία μικροβίων, και μεταφέρει την 
πληροφορία αυτή στον εγκέφαλο.8 Έμμεση ένδειξη 
αυτής της διαμεσολάβησης του πνευμονογαστρικού 
είναι η κατάργηση, μετά από βαγοτομή, της αντιαγχο-
λυτικής και αντικαταθλιπτικής επίδρασης του βακτη-
ρίου Lactobacillus rhamnosus, το οποίο φυσιολογικά 
ελαττώνει την προκαλούμενη από άγχος κορτιζόνη και 
την καταθλιπτική συμπεριφορά μέσω της ρύθμισης 
της έκφρασης των GABA υποδοχέων στον εγκέφαλο.2

Ο άξονας υποθάλαμου-υπόφυσης-επινεφριδίων.
Τέλος, η εντερική μικροχλωρίδα φαίνεται να επιδρά 
στην ανάπτυξη και τη λειτουργία του άξονα υποθά-
λαμου-υπόφυσης-επινεφριδίων. GF πειραματόζωα 
παρουσιάζουν αυξημένη δραστηριότητα του άξονα, 
με αυξημένα επίπεδα κορτικοστερόνης πλάσματος 
σε στρεσογόνα ερεθίσματα.4 Αλλαγές του άξονα μι-
κροχλωρίδας-εντέρου-εγκεφάλου που οφείλονται 
σε stress μπορούν να επιδράσουν στην έκφραση και 

τη δραστικότητα των γλουταμινεργικών υποδοχέων 
NMDA (N-methyl-D-aspartate) και του BDNF (brain-
derived neurotriphic factor) που παίζουν σημαντικό 
ρόλο στην πλαστικότητα του εγκεφάλου. 

Η ανάπτυξη της μικροβιακής εντερικής χλωρίδας 
στο πρόωρο νεογνό
Ο αποικισμός του εντέρου ενός νεογνού αποτελεί ση-
μαντικό βήμα στην ανάπτυξη του ανοσοποιητικού του 
συστήματος και κατ’ επέκταση στην υγεία του. Είναι 
γενικά αποδεκτό ότι η ενδομήτρια ζωή χαρακτηρίζε-
ται από την απουσία ή, έστω, την περιορισμένη έκθεση 
σε μικροοργανισμούς, αν και η άποψη αυτή έχει πρό-
σφατα αρχίσει να αμφισβητείται.11 Ο αποικισμός του 
εντερικού σωλήνα του εντέρου συμβαίνει τις πρώτες 
ώρες μετά τον τοκετό, με την έκθεση στο εντερικό, 
κολπικό και δερματικό μικροβίωμα της μητέρας.3,8 Στα 
τελειόμηνα νεογνά το αρχικά αερόβιo περιβάλλον του 
εντερικού σωλήνα αποικίζεται από αερόβια/δυνητικά 
αναερόβια μικρόβια (π.χ. Ε.Coli και Enterococci). Στη 
συνέχεια η απότομη πτώση του οξυγόνου λόγω της 
κατανάλωσής του από τα μικρόβια αυτά έχει ως απο-
τέλεσμα την ανάπτυξη αυστηρά αναερόβιων ειδών 
(Actinobacteria, Furmicutes, Bacteroidetes) στο τέλος 
της πρώτης εβδομάδας της ζωής, με σταδιακή μετά-
πτωση (από την ηλικία των 12-36 μηνών) στο μικροβί-
ωμα του ενηλίκου.12,13

Αν και υπάρχουν αντικρουόμενες απόψεις, πρόσφα-
τες μελέτες έχουν καταδείξει διαφορετική σύνθεση και 
ανάπτυξη της εντερικής χλωρίδας, ανάμεσα σε πρόω-
ρα και τελειόμηνα νεογνά.2,3,14 Κύρια χαρακτηριστικά 
του μικροβιώματος του εντέρου στα πρόωρα νεογνά 
είναι η μικρή ανάπτυξη κατά τη γέννηση, η μειωμένη 
ποικιλομορφία των μικροβιακών πληθυσμών, η μεγά-
λη ατομική διαφοροποίηση και η αυξημένη παρoυσία 
πιθανών παθογονών στελεχών.12,15,16 Ο αποικισμός του 
εντέρου διαφέρει ανάλογα με την ηλικία μετά τη σύλ-
ληψη (post-menstrual age, PMA). Σε PMA μεταξύ 25-
30 εβδομάδων κυριαρχούν στελέχη σταφυλοκόκκου, 
σε ΡΜΑ 30-35 εβδομάδες οι εντερόκοκκοι και στις 35 
εβδομάδες εντεροβακτήρια.17 Μικρόβια του γένους 
Bifidobacterium που τυπικά παρατηρούνται στα τελει-
όμηνα νεογνά δεν είναι συχνά σε πολύ πρόωρα και 
εξαιρετικά πρόωρα νεογνά.12 Στη συνέχεια αναπτύσ-
σονται σταδιακά και τελικά κυριαρχούν καθυστερημέ-
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να, περίπου στην ηλικία των 3 μηνών (λόγω μιας παρα-
τεταμένης κυριαρχίας των εντεροβακτηριοειδών).2,17,18 

Η σημασία του αποικισμού του εντερικού σωλήνα των 
νεογνών  από μικρόβια του γένους Bifidobacterium 
φάνηκε από το γεγονός ότι πρόωρα νεογνά <33 εβδο-
μάδων, στα οποία ο αποικισμός από Bifidobacterium 
είναι μειωμένος, είναι πιο επιρρεπή σε λοιμώξεις του 
εντέρου και άλλες νόσους.3,19 Στον πίνακα 2 αναφέρο-
νται τα μικρόβια (φύλα, τάξεις και γένη) που αποικί-
ζουν το έντερο του πρόωρου νεογνού. 
Η χρονολογική ηλικία φαίνεται να παίζει εξίσου ή και 
ακόμα πιο σημαντικό ρόλο στη σύσταση της μικρο-
χλωρίδας του εντερικού σωλήνα.16,17 Πρόσφατες με-
λέτες έδειξαν ότι η επίδραση της ηλικίας κύησης στη 
σύνθεση του εντερικού μικροβιώματος είναι σημαντι-
κή για τις 4 πρώτες εβδομάδες ζωής. Από τη χρονολο-
γική ηλικία των 6 εβδομάδων και μετά παρατηρείται 
μια αντικατάσταση του προτύπου του εντερικού μι-
κροβιώματος του προώρου από αυτό του τελειόμηνου 
νεογνού.15,20,21

Διάφοροι παράγοντες, εκτός από την ηλικία κύησης 
και τη χρονολογική ηλικία, μπορούν να επηρεάσουν 
την ανάπτυξη της μικροχλωρίδας του εντέρου, τόσο 
στα τελειόμηνα, όσο και στα πρόωρα νεογνά (Πίνακας 
3): 

1. Προγεννητικοί παράγοντες: Η σίτιση, η φαρμακευ-
τική αγωγή (αντιβιοτικά και κορτικοειδή), το stress και 
το περιβάλλον της μητέρας, καθώς και η χοριοαμνιονί-
τιδα μπορούν να επηρεάσουν το μικροβίωμα του εμ-
βρύου μέσω επιγενετικών μετατροπών.12

2. Είδος του τοκετού: Σύμφωνα με παλιότερα δεδο-
μένα, η ανάπτυξη της εντερικής μικροχλωρίδας μετά 
τη γέννηση εξαρτάται από το είδος του τοκετού. Σε 
νεογνά που γεννούνται με κολπικό τοκετό, ο αποικι-
σμός του εντέρου γίνεται από βακτήρια όμοια με αυτά 
του κόλπου της μητέρας, ενώ σε καισαρική τομή είναι 
ανάλογος με αυτόν του δέρματος της μητέρας, του ια-
τρικού προσωπικού που συμμετέχει στη φροντίδα του 
και του περιβάλλοντος. Έχει αναφερθεί ότι νεογνά που 
γεννούνται με καισαρική τομή παρουσιάζουν χαμηλή 
ποικιλομορφία και καθυστερημένο αποικισμό από τα 
είδη Bacteroides και Bifidobacterium.3,22  Οι διαφορές 
αυτές φαίνεται ότι εξομαλύνονται με το χρόνο.23 Αν 
και το είδος του τοκετού επηρεάζει την ανάπτυξη της 
μικροχλωρίδας του εντέρου στα τελειόμηνα νεογνά, η 

επίδραση αυτή είναι πιο δύσκολο να αποδειχθεί στα 
πρόωρα νεογνά λόγω του μικρού αριθμού φυσιολο-
γικών πρόωρων τοκετών και την παρουσία πολλών 
συγχυτικών παραγόντων, όπως η χορήγηση αντιβιο-
τικών, με αποτέλεσμα την παρουσία αντικρουόμενων 
αποτελεσμάτων σε διάφορες μελέτες.3 Πρόσφατες, με-
λέτες σε πρόωρα νεογνά έδειξαν ότι ο αποικισμός του 
εντέρου τους δεν διαφέρει ανάλογα με το είδος του 
τοκετού.16,21

3. Είδος σίτισης (μητρικό γάλα έναντι formula): Τα 
περισσότερα δεδομένα που αφορούν στην επίδρα-
ση του είδους σίτισης στη μικροχλωρίδα του εντέρου 
προέρχονται από μελέτες σε τελειόμηνα νεογνά, στα 
οποία η αποκλειστική σίτιση με μητρικό γάλα σχετί-
ζεται με αυξημένο αριθμό μικροβίων που ανήκει στην 
τάξη των Actinobacteria (π.χ. είδη Bifidobacterium) και 
έχουν προστατευτική δράση. Νεογνά που σιτίζονται 
με γάλα 1ης βρεφικής ηλικίας έχουν αυξημένη ποι-
κιλία και μεγαλύτερους αριθμούς E. Coli, Clostridium 
difficile, Bacteroides Fragilis και Lactobacilli.2 Παρόμοια 
αποτελέσματα έχουν βρεθεί και σε πρόωρα νεογνά. 
Σε μια πρόσφατη μελέτη, οι Gregory και συν. μελετώ-
ντας πρόωρα νεογνά <32 εβδομάδων παρατήρησαν 
ότι τα νεογνά που σιτίστηκαν με το μητρικό γάλα της 
μητέρας τους είχαν εξαρχής μεγαλύτερη ποικιλομορ-
φία όσον αφορά τη σύνθεση της εντερικής μικροχλω-
ρίδας και στη συνέχεια την αύξησαν σταδιακά, ενώ 
νεογνά που σιτίστηκαν με formula ή με παστεριωμένο 
γάλα δοτριών είχαν μικρότερη αρχική ποικιλότητα που 
όμως αυξήθηκε απότομα στη συνέχεια.18 Η εξέλιξη της 
εντερικής μικροχλωρίδας σε νεογνά που σιτίστηκαν με 
μητρικό γάλα φάνηκε να ακολουθεί μια συγκεκριμένη 
χρονική αλληλουχία, με τη διαδοχική εμφάνιση Bacilli, 
Lactobacilli, Enterobacteria, Clostridia και Bifidobacteria, 
ενώ νεογνά που σιτίστηκαν με formula είχαν εξαρχής 
υψηλότερα επίπεδα Bacilli και Lactobacilli, γένη τα 
οποία παρέμειναν και για μεγαλύτερο χρονικό διάστη-
μα. Σε μια άλλη μελέτη 58 πρόωρων νεογνών, η σίτι-
ση με μητρικό γάλα σχετίστηκε με αυξημένο ποσοστό 
Gammaproteobacteria, επίδραση όμως που περιορί-
στηκε στις 28 εβδομάδες κύησης.3,24 Σημαντικό είναι το 
γεγονός ότι τα νεογνά που σιτίζονται με μητρικό γάλα 
παρουσιάζουν ταχύτερη αναστροφή των διαταραχών 
της μικροχλωρίδας του εντέρου που οφείλονται στην 
καισαρική τομή, πιθανώς λόγω του άμεσου αποικι-
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σμού του εντέρου από τα μικρόβια της μικροχλωρί-
δας του μητρικού γάλατος και της ταυτόχρονης προ-
σφοράς προστατευτικών πρεβιοτικών παραγόντων, 
όπως οι ολιγοσακχαρίτες του μητρικού γάλατος, που 
αποτελούν τροφή για ωφέλιμα μικρόβια (μικρόβια του 
είδους Bifidobacterium Longum και διαφόρων ειδών 
Bacteroides) και τα οποία τελικά κυριαρχούν σε βάρος 
των E. Coli και Clostridium. 2,12,18,23

4. Αντιβιοτικά: Η μικροχλωρίδα του εντέρου επηρεά-
ζεται από το είδος, τη χρονική στιγμή χορήγησης και τη 
διάρκεια της αντιβιοτικής αγωγής. Η προγεννητική χο-
ρήγηση αντιβιοτικών συσχετίστηκε με χαμηλότερη ποι-
κιλομορφία και μικρότερη παρουσία των Lactobacilli 
και των Bifidobacteria στο νεογνικό έντερο.3,22 Μικρότε-
ρη παρουσία Bifidobacteria παρατηρήθηκε επίσης και 
σε νεογνά που έλαβαν αντιβίωση μετά τον τοκετό.21 Σε 
τελειόμηνα νεογνά, η αγωγή με αμπικιλλίνη και γεντα-
μικίνη τις πρώτες 48 ώρες ζωής οδήγησε σε σημαντική 
αύξηση των Proteobacteria μέχρι και την 8η εβδομάδα 
ζωής και σε ελάττωση των Actinobacteria (κυρίως του 
είδους Bifidobacterium) και των Lactobacilli μέχρι και 
την 4η εβδομάδα ζωής, όπως επίσης και σε αυξημέ-
να επίπεδα λιποσακχαριτών (LPS), τόσο στα κόπρανα 
όσο και στο αίμα.2 Ευρέος φάσματος αντιβιοτικά, όπως 
μεροπενέμη, η κεφοταξίμη και η τικαρκιλλίνη/κλαβου-
λανικό οξύ συσχετίστηκαν σημαντικά με ελαττωμένη 
ποικιλομορφία της μικροχλωρίδας του εντέρου, σε 
αντίθεση με την αμπικιλλίνη, τη βανκομυκίνη και τη γε-
νταμικίνη.25 Μετά τη χορήγηση αντιβιοτικών, δυνητικά 
παθογόνα βακτήρια, όπως η Klebsiella pneumonia, το 
E. Coli και το Enterobacter cloacae, εκφράζουν περισ-
σότερα γονίδια ανάπτυξης αντοχής στα αντιβιοτικά σε 
αντίθεση με το είδος Bifidobacterium, το οποίο σπάνια 
αναπτύσσει αντοχή στα αντιβιοτικά.21 Ο εμπλουτισμός 
του μικροβιώματος του εντέρου με γονίδια που ευθύ-
νονται για την ανάπτυξη αντοχής έχει ως αποτέλεσμα 
την αύξηση του κινδύνου επικράτησης ανθεκτικών μι-
κροβίων και δύσκολα θεραπεύσιμων λοιμώξεων. 
5. Περιβάλλον: Ο περιβάλλων χώρος της ΜΕΝΝ φαί-
νεται ότι επηρεάζει επίσης τον αποικισμό του εντέρου 
των πρόωρων νεογνών. Οι Brooks και συν. έδειξαν ότι 
τα νεογνά και το περιβάλλον τους χαρακτηρίζονται 
από την παρουσία των ίδιων στελεχών (Sraphylococcus 
epidermidis, Enterococcus faecalis, Pseudomonas 
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae) και μάλιστα τα στε-

λέχη ανιχνεύονται στο περιβάλλον της Μονάδας Νεο-
γνών πριν την ανίχνευσή τους στα νεογνά.26

6. Γενετικοί παράγοντες: μελέτες σε δίδυμα νεογνά 
έδειξαν ότι παρουσιάζουν παρόμοιο μικροβιολογικό 
προφίλ του εντέρου τους.3,24

	
Επίδραση της εντερικής μικροχλωρίδας στο πρόω-
ρο νεογνό
Η εντερική μικροχλωρίδα συμμετέχει ενεργά στην 
ανάπτυξη του εντέρου και του νευρικού συστήματος, 
καθώς και στην ωρίμανση του ανοσοποιητικού συστή-
ματος του πρόωρου νεογνού, διεργασίες που ακόμα 
συνεχίζονται κατά τον τοκετό. 

Στα πρόωρα νεογνά (ιδίως στα εξαιρετικά πρόωρα 
νεογνά) ο εντερικός φραγμός, η πρώτη γραμμή άμυ-
νας ενάντια στα μικρόβια του εντέρου, είναι ανεπαρ-
κώς ανεπτυγμένος, γεγονός που οφείλεται αφενός 
στην ανεπαρκή έκφραση της διαμεμβρανικής πρω-
τεϊνης κλωντίνης (claudin), που ρυθμίζει τις στεγανές 
ενώσεις (tight junctions) των κυττάρων του επιθηλίου 
και αφετέρου στον ελαττωμένο αριθμό των επιθηλια-
κών κυττάρων του Paneth, με αποτέλεσμα τη μικρό-
τερη παραγωγή βλέννης.12 Το αποτέλεσμα του ανε-
παρκούς αυτού εντερικού φραγμού είναι να ευνοείται 
η προσκόλληση δυνητικά παθογόνων μικροβίων στο 
επιθήλιο του εντέρου και η διαπήδησή τους στα αιμο-
φόρα αγγεία και να αυξάνεται έτσι ο κίνδυνος συστη-
ματικής ή τοπικής λοίμωξης.2,12 Φαίνεται όμως ότι και 
η σύσταση του εντερικού μικροβιώματος επιδρά στην 
ανάπτυξη του εντερικού φραγμού. Μελέτες σε πειρα-
ματόζωα έδειξαν ότι είδη του Lactobacillus rhamnosus 
συμμετέχουν στην ανάπτυξη του εντερικού επιθηλίου 
διεγείροντας την παραγωγή εντεροκυττάρων, ελατ-
τώνοντας τη διαπερατότητα του εντερικού επιθηλίου, 
αποκαθιστώντας τον αριθμό των καλυκοειδών κυττά-
ρων (goblet cells) και αυξάνοντας την παραγωγή βλέν-
νης.12 Αντίθετα, σε μελέτες μεταμόσχευσης κοπράνων 
πρόωρων νεογνών σε ποντίκια, το διαφορετικής σύ-
στασης εντερικό μικροβίωμα των προώρων νεογνών 
επέδρασε στη δομή του εντερικού τοιχώματος (ιδίως 
το ύψος των λαχνών και το βάθος των κρυπτών) από 
τη μια μεριά και το σχηματισμό της στοιβάδας βλέννης 
(μέσω του αριθμού των Goblet και paneth κυττάρων) 
από την άλλη, με αποτέλεσμα την αυξημένη διαπερα-
τότητά του εντερικού φραγμού. 12
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Η εντερική μικροχλωρίδα επιδρά και στον αναπτυσ-
σόμενο εγκέφαλο. Καταρχήν, GF πειραματόζωα πα-
ρουσιάζουν αυξημένη διαπερατότητα του αιματοε-
γκεφαλικoύ φραγμού σε σύγκριση με πειραματόζωα 
με φυσιολογική εντερική μικροχλωρίδα.2Από την 
άλλη πλευρά, πολλές μεταβολικές λειτουργίες της 
εντερικής μικροχλωρίδας (μεταβολισμός βιταμινών, 
αμινοξέων, σιδήρου και μεταφορά ενέργειας από τη 
διατροφή) είναι απαραίτητες για την ανάπτυξη του 
εγκεφάλου.27 Τέλος, σημαντική είναι η δράση της 

εντερικής χλωρίδας στη συναπτογένεση, γεγονός 
που φαίνεται από τα παθολογικά ποσοστά πρωτεϊνών 
που σχετίζονται με τη συναπτογένεση σε GF πειρα-
ματόζωα που αποκαταστάθηκαν μετά από αποικισμό 
του εντέρου τους.27 Όσον αφορά στην ανάπτυξη του 
περιφερικού νευρικού συστήματος, η επίδραση της 
εντερικής μικροχλωρίδας υποδεικνύεται από την 
παρατήρηση ότι GF ποντίκια είχαν παθολογικό μυε-
ντερικό πλέγμα στην 3η ημέρα ζωής, σε σύγκριση με 
SPF πειραματόζωα.3 Μετά τη γέννηση, η σύσταση της 

ΠΊΝΑΚΑΣ 1. ΜΕΤΑΒΟΛΊΤΕΣ ΚΑΙ ΝΕΥΡΟΔΙΑΒΙΒΑΣΤΈΣ ΠΟΥ ΠΑΡΆΓΟΝΤΑΙ ΑΠΌ ΤΗΝ ΕΝΤΕΡΙΚΉ 
ΜΙΚΡΟΧΛΩΡΊΔΑ ΚΑΙ Η ΕΠΊΔΡΑΣΉ ΤΟΥΣ ΣΤΟ ΕΝΤΕΡΟ ΚΑΙ ΤΟΝ ΕΓΚΕΦΑΛΟ

Μεταβολίτης Μικρόβιο Δράση στο έντερο Δράση στον εγκέφαλο

Βουτυρικό οξύ Clostridia 

Faecalibacterium
prausnitzii 

Coprococcus
catus 

Αύξηση της λειτουργίας του 
εντερικού φραγμού
Τροποποίηση της 
λειτουργίας των 
μακροφάγων του εντέρου
Καταστολή της φλεγμονής 
του εντέρου

Ρύθμιση αιματοεγκεφαλικού 
φραγμού, επίδραση στη 
μνήμη, τα συναισθήματα και 
τη συμπεριφορά, ρύθμιση 
όρεξης

Σεροτονίνη Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae 

Ρύθμιση γαστρικής έκκρισης 
και κινητικότητας

Ελάττωση άγχους

Ινδόλη – μεταβολίτες 
ινδόλης

Lactobacillus spp. 

Bifidobacterium longum 
Bacteroides fragilis 

Clostridium sporogenes

Διατήρηση της ομοιόστασης 
του εντερικού βλεννογόνου 
και του εντερικού φραγμού 

Προστασία έναντι της 
εντερικής φλεγμονής

Αυξημένη παραγωγή 
αντιοξειδωτικών και 
νευροπροστατευτικών 
παραγόντων

Καταστολή της 
νευροφλεγμονώδους 
αντίδρασης

GABA Lactobacillus brevis 
Bifidobacterium dentium

Ρύθμιση γαστρικής κένωσης, 
έκκρισης και κινητικότητας

Επεξεργασία αισθητηριακών 
πληροφοριών, ρύθμιση 
μνήμης και άγχους

Ντοπαμίνη Escherichia, 
Lactococcus Lactobacilli

Ρύθμιση κινητικότητας 
εντέρου

Εκούσια κίνηση - αίσθημα 
ευχαρίστησης

Νορεπινεφρίνη Escherichia, Bacillus Ρύθμιση αιματικής ροής Ρύθμιση κινήσεων και 
συναισθημάτων, ορμονική 
τροποποίηση
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τροφής και της εντερικής χλωρίδας προκαλούν πε-
ραιτέρω προσαρμοστικές αλλαγές στο εντερικό νευ-
ρικό σύστημα. 

Το ανοσολογικό εντερικό σύστημα του πρόωρου 
νεογνού είναι επίσης ανώριμο και η ανοσολογική απά-
ντηση στον αρχικό μικροβιακό αποικισμό διαφέρει 
ανάμεσα στα πρόωρα και στα τελειόμηνα νεογνά.15 
Φυσιολογικά, η προγεννητική ενεργοποίηση του TLR4 
(Τoll Like Receptor 4) ελαττώνεται μετά τον τοκετό 
σε τελειόμηνα νεογνά, με αποτέλεσμα την ανοχή στα 
μικρόβια που αποικίζουν το έντερο.3 Αντίθετα, στα 
πρόωρα η ανοχή αυτή δεν επιτυγχάνεται. Έτσι, τα εντε-
ροκύτταρα του πρόωρου νεογνού απαντούν στα διά-
φορα φλεγμονώδη ερεθίσματα, ακόμη και στα κοινά 
βακτήρια που αποικίζουν το έντερο, με την πρόκληση 
υπέρμετρης φλεγμονής.18 Από την άλλη πλευρά, μελέ-
τες με πρόωρα πειραματόζωα σε τελειόμηνη ηλικία 
έδειξαν ότι έχουν χαμηλότερο αριθμό λευκοκυττάρων, 
ιδιαίτερα ουδετεροφίλων και ελαττωμένη απάντηση 
στη φλεγμονή.3

Άξονας Μικροχλωρίδας-εντέρου-εγκεφάλου και 
Νευροανάπτυξη
Ο άξονας μικροχλωρίδας-εντέρου-εγκεφάλου στα αρ-
χικά στάδια της ζωής είναι ιδιαίτερα σημαντικός για τα 
πρόωρα νεογνά λόγω της επιρρέπειας τους στη δυσβί-
ωση, στη διαταραχή δηλαδή της σύνθεσης της εντερι-
κής χλωρίδας που χαρακτηρίζεται από μεταβολή του 
αριθμού και της ποικιλότητας των μικροβίων. Νεότερα 
δεδομένα έχουν συσχετίσει τη δυσβίωση με τη παθο-
γένεση λοιμώξεων και φλεγμονωδών καταστάσεων, 
όπως η νεκρωτική εντεροκολίτιδα και η σηψαιμία, οι 
οποίες με τη σειρά τους έχουν συσχετιστεί με δυσμενή 
νευρολογική έκβαση στα πρόωρα νεογνά.2,3,12

Νεκρωτική Εντεροκολίτιδα
Η νεκρωτική εντεροκολίτιδα (ΝΕΚ) είναι μια φλεγμο-
νώδης εξεργασία του εντέρου που χαρακτηρίζεται 
από ιστική εντερική νέκρωση και βλάβη των εντε-
ρικών λαχνών και που, στο 90% των περιπτώσεων, 
αφορά σε πρόωρα νεογνά, κυρίως σε αυτά με βάρος 

Πίνακας 2. ΤΑΞΙΝΟΜΗΣΗ ΤΩΝ ΜΙΚΡΟΒΊΩΝ ΠΟΥ ΑΠΟΙΚΊΖΟΥΝ ΤΟ ΈΝΤΕΡΟ ΤΟΥ ΠΡΌΩΡΟΥ ΝΕΟΓΝΟΥ 

Φυλή Κλάση Τάξη Οικογένεια Γένος

Firmicutes Bacilli

Clostridia
Negativicutes
Millicutes

Bacillales
Lactobacillales

Clostridiales
Selenomonadales
Mycoplasmatales

Staphylococcaceae
Streptococcaceae
Enterococcaceae
Lactobacillaceae
Clostridiaceae
Veillonellaceae
Mycoplasmateceae

Staphylococcus**

Streptococcus**

Enterococcus**

Lactobacillus**

Clostridium***

Veillonella***

Ureoplasma**

Proterobacteria γ-Proteobacteria Enterobacteriales

Pseudomonadales

Enterobacteriaceae

Pseudomonadaceae
Moraxellaceae

Klebsiella**

Escherichia**

Proteus**

Serratia**

Enterobacter**

Pseudomonas*

Acinetobacter*

Bacteroidetes Bacteroidetes Bacteroidales Bacteroidaceae Bacteroides***

Actinobacteria Actinobacteria Bifidobacteriales
Propionibacteriales

Bifidobacteriaceae
Propionibacteriaceae

Bifidobacterium***

Propionibacterium***

*: Aερόβια     **: Προαιρετικά αναερόβια       ***: Αναερόβια

Πηγή: Underwood MA, Sohn K. The Microbiota of the Extremely Preterm Infant. Clin Perinatol.2017;44(2):407-427. 
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γέννησης (ΒΓ) <1500γρ ή/και ηλικία κύησης (ΗΚ) <32 
εβδομάδων. Η θνητότητα μετά από ΝΕΚ είναι υψηλή 
φθάνοντας έως 50% και τα νεογνά που επιζούν παρου-
σιάζουν μακροχρόνιες επιπλοκές, όπως το σύνδρομο 
βραχέος εντέρου, η εντερική ανεπάρκεια και οι νευρο-
αναπτυξιακές διαταραχές.28

Αν και η παθογένεια της νόσου δεν είναι απόλυτα γνω-
στή, φαίνεται ότι πρόκειται για μια πολυπαραγοντική 
νόσο, με την εντερική σίτιση, την προωρότητα και τη 

διαταραχή της μικροχλωρίδας του εντέρου (αντικατά-
σταση των μη παθογόνων μικροοργανισμών του εντέ-
ρου από παθογόνους), να παίζουν σημαντικό ρόλο 
στην έναρξή της. Ο ρόλος της δυσβίωσης του εντέ-
ρου ενισχύεται από το γεγονός ότι GF πειραματόζωα 
και πρόωρα χοιρίδια που έλαβαν αντιβιοτικά ευρέως 
φάσματος δεν αναπτύσσουν ΝΕΚ.3 Πρόσφατα, σε μια 
ανασκόπηση για την εντερική δυσβίωση σε πρόωρα 
νεογνά, βρέθηκε ότι πριν τη ΝΕΚ υπάρχει μια σχετι-

Εικόνα 1: Μηχανισμοί της επικοινωνίας ανάμεσα στο έντερο και τον εγκέφαλο. ΑΕΦ: αιματοεγκεφαλικός φραγμός, PYY: 
πεπτίδιο YY, TNF-α, tumor necrosis factor-α; IL-β: ιντερλευκίνη-1β; GABA: γ-αμινοβουτυρικό οξύ, SCFA: λιπαρά οξέα 
βραχείας αλύσου, EEC: εντεροενδοκρινικά κύτταρα, LPS: λιποπολυσακχαρίτες, EC: κύτταρα εντεροχρωμαφίνης 
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κή αύξηση των Proteobacteria (Klebsiella, Escherichia) 
και σχετική ελάττωση των Firmicutes (Enterococcus, 
Staphylococcus) και των Bacteroidetes.12,29 Πειραματικές 
μελέτες έχουν καταδείξει ως ιδιαίτερα σημαντική για 
την έναρξη της ΝΕΚ, την πρόκληση μιας υπέρμετρης 
TLR -διαμεσολαβούμενης απάντησης στους λιποπο-
λυσακχαρίτες (LPS) που παράγονται από τα βακτήρια 
του εντέρου, ιδίως τα Gammaproteobacteria.3,12 Ο TLR4 
τυπικά εκφράζεται περισσότερο στο έντερο του προ-
ώρου σε σύγκριση με τα τελειόμηνα.3 Ο σημαντικός 
ρόλος του στην πρόκληση ΝΕΚ επιβεβαιώθηκε από 
το γεγονός ότι σε πειραματόζωα με μεταλλάξεις στον 
υποδοχέα αυτόν δεν παρατηρήθηκε ΝΕΚ. Η υπερλει-

τουργία του υποδοχέα TLR4 ως απάντηση στους LPS 
οδηγεί στην αυξημένη παραγωγή κυτταροκινών και 
χημειοκινών.28 Η ενεργοποίηση της IL-8 προσελκύει 
ουδετερόφιλα, τα οποία μέσω ανοσολογικών μηχα-
νισμών προκαλούν βλάβη του εντέρου και ελάττωση 
της ικανότητας για επούλωση του εντερικού βλεννογό-
νου.3 Αποτέλεσμα αυτής της βλάβης είναι η διαπήδη-
ση βακτηρίων διαμέσου του βεβλαμμένου εντερικού 
φραγμού στην αιματική κυκλοφορία και η ενεργοποίη-
ση του TLR4 στο ενδοθήλιο των αγγείων, η οποία οδη-
γεί με τη σειρά της σε ελάττωση της απελευθέρωσης 
νιτρικού οξέος και κατ’ επέκταση σε αγγειοσύσπαση 
και εντερική ισχαιμία, που τελικά οδηγεί στη ΝΕΚ. Στη 

Πίνακας 3. ΜΕΤΑΒΟΛΉ ΤΗΣ ΜΙΚΡΟΧΛΩΡΊΔΑΣ ΤΟΥ ΕΝΤΈΡΟΥ (ΚΌΠΡΑΝΑ) ΑΝΆΛΟΓΑ ΜΕ ΔΙΆΦΟΡΕΣ 
ΠΕΡΙΓΕΝΝΗΤΙΚΈΣ ΣΥΝΘΉΚΕΣ

Προγεννητική χορήγηση αντιβιοτικών ↓ Bacteroides και Bacteroidetes 
↓ Parabacteroides 
↓ Bifidobacterium και Actinobacteria 
↑ Proteobacteria 
↑ Veillonella, Enterococcus και Firmicutes 
↑ Clostridia 
↓ Ποικιλομορφία 
↓ Μειωμένο εμβρυικό ακετοξικό οξύ
↑ Έκφραση γονιδίων για αντίσταση στα αντιβιοτικά

Χορήγηση αντιβιοτικών μετά τον τοκετό 
(τελειόμηνο νεογνό)

↓ Bacteroidetes

Χορήγηση αντιβιοτικών μετά τον τοκετό 
(πρόωρο νεογνό)

↓ Ποικιλομορφία
↓ Actinobacteria
↑ Έκφραση γονιδίων για αντίσταση στα αντιβιοτικά

Καισαρική τομή ↓ Actinobacteria
↓ Bacteroidetes
↑ Firmicutes

Πολύ πρόωρο νεογνό ↑ Proteobacteria
↓ Firmicutes
↓ Bifidobacterium
↓ Short chain fatty acids

Σίτιση με μητρικό γάλα ↑ Bifidobacteriaceae
↓ Staphylococcaceae
↓ Clostridiaceae
↓ Pasteurellaceae

Πηγή: Underwood MA, Mukhopadhyay S, Lakshminrusimha S, Bevins CL. Neonatal intestinal dysbiosis. J Perinatol. 
2020;40(11):1597-1608. 
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βλάβη του εντερικού επιθηλίου συμβάλλει και η δια-
ταραχή της ισορροπίας των SCFAs, με αποτέλεσμα την 
ελάττωση της συγκέντρωσης οξυγόνου και νιτρώδους 
στο εντερικό περιβάλλον, την αύξηση της διαπερατό-
τητας του εντερικού βλεννογόνου και τη διαταραχή 
της περισταλτικότητας του εντέρου.

Η συχνότητα σοβαρών νευροαναπτυξιακών διατα-
ραχών – αναπηρίας σε ασθενείς με ιστορικό ΝΕΚ κυ-
μαίνεται μεταξύ 24,8% - 61,1% και είναι υψηλότερη σε 
περιπτώσεις ΝΕΚ που αντιμετωπίστηκαν χειρουργικά.28 
Η χαμηλότερη νοητική επίδοση είναι σταθερό εύρημα 
στις μελέτες που συσχετίζουν τη ΝΕΚ με τη νευροανά-
πτυξη. Διαταραχές σε λεκτικές αλλά και μη λεκτικές ικα-
νότητες αλλά και σοβαρή νοητική υστέρηση (Νοητικό 
πηλίκο <70 στην κλίμακα Bayley) έχουν αναφερθεί και 
αφορούν συνήθως τη νηπιακή ηλικία. Διαφορές έχουν 
διαπιστωθεί και ως προς την κινητικότητα. Παιδιά με 
ιστορικό ΝΕΚ έχουν, σε σύγκριση με παιδιά χωρίς ΝΕΚ, 
μεγαλύτερο κίνδυνο να παρουσιάσουν εγκεφαλική 
παράλυση, αλλά και ηπιότερες διαταραχές στη λεπτή 
κινητικότητα και το συντονισμό. Διαταραχή Ελλειμ-
ματικής Προσοχής και Υπερκινητικότητας (ΔΕΠΥ) και 
αισθητηριακές διαταραχές (όρασης και ακοής) έχουν 
επίσης αναφερθεί.28

Σηψαιμία στα πρόωρα νεογνά
Η σηψαιμία είναι άλλη μια σοβαρή επιπλοκή της προ-
ωρότητας. Παραδοσιακά, στην προσπάθεια πρόληψης 
της πρώιμης νεογνικής σηψαιμίας, χορηγούνται αντι-
βιοτικά τόσο στη μητέρα προγεννητικά, όσο και στο 
πρόωρο νεογνό μετά τον τοκετό. Αποτέλεσμα της πρα-
κτικής αυτής είναι η αλλoίωση του εντερικού μικροβι-
ώματος και η επικράτηση ευκαιριακών, συχνά ανθεκτι-
κών, βακτηριδίων που ευνοούν την ανάπτυξη όψιμης 
νεογνικής σηψαιμίας.3 Η αλλαγή της μικροχλωρίδας, 
που χαρακτηρίζεται από χαμηλή ποικιλομορφία, με 
επικράτηση των Proteobacteria και των Firmicutes και 
μικρή παρουσία των Bifidobacteria, προηγείται της 
έναρξης της σηψαιμίας. Διάφορα Gram-θετικά και 
Gram-αρνητικά βακτήρια ανιχνεύτηκαν ως αιτιολογι-
κοί παράγοντες της όψιμης νεογνικής σηψαιμίας, με 
την πλειονότητα τους να προέρχονται από το έντερο 
(σε ποσοστό που φτάνει το 82%).3

Οι μηχανισμοί της εγκεφαλικής βλάβης μετά από ση-
ψαιμία σε πρόωρα νεογνά είναι ακόμα υπό διερεύνη-

ση. Φαίνεται ότι ακόμα και χωρίς την άμεση δράση των 
λοιμογόνων παραγόντων στον εγκέφαλο (όπως επί 
μηνιγγίτιδας), μπορεί να προκληθεί εγκεφαλική βλάβη 
μέσω της διαταραχής του ανώριμου αιματοεγκεφαλι-
κού φραγμού και της τοπικής φλεγμονώδους απάντη-
σης ή του κυτταροτοξικού οιδήματος, που προκαλείται 
από τα υπεύθυνα παθογόνα.3 Σε πειραματικές μελέτες, 
η σχετιζόμενη με την εντερική μικροχλωρίδα συστη-
ματική φλεγμονώδης απάντηση επηρεάζει την ακεραι-
ότητα του αιματοεγκεφαλικού φραγμού και αυξάνει τη 
διαπερατότητά του.2 Φαίνεται δε ότι το χρονικό παρά-
θυρο κατά το οποίο ο αιματοεγκεφαλικός φραγμός εί-
ναι ευάλωτος στη συστηματική φλεγμονώδη απάντη-
ση είναι μικρό και σε πειραματόζωα περιορίζεται στις 
20 πρώτες ημέρες ζωής.2 Επιπλέον η υποξία/ισχαιμία 
που συχνά συνοδεύουν τη λοίμωξη, πιθανώς οδηγούν 
σε προφλεγμονώδη ενεργοποίηση της μικρογλοίας, με 
αποτέλεσμα την απελευθέρωση φλεγμονωδών κυττο-
κινών (TNF-a, IL-1β), ελευθέρων ριζών οξυγόνου και νι-
τρωδών και την αύξηση του γλουταμινικού οξέος στον 
εγκέφαλο, με αποτέλεσμα την κυτταροτοξικότητα.30 
Η ενεργοποίηση των φλεγμονωδών αυτών μονοπα-
τιών οδηγεί σε βλάβη των ολιγοδενδροκυττάρων, σε 
αναστολή της μυελίνωσης και σε βλάβη των νευρα-
ξόνων και σε απώλεια νευρικών κυττάρων.30 Μελέτες 
με πειραματικά μοντέλα χοριοαμνιονίτιδας, ενδομή-
τριας λοίμωξης ή νεογνικής σηψαιμίας, ανέδειξαν την 
παρουσία φλεγμονώδους απάντησης του εγκεφάλου, 
με τοπική παραγωγή προφλεγμονωδών κυττοκινών 
(IL-1β, IL-6, TNF-α) και τη σχετιζόμενη βλάβης της λευ-
κής ουσίας, την ενεργοποίηση της μικρογλοίας και τη 
διαταραχή της μυελίνωσης.2

Η λοίμωξη και η συστηματική φλεγμονώδης απά-
ντηση είναι γνωστό ότι επηρεάζουν την ανάπτυξη του 
εγκεφάλου, όπως επιβεβαιώνεται από μελέτες για τις 
μακροχρόνιες νευροαναπτυξιακές διαταραχές σε πρό-
ωρα νεογνά. Σε νεογνά με ΗΚ <28 εβδομάδων βρέθη-
κε υψηλότερος κίνδυνος για εγκεφαλική παράλυση, 
διαταραχές στο φάσμα του αυτισμού και επιληψία σε 
ασθενείς με ιστολογικά τεκμηριωμένη χοριοαμνιονί-
τιδα σε σύγκριση με τους μάρτυρες.31 Αισθητηριακές 
διαταραχές ακοής και όρασης και χαμηλότερη νοητική 
επίδοση έχουν επίσης αναφερθεί σε πρόωρα νεογνά με 
πρώιμη ή όψιμη νεογνική σηψαιμία.29 Τέλος, πρόωρα 
νεογνά τα οποία παρουσίασαν μηνιγγίτιδα στο πλαίσιο 
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της σηψαιμίας έχουν μεγαλύτερο κίνδυνο εγκεφαλικής 
παράλυσης, χαμηλότερης νοητικής ικανότητας, προ-
βλημάτων συμπεριφοράς και διαταραχών του λόγου, 
διαταραχών της όρασης και της ακοής.30

Παρεμβάσεις με στόχο την πρόληψη/αντιμετώπιση 
της δυσβίωσης και των συνεπειών της 
Η πρόληψη της δυσβίωσης και των επιπλοκών της, 
βραχυχρόνιων και μακροχρόνιων, καθώς και της δυ-
σμενούς επίδρασης της στην ανάπτυξη του εγκεφάλου, 
αποτελεί τα τελευταία χρόνια αντικείμενο ερευνητικών 
προσπαθειών. Στόχος των προσπαθειών αυτών είναι 
η τροποποίηση των παραγόντων που αλλοιώνουν το 
βακτηριακό εντερικό αποτύπωμα των πρόωρων νεο-
γνών. 

Μια πρώτη γραμμή “άμυνας” είναι η τροποποίηση 
προγεννητικών παραγόντων που πιθανώς επιδρούν 
στην ανάπτυξη του μικροβιώματος του νεογνού. H 
σωστή διατροφή (πλούσια σε φυτικές ίνες), ο φυσιο-
λογικός δείκτης μάζας σώματος και τα χαμηλά επίπεδα 
stress της μητέρας φαίνεται ότι είναι ιδιαίτερα σημαντι-
κά τόσο για την ανάπτυξη του μικροβιώματος της όσο 
και τον “προγραμματισμό του αναπτυσσόμενου εγκε-
φάλου” του εμβρύου στη μετέπειτα ζωή του.26,32

Μετά τον τοκετό, κύριο μέλημα θα πρέπει να είναι 
η προώθηση της σίτισης με μητρικό γάλα και μάλιστα 
με το μητρικό γάλα της μητέρας του κάθε νεογνού, 
λόγω της πληθώρας των ευεργετικών του συστατικών 
(ολιγοσακχαρίτες, ανοσοσφαιρίνες και άλλες αντιμι-
κροβιακές ουσίες). Οι ολιγοσακχαρίτες του μητρικού 
γάλατος χρησιμοποιούνται από συγκεκριμένα είδη μι-
κροβίων (κυρίως τα Bifidobacterium και τα Bacteroides). 
H προστατευτική δράση τους είναι πολύπλευρη: υπο-
στήριξη των ωφέλιμων μικροβίων, ελάττωση της φλεγ-
μονής, πολλαπλασιασμός των επιθηλιακών κυττάρων 
του εντέρου. Ελαττωμένα επίπεδα ολιγοσακχαριτών 
του μητρικού γάλατος έχουν συσχετιστεί με τη δυσβί-
ωση και την πρόκληση ΝΕΚ.12 

Τα πρεβιοτικά είναι γλυκάνες που λειτουργούν, όπως 
και οι ολιγοσακχαρίτες του μητρικού γάλατος, ως υπό-
στρωμα για τα κοινά-ωφέλιμα μικρόβια του εντέρου. 
Η συμπληρωματική χορήγηση εξωγενών πρεβιοτι-
κών (π.χ. βραχείας αλύσου γαλακτο-ολιγοσακχαρί-
τες-scGOS, μακράς αλύσου φρουκτο-ολιγοσακχαρίτες 
-lcFOS και σπανιότερα προερχόμενοι από την πηκτίνη 

όξινοι ολιγοσακχαρίτες- pAOS) έχει δοκιμαστεί σε πρό-
ωρα νεογνά, με στόχο τη βελτιστοποίηση της εντερι-
κής μικροχλωρίδας. Σε μια πρόσφατη μεταανάλυση 18 
τυχαιοποιημένων μελετών, η χορήγηση πρεβιοτικών 
σκευασμάτων συσχετίστηκε με ελαττωμένη συχνότη-
τα σηψαιμίας και θανάτου και βραχύτερη νοσηλεία, 
αλλά δεν βρέθηκε διαφορά στη συχνότητα της ΝΕΚ.33

Εκτός από τα πρεβιοτικά, μεγάλη συζήτηση γίνεται 
τα τελευταία χρόνια για τη χορήγηση προβιοτικών 
σε πρόωρα νεογνά, με βάση κλινικά δεδομένα που 
δείχνουν ελάττωση στη συχνότητα της ΝΕΚ. Τα προ-
βιοτικά είναι διαιτητικά συμπληρώματα που περιέ-
χουν ζωντανούς μικροργανισμούς. Η σύστασή τους 
ποικίλλει, αλλά συχνότερα χρησιμοποιούνται τα είδη 
Lactobacillus και Bifidobacterium.8 Τα αποτελέσματα 
των μελετών ως προς την αποτελεσματικότητα τους 
είναι αντιφατικά και επιπλέον υπάρχουν ανησυχί-
ες για την πιθανή συσχέτιση της χορήγησής τους με 
την εμφάνιση σηψαιμίας, μυκηταιμίας και ισχαιμίας 
του πεπτικού συστήματος. Πριν από 2 χρόνια, η Ευ-
ρωπαϊκή Εταιρεία Παιδιατρικής Γαστρεντερολογίας 
και Ηπατολογίας δημοσίευσε μια, υπό όρους (που 
αφορούν κυρίως την ασφάλεια των πρόωρων νεο-
γνών), σύσταση για τη χρήση των προβιοτικών (είτε 
Lactobacillus rhamnosus GG ATCC53103 είτε τον συν-
δυασμό Bifidobacterium infantis Bb-02, Bifidobacterium 
lactis Bb-12 και Streptococcus thermophilus TH-4) στα 
πρόωρα νεογνά με ΗΚ< 32 εβδομάδες, με στόχο την 
πρόληψη της ΝΕΚ.34 Πιο πρόσφατα, η Αμερικάνικη Παι-
διατρική Εταιρεία, λαμβάνοντας υπόψη τα αντιφατικά 
αποτελέσματα των μελετών και τον ιδιαίτερα ευάλωτο 
πληθυσμό των πρόωρων νεογνών, κατέληξε ότι δεν 
μπορεί να υποστηρίξει τη χρήση των προβιοτικών στα 
πρόωρα νεογνά και ιδίως σε αυτά με ΒΓ<1000γρ.35 

Τελευταία, το ερευνητικό ενδιαφέρον έχει στραφεί 
προς τη χρήση συμβιοτικών (Synbiotics) και μεταβιοτι-
κών (Postbiotics). Τα συμβιοτικά είναι σκευάσματα που 
περιέχουν συνδυασμό πρεβιοτικών και προβιοτικών. Τα 
δεδομένα για τη χρήση τους είναι ακόμα περιορισμένα, 
αλλά σε μια πολύ πρόσφατη ανασκόπηση της Cochrane 
Database που περιλαμβάνει 6 τυχαιοποιημένες, ελεγχό-
μενες μελέτες, υπήρξαν ενδείξεις ελάττωσης του κινδύ-
νου ΝΕΚ και θανάτου, αλλά όχι όψιμης νεογνικής σηψαι-
μίας (low evidence) σε πρόωρα νεογνά.36 Από την άλλη, 
τα μεταβιοτικά, δηλαδή μη ζώντα βακτηριακά προϊόντα 
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ή μεταβολίτες προερχόμενοι από την εντερική μικρο-
χλωρίδα (SCFas, εντερικά πεπτίδια), με βιολογική δράση 
στον ξενιστή, αποτελούν μια ελπιδοφόρα παρέμβαση, 
για την πρόληψη των επιπλοκών της δυσβίωσης. 
Τέλος, η επιτήρηση στη χρήση αντιβιοτικών (antibiotic 
stewardship) αποτελεί ιδιαίτερα σημαντική στρατηγι-
κή για την άμυνα ενάντια στην πρόκληση δυσβίωσης. 
Η ελαχιστοποίηση της χρήσης των αντιβιοτικών στις 
Μονάδες Εντατικής Νοσηλείας Νεογνών (ΜΕΝΝ), πι-
θανώς ελαττώνει τον κίνδυνο εμφάνισης ανθεκτικών 
μικροβιακών στελεχών και το κόστος νοσηλείας, χωρίς 
ωστόσο να αυξάνει τον κίνδυνο σοβαρών λοιμώξεων, 
σύμφωνα με πρόσφατες μελέτες.37

Συμπέρασμα
Με τη συνεχώς αυξανόμενη συχνότητα των πρόωρων 
τοκετών και την επιβίωση των πολύ πρόωρων νεο-
γνών, η κατανόηση των μηχανισμών που εμπλέκονται 
στη διαταραχή της εντερικής μικροχλωρίδας και της 
ανάπτυξης του εντέρου και του εγκεφάλου, αποκτά 
ιδιαίτερη σημασία. 

Τα πρόωρα νεογνά διαφέρουν από τα τελειόμηνα 

όσον αφορά στη σύσταση και τη λειτουργία της εντε-
ρικής μικροχλωρίδας, καθώς και στην ωριμότητα των 
ανοσολογικών αμυντικών μηχανισμών τους, γεγονός 
που τα καθιστά πιο επιρρεπή σε δυσμενή έκβαση. Τα 
παθοφυσιολογικά μονοπάτια που διέπουν την επικοι-
νωνία ανάμεσα στη μικροβιακή χλωρίδα, το έντερο 
και τον εγκέφαλο δεν είναι ακόμα απόλυτα κατανοητά. 
Παρόλα αυτά, νεότερα δεδομένα βασιζόμενα κυρίως 
σε πειραματικές μελέτες, ανέδειξαν την τροποποίηση 
της ανοσολογικής απάντησης, τη δράση μεταβολιτών 
που προέρχονται από την εντερική μικροχλωρίδα και 
την ενεργοποίηση του πνευμονογαστρικού νεύρου ως 
τα κύρια μονοπάτια της αλληλεπίδρασης ανάμεσα στο 
έντερο και τον εγκέφαλο. 

Στόχος των μελλοντικών ερευνών θα πρέπει να εί-
ναι η εξεύρεση θεραπευτικών στρατηγικών που θα 
επιτρέψουν να παρέμβουμε είτε στην ανάπτυξη της 
εντερικής μικροχλωρίδας είτε στα μονοπάτια που τη 
συνδέουν με το αναπτυσσόμενο εγκέφαλο, με στόχο 
την πρόληψη ή και την αντιμετώπιση των νευροανα-
πτυξιακών διαταραχών που συνοδεύουν τη διαταρα-
χή της. 

Increasing evidence during the last decades sug-
gests the bidirectional communication between 
the gut and the brain, known as the “gut-brain axis”, 
that affects both their development and function. Al-
though the mechanisms that mediate this commu-
nication are not fully understood, the gut microbiota 
plays a so important role that this interplay is now 
called “microbiota-gut-brain axis”. The development 
of the gut microbiota during the very early stages of 
life, present differences in premature neonates. Many 
factors such as the mode of delivery, type of feeding, 

exposure to antibiotics and the NICU environment 
perturb the gut microbiota of the preterm neonates 
and consequently the developing brain, predispos-
ing this vulnerable population to an increased risk of 
infection, inflammation (such as necrotizing enter-
ocolitis) and neurodevelopmental disorders. Better 
understanding of the pathways connecting these 
disorders with the microbiota - gut -brain axis may 
lead to preventive, diagnostic and therapeutic strat-
egies, with the aim to improve clinical outcomes of 
premature neonates.
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