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Διασταυρούμενη τροφική 
αλλεργία και η κλινική

σημασία της
Μέρος 1: Ο ρόλος των 

εισπνεόμενων αλλεργιογόνων
Κ. Πίτσιος

Ειδικός Αλλεργιολόγος, Διδάκτωρ Πανεπιστημίου Αθηνών

ΠΕΡΙΛΗΨΗ  Το φαινόμενο της διασταυρούμενης αλ-
λεργίας παρατηρείται όταν η ευαισθητοποίηση από ένα 
αλλεργιογόνο προκαλεί αλλεργική απάντηση σε άλλα 
αλλεργιογόνα. Έτσι η ευαισθητοποίηση από μια τροφή 
μπορεί να προκαλέσει διασταυρούμενη τροφική αλλερ-
γία σε άλλο τρόφιμο, ενώ ακόμη η ευαισθητοποίηση από 
εισπνεόμενα αλλεργιογόνα μπορεί να προκαλέσει τρο-
φική αλλεργία. H διασταυρούμενη αλλεργία οφείλεται 
στην ύπαρξη κοινών (ομόλογων) επιτόπων στις διάφορες 
ουσίες και η κλινική εικόνα της ποικίλει ανάλογα με την 
οδό ευαισθητοποίησης και το αλλεργιογόνο που την προ-
κάλεσε. Αναφορικά με τις τροφές φυτικής προέλευσης 
υπάρχει ο διαχωρισμός σε τροφική αλλεργία τύπου 1 (με 
ευαισθητοποίηση μέσω του πεπτικού και βαριά κλινική 
εικόνα) και σε αλλεργία τύπου 2 (ευαισθητοποίηση μέσω 
του αναπνευστικού συστήματος, εκδηλώνεται συνήθως 
με το Σύνδρομο Στοματο-Φάρυγγα). Διασταυρούμενη 
αλλεργία μπορεί να παρατηρηθεί και από αλλεργιογόνα 
ζωικής προέλευσης. Το πρώτο μέρος αυτού του άρθρου 
επικεντρώνεται στα αλλεργιογόνα που προκαλούν ευ-
αισθητοποίηση τόσο μέσω της αναπνευστικής οδού όσο 
και μέσω του πεπτικού.

Clinical importance
of allergic cross-reactivity
in foods
Part I: The importance
of inhaled allergens
C. Pitsios
Allergist, MD, PhD in Medicine

ABSTRACT  Many patients presenting multiple food al-
lergies report a history of respiratory allergy. Sensitization 
to pollen may result to food allergy as well as sensitiza-
tion to a food results in allergic cross-reaction to other 
foods. Cross-allergy appears due to the presence of com-
mon (homologous) epitopes in various substances and 
the clinical manifestations depend on sensitization route 
and type of the relative allergen. Type 1 allergy of the 
plant foods is due to sensitization through oral exposure 
and mainly elicits severe reactions, while type 2 allergy 
is due to sensitization through respiratory exposure and 
generally mediates oral allergy syndrome. Sensitization 
to allergens of animal and insect origin may also medi-
ate cross-food-allergy to substances like egg and meat. 
The first part of this review focuses on cross-allergy due 
to allergens that may sensitize through both respiratory 
and oral exposure.
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Κ. Πίτσιος
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Εισαγωγή

Τα αλλεργιογόνα, μέσω της ευαισθητοποίησης του 
ανοσοποιητικού συστήματος, προκαλούν την παραγω-
γή ειδικών αντισωμάτων, με την ιδιότητα αναγνώρισης 
και σύνδεσης σε συγκεκριμένους αλλεργιογόνους επί-
τοπους. Ορισμένες φορές όμως τα ειδικά αντισώματα 

αναγνωρίζουν κάποιο παρόμοιο (ομόλογο) αντιγόνο 
που βρίσκεται σε διαφορετική ουσία (διασταυρούμενη 
ευαισθησία). Η σύνδεση με το ομόλογο αντιγόνο μπο-
ρεί να προκαλέσει αλλεργία, οπότε έχουμε το φαινόμε-
νο της διασταυρούμενης αλλεργίας. 

Σύμφωνα με τη θεωρία της εξέλιξης κατά τη δημιουρ-
γία νέων ειδών η Φύση διατηρεί κάποια μόρια απαραί-
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τητα στην επιτέλεση ζωτικών βιολογικών λειτουργιών. 
Έτσι, κατά την πορεία της φυσικής τους εξέλιξης, τα 
φυτά μιας Οικογένειας με κοινό πρόγονο είδος, διατη-
ρούν ομόλογες πρωτεΐνες με παρόμοιες ακολουθίες 
αμινοξέων και ταυτόσημες λειτουργίες. Στις ομόλογες 
πρωτεΐνες υπάρχουν κοινοί αλλεργιογόνοι επίτοποι 
που αποτελούν τον ακρογωνιαίο λίθο της διασταυρού-
μενης αλλεργίας. Τα αλλεργιογόνα που είναι κοινά σε 
πολλές διαφορετικές μεταξύ τους ουσίες λέγονται παν-
αλλεργιογόνα.

Η συμμετοχή στο μηχανισμό της εξέλιξης δημιουρ-
γεί διαρκώς κάποιες μεταλλάξεις, άλλες σημαντικής κι 
άλλες ελάσσονος σημασίας. Μια πρωτεΐνη μπορεί να 
παρουσιάζει μικρές μεταβολές στην αλληλουχία των 
αμινοξέων της ακόμη και ανάμεσα σε φυτά ή σε φρού-
τα του ίδιου είδους. Σε αυτή την περίπτωση εμφανί-
ζονται τα ισόμορφα της συγκεκριμένης πρωτεΐνης, με 
ταυτόσημη λειτουργία και με ίδιους αντογονικούς επί-
τοπους.

Μια από τις βασικές αρχές της Αλλεργιολογίας είναι 
πως η ευαισθητοποίηση από κάποιο αλλεργιογόνο, με 
την επαγόμενη παραγωγή ειδικής ανοσοσφαιρίνης Ε 
(sIgE), δεν συνεπάγεται πάντα κλινική εκδήλωση αλ-
λεργίας. Παρομοίως η in vitro ή in vivo ανίχνευση αντι-
σωμάτων που αναγνωρίζουν ομόλογα αντιγόνα δεν ση-
μαίνει πάντα διασταυρούμενη αλλεργία. Πολλές φορές 
οι δερματικές δοκιμασίες σε εκχυλίσματα τροφικών ή 
εισπνεόμενων αλλεργιογόνων είναι θετικές, ως αποτέ-
λεσμα της διασταυρούμενης ευαισθητοποίησης, χωρίς 
να υπάρχει αλλεργία. Επιπλέον οι μέθοδοι αναστολής 
(inhibition assays) προσφέρουν την πληροφορία ύπαρ-
ξης ομόλογων αντιγόνων σε δύο ουσίες, χωρίς όμως να 
προσφέρουν την πληροφορία αν η αντίστοιχη sIgE θα 
προκαλέσει αλλεργία. 

Η διαγνωστική προσέγγιση της διασταυρούμενης 
αλλεργίας περιλαμβάνει τη λήψη λεπτομερούς ατομι-
κού ιστορικού, τη φυσική εξέταση, τις δίαιτες αποκλει-
σμού και βέβαια, όταν κρίνεται απαραίτητη, τη δοκιμα-
σία πρόκλησης. Οι in vitro και οι in vivo μέθοδοι πρέπει 
να χρησιμοποιούνται συνεπικουρικά για επιβεβαίωση 
της διάγνωσης, ή προκειμένου να προχωρήσουμε με 
ασφάλεια σε δοκιμασία πρόκλησης, που προσφέρει 
οριστική επιβεβαίωση της διάγνωσης.

Η εκδήλωση διασταυρούμενης τροφικής αλλεργίας 
επηρεάζεται από παράγοντες που αφορούν στον ασθε-
νή (ύπαρξη ή όχι ατοπίας), στην έκθεση σε αλλεργιο-
γόνα (βαθμός και συχνότητα), αλλά και στη φύση του 
αλλεργιογόνου. Τα τροφικά αλλεργιογόνα είναι κυρίως 
πρωτεΐνες καθώς και πλάγιες υδατανθρακικές άλυσοι 
γλυκοπρωτεϊνών. Για την πρόκληση διασταυρούμενης 

αλλεργίας είναι απαραίτητη η ύπαρξη ομόλογων επι-
τόπων με ομοιότητα ή πιο ορθά ομολογία αλληλουχίας 
μεγαλύτερη από 70% (πλην ορισμένων εξαιρέσεων) και 
παρόμοια τρισδιάστατη δομή.1

Η ευαισθητοποίηση σε τροφικά αλλεργιογόνα μιας 
τροφής μπορεί να προκληθεί είτε μέσω βρώσης της εί-
τε με τη βρώση κάποιας άλλης που περιέχει ομόλογους 
επίτοπους, είτε μέσω ευαισθητοποίησης από εισπνεό-
μενα αλλεργιογόνα με ομόλογους επίτοπους όπως οι 
γύρεις, το λάστιχο και τα ακάρεα.

Ενώ η διασταυρούμενη αλλεργία οφείλεται κυρίως 
σε IgE-μεσολαβούμενο μηχανισμό, υπάρχουν στοιχεία 
που υποστηρίζουν τον ρόλο των Τ-λεμφοκυττάρων, 
ειδικά στη διασταυρούμενη τροφική αλλεργία.47,48 Τα 
Τ-λεμφοκύτταρα, εκτός από τον καθοριστικό ρόλο που 
έχουν στην προαγωγή της IgE-μεσολαβούμενης αλ-
λεργίας μέσω της δράσης τους στα Β-λεμφοκύτταρα, 
μπορούν να προκαλέσουν διασταυρούμενη αλλεργία 
μέσω κοινού υποδοχέα TcR. Έχει καταδειχθεί πως το 
παν-αλλεργιογόνο προφιλίνη μπορεί να προκαλέσει 
διασταυρούμενη αναπνευστική αλλεργία μέσω Τ-λεμ-
φοκυτταρικών κλώνων.2

Η Τ-λεμφοκυτταρο-μεσολαβούμενη διασταυρού-
μενη ευαισθητοποίηση μπορεί να επισυμβεί χωρίς 
καμία συμμετοχή IgE-μεσολαβούμενου μηχανισμού, 
ακόμη και με διασπασμένες τροφικές πρωτεΐνες.49,50 
Χρησιμοποιώντας τη μέθοδο PCR ανακαλύφθηκε πως 
οι ασθενείς με «διασταυρούμενους» Τ κλώνους διέθε-
ταν παρόμοια γονίδια κωδικοποίησης του Vβ τμήματος 
του υποδοχέα TcR.2 Η Τ-μεσολαβούμενη διασταυρού-
μενη ευαισθητοποίηση έχει κλινική σημασία και για 
την ατοπική δερματίτιδα.

Στο άρθρο που ακολουθεί περιγράφονται οι ουσίες 
που προκαλούν διασταυρούμενη τροφική αλλεργία 
μέσω IgE μηχανισμού, καθώς και η κλινική σημασία 
τους.

Αλλεργιογόνα των γύρεων

και διασταυρούμενη τροφική αλλεργία 

Ο ρόλος της διασταυρούμενης ευαισθητοποίησης 
στην τροφική αλλεργία άρχισε να προσδιορίζεται από 
το 1942, όταν οι Tuft et al, δημοσίευσαν τις παρατηρή-
σεις τους σχετικά με τη μεγαλύτερη συχνότητα εκδή-
λωσης τροφικής αλλεργίας στα φρούτα από ασθενείς 
με αλλεργία σε γύρεις.55 Παρατήρησαν μάλιστα πως η 
τροφική αλλεργία αφορούσε μόνο στα φρέσκα φρού-
τα. Τα συμπτώματα που περιγράφησαν περιορίζονταν 
στο στοματοφάρυγγα των ασθενών (κνησμός υπερώ-
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ας, γλώσσας, οίδημα χειλέων κ.λπ.) οπότε χαρακτηρί-
στηκαν ως σύνδρομο στοματοφάρυγγα. 

Στα έτη που ακολούθησαν άρχισαν να προσδιορί-
ζονται συνδιασμοί γύρεων και τροφίμων με διασταυ-
ρούμενη αλλεργία. O Anderson περιέγραψε πρώτος 
την εκδήλωση αλλεργίας στη μπανάνα και στο πεπό-
νι σε ασθενείς με αναπνευστική αλλεργία στη γύρη 
Αμβροσίας.3 Στη συνέχεια περιγράφηκαν η διασταυ-
ρούμενη αλλεργία μεταξύ της γύρης Σημύδας και του 
μήλου,4 καθώς και η εκδήλωση τροφικής αλλεργίας στο 
καρότο και στο σέλινο σε ασθενείς με αναπνευστική 
αλλεργία στη γύρη Αρτεμισίας.5

Τα τροφικά αλλεργιογόνα φυτικής προέλευσης 
που ευαισθητοποιούν μέσω του πεπτικού συστήμα-
τος προκαλούν κυρίως βαριές αντιδράσεις τροφικής 
αλλεργίας. Υπάρχει επίσης ένα άλλο είδος τροφικής 
αλλεργίας που η ευαισθητοποίηση γίνεται μέσω της 
εισπνοής (ή επαφής). Στην περίπτωση αυτή ο μηχανι-
σμός διασταυρούμενης αλλεργίας οφείλεται σε ομό-
λογα αλλεργιογόνα γύρεων και τροφίμων, με αντιδρά-
σεις πιο ήπιες ή ασήμαντες, χωρίς όμως να λείπουν 
περιπτώσεις αναφυλαξίας. Γι’ αυτό έχει γίνει διαχωρι-
σμός σε τύπου 1 τροφική αλλεργία, με ευαισθητοποί-
ηση από το πεπτικό, από αλλεργιογόνα ανθεκτικά στα 
πεπτικά ένζυμα και στη θερμοκρασία και σε τύπου 2 
τροφική αλλεργία, με ευαισθητοποίηση από το ανα-
πνευστικό, από αλλεργιογόνα μόρια πιο ασταθή από 
τα προηγούμενα (σχήμα 1).6

Τα αλλεργιογόνα μόρια των γύρεων και των τροφί-
μων φυτικής προέλευσης ανήκουν σε διάφορες ομά-
δες, με ιδιαιτερότητες που αναφέρονται σχετικά με τη 
χημική τους σύσταση (υδατάνθρακες ή πρωτεΐνες), τη 
δομή, την κύρια λειτουργία που επιτελούν στο φυτό, 
αλλά και την ικανότητά τους να προκαλούν διασταυ-
ρούμενη αλλεργία. Βάσει της προέλευσης των φυτικών 
πρωτεϊνών έχουν γίνει διάφορες ταξινομήσεις τους, με 
πιο γνωστή αυτή της υποεπιτροπής ονοματολογίας της 
Διεθνούς Ένωσης των Ανοσολογικών Εταιριών (www.
allergen.org).

Υδατάνθρακες

Στις γύρεις (αλλά και στο δηλητήριο Υμενοπτέρων) 
περιέχονται υδατανθρακικά μόρια που συχνά προκα-
λούν την παραγωγή sIgE. Με τη μέθοδο αναστολής έχει 
καταδειχθεί πως αυτές οι sIgE «αναγνωρίζουν» αντιγόνα 
σχεδόν σε όλες τις τροφές φυτικής προέλευσης (ή αντί-
στοιχα στα προϊόντα της μέλισσας). Χαρακτηριστικά 
έχουν ανιχνευτεί αντι-υδατανθρακικές sIgE στο 23% 
των ασθενών που εξετάστηκαν σε αλλεργιολογικό τμή-
μα για διερεύνηση αναπνευστικής αλλεργίας και στο 
71% ασθενών πολυευαίσθητων σε γύρεις, αλλά η κλινι-
κή τους σημασία ήταν περιορισμένη.7

Πρόσφατα αναγνωρίστηκε ένα νέο αλλεργιογόνο της 
γάτας που αφορά στην ανοσοσφαιρίνη IgA, του οποίου 
η αλλεργιογόνος δράση σχετίζεται με υδατανθρακι-
κούς επίτοπους. Τα αλλεργιογόνα αυτά έχουν διασταυ-
ρούμενη ευαισθησία με επίτοπους της IgΜ ανοσοσφαι-
ρίνης γαλής, αλλά και με την αλκαλική φωσφατάση 
εντέρου μόσχου (CIP).51

Οι φυτικές πρωτεογλυκάνες περιέχουν αντιγόνα 
όπως η φουκτόζη και η ξυλόζη με ανοσογόνο μεν δρά-
ση, που είναι όμως σπανιότερα αλλεργιογόνος. Αυτό 
σημαίνει πως τα αντιγόνα αυτά αναγνωρίζουν in vitro 
τα αντίστοιχα ειδικά IgE και μπορεί έτσι να καταδειχθεί 
η διασταυρούμενη μεταξύ των υδατανθρακικών επιτό-
πων ευαισθησία, αλλά τα αντιγόνα αυτά δεν διαθέτουν 
την ικανότητα γεφυροποίησης των IgE με επαγωγή κυτ-
ταρικής αποκοκκίωσης και κλινική συμπτωματολογία. 
Συχνά λοιπόν η παρουσία sIgE έναντι υδατανθρακικών 
μορίων, σε ατοπικούς ασθενείς, προκαλεί το φαινόμενο 
των ψευδώς θετικών δερματικών δοκιμασιών σε εκχυ-
λίσματα τροφικών αλλεργιογόνων.52

Η βιολογική δράση των sIgE έναντι αντιγόνων όπως 
η β-φρουκτοφουρανοσιδάση της τομάτας και η Api g 
5 του σέλινου έχει αποδειχθεί in vitro με την απελευθέ-
ρωση μεσολαβητών (μέτρηση της έκλυσης ισταμίνης 
από βασεόφιλα) σε ασθενείς με τροφική αλλεργία στα 
αντίστοιχα τρόφιμα.8,9 Τα πειράματα όμως «θετικοποιή-

Σχήμα 1. Στην τροφική αλλεργία τύπου 1 τα αλλεργιογόνα 
ευαισθητοποιούν μέσω του πεπτικού. Η αλλεργία προκαλείται 
τόσο από το τρόφιμο που ευαισθητοποίησε όσο και από τρό-
φιμα με ομόλογες πρωτεΐνες. Η συνήθης κλινική εικόνα είναι 
αναφυλαξία. Η τύπου 2 τροφική αλλεργία μπορεί να προκλη-
θεί από ένα εισπνεόμενο αλλεργιογόνο που εισέρχεται μέσω 
του αναπνευστικού, αλλά μπορεί να ευαισθητοποιήσει και μέ-
σω της επαφής ή του πεπτικού. Η πρόκληση διασταυρούμενης 
τροφικής αλλεργίας εκδηλώνεται συνήθως με το σύνδρομο 
στοματοφάρυγγα.
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θηκαν» σε ιδιαίτερα υψηλές για τη μέθοδο συγκεντρώ-
σεις Ν-υδατανθρακικών αλλεργιογόνων, ενώ απέβησαν 
αρνητικά σε ορισμένους ασθενείς με γνωστή αλλεργία 
σε αυτά τα τρόφιμα.

Ακόμη σχετικά πρόσφατα αναθεωρήθηκε η σημασία 
του ρόλου που διαδραματίζει το αλλεργιογόνο Cit s 1 
στην τροφική αλλεργία στο πορτοκάλι, αφού βρέθηκε 
πως η ανεύρεση sIgE στον ορό του ασθενούς δεν συν-
δέεται κλινικά με αλλεργία.53 Το γεγονός αυτό ενίσχυσε 
την αμφισβήτηση του ρόλου των υδατανθράκων στη 
διασταυρούμενη αλλεργία. 

Έτσι λοιπόν τα υδατανθρακικά αλλεργιογόνα δεν 
θεωρούνται ιδιαίτερης κλινικής σημασίας και η δράση 
τους περιορίζεται σε μικρή ομάδα ασθενών. Η ερμηνεία 
της περιορισμένης βιολογικής δράσης τους κρύβεται 
στο βιολογικό σθένος των επίτοπων και στη χημική 
συγγένεια των αντιγόνων με τις sIgE.10 Να σημειωθεί 
πως η ανοσοσφαιρίνη Ε αποτελείται κατά 10–12% από 
υδατάνθρακες και έτσι λεκτίνες που συνδέονται μαζί 
τους μπορούν να προκαλέσουν (μη-ειδική) αποκοκ-
κίωση των κυττάρων που φέρουν IgE στην επιφάνεια 
τους. 

Μελετώντας τη λεκτίνη της πατάτας (Solanum 
tuberosum agglutinin) και πραγματοποιώντας SPT με 
εκχύλισμά της, φάνηκε πως το 35% των ατοπικών 
ασθενών που συμμετείχαν στη μελέτη είχαν θετική 
απάντηση, ενώ κανένας από τους μη ατοπικούς μάρ-
τυρες δεν αντέδρασε.54 Τα αποτελέσματα της μελέτης 
αυτής δείχνουν πως οι υδατάνθρακες, συνδεόμενοι 
(με μη-ειδικό δεσμό) με την ανοσοσφαιρίνη των ατοπι-
κών ασθενών, μπορούν να προκαλέσουν αποκοκκίωση 
των ηωσινοφίλων και των βασεοφίλων. Οι συγγραφείς 
μάλιστα ισχυρίζονται πως η βρώση ικανής ποσότητας 
πατάτας από ατοπικούς ασθενείς μπορεί να προκαλέσει 
κλινικό πρόβλημα. 

Προφιλίνες

Η προφιλίνη ρυθμίζει τον πολυμερισμό της ακτίνης, 
συμμετέχει στη μετάδοση σήματος στην οδό της φω-
σφατιδυλινοσιτόλης, βρίσκεται σε όλα τα ευκαρυωτι-
κά κύτταρα και θεωρείται παν-αλλεργιογόνο, με κοι-
νή ακολουθία κατά 75–80% στα διάφορα είδη φυτών. 
Ωστόσο για τη διασταυρούμενη αλλεργία ευθύνονται 
οι κοινοί διαμορφωτικοί επίτοποι που εμφανίζονται στα 
διάφορα είδη και όχι οι γραμμικοί επίτοποι.11

Συναντάται ως αντιγόνο γύρης δέντρων, όπως η ση-
μύδα (Bet v 2), η φουντουκιά (Cor a 2) και η ελιά (Ole 
e 2), γρασιδιών, όπως η αγριάδα (Cyn d 12), η ήρα (Lol 
p 12) και ο φλέως (Phl p 12), αλλά και ζιζάνιων όπως η 

ελξίνη (Par j 3) και το ηλιοτρόπιο (Hel a 2). Ακόμη είναι 
αντιγόνο φρούτων, όπως το μήλο (Mal d 4), το κεράσι 
(Pru av 4), το πεπόνι (Cuc m 2), η μπανάνα (Mus xp 1) και 
το ροδάκινο (Pru p 4), αλλά και του αράπικου φιστικιού 
(Ara h 5), του φουντουκιού (Cor a 2) και του λάστιχου 
(Hev b 8).

H προφιλίνη είναι αρκετές φορές υπεύθυνη για τη 
διασταυρούμενη αλλεργία που παρατηρείται ανάμεσα 
στις γύρεις, στα φρούτα και στους καρπούς όπως για 
παράδειγμα μεταξύ γύρης των γρασιδιών, του σέλινου 
και του καρότου. Παραταύτα δεν παρατηρείται πάντα 
διασταυρούμενη αλλεργία μεταξύ των μόριων προφιλί-
νης.59 Επίσης πρόκειται για ένα μόριο θερμοευαίσθητο, 
που χάνει την αντιγονική του ικανότητα στο μαγείρεμα. 
Ακόμη όμως κι αν το τρόφιμο που περιέχει προφιλίνη 
καταναλωθεί ωμό, όπως τα φρούτα και τα λαχανικά, η 
ενζυμική δράση της πεψίνης καταστρέφει τους διαμορ-
φωτικούς της επίτοπους.15

Έτσι η τροφική αλλεργία από προφιλίνη εκδηλώνε-
ται ως αλλεργικό σύνδρομο στοματοφάρυγγα-ΑΣΣ 
(oral allergy syndrome) ή σύνδρομο γύρης-τροφής και 
αυτό διότι το αντιγόνο διατηρεί τους επίτοπους μόνο 
κατά τη μάσηση στο στοματοφάρυγγα, προκαλώντας 
τοπικά συμπτώματα κνησμού και οιδήματος, ενώ κατα-
στρέφονται από τα γαστρικά υγρά κατά την πέψη. 

Η προφιλίνη είναι μείζον αλλεργιογόνο της τομάτας, 
της πάπρικας12 και του πεπονιού,13 ενώ μόρια προφι-
λίνης υπάρχουν και στον άνθρωπο (Hom s Profilin). Η 
ευαισθητοποίηση από ομόλογη πρωτεΐνη γύρης δεν 
προκαλεί αυτοάνοσο νόσημα, αλλά υπάρχει η πιθανό-
τητα επιδείνωσης της ατοπικής δερματίτιδας από αυτο-
αντισώματα έναντι της ανθρώπινης προφιλίνης.14 Η χυ-
μάση που απελευθερώνεται από τα σιτευτικά κύτταρα 
καταστρέφει τους διαμορφωτικούς επίτοπους της προ-
φιλίνης, εμποδίζοντας την πρόσδεση της sIgE.11 Αυτή 
η επίδραση της χυμάσης στους αλλεργιογονικούς επί-
τοπους θεωρείται πως προστατεύει από την εκδήλωση 
κλινικού προβλήματος.16

Ενδιαφέρον παρουσιάζει η εργασία των Fernadez-
Rivas et al, στην οποία μελετήθηκαν ασθενείς με δύο 
ή περισσότερα επεισόδια αλλεργίας στα φρούτα μήλο, 
αχλάδι ή ροδάκινο. Όσοι ασθενείς εμφάνιζαν επιπλέον 
ευαισθητοποίηση και σε γύρη γρασιδιών, με πιθανή 
ανάμιξη της προφιλίνης στο μηχανισμό ευαισθητοποί-
ησης, είχαν ηπιότερες αντιδράσεις απ' ότι οι ασθενείς 
με αρνητικό έλεγχο στα γρασίδια.17

Ακόμη η ίδια ομάδα επιστημόνων μελετώντας ασθε-
νείς με αλλεργία στο ροδάκινο κατέληξε πως όσοι είχαν 
ιστορικό αναφυλαξίας εμφάνιζαν στον ορό sIgE έναντι 
του αντιγόνου Pru p 3 (πρωτεΐνη της κατηγορίας nsLTP) 
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του ροδάκινου και θετικό RAST (f95), ενώ δεν είχαν 
αντισώματα έναντι του αντιγόνου Bet v 2 της Σημύδας 
ή του ανασυνδυασμένου rPru p 4.01.18 Αντίθετα όσοι 
ασθενείς είχαν αντισώματα έναντι του Bet v 2 και του 
rPru p 4.01 ανέφεραν ιστορικό ΑΣΣ και ο έλεγχος των 
f95 και Pru p 3 ήταν αρνητικός.

Σχετιζόμενες

με παθογένεια PR-10, Fagales

Υπάρχουν ισχυρές ενδείξεις πως ο ρόλος των πρω-
τεϊνών αυτής της κατηγορίας είναι η μεταφορά των 
φυτικών στεροειδών.19,20 Τα μόρια των PR-10 έχουν δι-
αμορφωτικούς επίτοπους στην ομολογία των οποίων 
οφείλεται η διασταυρούμενη αλλεργία μεταξύ γύρεων 
και φρούτων. 

Τα κυριότερα αντιγόνα της κατηγορίας αυτής βρί-
σκονται:16

–  Στα είδη γύρης δέντρων: σημύδα (Bet v 1), σκλήθρα 
(Aln g 1), φουντουκιά (Cor a 1) και καστανιά (Cas s 1)

–  Στα φρούτα και λαχανικά: μήλο (Mal d 1), βερίκοκο 
(Pru ar 1), αχλάδι (Pyr c 1), κεράσι (Pru av 1), σέλινο 
(Api g 1) 

–  Στους καρπούς και όσπρια: φουντούκι (Cor a 1.04), 
σόγια (Gly m 4).

Οι πρωτεΐνες PR-10 είναι ασταθή αλλεργιογόνα, αφού 
είναι θερμοευαίσθητες και διασπώνται κατά τη πέψη. 
Για το λόγο αυτό, όπως και με τις προφιλίνες, η τροφική 
αλλεργία εκδηλώνεται με ΑΣΣ. Εξαίρεση όμως αποτε-
λεί το Gly m 4 της σόγιας που σε ασθενείς με ιστορικό 
αναπνευστικής αλλεργίας μπορεί να προκαλέσει ΑΣΣ 
ιδιαίτερα βαριάς μορφής, αλλά και βαριά συστηματική 
αντίδραση.21

Χιτινάσες ή PR-3

Οι χιτινάσες έχουν ως λειτουργία την προστασία του 
φυτού από τα έντομα και τους μύκητες. Αυτό το πε-
τυχαίνουν υδρολύοντας τα πολυμερή της χιτίνης που 
αποτελεί το κύριο συστατικό του περιβλήματος των 
εντόμων και του κυτταρικού τείχους των μυκήτων.16

Ο επίτοπος PR-3 βρίσκεται στο αμινο-τελικό άκρο 
του μορίου της προχεβεΐνης στο latex.22 Κατά την επε-
ξεργασία παραγωγής του λάστιχου παράγεται η χεβεΐ-
νη, διατηρώντας αυτόν τον επίτοπο (Hev b 6.0 και Hev 
b 11) που αποτελεί το μείζον αλλεργιογόνο του λάστι-
χου. Η ευαισθητοποίηση στο λάστιχο μέσω της εισπνο-
ής μπορεί να προκαλέσει τροφική αλλεργία σε φρούτα: 
μπανάνα (Mus xp Chitinase), ακτινίδιο (Act c Chitinase), 
αβοκάντο (Pers a 1), γογγύλι (Bra r 2), σταφύλι (Vit v 

Endochitinase), κάστανο (Cas s 5). Η ύπαρξη του επί-
τοπου PR-3 στις ενδοχιτινάσες των φυτικών τροφίμων 
είναι η αιτία διασταυρούμενης αλλεργίας (σχήμα 2).

Μεταφορείς λιπιδίων (Nonspecific lipid 

transfer proteins, nsLTP) ή PR-14

Οι nsLTP είναι φυτικές πρωτεΐνες που το μόριο τους 
σχηματίζει ένα είδος σήραγγας και έχει κύριο ρόλο τη 
μεταφορά λιπιδίων.23 Διακρίνονται επίσης από αντιμυ-
κητιασική και αντιβακτηριδιακή δράση. Τα nsLTP ενο-
χοποιούνται για τροφική αλλεργία σε φρούτα, κυρίως 
της οικογένειας των Ροδάκιων (Rosaceae), όπως το μή-
λο (Mal d 3), το βερίκοκο (Pru ar 3), το ροδάκινο (Pru 
p 3) και το αχλάδι (Pyr c 3), αλλά και στο ρύζι (OsLtp), 
στο λάχανο (Bra o 3) και σε ξηρούς καρπούς όπως το 
φουντούκι (Cor a 8), το καρύδι (Jug r 3) και το κάστανο 
(Cas s 8).16,57,58

Παρότι τα nsLTP συναντιούνται σε γύρεις ζιζανίων 
όπως της αρτεμισίας (Art v 3), της ελξίνης (Par o 1, Par j 1 
και Par j 2), αλλά και στη γύρη της ελιάς (Ole e 7), η τρο-
φική αλλεργία στα Ροδάκια πολλές φορές δεν συνδέ-
εται με αναπνευστική αλλεργία.17 Η ευαισθητοποίηση 
γίνεται κυρίως μέσω της βρώσης των καρπών και μόνο 
σε ορισμένες περιπτώσεις μέσω της εισπνοής, οπότε η 
διασταυρούμενη αλλεργία αφορά κυρίως τα φρούτα 
μεταξύ τους και λιγότερο τα φρούτα με τις γύρεις.

Η οφειλόμενη στα nsLTP αλλεργία εκδηλώνεται με 
βαρύτερη κλινική εικόνα συγκριτικά με την προφιλί-
νη ή τα PR-10. Η αιτία αυτού του φαινομένου βρίσκε-
ται στην τρισδιάστατη δομή του μορίου και στους 
επίτοπούς του˙ τέσσερις α-έλικες συγκρατούνται στο 
εσωτερικό του μορίου μέσω τεσσάρων δισουλφιδικών 
δεσμών. Η μορφή αυτή προσδίδει στο αντιγόνο ιδιότη-
τες όπως θερμοανθεκτικότητα και ανθεκτικότητα στην 

Σχήμα 2. Ο επίτοπος PR-3 που βρίσκεται στα μόρια της προχε-
βεΐνης και της χιτινάσης είναι η αιτία διασταυρούμενης αλλερ-
γίας μεταξύ του λάστιχου και των φυτικών τροφίμων. 
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ορεινού κέδρου (Jun a 3), του μήλου (Mal d 2), του κε-
ρασιού (Pru av 2), της πιπεριάς (Cap a 1), του ακτινίδιου 
(Act c 2) και του σταφυλιού (Vit v? ). 

Οι προσομοιάζουσες στη θαυματίνη πρωτεΐνες φρού-
των όπως η μπανάνα και το μήλο έχουν (τουλάχιστον in 
vitro) αντιμυκητιασική δράση,31 αλλά και ενζυμική δρά-
ση (μήλο και κεράσι).32 Παρά την ομολογία μεταξύ των  
πρωτεϊνών PR-5 δεν έχει αποδειχθεί πως προκαλούν 
διασταυρούμενη αλλεργία. 

Αναπνευστικά αλλεργιογόνα 

μη φυτικής προέλευσης 

και διασταυρούμενη τροφική αλλεργία

Τροπομυοσίνη

Η τροπομυοσίνη είναι μια μυϊκή πρωτεΐνη και αποτε-
λεί το παναλλεργιογόνο ασπόνδυλων όπως τα ακάρεα 
(Der p 10, Der f 10, Lep d 10), την κατσαρίδα (Per a 7), 
τη σκνίπα (Chi k 10), το σαλιγκάρι (Hel as 1), το καβούρι 
(Cha f 1), τους αστακούς (Cra g 1, Hom a 1), τις γαρίδες 
(Pen a 1, Met e 1, Par f 1, Pen i 1) και τα μύδια (Per v 1).16 
Η τροπομυοσίνη διατηρεί στα διάφορα είδη ασπόνδυ-
λων ομολογία ακολουθίας που ευθύνεται για τη δια-
σταυρούμενη αλλεργία μεταξύ τους.

Η ευαισθητοποίηση σε ακάρεα και κατσαρίδα μπο-
ρεί να προκαλέσει τροφική αλλεργία σε γαρίδες ή άλ-
λα θαλασσινά, χωρίς να έχει προηγηθεί στο παρελθόν 
βρώση τους.33 Παρομοίως η αλλεργία σε ακάρεα μπο-
ρεί να προκαλέσει τροφική αλλεργία σε σαλιγκάρια,34 
η ακόμη και κρίση άσθματος μετά από βρώση τους.35 
Ευαισθητοποίηση στα θαλασσινά μπορεί να γίνει και 
από το αναπνευστικό κατά την επαγγελματική έκθεση 
του ασθενούς: έχει αναφερθεί η περίπτωση διασταυ-
ρούμενου αλλεργικού άσθματος σε όστρακα και γαρί-
δες.36

Η ανοσοθεραπεία σε ακάρεα έχει διαπιστωθεί ότι 
μπορεί να προκαλέσει τροφική αλλεργία σε θαλασσινά. 
Σε εργασία από τις Κανάριες Νήσους αναφέρεται πως 
οι 5 από τους 6 ασθενείς με ιστορικό αναφυλαξίας από 
πεταλίδες είχαν στο παρελθόν υποβληθεί σε ανοσο-
θεραπεία ακάρεων.37 Αντιθέτως σε προοπτική μελέτη 
ανοσοθεραπείας σε ακάρεα βρέθηκε πως μόνο οι 2 
από τους 17 ασθενείς που μελετήθηκαν ανέπτυξαν IgE-
διασταυρούμενη ευαισθησία στη γαρίδα, ενώ η κλινική 
εικόνα αλλεργίας ήταν ήπια και περιοριζόταν σε ΑΣΣ.38

Αλλεργιογόνα ζωικής προέλευσης 

Η ευαισθητοποίηση στο επιθήλιο κάποιων ζώων μπο-
ρεί να προκαλέσει τροφική αλλεργία στο γάλα τους. 

πρωτεόλυση και στο όξινο pH, διατηρώντας έτσι την 
αλλεργιογόνο δράση του διαμέσου του πεπτικού συ-
στήματος.24,25 Αντιθέτως τα αλλεργιογόνα προφιλίνη 
και fagales προκαλούν συμπτώματα που περιορίζονται 
στο στοματοφάρυγγα διότι κατά την πέψη διασπώνται 
και χάνουν την αλλεργιογόνο τους δράση.

Σε ενήλικες ασθενείς με αλλεργία στο σταφύλι που 
μελετήθηκαν στο «Λαϊκό» καταγράφηκαν βαριές αλ-
λεργικές αντιδράσεις,26 κάτι που σύμφωνα με τα παρα-
πάνω θέτει την υποψία ενοχοποίησης ενός «ανθεκτι-
κού» αλλεργιογόνου. Πρόσφατα οι Βασιλοπούλου και 
συν. μελετώντας παιδιά κατέδειξαν πως η αλλεργία στο 
σταφύλι οφείλεται σε nsLTP και μάλιστα ανακάλυψαν 
το ισόμορφο vit v 1.10102 της κορινθιακής σταφίδας.27 
Ενδιαφέρον παρουσιάζει πως και στις δύο μελέτες το 
μεγαλύτερο ποσοστό των ασθενών παρουσίαζαν ευ-
αισθητοποίηση σε γύρεις [31/31 (100%) και 27/37 (73%) 
αντίστοιχα] και αναπνευστική αλλεργία. Οι ασθενείς 
αυτοί είχαν διασταυρούμενη αλλεργία κυρίως στο ρο-
δάκινο, το μήλο και το φουντούκι.

Σε μελέτες των nsLTP έχει καταδειχθεί διασταυρού-
μενη ευαισθησία της Αρτεμισίας με τα Ροδάκια, ενώ 
αρνητικά ήταν τα αποτελέσματα για τις γύρεις γρασιδι-
ών και σημύδας.28,29 Πρόσφατα έχει διαφανεί σημασία 
του nsLTP Tri a 14 του σίτου στο επαγγελματικό άσθμα 
των αρτοποιών. Η ακολουθία της σειράς αμινοξέων του 
παρουσιάζει κατά 45% ομολογία με του Pru p 3, αλλά 
κλινικά δεν παρατηρείται διασταυρούμενη αλλεργία 
λόγω διαφορετικής τρισδιάστατης δομής των δύο πρω-
τεϊνών.56

Τέλος σε μελέτη 14 ασθενών με αλλεργία στο λάχανο 
βρέθηκε πως το υπεύθυνο αλλεργιογόνο ήταν nsLTP 
(Lac s 1).30 Οι ασθενείς παρουσίαζαν διασταυρούμε-
νη αναπνευστική αλλεργία στη γύρη του πλάτανου, η 
οποία επιβεβαιώθηκε με την in vivo και in vitro μελέτη 
τους. Ίσως αυτή η διασταυρούμενη αλλεργία γύρης-
τροφής να είναι το μοναδικό έως τώρα επιβεβαιωμένο 
παράδειγμα οφειλόμενο σε nsLTP, που όμως τα υψηλά 
ποσοστά των ασθενών με τροφική αλλεργία στα υπό-
λοιπα nsLTP που παρουσιάζουν ευαισθησία σε γύρεις 
δείχνουν ότι μάλλον δεν πρόκειται να είναι τυχαία πα-
ρατήρηση.

Πρωτεΐνες προσομοιάζουσες 

στη θαυματίνη ή PR-5

Τα αλλεργιογόνα αυτής της ομάδος ονομάστηκαν 
έτσι (Thaumatin-like proteins) λόγω ομοιότητας της 
αλληλουχίας τους με την πρωτεΐνη θαυματίνη, που 
βρίσκεται στον αφρικανικό θάμνο Thaumatococcus 
daniellii.16 Στην ομάδα αυτή ανήκουν αλλεργιογόνα του 
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Αυτό ισχύει τουλάχιστον για την αγελάδα39 και τον ίπ-
πο.40 Οι πρωτεΐνες του γάλακτος αγελάδας που χάρις 
στη μέθοδο αναστολής φάνηκε πως έχουν διασταυ-
ρούμενη ευαισθησία με το επιθήλιο της είναι η καζεΐνη 
και η β-λακτοσφαιρίνη.39

Το «σύνδρομο πτηνού-αυγού» είναι μια κλινική οντό-
τητα κατά την οποία η ευαισθητοποίηση στα φτερά 
ενός πουλιού μπορεί να προκαλέσει τροφική αλλεργία 
στο αυγό,41 ακόμη και αν πρόκειται για διαφορετικά 
πτηνά (ευαισθητοποίηση σε παπαγάλο και αλλεργία 
στο αυγό κότας). Η ευαισθητοποίηση μπορεί να γίνει 
από ευαισθητοποίηση σε άλλο πτηνό. Η ανάπτυξη τρο-
φικής αλλεργίας στο αυγό μπορεί να προκαλέσει αντί-
στροφα το «σύνδρομο αυγού-πτηνού» με αναπνευστι-
κή αλλεργία στα πούπουλα. Η αλβουμίνη α-λιβετίνη 
(Gal d 5) που ανευρίσκεται στα πούπουλα, στο κρέας 
και στον κρόκο του αυγού ευθύνεται γι' αυτήν τη δια-
σταυρούμενη αλλεργία.42

Τέλος ενδιαφέρον παρουσιάζει το «σύνδρομου χοιρι-
νού-γάτας» στο οποίο άτομα με αλλεργία στο επιθήλιο 
της γάτας αναπτύσσουν τροφική αλλεργία στο κρέας 
του χοιρινού.43 Το σύνδρομο αυτό πρόσφατα έχει πα-
ρατηρηθεί και από ευαισθητοποίηση σε άλλα επιθήλια 
(σκύλου, αλόγου) καθώς και από τη βρώση και άλλων 
κρεάτων, όπως του αγριόχοιρου.44 Ίσως λοιπόν ο όρος 
«σύνδρομο επιθηλίου-κρέατος θηλαστικών» να είναι 
πιο δόκιμος.

Μύκητες και μανιτάρια

Η ευαισθητοποίηση σε σπόρια μυκήτων μέσω της 
εισπνοής μπορεί να προκαλέσει διασταυρούμενη τρο-
φική αλλεργία σε μανιτάρια αλλά και σε τροφές μυ-
κητιακής προέλευσης.45 Στη Μεγάλη Βρετανία και τις 
ΗΠΑ παράγεται μέσω ζύμωσης του μύκητα Fusarium 
venenatum μια σειρά τροφίμων μυκοπρωτεΐνης, με 
την ονομασία Quorn. Στις χώρες που καταναλώνονται 
οι τροφές Quorn έχουν αναφερθεί αρκετά περιστατικά 
ασθενών με ιστορικό ευαισθητοποίησης σε σπόρια μυ-
κήτων που εκδήλωσαν επεισόδια αναφυλαξίας μετά τη 
βρώση των προϊόντων.45,46 

Γενικά η τροφική αλλεργία σε μυκοπρωτεΐνη και μα-
νιτάρια είναι πολύ σπάνια. Συχνότερη είναι η εκδήλωση 
ανεπιθύμητων αντιδράσεων από το πεπτικό, χωρίς τη 
συμμετοχή ανοσολογικού μηχανισμού.45 Η εκδήλωση 
διασταυρούμενης τροφικής αλλεργίας μεταξύ μανιτα-
ριών και των παράγωγων της μυκοπρωτεΐνης είναι πο-
λύ πιθανή αλλά στη διεθνή βιβλιογραφία δεν αναφέρο-
νται τέτοια περιστατικά.

Επίλογος Α' μέρους

Το συμπέρασμα από τα προαναφερθέντα είναι πως 
θα μπορούσαμε αδρά να διακρίνουμε τα τροφικά αλ-
λεργιογόνα φυτικής προέλευσης σε δύο κατηγορίες: 
(α) στα αλλεργιογόνα με χημική αστάθεια στις υψηλές 
θερμοκρασίες και σε ένζυμα, υπεύθυνα για ΑΣΣ και (β) 
σε αυτά που είναι θερμο- και ένζυμο- ανθεκτικά και 
ευθύνονται για πιο βαριές αντιδράσεις. Τα όρια δεν εί-
ναι πάντα σαφή και τα αλλεργιογόνα μιας πρωτεϊνικής 
οικογένειας δεν προκαλούν πάντα κλινική αντίδραση 
ίδιας βαρύτητας. Η ευαισθητοποίηση σε ασταθή αλ-
λεργιογόνα μπορεί να γίνει μέσω εισπνοής ομόλογης 
πρωτεΐνης γύρης, μέσω επαφής και μέσω βρώσης, 
ενώ η ευαισθητοποίηση σε «ανθεκτικά» αλλεργιογόνα 
πραγματοποιείται μέσω βρώσης.

Στο επόμενο μέρος θα γίνει αναφορά στη διασταυ-
ρούμενη αλλεργία αμιγώς μεταξύ τροφών, όπως οι ξη-
ροί καρποί, το γάλα, το κρέας και το αυγό. Ακόμη θα 
αναφερθούν στοιχεία σχετικά με τη θεραπευτική προ-
σέγγιση της διασταυρούμενης τροφικής αλλεργίας και 
τη δυνατότητα πρόληψής της.
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Βρογχικό άσθμα 
Η επιδημία συνεχίζεται;
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251 Γενικό Νοσοκομείο Αεροπορίας, Αθήνα

ΠΕΡΙΛΗΨΗ  Ένας μεγάλος αριθμός πολύ καλά τεκμη-
ριωμένων μελετών των προηγούμενων δεκαετιών δεί-
χνει συνεχή αύξηση στον επιπολασμό του βρογχικού 
άσθματος (ΒΑ) και των άλλων ατοπικών νοσημάτων 
ήδη από τα πρώτα χρόνια της δεκαετίας του 1960 και 
ισχυρή συσχέτιση του φαινομένου αυτού με το «δυτι-
κό» τρόπο ζωής. Όμως, η αύξηση του άσθματος που πα-
ρατηρήθηκε τις τελευταίες δεκαετίες φαίνεται να έχει 
πλέον αναχαιτισθεί, γεγονός που προκύπτει από τα 
αποτελέσματα πολλών συγκριτικών μελετών, οι οποίες 
δημοσιεύτηκαν κυρίως μετά τα μέσα της δεκαετίας του 
1990. Το φαινόμενο αυτό είναι πιο έκδηλο στους ενήλι-
κες, στα παιδιά και στους εφήβους πάνω από 13–14 ετών 
και στο μη ατοπικό άσθμα. Πιθανά αίτια μπορεί να είναι 
η παγίωση πλέον της αστικοποίησης, ο κορεσμός του 
γενετικού υλικού, η σωστή πλέον αντιμετώπιση της νό-
σου και τα εκτεταμένα διεθνή και εθνικά προγράμματα 
που αφορούν τη νόσο.

Bronchial asthma
Is the epidemic continuing?
D. Vourdas, Ch. Grigoreas
Allergy Unit, 251 Greek Air Force General Hospital Athens, 
Greece

ABSTRACT  Several recent reports have provided 
evidence that the burden of asthma may have leveled 
off, after increasing for decades. Implementation 
of the national and global asthma prevention and 
management guidelines that have led to earlier 
detection and improved treatment of asthmatics, is 
considered to be involved in this apparent change 
for the better. In addition, environmental influences 
associated with modern life may have reached the 
maximum in inducing symptoms and disease in ge-
netically susceptible individuals in some areas. This 
review outlines the most recent literature on time 
trends in asthma prevalence and considers the possible 
causes of the current trends. Problems and pitfalls in 
appraising studies on time trends are also discussed. 
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σε 3,45% το 2003, σε πολύ μεγάλο δείγμα 1.500.000 
νεοσυλλέκτων.1 Στην Ελλάδα έχουμε παρόμοια αποτε-
λέσματα για το παιδικό ΒΑ, όπου στη πόλη της Πάτρας 
το ποσοστό του ολικού ΒΑ από 8% το 1993 αυξήθηκε 
σε 12,3% το 2003, ενώ το ποσοστό του ενεργού παρό-
ντος ΒΑ από 1,5% το 1978 αυξήθηκε σε 6,9% το 2003 
(σχήμα 1).5

Πολλή προσοχή έχει δοθεί στην «υπόθεση της υγι-
εινής», η οποία στηρίζεται στην παραδοχή ότι η απου-
σία ή η μειωμένη έκθεση σε μικροοργανισμούς στην 

Εισαγωγή

Ένας μεγάλος αριθμός πολύ καλά τεκμηριωμένων 
μελετών δείχνει συνεχή αύξηση στον επιπολασμό του 
βρογχικού άσθματος (ΒΑ) και των άλλων ατοπικών 
νοσημάτων ήδη από τα πρώτα χρόνια της δεκαετίας 
του 1960 και ισχυρή συσχέτιση του φαινομένου αυτού 
με το «δυτικό» τρόπο ζωής.1–4 Πιο κλασική μελέτη για 
την αύξηση του επιπολασμού του ΒΑ είναι η φιλανδι-
κή μελέτη των Latvala J et al, η οποία δείχνει ότι το 
ποσοστό της νόσου 12πλασιάζεται, από 0,29% το 1966 
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πρώιμη παιδική ηλικία, αυξάνει τον κίνδυνο ανάπτυ-
ξης ατοπικού νοσήματος στα μετέπειτα έτη.6 Αυτή η 
υπόθεση αφορά κυρίως τις κοινές παιδιατρικές λοι-
μώξεις και το μοντέλο του Τ-βοηθητικού κυττάρου 
(T-helper 1/2), αλλά αργότερα έχει επεκταθεί σε μια 
ποικιλία μικροβίων, μικροβιακών παραγόντων και πα-
ρασίτων, επικεντρώνοντας στα ρυθμιστικά Τ-κύτταρα 
και στους toll-like υποδοχείς.4 Διάφορα μέτρα έχουν 
κατά καιρούς ληφθεί, τόσο σε εθνικό όσο και σε διε-
θνές επίπεδο προκειμένου να μειώσουν τη θνητότη-
τα του ΒΑ πρώτιστα, αλλά και για να δημιουργήσουν 
προγράμματα πρόληψης και κατάλληλου χειρισμού 
της νόσου.7–9

Δεδομένα για τις τάσεις που επικρατούν στον επιπο-
λασμό του ΒΑ έχουν δημοσιευθεί αρκετά παλαιότερα 
από τους Magnus & Jaakkola,2 οι οποίοι ανάλυσαν 16 
μελέτες που ανέφεραν αυξητικές τάσεις στον επιπο-
λασμό του ΒΑ από το 1983 έως το 1996 και από τους 
Wieringa et al, οι οποίοι ανέλυσαν τον ίδιο αριθμό με-
λετών στο άσθμα και στην ατοπία που δημοσιεύτηκαν 
από το 1996 έως το 2000.3 Στις δύο παραπάνω μελέτες 
οι αυξητικές τάσεις στον επιπολασμό του ΒΑ αξιολογή-
θηκαν κριτικά και τελικά διαπιστώθηκε ότι το παραπά-
νω αποτέλεσμα οφειλόταν στην αυξημένη ευαισθησία 
του κοινού και της ιατρικής κοινότητας για τη νόσο και 
στις αλλαγές στη διαγνωστική πρακτική. 

Καμία άλλη συστηματική ανασκόπηση από το 
έτος 2000 και πέρα δεν είχε δημοσιευθεί έως το έτος 
2005. Κατά τη διάρκεια των τελευταίων 5–7 ετών τα 
πρώτα αποτελέσματα των πολλών προγραμμάτων 
για την πρόληψη και το χειρισμό του ΒΑ, πρέπει να 
έχουν φανεί. Όμως τα τελευταία χρόνια συσσωρευ-
μένα στοιχεία από πλήθος διαφορετικών χωρών και 
μελετών δείχνουν ότι οι αυξανόμενοι ρυθμοί στον 
επιπολασμό του άσθματος, τουλάχιστον μεταξύ των 
ενηλίκων, μπορεί να έχουν σταματήσει ή ακόμα και να 

έχουν μειωθεί, μετά την αύξηση που είχε παρατηρη-
θεί τις τελευταίες δεκαετίες. Τα δεδομένα είναι περισ-
σότερο αντιφατικά στα παιδιά. Διαφορετικές μελέτες 
δείχνουν ρυθμούς σταθεροποίησης του παιδικού 
άσθματος μέχρι το τέλος της δεκαετίας του 1990, ενώ 
άλλες δεν αποδεικνύουν μεταβολές στις παραπάνω 
παραμέτρους.10–15

Αυτή η ανασκόπηση θα προσπαθήσει να δώσει όλα 
τα πρόσφατα δεδομένα της διεθνούς βιβλιογραφίας 
στις τάσεις που επικρατούν για τον επιπολασμό του 
ΒΑ σε παιδιά, εφήβους και ενήλικες και να ερμηνεύσει 
τα πιθανά αίτια. Οι μελέτες που έχουν χρησιμοποιηθεί 
πληρούν κατά ελάχιστο τα κριτήρια που τίθενται από 
τους Wieringa et al3 (πίνακας 1), και αφορούν τις ηλικι-
ακές ομάδες: (α) Παιδιά και ενήλικες, (β) Ενήλικες, (γ) 
Εφήβους, (δ) Παιδιά και εφήβους και (ε) Παιδιά.

Επιπολασμός ΒΑ 

Παιδιά και ενήλικες

Από ομάδα 90 γενικών ιατρών παρακολουθήθηκαν 
περίπου 700.000 άτομα από το 1989 έως το 1998, μέ-
σα από το σύστημα Δημόσιας Υγείας, στην Αγγλία και 
την Ουαλία. Από το 1989 έως το 1994–1995 έχουμε 
σαφή αύξηση του επιπολασμού του ΒΑ, αλλά από το 
1994–1995 τα ποσοστά σταθεροποιούνται και παράλ-
ληλα αρχίζει και κάμψη, που φαίνεται ευδιάκριτα τα 
επόμενα έτη.16

Σε μια άλλη μελέτη από τον Καναδά, όπου και εδώ 
παρακολουθείται από το σύστημα Δημόσιας Υγείας ο 
ρυθμός επιπολασμού του ΒΑ μίας πόλης πληθυσμού 
περίπου 1.000.000 κατοίκων, από το 1991 έως το 1998. 
Παρατηρείται σταθεροποίηση ή και μείωση της αύξη-
σης του επιπολασμού της νόσου μετά το 1997 σε συ-
γκεκριμένες ηλικιακές ομάδες (0–4 και 5–14 ετών).17

Πίνακας 1. Κριτήρια χρησιμοποιούμενων μελετών, οι οποίες 
πληρούν τα παρακάτω ελάχιστα κριτήρια.

1. Να αφορούν την ίδια ηλικιακή ομάδα
2.  Να χρησιμοποιούν τουλάχιστον δύο μετρήσεις,

με χρονική διαφορά τουλάχιστον δύο ετών
3.  Να χρησιμοποιούν, κατά το δυνατόν, την ίδια

μεθοδολογία
4. Να είναι σχετικά πρόσφατες
5. Να καλύπτουν μεγάλο γεωγραφικό εύρος
6. Να αφορούν όλες τις ηλικιακές ομάδες
7.  Να χρησιμοποιούν μεθολογία στηριζόμενη κυρίως

σε ερωτηματολόγια καταξιωμένων πολυκεντρικών
μελετών (ISAAC, ECHRS, κ.ά.)

Σχήμα 1. Αύξηση του άσθματος σε παιδιά 8–10 ετών στην 
Ελλάδα. Anthrakopoulos MB et al, Arch Dis Child, 2007.
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Τέλος, σε μια τελευταία μελέτη για αυτήν την ηλι-
κιακή ομάδα από το Μεξικό, παρακολουθήθηκαν για 
10 έτη (1991–2001), όλα τα περιστατικά ΒΑ του συνό-
λου των καταγεγραμμένων ασφαλισμένων της χώρας 
(περίπου 24–32 εκατομ.). Μετά το 1997 καταγράφεται 
σαφής πτώση του επιπολασμού, σε όλες τις ηλικιακές 
ομάδες (σχήμα 2).18

Ενήλικες

Σε μία μελέτη από τη Σκωτία, καταγράφηκαν τα πε-
ριστατικά ΒΑ το 1976 σε 1708 γονείς και το 1996 σε 
1124 απογόνους ηλικίας 45–54 ετών. Το χρονικό αυτό 
διάστημα παρατηρείται αύξηση του ατοπικού αλλά 
σταθεροποίηση ή και μείωση του μη ατοπικού ΒΑ.19

Σε μία άλλη μελέτη από την Ιταλία, η οποία πραγ-
ματοποιήθηκε σε 7000 άτομα ηλικίας 20–44 ετών με 
αποστολή ερωτηματολογίων τύπου ECRHS, παρα-
τηρείται από το 1992 διαδοχικά έως το 1999 μείωση 
των επιμέρους συμπτωμάτων του ΒΑ, αλλά τα πο-
σοστά της νόσου ως σύνολο παραμένουν σταθερά. 
Παράλληλα υπάρχει αύξηση στη χρήση αντιασθματι-
κών φαρμάκων και ποσοστών επιπολασμού αλλεργι-
κής ρινίτιδας.20

Τέλος, σε μία πολυκεντρική μελέτη σε 11.500 ενήλι-
κες από 30 κέντρα, διαπιστώνεται ότι σε μια δεκαετία 

(1991–1993 έως 1998–2003) δεν υπάρχει αύξηση των 
επιμέρους συμπτωμάτων του ΒΑ, παρότι υπάρχει αύ-
ξηση της χρήσης των αντιασθματικών φαρμάκων και 
του ΒΑ συνολικά ως νόσου.21

Έφηβοι

Σε μελέτη που έγινε στα Βρετανικά Νησιά (British 
Isles), σε περίπου 4500 άτομα ηλικίας 10–14 ετών με 
ερωτηματολόγια τύπου ISAAC το 1995 και το 2002, κα-
ταγράφεται σημαντική μείωση των ασθματικών προ-
σβολών και των επεισοδίων συριγμού, αλλά και παρά-
δοξη αύξηση του επιπολασμού του ΒΑ που δεν μπορεί 
να εξηγηθεί.22

Στο κομμάτι της μεγάλης ελβετικής επιδημιολο-
γικής μελέτης SCARPOL, το οποίο αφορά Ελβετούς 
εφήβους 14 ετών που μελετήθηκαν τα χρονικά δια-
στήματα 1992/3, 1995/7 και 1999/2000 με ερωτη-
ματολόγια τύπου ISAAC και δερματικές αλλεργικές 
δοκιμασίες, προκύπτει εμφανής σταθεροποίηση του 
επιπολασμού του ΒΑ, αλλά και των ποσοστών της αλ-
λεργικής ρινίτιδας και της ατοπικής ευαισθητοποίη-
σης.23

Σε άλλη, ισπανική αυτή τη φορά μελέτη σε περίπου 
45000 εφήβους 13–14 ετών, με ερωτηματολόγιο τύπου 
ISAAC phase I vs ISAAC phase III, το 1994–1995 σε σύγ-
κριση με το 2002–2003, καταγράφεται σταθεροποίηση 
του επιπολασμού της νόσου (σχήμα 3).24

Στη Βραζιλία μελετήθηκαν περίπου 15000 έφηβοι 
ηλικίας 13–14 ετών, με ερωτηματολόγιο τύπου ISAAC 
phase I vs ISAAC phase III, το 1994 σε σύγκριση με το 
2002. Παρατηρήθηκε μείωση των ποσοστών του ΒΑ, 
των ασθματικών συμπτωμάτων, της αλλεργικής ρινίτι-
δας και της ατοπικής δερματίτιδας.25

Σχήμα 2. Μεταβολή επιπολασμού άσθματος σε παιδιά και 
ενήλικες-Μεξικό (ΙII). Vargas MH et al. Chest 2004, 125:1993–
1997.

Σχήμα 3. Μεταβολή επιπολασμού άσθματος σε εφήβους- 
Ισπανία (III). L Garcia-Marcos et al. Allergy 2004, 59:1301–
1307.
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Παιδιά και έφηβοι

Σε ιταλική μελέτη που πραγματοποιήθηκε με ερω-
τηματολόγια, σε δείγμα περίπου 1200 παιδιών ηλικίας 
6–10 ετών και εφήβων 10–14 ετών, το 1974 σε σχέση 
με το 1992 και το 1998, διαπιστώνεται σαφής αύξη-
ση του επιπολασμού του ΒΑ από το 1974 έως το 1992, 
αλλά και σαφής σταθεροποίηση από το 1992 έως το 
1998.26

Από το Εθνικό Ίδρυμα Ιατρικής Στατιστικής των 
ΗΠΑ, μελετήθηκε η συχνότητα του ΒΑ ανά 1000 
παιδιά και εφήβους από το 1980 έως το 2000. Ο επι-
πολασμός της νόσου αυξάνει στα παιδιά και στους 
εφήβους 0–17 ετών από το 1980 έως το 1995, αλλά 
ιδιαίτερα μετά το 1996, παρουσιάζει σαφείς πτωτικές 
τάσεις (σχήμα 4).27

Σε παρόμοιο πληθυσμό παιδιών και εφήβων της 
Μαλαισίας, όπου χρησιμοποιήθηκαν ερωτηματολό-
για ISAAC, φαίνεται σαφής πτώση του επιπολασμού 
της νόσου και στις ηλικίες 6–7 ετών, αλλά και στις 
ηλικίες 13–14 ετών. Παράλληλα όμως διαπιστώνεται 
αύξηση των αντίστοιχων ποσοστών της αλλεργικής 
ρινίτιδας.28 

Τέλος σε πρόσφατη ιταλική μελέτη, σε 11.000 παιδιά 
ηλικίας 6–7 ετών και 11.000 εφήβους 13–14 ετών, που 
διενεργήθηκε το 1994–1995 και το 2002, με ερωτημα-
τολόγια τύπου ISAAC, παρατηρείται σαφής σταθερο-
ποίηση του ΒΑ συνολικά ως νόσου, αλλά και του ανα-
πνευστικού συριγμού και στις δύο ηλικιακές ομάδες, 
ενώ αντίθετα τα ποσοστά της αλλεργικής ρινίτιδας και 
του ατοπικού εκζέματος αυξάνουν.29 

Παιδιά

Μελέτη σε παιδιά ηλικίας 8–11 ετών στην πόλη 
Belmont, 150 km βόρεια του Sydney στην Αυστραλία, 
διενεργούμενη με ερωτηματολόγια και δερματικές 
αλλεργικές δοκιμασίες, καταγράφηκε από το 1982 έως 
το 1992 αύξηση του άσθματος, του συριγμού και της 
χρήσης των αντιασθματικών φαρμάκων, αλλά από το 
1992 έως το 2002 σαφής πτώση και των τριών παρα-
μέτρων. Οι αντίστοιχες μετρήσεις για την αλλεργική 
ρινίτιδα έδειξαν αύξηση των ποσοστών.30 

Πάλι από την Αυστραλία από την πόλη της 
Μελβούρνης, σε παιδιά ηλικίας 6–7 ετών, που πραγμα-
τοποιήθηκε με ερωτηματολόγια τύπου ISAAC το 1993 
και το 2002, διαπιστώθηκε μείωση του αναπνευστικού 
συριγμού, των επισκέψεων και των εισαγωγών στα νο-
σοκομεία και της χρήσης αντιασθματικών φαρμάκων. 
Παράλληλα όμως υπάρχει αύξηση του επιπολασμού 
της αλλεργικής ρινίτιδας και της ατοπικής δερματίτι-
δας.31

Σε μελέτη σε παιδιά ηλικίας 12–14 ετών στο Hong-
Kong, που πραγματοποιήθηκε με ερωτηματολόγια 
τύπου ISAAC phase I vs ISAAC phase III, το 1994–1995 
σε σύγκριση με το 2002, παρατηρήθηκαν παρόμοια 
ποσοστά ΒΑ, αλλά στατιστική μείωση του αναπνευ-
στικού συριγμού (σχήμα 5).32

Σε oλλανδική μελέτη, στην οποία συμμετείχαν πε-
ρίπου 1100 παιδιά ηλικίας 8–9 ετών, που διενεργήθη-
κε με ερωτηματολόγια, το 1989, το 1993, το 1997 και 
το 2001, καταγράφηκε πτώση του επιπολασμού των 
συμπτωμάτων του ΒΑ και του αναπνευστικού συριγ-
μού.33

Σε τουρκική μελέτη, στην οποία συμμετείχαν περί-
που 1000 παιδιά ηλικίας 8–9 ετών, που διενεργήθηκε 

Σχήμα 4. Μεταβολή επιπολασμού άσθματος σε εφήβους- 
ΗΠΑ (II). Akinbami LJ et al. Pediatrics 2002, 110:315–322.

Σχήμα 5. Μεταβολή επιπολασμού άσθματος σε παιδιά 12–14 
ετών. Ηong Kong (III), Wong GWK et al. Clin Exp Allergy 2004, 
34:1550–1555.
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με ερωτηματολόγια τύπου ISAAC, το 1992, το 1997 και 
το 2002, παρατηρήθηκε σαφής πτώση του επιπολα-
σμού του ΒΑ, του αναπνευστικού συριγμού, της αλ-
λεργικής ρινίτιδας και της ατοπικής δερματίτιδας.34

Σε περίπου 1000 παιδιά ηλικίας 9–11 ετών από τη 
Γερμανία, που πραγματοποιήθηκε με ερωτηματολόγια 
τύπου ISAAC και RAST, το 1992 και το 2002, διαπιστώ-
θηκε σαφής πτώση του επιπολασμού του ΒΑ.35

Τέλος, στο κομμάτι της μεγάλης ελβετικής επιδημιο-
λογικής μελέτης SCARPOL, το οποίο αφορά παιδιά ηλι-
κίας 5–7 ετών που μελετήθηκαν τα χρονικά διαστήμα-
τα 1992/3, 1995/7 και 1999/2000 με ερωτηματολόγια 
τύπου ISAAC και δερματικές αλλεργικές δοκιμασίες, 
προκύπτει μείωση του επιπολασμού του ΒΑ μετά το 
1992, αλλά αύξηση μετά το 1999! Επίσης έχουμε πτώ-
ση και των ποσοστών της αλλεργικής ρινίτιδας αλλά 
ελαφριά αύξηση των ποσοστών του ατοπικού εκζέμα-
τος.36

Ως τελικό επιστέγασμα όλων των παραπάνω μελε-
τών και διαπιστώσεων, παρατίθεται το τελικό συμπέ-
ρασμα της πολύ μεγάλης επιδημιολογικής μελέτης, 
που δημοσιεύτηκε πρόσφατα στο περιοδικό Thorax 
και αναφέρεται στις τάσεις του επιπολασμού του ΒΑ 
τα τελευταία 50 έτη στο Ηνωμένο Βασίλειο και για 
όλες τις ηλικιακές ομάδες (περιστατικά ΒΑ ανά 100.000 
πληθυσμού). Καταγράφεται σαφέστατα η αύξηση των 
παραπάνω ποσοστών από το 1955 έως το 1994–1995, 
η μετέπειτα σταθεροποίηση και η παραπέρα μείωση 
του επιπολασμού της νόσου.37

Επιπρόσθετα, πάλι πρόσφατα, δημοσιεύτηκαν τα 
αποτελέσματα της μεγάλης επιδημιολογικής μελέτης 
ISAAC phase III. Η φάση ΙΙΙ ολοκληρώθηκε 7 έτη μετά 
τη φάση Ι. Στα περισσότερα κέντρα η απόκλιση κατά 
1SE, ήταν το συνηθέστερο και αφορούσε κυρίως την 
αύξηση παρά τη μείωση του επιπολασμού, ιδίως στην 
ηλικιακή ομάδα 6–7 ετών, παρά σε αυτήν των 13–14 
ετών. Όμως στο άσθμα και για την ηλικιακή ομάδα 
των 13–14 ετών, η μείωση ήταν πιο συχνή από την αύ-
ξηση, ιδιαίτερα στις «δυτικοποιημένες» αγγλόφωνες 
χώρες.38

Όλα τα παραπάνω δεδομένα οδηγούν στο προφα-
νές συμπέρασμα, ότι τα τελευταία χρόνια υπάρχει ανα-
χαίτιση των ρυθμών αύξησης του επιπολασμού του ΒΑ 
και πιθανότατα μείωση των ποσοστών της νόσου που 
εμφανιζόταν τις προηγούμενες δεκαετίες. Υπάρχει ερ-
μηνεία του φαινομένου;

 Πιθανές ερμηνείες

του φαινομένου

Σε ποιά έκταση οι αναφερόμενες αλλαγές στους 
ρυθμούς αύξησης του επιπολασμού του ΒΑ αναπαρι-
στούν αληθινά γεγονότα στις προηγούμενες συνεχείς 
αυξητικές τάσεις; Γεγονότα όπως η αυξημένη ιατρική 
και δημόσια σωστή αντίληψη για τη νόσο, οι αλλαγές 
στη βαρύτητά της, οι σαφώς βελτιωμένες πρακτικές 
στη διάγνωση, χειρισμό και στη θεραπεία ως αποτέ-
λεσμα εκτεταμένων εθνικών και διεθνών προγραμ-
μάτων και ομοφωνιών, έχουν αναμφίβολα επηρεάσει 
τους ρυθμούς της νόσου. Ο απόλυτος όμως ρόλος 
τους είναι δύσκολο να αποτιμηθεί. Επιπλέον, είναι η 
αλλαγή στη βαρύτητα του ΒΑ και η αυξημένη ανα-
λογία των ασθενών με ήπιο ΒΑ σε σχέση με αυτούς 
με μέτρια προς σοβαρή νόσο που αναφέρουν κάποι-
οι συγγραφείς,39–40 απλά λόγω της σωστής χρήσης 
των ήδη βελτιωμένων αντιασθματικών φαρμάκων, 
ή αυτή η αλλαγή στη βαρύτητα της νόσου συμβαί-
νει ανεξάρτητα από το παραπάνω γεγονός και είναι 
τελικά αποτέλεσμα διαφόρων περιβαλλοντολογικών 
παραγόντων και παραγόντων συμπεριφοράς; Έχει 
προταθεί ότι αλλαγές στην επιδημιολογία των πα-
ραγόντων που σχετίζονται με την έναρξη του ΒΑ ή η 
απάντηση του ανθρώπου σε αυτούς τους εκλυτικούς 
παράγοντες, θα μπορούσαν να συμβαίνουν και να δι-
καιολογούν μερικά την αλλαγή που καταγράφεται.16 
Από την άλλη μεριά, επιδημιολογικές μελέτες που δι-
εξάγονται με τη μεθοδολογία ερωτηματολογίων, δεν 
επιτρέπουν συνήθως να ανιχνεύσουμε αλλαγές στη 
βαρύτητα της νόσου και στις μελέτες που αναφέρουν 
σταθεροποίηση/πτώση του επιπολασμού του ΒΑ, 
υπάρχει η πιθανότητα ότι περισσότερο η μείωση στη 
βαρύτητα της νόσου, παρά η ελαττωμένη διάγνωση, 
λαμβάνει μέρος.20

Αυξημένη αντίληψη

Η επίδραση της αυξημένης αντίληψης για την πα-
ρουσία του ΒΑ έχει προταθεί σε διάφορες μελέτες, 
προκειμένου να εξηγήσει σε μεγάλο βαθμό, ή και ολο-
κληρωτικά την αύξηση του επιπολασμού της νόσου 
που παρατηρήθηκε τις προηγούμενες χρονικές περι-
όδους.2,41 Καθώς οι περισσότερες επιδημιολογικές με-
λέτες για το ΒΑ διεξάγονται με τη μεθοδολογία ερωτη-
ματολογίων, αυτή η πιθανότητα δεν δύναται να απο-
κλεισθεί. Παράλληλα, η αυξημένη αντίληψη για την 
παρουσία του ΒΑ είναι πολύ σημαντικός παράγοντας 
στη διαμόρφωση της ερμηνείας των αυξητικών ρυθ-
μών, αλλά σχεδόν καθόλου σημαντικός στην ερμη-
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νεία των σταθεροποιητικών/πτωτικών τάσεων. Όμως 
στα παιδιά, η παρουσία αυξημένης επαγγελματικής 
αντίληψης μπορεί να είναι παράγοντας ερμηνείας των 
πτωτικών ρυθμών της νόσου, καθώς πρόσφατες μελέ-
τες αποδεικνύουν ότι πολλά παιδιά πολύ συχνά υπερ-
διαγνώσκονται και θεραπεύονται, ενώ ο μη επιτυχη-
μένος χαρακτηρισμός του μεταλοιμώδους συριγμού 
ως ΒΑ μπορεί να συμβεί.39

 Βελτιωμένος χειρισμός και σωστή θεραπεία 
για το ΒΑ – η επίδραση των εθνικών 
και των διεθνών προγραμμάτων

Το εύρημα ότι φλεγμονώδεις διεργασίες είναι πα-
ρούσες στο βρογχικό επιθήλιο των μη θεραπευμένων 
ασθενών με μέτριο ΒΑ, η παρουσία συμπτωμάτων για 
μήνες και τα καλά αποτελέσματα των μακροχρόνιων 
μελετών με χρήση αντιφλεγμονωδών σκευασμάτων, 
καθιέρωσε τα φάρμακα αυτά ως πρώτη επιλογή στη 
θεραπεία.42–45 Πολύ ενθαρρυντικά αποτελέσματα 
υπήρξαν σε εκτεταμένο εθνικό φινλανδικό πρόγραμμα 
για το χειρισμό και την πρόληψη του ΒΑ.7 Παράλληλα 
με την εφαρμογή του προγράμματος το 1994, ευερ-
γετικά αποτελέσματα στη γρήγορη ανάρρωση των 
ασθενών, βελτίωση και διατήρηση της καλής τους 
αναπνευστικής λειτουργίας, μείωση του ποσοστού 
αυτών με μέτριο/σοβαρό άσθμα και μείωση των χαμέ-
νων ημερών και του συνολικού κόστους, έχουν επιτευ-
χθεί.40 Παρόμοια αποτελέσματα είχαμε και στο αντί-
στοιχο εθνικό αυστραλιανό πρόγραμμα για το ΒΑ το 
1990.46 Πιθανές αιτίες ερμηνείας του φαινομένου της 
τάσης μείωσης του ρυθμού αύξησης του επιπολασμού 
του ΒΑ ανακεφαλαιώνονται στον πίνακα 2.11

Συμπεράσματα

Περιβαλλοντολογικοί και παράγοντες «τρόπου ζω-
ής», φαίνεται να συνεχίζουν να προκαλούν άσθμα σε 
ευαίσθητα άτομα έως να επιτευχθεί «κορεσμός» στον 
επιπολασμό της νόσου, γεγονός όμως που επίσης 
επηρεάζεται από το γενετικό υπόστρωμα των πλη-
θυσμών. Ατέλειες στα περιβαλλοντικά εναύσματα 
διέγερσης των TH1 λεμφοκυττάρων και στην τελική 
τους ωρίμανση, είναι παραδείγματα της πιθανής επί-
δρασης περιβαντολλογικών και γενετικών παραγό-
ντων. Τα διατεθειμένα στοιχεία πληροφορούν ότι ο 
επιπολασμός του διαγνωσμένου άσθματος, κυρίως 
στις «δυτικού τύπου» μη αγγλόφωνες κοινωνίες της 
«αφθονίας», έχει φτάσει στο ποσοστό του 8–12%. 
Όμως υψηλότερα ποσοστά έχουν αναφερθεί από 
την Αυστραλία, αν και σε πολλές χώρες με υψηλά 
ποσοστά άσθματος δεν έχει αποδειχθεί περαιτέρω 
αύξηση. Όμως οι περισσότερες μελέτες έχουν γί-
νει σε αναπτυγμένες δυτικού τύπου χώρες και κατά 
συνέπεια δεν μπορεί να γίνει αναγωγή των ιδίων συ-
μπερασμάτων και στις αναπτυσσόμενες χώρες. Τα 
μακροπρόθεσμα αποτελέσματα μεγάλων πολυκεν-
τρικών μελετών (ISAAC, ECRHS) στο μέλλον, τελικά 
θα μας αναδείξουν τη συμπεριφορά του άσθματος 
σε παγκόσμια κλίμακα. Αν και χωρίς αμφιβολία, τα 
εκτεταμένα προγράμματα πρόληψης και χειρισμού 
του άσθματος έχουν συμβάλει στον περιορισμό του 
επιπολασμού της νόσου σε πολλές χώρες, η πιθανό-
τητα το άσθμα να έγινε πιο ήπιο, ανεξάρτητα από την 
αυξημένη χρήση των εισπνεόμενων κορτικοειδών, 
δεν μπορεί να αποκλειστεί. Επιπρόσθετα, πολύ λίγες 
μελέτες έχουν αναλύσει τις τάσεις επιπολασμού της 
νόσου, χωριστά για το ατοπικό και για το μη ατοπι-
κό άσθμα. Περιορισμένα δεδομένα από το Ηνωμένο 
Βασίλειο και τη Φινλανδία μας δείχνουν ότι τις τελευ-
ταίες δεκαετίες, η συχνότητα του ατοπικού άσθματος 
αυξάνει, ενώ αυτή του μη ατοπικού άσθματος δεν πα-
ρουσιάζει μεταβολή. Αυτό το γεγονός μπορεί να ση-
μαίνει ότι η σχέση ατοπικού/μη ατοπικού άσθματος, 
σε όλο το φάσμα της νόσου επίσης αλλάζει, γεγονός 
που επιπρόσθετα μπορεί να εξηγήσει το εύρημα ότι 
το άσθμα γίνεται ηπιότερο. Επίσης, σε πιο βαθμό η 
αυξημένη χρήση αντιβιοτικών έχει συσχετισθεί στη 
σταθεροποίηση ή τη μερική μείωση του επιπολα-
σμού του μη ατοπικού άσθματος, στο οποίο η λοιμώ-
δης αιτιολογία είναι προφανής, είναι αντικείμενο που 
θα πρέπει να ερευνηθεί.

Συμπερασματικά, η αύξηση του άσθματος που 
παρατηρήθηκε τις τελευταίες δεκαετίες, φαίνεται 

Πίνακας 2. Πιθανές αιτίες ερμηνείας του φαινομένου της στα-
θεροποίησης του ρυθμού αύξησης του επιπολασμού του ΒΑ

1.  Αυξημένη πλέον ιατρική αντίληψη για τη νόσο, η οποία 
προφανώς οδηγεί σε μείωση της υπερδιάγνωσης στα παι-
διά

2.  Εφαρμογή εκτεταμένων εθνικών και διεθνών προγραμμά-
των για τη διάγνωση και το χειρισμό του ΒΑ, τα οποία οδη-
γούν σε πρώιμη και σωστή διάγνωση και θεραπεία

3.  Αλλαγές στη βαρύτητα της νόσου. Το ΒΑ πλέον εμφανίζε-
ται πιο ήπιο, μετά την εκτεταμένη χρήση των εισπνεόμενων 
κορτικοστεροειδών, γεγονός που οδηγεί στην αναστολή 
του ρυθμού αύξησης του επιπολασμού του ΒΑ

4.  Περιβαντολλογικές αλλαγές και επιδράσεις (π.χ. κορεσμός 
του φαινομένου της αστικοποίησης) έχουν μεγάλη επίδρα-
ση σε γενετικά επιρρεπή άτομα. 
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να έχει πλέον αναχαιτισθεί. Το φαινόμενο αυτό εί-
ναι πιο έκδηλο στους ενήλικες, στα παιδιά και στους 
εφήβους πάνω από 13–14 ετών και στο μη ατοπικό 
άσθμα. Πιθανά αίτια μπορεί να είναι η παγίωση πλέ-
ον της αστικοποίησης, ο κορεσμός του γενετικού 
υλικού, η σωστή πλέον αντιμετώπιση της νόσου και 
τα εκτεταμένα διεθνή και εθνικά προγράμματα που 
αφορούν τη νόσο.10–15
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Ποιοι κινδυνεύουν 
περισσότερο 

από την αναφυλαξία;
Υπάρχει πρόληψη;
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ  Η αναφυλαξία είναι μία σοβαρή αλλερ-
γική αντίδραση, γρήγορης έναρξης και δυνητικά θανα-
τηφόρος. Στις μέρες μας συμβαίνει περισσότερο στις 
καθημερινές δραστηριότητες παρά σε νοσηλευτικά 
ιδρύματα, ενώ η συχνότητά της, όπως και όλων των άλ-
λων αλλεργικών νοσημάτων, δείχνει αυξητικές τάσεις 
σε πολλές και ιδιαίτερα αναπτυγμένες χώρες. Συνεχής 
επαγρύπνηση στην πρόληψή της, γρήγορη εκτίμηση και 
άμεση και κατάλληλη θεραπεία, είναι ο χρυσός κανόνας 
για την επιτυχή της αντιμετώπιση. Οι επαγγελματίες 
υγείας πρέπει επίσης να επικεντρώσουν στο μακροπρό-
θεσμο χειρισμό των ατόμων υψηλού κινδύνου, ιδιαίτε-
ρα στους τομείς της εκτίμησης και της ελαχιστοποίησης 
της απειλής. Ο Αλλεργιολόγος και οι συναφείς ειδικό-
τητες, είναι μοναδικά εκπαιδευμένος για όλα τα παρα-
πάνω. Και όλα αυτά για να αποφεύγονται καταστάσεις 
που μπορεί να στοιχίσουν ακόμα και ανθρώπινες ζωές. 
Το κυριότερο και το πιο σύνηθες λάθος είναι η επιτυ-
χής αντιμετώπιση του οξέος αναφυλακτικού επεισοδίου 
από το σύστημα πρωτοβάθμιας περίθαλψης, αλλά η μη 
περαιτέρω παραπομπή σε αλλεργιολόγο για το μακρο-
χρόνιο χειρισμό, ιδιαίτερα σε περιπτώσεις τροφικής ή 
αναφυλαξίας από υμενόπτερα.

Who are at increased 
risk for anaphylaxis? 
Is there prevention?

D. Vourdas
Director of Allergology Department, 251 Greek Air Force General 
Hospital, Athens, Greece

ABSTRACT  Anaphylaxis, defined clinically as a serious 
allergic reaction that is rapid in onset and may cause 
death, now occurs more frequently in community 
settings than in health care settings. As with other 
allergic diseases, the rate of occurrence seems to be 
increased in many countries. Continued vigilance in 
preventing anaphylaxis, and in assessing and treating 
it promptly when it occurs, are critically important. 
Health care professionals also need to focus on long-
term management of those individuals who have 
experienced anaphylaxis, specifically on risk assessment 
and risk reduction. Allergy/immunology specialists 
and their allied health colleagues are uniquely trained 
for this task. The expertise they provide in this area is 
underutilized; for example, many individuals treated 
in emergency departments for anaphylaxis triggered by 
foods or insect stings who might benefit from the risk 
reduction measures instituted by an allergist do not get 
referred to an allergy/immunology specialist.
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Εισαγωγή

Η αναφυλαξία είναι μία σοβαρή αλλεργική αντίδρα-
ση, γρήγορης έναρξης και δυνητικά θανατηφόρος. 
Στις μέρες μας συμβαίνει περισσότερο στις καθημε-
ρινές δραστηριότητες παρά σε νοσηλευτικά ιδρύμα-
τα, ενώ η συχνότητά της, όπως και όλων των άλλων 
αλλεργικών νοσημάτων, δείχνει αυξητικές τάσεις σε 
πολλές και ιδιαίτερα αναπτυγμένες χώρες. Συνεχής 
επαγρύπνηση στην πρόληψή της, γρήγορη εκτίμηση 
και άμεση και κατάλληλη θεραπεία, είναι ο χρυσός 
κανόνας για τη επιτυχή της αντιμετώπιση. Οι επαγ-
γελματίες υγείας πρέπει επίσης να επικεντρώσουν στο 
μακροπρόθεσμο χειρισμό των ατόμων υψηλού κινδύ-
νου, ιδιαίτερα στους τομείς της εκτίμησης και της ελα-
χιστοποίησης της απειλής.1,2 Ο Αλλεργιολόγος και οι 
συναφείς ειδικότητες, είναι μοναδικά εκπαιδευμένος 
για όλα τα παραπάνω. Και όλα αυτά για να αποφεύ-
γονται καταστάσεις που μπορεί να στοιχίσουν ακόμα 
και ανθρώπινες ζωές. Το κυριότερο και το πιο σύνηθες 
λάθος είναι η επιτυχής αντιμετώπιση του οξέος ανα-
φυλακτικού επεισοδίου από το σύστημα πρωτοβάθμι-
ας περίθαλψης, αλλά η μη περαιτέρω παραπομπή σε 
αλλεργιολόγο για το μακροχρόνιο χειρισμό, ιδιαίτερα 
σε περιπτώσεις τροφικής ή αναφυλαξίας από υμενό-
πτερα.3,4

Η θεμελιώδης αρχή της μακροχρόνιας μείωσης του 
κινδύνου της δημιουργίας αναφυλαξίας, είναι η σωστή 
εκτίμηση, πάνω στην οποία στηρίζονται και τα προφυ-
λακτικά μέτρα τα οποία θα πρέπει να λαμβάνει ο κάθε 
ασθενής. Η διάγνωση της αναφυλαξίας θα πρέπει να 
εδραιώνεται στην επαναλαμβανόμενη λήψη λεπτομε-
ρούς ιατρικού ιστορικού του οξέος επεισοδίου, κατα-
γραφή όλων των προγενέστερων εκθέσεων που συνέ-
βησαν ώρες πριν το επεισόδιο και της απάντησης στη 
θεραπεία. Επιπρόσθετα, τυχόν εργαστηριακά ευρή-
ματα, όπως επίπεδα τρυπτάσης ορού, τα οποία αφο-
ρούν το επεισόδιο, θα πρέπει να λαμβάνονται υπόψη. 
Επίσης θα πρέπει να γίνει πλήρης καταγραφή των τυ-
χόν συνοδών παθήσεων του ασθενή και της λαμβανό-
μενης φαρμακευτικής αγωγής.2,5,6 

Οι περισσότεροι ασθενείς με αναφυλαξία έχουν ως 
εκλυτικό μηχανισμό τροφή, φάρμακο, νυγμό υμενο-
πτέρου ή άλλο παράγοντα που οδηγούν στην παρα-
γωγή ειδικής IgE και στην ενεργοποίηση του υποδοχέα 
υψηλής συγγένειας της IgE των σιτευτικών κυττάρων 
και των βασεοφίλων. Άλλοι παρουσιάζουν αναφυλα-
ξία διαμεσολαβούμενη από μη IgE ανοσολογικό μη-

χανισμό, ενώ άλλοι από μη ανοσολογικούς εκλυτικούς 
παράγοντες όπως η άσκηση ή η έκθεση στο κρύο και 
τέλος άλλοι πάσχουν από ιδιοπαθή αναφυλαξία.7

Η πρόληψη της αναφυλαξίας διαμέσου της αποφυ-
γής του εκλυτικού παράγοντα γίνεται ασφαλώς μετά 
την αναγνώριση του παράγοντα αυτού με τη βοήθεια 
του ιστορικού, των δερματικών δοκιμασιών και τον 
προσδιορισμό της ειδικής IgE ορού. Θετικές δερμα-
τικές δοκιμασίες ή ανεβασμένα επίπεδα ειδικής IgE 
ορού αποδεικνύουν μόνο ευαισθητοποίηση σε αλλερ-
γιογόνα και θα πρέπει να ερμηνευθούν σε συνάρτηση 
με το ιστορικό προκειμένου να καθορισθεί πλήρως η 
αιτιολογία του επεισοδίου. Σε άλλες περιπτώσεις απαι-
τούνται πρόσθετες εξετάσεις (π.χ. δοκιμασία πρόκλη-
σης με άσκηση).8,9

Οι κυριότερες παράμετροι της ελαχιστοποίησης του 
κινδύνου αναφυλαξίας αφορούν την πρόληψη μελλο-
ντικών επεισοδίων, ετοιμότητα επείγουσας επέμβασης 
και κατάλληλη εκπαίδευση (πίνακας 1).6 

 Ελαχιστοποίηση 

κινδύνου μέσω πρόληψης

Αποφυγή εκλυτικών παραγόντων

Σωστές και κατανοητές, γραπτές, προσωποποιημέ-
νες, ειδικές πληροφορίες αποφυγής των εκλυτικών 
παραγόντων, θα πρέπει να δίνονται από τον ειδικό 
ιατρό όχι μόνο στον ίδιο τον ασθενή, αλλά και στο πε-
ριβάλλον του και οι οποίες θα πρέπει να επαναλαμβά-
νονται σε κάθε επαφή ή επίσκεψη. Μακρά αποχή είναι 
απαραίτητη για πολλούς παράγοντες. Ιστοσελίδες του 
διαδικτύου παρέχουν λεπτομερείς και ενημερωμένες 

Α.  Ελαχιστοποίηση κινδύνου μέσω πρόληψης μελλοντικών 
επεισοδίων
α. Αποφυγή εκλυτικού παράγοντα
β. Ειδικά μέτρα: ανοσοθεραπεία και άλλες μέθοδοι
γ. Χειρισμός συνοδών παθήσεων

Β.  Ελαχιστοποίηση κινδύνου μέσω μέτρων επείγουσας αντι-
μετώπισης
α. Αυτοένεση αδρεναλίνης
β. Προσωποποιημένο σχέδιο επείγουσας δράσης
γ. Κατάλληλη σήμανση ασθενούς (ειδικές ταυτότητες) 

Γ.  Ελαχιστοποίηση κινδύνου μέσω κατάλληλης εκπαίδευσης
α. Εκπαίδευση ασθενών και του περιβάλλοντός του
β. Εκπαίδευση επαγγελματιών υγείας
γ. Εκπαίδευση γενικού πληθυσμού

Πίνακας 1. Ελαχιστοποίηση κινδύνου αναφυλαξίας.
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οδηγίες αποφυγής εκλυτικών παραγόντων (www.al-
lergy.org.gr, www.foodallergy.org, www.latexaller-
gyresourses.org, ww.eaaci.net, www.aaaai.org, www.
acaai.org).

Αυστηρή αποφυγή έκθεσης σε επιβεβαιωμένο πα-
ράγοντα (π.χ τροφές, δήγματα υμενοπτέρων, λάστιχο), 
είναι εύκολο να λέγεται παρά να τηρείται και ακόμα πιο 
εύκολο να εφαρμόζεται στην αρχή παρά για χρόνια ή 
δεκαετίες. Όλα τα παραπάνω επιφέρουν σημαντικές 
αλλαγές στην καθημερινότητα και κατά συνέπεια επη-
ρεάζουν την ποιότητα ζωής, όχι μόνο του ασθενή αλ-
λά και των οικείων του. Χαρακτηριστικά παραδείγματα 
είναι οι αλλεργικοί σε δήγματα υμενοπτέρων που πε-
ριορίζουν τις ασχολίες τους στην ύπαιθρο, στον αθλη-
τισμό, στα χόμπυ τους ή ασθενείς με τροφική αλλεργία 
που απαιτούν ειδικές δίαιτες με προφανείς οικονομι-
κές, κοινωνικές και εθιμικές επιπτώσεις. Ειδικά για αυ-
τή τη δεύτερη κατηγορία ασθενών, απαιτείται ειδική 
παρέμβαση από διαιτολόγο, ο οποίος θα προσδιορίσει 
τις ελάχιστες ημερήσιες ανάγκες στις βασικές τροφές, 
θα δώσει λεπτομερείς καταλόγους με τις απαγορευμέ-
νες τροφές και θα εκπαιδεύσει τον ενδιαφερόμενο να 
διαβάζει σωστά τις κατάλληλες πινακίδες σήμανσης 
περιεχομένων συστατικών που υπάρχουν πάνω στα 
προϊόντα και με βάση την εθνική και την κοινοτική 
νομοθεσία είναι απαραίτητο να τοποθετηθούν σε όλες 
τις συσκευασίες τροφίμων.6,10–13

Ειδικά μέτρα – Ανοσοπαρέμβαση

Η αναφυλαξία που προκαλείται από νυγμό υμενο-
πτέρων (μέλισσα, σφήκα), μπορεί να προληφθεί ολο-
κληρωτικά με την ειδική ανοσοθεραπεία διενεργού-
μενη από ειδικό αλλεργιογόνο.14

Η απευαισθητοποίηση είναι επίσης αποτελεσματική 
για την αναφυλαξία που προκαλείται από ορισμένα 
φάρμακα, όπως τα β-λακταμικά αντιβιοτικά, τα αντι-
φλεγμονώδη τύπου ασπιρίνης και την αναφυλαξία 
προκαλούμενη από ανθρώπινο σπέρμα.9

Επιπρόσθετα αποτελεσματικές ανοσοτροποποιη-
τικές στρατηγικές για τη μακροχρόνια πρόληψη της 
αναφυλαξίας, έχουν δοκιμαστεί τελευταία. Αυτές πε-
ριλαμβάνουν: (α) ειδική για το αλλεργιογόνο θερα-
πεία, όπως «μηχανικά» ανασυνδυασμένες πρωτεΐνες 
στις οποίες η αντικατάσταση της κρίσιμης περιοχής 
των αμινοξέων που συνδέουν το μόριο της IgE με το 
αλλεργιογόνο και έτσι επιτυγχάνεται μείωση της σύν-
δεσης της IgE και κατά συνέπεια πρόληψη των IgE 
μεσολαβούμενων αντιδράσεων, ή (β) μη ειδική για το 

αλλεργιογόνο θεραπεία, όπως χορήγηση αντι-CD63 
αντισώματος. Επίσης πολλά υπόσχεται ως μέθοδος 
πρόληψης η υποδόρια χορήγηση αντι-IgE αντισωμά-
των, μιας και έχει δοκιμαστεί με επιτυχία στην αλλερ-
γία από φυστίκι.15–19

Χειρισμός συνοδών παθήσεων 
και συνετή διαχείριση τυχόν 
συνυπάρχουσας φαρμακευτικής αγωγής

Οι ασθενείς που πάσχουν από μαστοκύττωση, άσχε-
τα εάν παρουσιάζουν ή όχι συμπτωματολογία, έχουν 
αυξημένο κίνδυνο αναφυλαξίας. Επίσης στην ίδια κα-
τηγορία ανήκουν και οι ατοπικοί με αυξημένα επίπεδα 
ολικής τρυπτάσης ορού.14 Άλλοι, αυξημένου κινδύνου 
ασθενείς, είναι αυτοί με συνοδές διαταραχές, με συμ-
πτωματολογία και εκλυτικούς παράγοντες που είναι 
παρόμοια με αυτά της αναφυλαξίας. Εδώ ανήκουν δια-
ταραχές της όρασης και της ακοής, νευρολογικές δια-
ταραχές και ψυχιατρικά νοσήματα όπως κατάθλιψη, 
κατάχρηση ουσιών, διαταραχές προσοχής, διαταραχές 
συμπεριφοράς και καθυστέρηση ανάπτυξης.20

Επίσης οι συνοδές διαταραχές μπορούν να επηρεά-
σουν την ανταπόκριση στη θεραπεία της αναφυλαξίας. 
Περιστατικά που κατέληξαν από τροφική αναφυλαξία 
είχαν και συνοδό βρογχικό άσθμα.21,22 Καρδιαγγειακές 
παθήσεις μπορούν να επηρεάσουν τη θεραπεία της 
αναφυλαξίας με πολλούς τρόπους, περιλαμβάνοντας 
την απροθυμία στη χρήση αυτοένεσης αδρεναλίνης 
λόγω του δυνητικά αυξημένου κινδύνου εμφάνισης 
ανεπιθύμητων ενεργειών. Νευρομυϊκές παθήσεις και 
αρθρίτιδα εκθέτουν δυνητικά τους πάσχοντες από 
αναφυλαξία, λόγω της προφανούς τους αδυναμίας 
στη γρήγορη και σωστή χρήση της αυτοένεσης.

Επιπρόσθετα τα φάρμακα που χρησιμοποιούνται 
για τη θεραπεία των τυχόν άλλων συνοδών παθήσεων, 
εκθέτουν ορισμένους ασθενείς σε αυξημένο κίνδυνο 
εμφάνισης αναφυλαξίας και θανατηφόρων αντιδρά-
σεων από αυτήν. Τα αντιισταμινικά πρώτης γενιάς, τα 
υπνωτικά και τα άλλα κατασταλτικά, επηρεάζουν την 
ικανότητα των ανθρώπων που τα λαμβάνουν, να ανα-
γνωρίζουν σωστά τους εκλυτικούς παράγοντες και τα 
συμπτώματα της αναφυλαξίας, όπως επίσης συμβαίνει 
και με τη λήψη οινοπνεύματος και ψυχοφαρμάκων. 
Επίσης άλλα συγχορηγούμενα φάρμακα μπορούν να 
επηρεάσουν την ανταπόκριση στη θεραπεία της ανα-
φυλαξίας. α και β αδρενεργικοί ανταγωνιστές, ειδικά 
μη καρδιοεκλεκτικοί αγωνιστές, άσχετα με την οδό 
χορήγησης, δυνητικά μειώνουν τη δραστικότητα της 
αδρεναλίνης, παρεμποδίζοντας τις α και β αδρενεργι-
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κές δράσεις της επινεφρίνης. Οι αναστολείς του μετα-
τρεπτικού ενζύμου και λιγότερο οι ανταγωνιστές του 
υποδοχέα της αγγειοτενσίνης, δυνητικά παρεμποδί-
ζουν τους εσωτερικούς επανορθωτικούς μηχανισμούς 
της αναφυλαξίας του ανθρώπινου οργανισμού. Παρά 
τη διαρκώς μειούμενη χρήση τους στις μέρες μας, τα 
τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά και οι αναστολείς της 
μονοαμινοοξειδάσης, δυνητικά επιτείνουν τις ανεπι-
θύμητες ενέργειες της επινεφρίνης, εμποδίζοντας την 
πρόσληψή της από τους υποδοχείς της αδρεναλίνης. 
Μερικά φάρμακα, όπως αυτά που χρησιμοποιούνται 
στη θεραπεία της απόσπασης προσοχής στο υπερκι-
νητικό σύνδρομο, προκαλούν δράσεις παρόμοιες με 
αυτές της αδρεναλίνης. Η αμφεταμίνη και η μεθυλφαι-
νιδάτη απελευθερώνουν τα ενδοκυττάρια αποθέματα 
της επινεφρίνης και παράλληλα μπλοκάρουν την μο-
νοαμινική οξειδάση, εμποδίζοντας την πρόσληψη της 
αδρεναλίνης από τους υποδοχείς της.2,6,23,24

 Ελαχιστοποίηση κινδύνου μέσω μέτρων 

επείγουσας αντιμετώπισης

Αυτοένεση αδρεναλίνης: το φάρμακο εκλογής

Παρά τα μακροπρόθεσμα μέτρα πρόληψης της ανα-
φυλαξίας, η επαφή του ασθενούς με τους κατά περί-
πτωση εκλυτικούς παράγοντες μπορεί να συμβεί μετά 
από ατύχημα και να προκληθεί το σύνδρομο και μάλι-
στα με σοβαρότερη συμπτωματολογία από αυτή των 
προηγούμενων επεισοδίων. Στις κοινωνίες στις οποίες 
απουσιάζουν οι επαγγελματίες υγείας προκειμένου 
να αναγνωρίσουν και να θεραπεύσουν την αναφυλα-
ξία, οι πάσχοντες και ο κοινωνικός τους περίγυρος θα 
πρέπει να είναι έτοιμοι να κάνουν αυτοί τις παραπάνω 
ενέργειες. Οι θεράποντες ιατροί θα πρέπει να είναι σί-
γουροι ότι όλοι οι υψηλού κινδύνου ασθενείς και οι γύ-
ρω από αυτούς, έχουν αυτοένεση αδρεναλίνης και ξέ-
ρουν να τη χρησιμοποιούν, σύμφωνα με το Προσωπικό 
Επείγον Σχέδιο Δράσης (βλ. παρακάτω).2,9,25,26

Η αδρεναλίνη (επινεφρίνη) είναι το φάρμακο εκλο-
γής για την αντιμετώπιση της αναφυλαξίας. Δρώντας 
διαμέσου του δρόμου της μονοφωσφορικής κυκλικής 
αδενοσίνης, έχει ποικιλία φαρμακευτικών δράσεων, 
οι περισσότερες από τις οποίες είναι: αγγειοσύσπαση 
με συνοδό αύξηση της συστολικής αρτηριακής πίεσης 
και μείωση του λαρυγγικού οιδήματος, μείωση της 
έκλυσης μεσολαβητών της φλεγμονής από τα σιτευ-
τικά κύτταρα και τα βασεόφιλα και τέλος βρογχοδια-
στολή. Η σαλβουταμόλη και τα άλλα β2 ειδικά αδρε-
νεργικά βρογχοδιασταλτικά δεν μπορούν να αντικα-
ταστήσουν την αδρεναλίνη, παρόλο που δίνονται ως 

ενισχυτική θεραπεία για την αντιμετώπιση των συνο-
δών συμπτωμάτων από το αναπνευστικό (βήχας, συ-
ριγμός, δύσπνοια). Παρομοίως, τα Η-1 αντιισταμινικά 
δεν μπορούν να αντικαταστήσουν την αδρεναλίνη, 
παρόλο που δίνονται ως ενισχυτική θεραπεία για την 
αντιμετώπιση της συνοδού ρινίτιδας, των εξανθημά-
των και του κνησμού.2,26–28

Ο θάνατος μπορεί να προέλθει μέσα σε λίγα λεπτά 
και έτσι η αδρεναλίνη θα πρέπει να ενίεται γρήγορα, 
κατά προτίμηση ενδομυϊκά στην προσθιοπλάγια επι-
φάνεια του μηρού για λόγους γρήγορης απορρόφησης 
και κατανομής στους ιστούς. Στη χώρα μας διατίθεται 
σε δύο συσκευασίες, μία για ενήλικες με συγκέντρω-
ση 0,30 mg και μία για παιδιά με συγκέντρωση 0,15 
mg. Θα πρέπει η συσκευή να μην εκτίθεται σε υψηλές 
θερμοκρασίες και στο ηλιακό φως και επίσης να γίνε-
ται συχνά έλεγχος της ημερομηνίας λήξης του προϊό-
ντος.2,6,26

 Προσωπικό σχέδιο 
επείγουσας δράσης αναφυλαξίας

Η αδρεναλίνη θα πρέπει να συνταγογραφείται στα 
πλαίσια εκτεταμένης εκπαίδευσης, η οποία περιλαμ-
βάνει ένα γραπτό, Προσωπικό Σχέδιο Επείγουσας 
Δράσης σε περίπτωση αναφυλακτικού επεισοδίου. 
Αυτό το σχέδιο περιλαμβάνει καταγραφή των πιο συ-
χνά σημείων και συμπτωμάτων της αναφυλαξίας, δίνει 
έμφαση στη γρήγορη χρήση της ένεσης αδρεναλίνης 
και να ξεκαθαρίζει απόλυτα ότι τα βρογχοδιασταλτικά 
και τα αντιισταμινικά δεν είναι τα φάρμακα πρώτης 
γραμμής.29,30

Επίσης το σχέδιο δράσης θα πρέπει να καθιστά σα-
φές ότι μετά από την ένεση της αδρεναλίνης, ο ασθε-
νής θα πρέπει να μεταφερθεί στο πλησιέστερο Τμήμα 
Επειγόντων Περιστατικών, για παρακολούθηση της πε-
ραιτέρω πορείας του συμβάντος και επιπρόσθετη θε-
ραπεία εάν απαιτείται. Αν και το 80% των επεισοδίων 
είναι «μονοφασικά», μερικά από τα υπόλοιπα είναι «δι-
φασικά» ή παρατεταμένης διάρκειας. Προδιαθεσικοί 
παράγοντες για τέτοιες αντιδράσεις είναι: ιστορικό 
παλαιότερου διφασικού επεισοδίου, σοβαρότητα 
επεισοδίου που έχει θεραπευτεί κατά τη διάρκεια της 
πρώτης φάσης, χρονικό διάστημα από την επαφή με 
τον εκλυτικό παράγοντα και την εμφάνιση των πρώ-
των συμπτωμάτων, παρουσία υπότασης ή λαρυγγικού 
οιδήματος κατά την πρώτη φάση και τέλος χορήγηση 
ανεπαρκούς δόσης αδρεναλίνης και όχι άμεσα. Στην 
πραγματικότητα όμως δεν υπάρχει σίγουρος τρόπος 
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πρόβλεψης του διφασικού ή του παρατεταμένου επει-
σοδίου.31

Ιατρική «σήμανση» του ασθενούς

Οι ασθενείς με υψηλό κίνδυνο αναφυλαξίας θα πρέ-
πει να είναι εφοδιασμένοι με τη σωστή ιατρική σήμαν-
ση, όπως κατάλληλες ταυτότητες ή ειδικό μπρασελέ ή 
άλλο κόσμημα, τα οποία θα αναφέρουν τους εκλυτι-
κούς παράγοντες, τις συνοδές παθήσεις και τα φάρμα-
κα τα οποία λαμβάνει.32

 Ελαχιστοποίηση κινδύνου

μέσω κατάλληλης εκπαίδευσης

Εκπαίδευση ασθενούς και του περιβάλλοντός του

Η εκπαίδευση παρέχει βασικές πληροφορίες για 
την αναφυλαξία, την πρόληψή της και την επείγουσα 
αντιμετώπισή της. Τα αντίστοιχα προγράμματα για 
τους ασθενείς και τους οικείους του βοηθούν να μει-
ωθεί το άγχος για τη νόσο και εμπνέουν εμπιστοσύνη 
στην ικανότητα, όχι μόνο της επιτυχημένης αποφυγής 
των εκλυτικών παραγόντων, αλλά και στη σωστή αντι-
μετώπιση των επεισοδίων, όταν και όποτε αυτά συμ-
βούν.

Για να δίδεται ενδιαφέρον στη συζήτηση, ο εκπαι-
δευτής θα πρέπει να χρησιμοποιεί ερωτοαπαντήσεις 
πάνω σε βασικά ερωτήματα, όπως αυτά που συνο-
ψίζονται στον πίνακα 2. Επίσης συχνά θα πρέπει να 
γίνεται επίδειξη της σωστής τεχνικής χρήσης της αυ-
τοένεσης αδρεναλίνης με τις ειδικές εκπαιδευτικές συ-
σκευές που υπάρχουν και να ανασκοπείται το Σχέδιο 
Επείγουσας Αντιμετώπισης. Η εκπαίδευση για την ανα-
φυλαξία είναι πολύ πιο απαιτητική και χρονοβόρος 
από ότι αυτή για το άσθμα, ενώ σε πολλούς ασθενείς 
που τα δύο νοσήματα συχνά συνυπάρχουν, θα πρέπει 
να διεξάγεται παράλληλα.2,33 

Εκπαίδευση των επαγγελματιών υγείας

Οι επαγγελματίες υγείας περιλαμβανομένων των 
νοσηλευτών, του προσωπικού των τμημάτων επειγό-
ντων περιστατικών και των φαρμακοποιών, χρήζουν 
συνεχούς εκπαίδευσης για την αναφυλαξία. Το ιατρικό 
προσωπικό και ιδιαίτερα οι ιατροί πρωτοβάθμιας πε-
ρίθαλψης και οι ειδικοί των επειγόντων περιστατικών, 
πρέπει συνεχώς να ενημερώνονται για τις νέες εξελί-
ξεις στην πιστοποίηση και τη διάγνωση της αναφυ-
λαξίας. Ένα από τα πιο ενδιαφέροντα στοιχεία είναι 
το γεγονός ότι πολλοί ασθενείς που καταλήγουν από 

αναφυλαξία, καταλήγουν από αναπνευστική δυσχέ-
ρεια παρά από καρδιογενές schock και κατά συνέπεια 
δεν είναι σωστό να καθυστερεί η επιθετική θεραπεία 
μέχρι να συμβεί υπόταση. Πέρα όμως από τη σωστή 
και γρήγορη θεραπεία θα πρέπει οι παραπάνω ια-
τροί να οδηγήσουν τους πάσχοντες σε μακροπρόθε-
σμα προγράμματα πρόληψης. Ο ρόλος του ειδικού 
Αλλεργιολόγου είναι ιδιαίτερα σημαντικός μιας και 
αυτός είναι που θα καθορίσει τη συνολική στρατηγική 
αντιμετώπισης.2,6

Εκπαίδευση του γενικού πληθυσμού

Το πρώτο επεισόδιο αναφυλαξίας μπορεί να είναι 
θανατηφόρο. Είναι λοιπόν σημαντικό να επεκταθεί η 
πληροφόρηση για την αναφυλαξία ως «αλλεργία που 
σκοτώνει», ιδιαίτερα σε δασκάλους, οδηγούς μέσων 
μαζικής μεταφοράς, υπεύθυνους κατασκηνώσεων, 
ξεναγούς, βρεφοκόμους, εργάτες βιομηχανίας τροφί-
μων και εστιατορίων. Έτσι λοιπόν σε όλους τους παρα-
πάνω θα πρέπει να δοθούν σωστές κατευθύνσεις για 
την έγκαιρη αναγνώριση του συνδρόμου και για τη 
σωστή αντιμετώπιση μέσω της αυτοένεσης αδρεναλί-
νης, η οποία καλό θα ήταν να υπάρχει σε όλους τους 
δημόσιους χώρους.

1.  Ποιοι κινδυνεύουν περισσότερο; Ο καθένας μας, ιδιαίτερα 
όμως οι αλλεργικοί σε τροφές όπως ξηροί καρποί, ψάρι, 
υπόλοιπα θαλασσινά, αυγό, γάλα αγελάδας, ή αυτοί με αλ-
λεργία σε δήγματα υμενοπτέρων, αλλεργία στο λάστιχο ή 
σε φάρμακα

2.  Πότε μπορεί να συμβεί; Μέσα σε λίγα λεπτά, κάθε φορά που 
ο ασθενής έρχεται σε επαφή με τον εκλυτικό παράγοντα

3.  Πως μπορούμε να την αναγνωρίσουμε; Διάφορα συμπτώ-
ματα συμβαίνουν την ίδια στιγμή, όπως κνησμός, εξανθή-
ματα, δύσπνοια, έμετος, διάρροια, σύγχυση, ζάλη ή τέλος 
απώλεια αισθήσεων

4.  Που μπορεί να συμβεί; Οπουδήποτε όπως στο σπίτι, στο 
εστιατόριο, στο σχολείο, στους χώρους άθλησης, στην κα-
τασκήνωση, στο αυτοκίνητο, στο αεροπλάνο

5.  Τι πρέπει να κάνουμε; Ένεση αδρεναλίνης, αναζήτηση άμε-
σης ιατρικής βοήθειας και αναζήτηση των οικείων. Δρούμε 
γρήγορα. Η αναφυλαξία μπορεί να είναι ήπια, αλλά μπορεί 
και θανατηφόρος

6.  Γιατί χρειάζονται τακτικές επανεξετάσεις; Η αναφυλαξία 
είναι επαναλαμβανόμενο σύνδρομο. Οι εκλυτικοί παράγο-
ντες θα πρέπει να εμπεδωθούν και να εκπονηθούν μακρο-
πρόθεσμα προγράμματα πρόληψης

Πίνακας 2. Ερωτήσεις κλειδιά των εκπαιδευτικών προγραμ-
μάτων της αναφυλαξίας.
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Όλοι οι εκπαιδευτικοί, όλων των επιπέδων εκπαί-
δευσης, πρέπει να είναι πληροφορημένοι ότι τα παι-
διά, οι έφηβοι και οι νεαροί ενήλικες που κατά συν-
θήκη παρουσιάζουν άριστη σωματική υγεία, μπορεί 
να βρίσκονται σε αυξημένο κίνδυνο για αναφυλαξία 
και ότι η θανατηφόρος αναφυλαξία μπορεί να συμβεί 
και στα εκπαιδευτικά ιδρύματα. Ειδικά στα βρέφη και 
στα παιδιά της προσχολικής ηλικίας είναι ιδιαίτερα 
επιρρεπή στην εκδήλωση αναφυλαξίας μετά από τυ-
χαίο περιστατικό, διότι λόγω ηλικίας είναι δύσκολο να 
αποφύγουν τους εκλυτικούς παράγοντες και δύσκολο 
να περιγράψουν συμπτώματα. Οι αλλεργιολόγοι θα 
πρέπει να αναπτύσσουν προγράμματα χειρισμού της 
αναφυλαξίας για τα σχολεία. Θα πρέπει επίσης να είναι 
σίγουροι ότι τα παιδιά μπορούν να διαχειρισθούν σω-
στά την αδρεναλίνη στο σχολικό περιβάλλον. Πολλοί 
έφηβοι και νεαροί ενήλικες έχουν αυξημένο κίνδυνο 
αναφυλαξίας. Αυτές οι ηλικιακές ομάδες αναφέρονται 
ως υψηλού κινδύνου για ριψοκίνδυνες ενέργειες και 
για μιμήσεις συμπεριφορών και κατά συνέπεια υψη-
λού κινδύνου για τροφοεξαρτώμενη θανατηφόρα 
αντίδραση στους πανεπιστημιακούς χώρους αλλά και 
αλλού. Παράλληλα όμως τα πανεπιστήμια και τα κολέ-
για είναι ιδανικοί χώροι για την παροχή εκπαίδευσης 
για την αναφυλαξία στις ομάδες υψηλού κινδύνου και 
στους συναδέλφους τους. 

Τελικά, όσος χρόνος και προσπάθεια απαιτηθεί για 
την εκπαίδευση όλων των παραπάνω ομάδων πληθυ-
σμού, το αποτέλεσμα είναι άκρως εποικοδομητικό και 
πραγματικά σώζονται ζωές.2,6,34–37
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Τροφοεξαρτώμενη 
αναφυλαξία εκλυόμενη 

από άσκηση
Κλινικές εκδηλώσεις- 

Θεραπευτική αντιμετώπιση 
Π. Καράτση,1 Ι. Σιδηρόπουλος2

1Πτυχιούχος Aισθητικός-Κοσμετολόγος ΤΕΙΘ, 
MSc ΤΕΦΑΑ ΑΠΘ, 2Ειδικός Αλλεργιολόγος, 

Αναπληρωτής Διευθυντής ΕΣΥ, Υπεύθυνος Αλλεργιολογικού 
Ιατρείου, «Ιπποκράτειο» Νοσοκομείο Θεσσαλονίκης, Θεσσαλονίκη

ΠΕΡΙΛΗΨΗ  Το κλινικό σύνδρομο της τροφοεξαρ-
τώμενης αναφυλαξίας εκλυόμενης μετά από άσκη-
ση (ΤΑΑ) χαρακτηρίζεται από την εκδήλωση ανα-
φυλαξίας κατά τη διάρκεια σωματικής άσκησης ενώ 
είχε προηγηθεί κατανάλωση συγκεκριμένου υπεύ-
θυνου τροφικού αλλεργιογόνου. Στην TAA τόσο 
η άσκηση όσο και τα τροφικά αλλεργιογόνα από 
μόνα τους δεν προκαλούν αναφυλακτική αντίδρα-
ση. Η διάγνωση της TAA στηρίζεται κυρίως στη 
λήψη αναλυτικού ιστορικού. Αλλεργικές δερματι-
κές δοκιμασίες γίνονται με τα πιθανά τροφικά αλ-
λεργιογόνα. Συχνά, για τη διάγνωση απαιτούνται 
και δοκιμασίες πρόκλησης. Η ακριβής διάγνωση 
της TAA βοηθά ώστε οι ασθενείς να ασκηθούν με 
ασφαλή τρόπο και να αποφύγουν μη απαραίτητες 
περιοριστικές δίαιτες. Επειδή το σύνδρομο της 
TAA μπορεί να εμφανιστεί όψιμα και να απειλήσει 
ακόμα και τη ζωή, είναι απαραίτητο οι ασθενείς να 
αποφεύγουν τις υπεύθυνες τροφές έως και 6 ώρες 
πριν την άσκηση και να έχουν πάντα μαζί τους συ-
σκευή χορήγησης αδρεναλίνης.

Food-dependent 
anaphylaxis induced 
by exercise
Clinical symptoms- 
Therapeutic management
P. Karatsi,1 I. Sidiropoulos2

1Cosmetologist, MSc in Physical Training Sciences, 2Allergologist, 
Assistant Director of Allergology Unit, "Hippokration" General 
Hospital, Thessaloniki, Thessaloniki, Greece

ABSTRACT  The clinical syndrome of food-de-
pendent exercise-induced anaphylaxis (FDEIA) is 
characterized by the onset of anaphylaxis during 
exercise which was preceded the ingestion of 
the causal food allergen/s. In FDEIA, both the 
food allergen/s and exercise are independently 
tolerated. The diagnosis of FDEIA is heavily 
dependent on the clinical history. Allergy tests 
may need to be performed to a broad panel of food 
and food additives. Modified exercise challenges 
are frequently required. A diagnosis of FDEIA 
facilitates safe independent return to exercise and 
reintroduction of foods for patients who otherwise 
may unnecessarily avoid exercise and/or restrict 
their diet. Because delayed onset is unpredictable 
and can be life-theatening, it might be necessary to 
avoid the offending food totally or to avoid exercising 
for at least 6 hours after eating the food and to have 
self-injectable epinephrine easily available at all 
times.
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Εισαγωγή

Η τροφοεξαρτώμενη αναφυλαξία εκλυόμενη μετά 
από άσκηση (TAA) αποτελεί μία ιδιαίτερη και αρκετά 
σπάνια μορφή αναφυλαξίας. Ως κλινικό σύνδρομο πε-
ριγράφηκε για πρώτη φορά το 1979 από τους Maulitz 
et al1 και αφορούσε την περίπτωση ενός ατοπικού 
δρομέα μεγάλων αποστάσεων ηλικίας 31 ετών, ο οποί-
ος εκδήλωνε συστηματική αναφυλαξία κάθε φορά 
που έτρεχε έχοντας προηγουμένως φάει γαρίδες ή 
στρείδια.

Η κατανάλωση των τροφών αυτών χωρίς να επα-
κολουθήσει τρέξιμο δεν προκαλούσε συμπτώματα 
αναφυλαξίας, και αντίστροφα η άσκηση από μόνη της 
χωρίς την κατανάλωση των συγκεκριμένων τροφών 
δεν προκαλούσε αναφυλαξία. Έκτοτε έχουν ανακοι-
νωθεί πολλές παρόμοιες περιπτώσεις που αφορούσαν 
διάφορες τροφές όπως: σιτηρά, ροδάκινα, σταφύλια, 
σέλινο, λάχανο, μήλα και ξηρούς καρπούς.2

Ο χρόνος της άσκησης μετά το γεύμα φαίνεται να 
έχει μεγαλύτερη σημασία, επειδή στις περισσότερες 
περιπτώσεις τα συμπτώματα εκδηλώνονται 3–4 ώρες 
μετά το γεύμα.

Η συχνότητα εκδήλωσης της αναφυλαξίας γενικά 
υπολογίζεται σε 30 περιστατικά ανά 100.000 γενικού 
πληθυσμού (ΓΠ).3 Το 10% των περιπτώσεων αυτών 
σχετίζονται με άσκηση ενώ η συχνότητα εκδήλωσης 
της TAA είναι πολύ μικρότερη και υπολογίζεται ότι 
ανέρχεται στο 0,0017% του ΓΠ.4

Η διάγνωση και διερεύνηση του TAA βασίζεται στη 
λήψη αναλυτικού ιστορικού καθώς και στις αλλεργιο-
λογικές δερματολογικές δοκιμασίες με τροφικά αλλερ-
γιογόνα.

Τα συμπτώματα και η βαρύτητα των αναφυλακτι-
κών εκδηλώσεων ποικίλουν, σπάνια δε μπορεί να εί-
ναι θανατηφόρα. Σε κάθε περίπτωση όμως προκύπτει 
το ερώτημα τι είδους διατροφή και τι είδους άσκηση 
μπορούν να ακολουθήσουν τα νεαρά αθλούμενα άτο-
μα που εμφανίζουν το σύνδρομο TAA. 

Στο παρόν άρθρο παρουσιάζονται 4 χαρακτηρι-
στικά περιστατικά που προσήλθαν στο Εξωτερικό 
Αλλεργιολογικό Ιατρείο του Ιπποκρατείου την τελευ-
ταία 5ετία και παράλληλα γίνεται μία συνολική εκτίμη-
ση και σύνδεση των κλινικών περιστατικών με τα σύγ-
χρονα βιβλιογραφικά δεδομένα για την TAA

Περιστατικό Ι: Αγόρι 12 ετών προσήλθε στο Εξωτερικό 
Ιατρείο του ΙΠΓΝΘ το Μάιο του 2002. Ανέφερε ότι εμ-
φάνισε δύο επεισόδια αναφυλαξίας τον Απρίλιο του 

2002. Το πρώτο επεισόδιο εκδηλώθηκε μετά από πο-
δηλασία επί 1 ½ ώρα και το δεύτερο είκοσι δύο μέρες 
αργότερα, αμέσως μετά από ποδοσφαιρικό αγώνα. 
Και στις δύο περιπτώσεις προηγήθηκε κατανάλωση 
ξηρών καρπών και σοκολάτας περίπου 2 ώρες προ 
της άσκησης. Μεταξύ των δύο επεισοδίων ο ασθενής 
ασκήθηκε έντονα χωρίς πρόβλημα, δεν είχε όμως κα-
ταναλώσει τις προαναφερθείσες τροφές. Και στις δύο 
περιπτώσεις εμφάνισε γενικευμένη κνίδωση, αγγειο-
οίδημα προσώπου, δύσπνοια και στο δεύτερο επεισό-
διο επιπλέον πτώση πίεσης και απώλεια συνείδησης.

Αντιμετωπίστηκε στο Κέντρο Υγείας της περιοχής με 
χορήγηση αντιισταμινικών και κορτικοειδών, ενώ τη δεύ-
τερη φορά χορηγήθηκε και υποδορίως αδρεναλίνη.

Ο αλλεργιολογικός έλεγχος έδειξε: (α) ατοπικό ιστο-
ρικό με εποχική αλλεργική ρινίτιδα και άσθμα (οφει-
λόμενα σε ευαισθησία στις γύρεις αγρωστωδών), (β) οι 
δερματικές δοκιμασίες με αλλεργιογόνα ήταν θετικές 
για τις γύρεις αγρωστωδών καθώς και για μείγμα ξη-
ρών καρπών και σοκολάτας.

Στον ασθενή δόθηκαν οδηγίες για την αποφυγή των 
συγκεκριμένων τροφών 4–6 ώρες προ της άσκησης 
και έκτοτε δεν παρουσίασε πρόβλημα κατά την άσκη-
ση. Παράλληλα εφοδιάστηκε με Anapen inj και από το 
2004 υποβάλλεται σε ειδική ανοσοθεραπεία για την 
εποχική ρινίτιδα και το άσθμα.

Περιστατικό ΙΙ: Κορίτσι 16 ετών, κωπηλάτρια, προσήλ-
θε τον Μάρτιο του 2003 στο Εξωτερικό Ιατρείο διότι 
παρουσίασε βαριά γενικευμένη κνίδωση και βρογχό-
σπασμο κατά τη διάρκεια της προπόνησης. Εμφάνισε 
3 παρόμοια επεισόδια τον τελευταίο μήνα. Σε όλα τα 
επεισόδια είχε προηγηθεί κατανάλωση δημητριακών 
και σταφιδόψωμου. Δεν προϋπήρχε ιστορικό ατοπίας.

Κατά τον αλλεργιολογικό έλεγχο με δερματικές 
δοκιμασίες ανιχνεύτηκαν θετικές αντιδράσεις για τα 
δημητριακά, ενώ για το σταφύλι η δοκιμασία ήταν αρ-
νητική. Στην ασθενή πάντως συνεστήθη αποφυγή κα-
τανάλωσης τόσο των δημητριακών όσο και σταφίδας 
6 ώρες προ της άσκησης, ενώ παράλληλα χορηγήθηκε 
και συσκευή Anapen inj. Δεν παρουσίασε πρόβλημα 
την τελευταία τριετία, παρότι ασκείται κανονικά

Περιστατικό ΙΙΙ: Κορίτσι 15 ετών προσήλθε τον 
Δεκέμβριο του 2003 διότι κατά το προηγούμενο τρί-
μηνο είχε παρουσιάσει τρία επεισόδια γενικευμένης 
κνίδωσης, δύσπνοιας και αγγειοοιδήματος χειλέων, 
κατά τη διάρκεια αγώνων καλαθοσφαίρισης. Από τη 
λήψη ιστορικού διαπιστώθηκε ότι περίπου 1 ώρα πριν 
από κάθε επεισόδιο η ασθενής είχε καταναλώσει ξη-
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ρούς καρπούς και χυμό φρούτων. Οι αλλεργικές δοκι-
μασίες ήταν θετικές για τους ξηρούς καρπούς και το 
πορτοκάλι. Στην ασθενή συνεστήθη η αποφυγή κατα-
νάλωσης των συγκεκριμένων τροφών 4–6 ώρες προ 
της άσκησης και της επεδείχθη η χρήση του Anapen 
inj. Η ασθενής συνεχίζει να παίζει μπάσκετ χωρίς κα-
νένα πρόβλημα. 

Περιστατικό ΙV: Ποδοσφαιριστής σε ερασιτεχνικό σω-
ματείο, προσήλθε τον Απρίλιο του 2004 στο Εξωτερικό 
Ιατρείο αιτιώμενος ότι τον τελευταίο μήνα παρουσία-
σε δύο επεισόδια αναφυλακτικής αντίδρασης κατά τη 
διάρκεια ποδοσφαιρικού αγώνα. Και στις δύο περι-
πτώσεις ο ασθενής είχε καταναλώσει τέσσερις ώρες 
νωρίτερα ψάρι. 

Από τη λήψη του ιστορικού διαπιστώθηκε ότι ο 
ασθενής παρουσίαζε επιπλέον εποχική αλλεργική 
ρινίτιδα και επιπεφυκίτιδα από 8ετίας. Οι δερματικές 
δοκιμασίες με τα συνήθη αλλεργιογόνα έδωσαν θετι-
κές αντιδράσεις στο ψάρι, στα οστρακοειδή και στις 
γύρεις αγρωστωδών. 

Στον ασθενή εδόθησαν οι δέουσες οδηγίες αποφυ-
γής κατανάλωσης ψαριού τουλάχιστον έξι ώρες πριν 
από κάθε ποδοσφαιρικό αγώνα. Έκτοτε δεν παρουσί-
ασε εκδήλωση αναφυλαξίας. 

Εκλυτικά αίτια TAA

Τροφές

Θεωρητικά οι περισσότερες τροφές μπορούν να 
δράσουν ως αλλεργιογόνα και να προκαλέσουν ανα-
φυλαξία και κατ’ επέκταση TAA. Σύμφωνα όμως με 
την παγκόσμια βιβλιογραφία το σιτάρι και γενικότερα 
τα δημητριακά που περιέχουν ω-5 γλοιαδίνη είναι τα 
συνηθέστερα εκλυτικά αίτια.5 Στον πίνακα 1 καταγρά-
φονται οι τροφές που προκαλούν συχνότερα TAA.

Είναι αξιοσημείωτο ότι σε αρκετές περιπτώσεις 
απαιτείται συνδυασμός δύο ή περισσοτέρων τροφών 
για την εκδήλωση του συνδρόμου TAA. 

Είδος άσκησης

Κάθε είδος άσκησης μπορεί να προκαλέσει TAA (πί-
νακας 2). Τα συμπτώματα του συνδρόμου μπορεί να 
εκδηλωθούν σε όλες τις φάσεις της άσκησης καθώς 
και 4 έως 6 ώρες μετά από αυτή.6

Πέραν της τροφής και της άσκησης έχει διαπιστωθεί 
ότι σε ορισμένα περιστατικά TAA η λήψη φαρμακευτι-
κών ουσιών (ασπιρίνη-αντιφλεγμονώδη) και οινοπνεύ-
ματος μπορεί να συμβάλλουν καταλυτικά στην εκδή-
λωση του συνδρόμου. Εικάζεται ότι οι συγκεκριμένες 
ουσίες αυξάνουν την έκκριση γαστρικού υγρού και τη 
διαπερατότητα του γαστρεντερικού βλεννογόνου και 
με τον τρόπο αυτό αυξάνουν τη δράση των τροφικών 
αλλεργιογόνων.7

Κλινικές εκδηλώσεις TAA

Τα όργανα στα οποία συχνότερα εμφανίζονται οι εκ-
δηλώσεις της αναφυλαξίας είναι το δέρμα με συχνότη-
τα 50%, το ανώτερο και κατώτερο αναπνευστικό, το 
κυκλοφορικό και το γαστρεντερολογικό.

Στις ήπιες και μέτριας βαρύτητας αναφυλακτικές 
αντιδράσεις τα συμπτώματα είναι η ερυθρότητα του 
προσώπου (flush), ο κνησμός γενικευμένος ή εντοπι-
σμένος στις παλάμες, στα πέλματα, το εφηβαίο και το 
τριχωτό της κεφαλής, το αίσθημα θερμότητας, ο πο-
νοκέφαλος, η κνίδωση, το αγγειοοίδημα, οι πταρμοί, η 
ρινική καταρροή και το κοιλιακό άλγος.

Συμπτώματα, όπως βράγχος φωνής, εισπνευστικός 
συριγμός, εισπνευστική δύσπνοια και αίσθημα ξένου 
σώματος στο φάρυγγα είναι επικίνδυνα και οφείλονται 
σε οίδημα του λάρυγγα ή των ανώτερων αεραγωγών.

Μία από τις πιο επικίνδυνες εκδηλώσεις της αναφυ-
λαξίας είναι η βαθμιαία πτώση της αρτηριακής πίεσης, 
η οποία εκδηλώνεται στην αρχή με ζάλη, ταχυκαρ-
δία, λιποθυμική τάση και σύντομα αγγειακό colapsus, 
απώλεια των αισθήσεων και κώμα. Συνήθως το αναφυ-
λακτικό shock οφείλεται στη μεγάλη και αιφνίδια αγ-
γειοδιαστολή και την αύξηση της διαπερατότητας των 
αγγείων, αν και ορισμένες φορές μπορεί να είναι δευ-
τερογενές λόγω ασφυξίας ή καρδιακής αρρυθμίας.

Πίνακας 1. Τροφές που εκλύουν TAA.

Δημητριακά Σιτηρά, σίκαλη, βρώμη
Ψάρια-Θαλασσινά Γαρίδες-οστρακοειδή
Ξηροί καρποί Φιστίκι-καρύδια
Αγελαδινό γάλα
Φρούτα-Λαχανικά Πορτοκάλι, τομάτα, σέλινο
Κρέας Χοιρινό, μοσχαρίσιο
Διάφορα Τ ροφές μολυσμένες με μύκητες, 

ακάρεα και προϊόντα Latex

Πίνακας 2. Είδος άσκησης που εκλύει TAA.

Υ ψηλή αεροβική 
απαίτηση

Τ ρέξιμο, τζόκιγκ, χορός, μπάσκετ, 
ποδόσφαιρο, τένις, κολύμβηση, 

Χ αμηλή αεροβική 
απαίτηση

Κ ηπουρική, καθαρισμός σπιτιού - 
αυτοκινήτου
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Σύμφωνα με ιαπωνική μελέτη σε παιδιά σχολικής 
ηλικίας, τα συχνότερα συμπτώματα της TAA είναι: 
κνησμός (92%), κνίδωση (86%), αγγειοοίδημα (72%), 
δύσπνοια (51%), γαστρεντερικά ενοχλήματα (28%) και 
συμπτώματα από το ανώτερο αναπνευστικό όπως ρι-
νίτιδα-λαρυγγίτιδα (25%).8

Σε ποσοστό 20% εκδηλώνεται διφασική αντίδραση 
με εμφάνιση όψιμης αναφυλακτικής κρίσης 4–6 ώρες 
μετά την άμεση αντίδραση.9

Παθοφυσιολογία

Ο ανοσολογικός μηχανισμός έκλυσης της TAA δεν 
έχει πλήρως διευκρινισθεί. Οπωσδήποτε η απελευθέ-
ρωση μεσολαβητικών ουσιών από την IgE μεσολαβού-
μενη ενεργοποίηση των σιτευτικών κυττάρων, φαίνε-
ται να κατέχει κεντρικό ρόλο στις εκδηλώσεις του συ-
γκεκριμένου κλινικού συνδρόμου.

Η αλληλεπίδραση τροφής και άσκησης δυνατόν να 
επισυμβαίνει μέσω τριών μηχανισμών: 

α.  Αύξηση δραστικότητας ιστικών ενζύμων (tTG). Το 
ένζυμο ιστική τρανσγλουταμινάση (tTG), που κατέ-
χει κεντρικό ρόλο στην εκδήλωση της κοιλιοκάκης, 
διασπά τις πρωτεΐνες των δημητριακών δημιουρ-
γώντας μεγάλα αλλεργιογονικά πεπτίδια που αυξά-
νουν την IgE εξαρτώμενη ενεργοποίηση των σιτευ-
τικών κυττάρων. Παράλληλα είναι γνωστό ότι η σω-
ματική άσκηση προκαλεί απελευθέρωση μεγάλων 
ποσοτήτων προφλεγμονωδών κυτταροκινών όπως 
η IL-6 και ο TNF-α. Οι κυτταροκίνες αυτές, εκτός των 
άλλων, ενεργοποιούν την tTG και έτσι οδηγούν σε 
σημαντική αύξηση της ενεργοποίησης των σιτευτι-
κών κυττάρων και σε μεγαλύτερη απελευθέρωση 
μεσολαβητών της αναφυλαξίας. 

β.  Η σωματική άσκηση προκαλεί αύξηση της διαβα-
τότητας του γαστρεντερικού βλεννογόνου. Με τον 
τρόπο αυτό διευκολύνεται η είσοδος των τροφικών 
αλλεργιογόνων στον οργανισμό και αυξάνεται η δυ-
νατότητα εκδήλωσης αναφυλακτικών αντιδράσεων. 

γ.  Διαταραχές του αυτόνομου νευρικού συστήματος. 
Σε ορισμένα άτομα με TAA, έχει διαπιστωθεί αυ-
ξημένη δραστηριότητα του παρασυμπαθητικού10 
η οποία προκαλεί βρογχόσπασμο, οίδημα και κλι-
νικές εκδηλώσεις προσομοιάζουσες αυτές της ανα-
φυλακτικής αντίδρασης. 

Διάγνωση και διαφορική διάγνωση (ΔΔ)

Η διάγνωση της TAA θα στηριχθεί σε: (α) λήψη ανα-
λυτικού ιστορικού, (β) δερματικές δοκιμασίες με τρο-

φικά αλλεργιογόνα και αεροαλλεργιογόνα και (γ) δοκι-
μασίες πρόκλησης με τροφές και άσκηση.

α.  Κατά τη λήψη του ιστορικού ιδιαίτερη βαρύτητα 
πρέπει να δοθεί: (1) στο είδος της άσκησης, (2) στον 
χρόνο εμφάνισης και το είδος των συμπτωμάτων, 
(3) στον εντοπισμό της τροφής που προκάλεσε το 
πρόβλημα, (4) εάν είχαν προηγηθεί παρόμοια περι-
στατικά, (5) εάν το άτομο είναι γενικότερα ατοπικό 
και κυρίως αν έχει άσθμα, διότι αυτό αποτελεί ιδιαί-
τερα επιβαρυντικό παράγοντα.11

 Κατά τη λήψη του ιστορικού απαιτείται ιδιαίτερη 
προσοχή για να εντοπισθεί η πιθανή λήψη υγρών ή 
μικρογευμάτων από τα κυλικεία των χώρων άθλη-
σης και ειδικότερα προϊόντων «υψηλής ενέργειας» 
που συνήθως περιέχουν αλλεργιογονικά συστατικά 
όπως: σιτηρά, ρύζι, σόγια και συμπυκνωμένο χυμό 
φρούτων. 

β.  Οι αλλεργικές δερματικές δοκιμασίες θα πρέπει να 
γίνουν καταρχάς με τα συνήθη αεροαλλεργιογόνα 
για να διαπιστωθεί αν ο ασθενής έχει ατοπία. Για τη 
διερεύνηση της τροφικής αλλεργίας πρέπει να χρη-
σιμοποιηθούν στις δερματικές δοκιμασίες τα συνη-
θέστερα τροφικά αλλεργιογόνα καθώς και ότι ύπο-
πτο προκύψει από τη λήψη του ιστορικού.

γ.  Οι δοκιμασίες πρόκλησης με τροφές και άσκηση 
μπορεί να πραγματοποιηθούν με δύο τρόπους. 
Πρώτον, να αποκλεισθούν οι πλέον ύποπτες τρο-
φές από το διαιτολόγιο και ο ασθενής να υποβλη-
θεί στην ίδια άσκηση κατά την οποία εκδηλώθηκαν 
τα συμπτώματα. Η δοκιμασία αυτή δεν εκθέτει τον 
ασθενή σε ιδιαίτερο κίνδυνο και μπορεί να μας βοη-
θήσει να διαμορφώσουμε ένα διαιτολόγιο ασφαλές 
και επαρκές για τον αθλούμενο. Σε κάθε περίπτωση 
όμως κατά τη διάρκεια της δοκιμασίας αυτής πρέπει 
να υπάρχουν όλα τα μέσα για την αντιμετώπιση ανα-
φυλακτικής κρίσης.

Η δεύτερη δυνατότητα πρόκλησης είναι να επανα-
ληφθεί η λήψη της ίδιας τροφής και η ίδια άσκηση που 
προκάλεσαν την εκδήλωση των συμπτωμάτων. Είναι 
σαφές ότι η συγκεκριμένη πρόκληση ενέχει ιδιαίτερα 
σημαντικούς κινδύνους και επιτρέπεται να γίνει μόνο 
για τον αποκλεισμό της διάγνωσης της TAA, εφόσον 
υπάρχουν ήδη ισχυρές ενδείξεις γι’ αυτό. 

Η διαφορική διάγνωση (ΔΔ) της TAA θα πρέπει κα-
ταρχάς να γίνει από συστηματικές παθήσεις που πα-
ρουσιάζουν εν μέρει παρόμοια συμπτωματολογία, 
όπως ενδοκρινολογικές (φαιοχρωμοκύττωμα, καρκι-
νοειδές), καρδιολογικές παθήσεις (WPW-syndrome και 
αορτική στένωση) και νευρολογικές (επιληψία). 
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Κυρίως η ΔΔ της TAA αφορά παθήσεις αλλεργιολο-
γικές όπως η συστηματική μαστοκύττωση, στην οποία 
όμως τα επίπεδα της τρυπτάσης του ορού και της με-
θυλισταμίνης στα ούρα, παραμένουν αυξημένα πάνω 
από 24 ώρες, ενώ στην TAA επανέρχονται στα φυσιο-
λογικά εντός 4ώρου.12 

Τέλος σε κάθε περίπτωση πρέπει να διευκρινισθεί αν 
πρόκειται για τροφική αλλεργία σχετιζόμενη με άσκη-
ση ή για εκδήλωση αναφυλαξίας οφειλόμενη απλά στη 
λήψη τροφής.

Αντιμετώπιση

Ο εντοπισμός της υπεύθυνης τροφής και η αποφυγή 
λήψης της από 6ώρου προ της άσκησης αποτελεί την 
κύρια στρατηγική αντιμετώπισης της TAA.13

Ο ασθενής πρέπει να εφοδιασθεί με συσκευή ενέσι-
μης αδρεναλίνης που μπορεί να χρησιμοποιήσει μό-
νος του (Anapen inj). Η αδρεναλίνη αποτελεί την κύρια 
αγωγή άμεσης αντιμετώπισης.

Τα αντιισταμινικά μπορούν να χορηγηθούν βοηθη-
τικά για την αντιμετώπιση μόνο της κνίδωσης, ενώ 
δεν παρέχουν καμία βοήθεια στην αντιμετώπιση των 
αναπνευστικών εκδηλώσεων της TAA. Παρομοίως εισ-
πνεόμενοι β2-διεγέρτες μπορούν να βοηθήσουν μόνο 
στην αντιμετώπιση του βρογχόσπασμου.

Τα συστηματικώς χορηγούμενα κορτικοειδή μπο-
ρούν να αντιμετωπίσουν ευρύτερο φάσμα συμπτω-
μάτων, η δράση τους όμως αρχίζει μετά από 30 min 
και γι’ αυτό η χορήγησή τους συνιστάται μεν, αφορά 
όμως περισσότερο την αντιμετώπιση της όψιμης αντί-
δρασης.

Στα αθλούμενα άτομα πρέπει να δοθούν έγγραφες 
οδηγίες για τους ίδιους και τον προπονητή τους που 
θα αναφέρουν τις υπεύθυνες τροφές καθώς και το 
σχέδιο αντιμετώπισης του προβλήματος, εφόσον αυ-
τό εμφανιστεί.

Συζήτηση-Συμπεράσματα

Η TAA είναι ένα σχετικά σπάνιο κλινικό σύνδρομο 
που εκδηλώνεται κυρίως σε νεαρά αθλούμενα άτομα. 
Η αύξηση συχνότητας του συνδρόμου τα τελευταία 
χρόνια αντανακλά τον συνεχώς αυξανόμενο αριθμό 
αθλούμενων ατόμων.

Τα περιστατικά TAA που παρακολουθούνται 
στο Αλλεργιολογικό Ιατρείο του Ιπποκράτειου 
Νοσοκομείου δεν παρουσιάζουν σημαντικές ιδιαι-

τερότητες στις κλινικές εκδηλώσεις και τα εκλυτικά 
αίτια, εντάσσονται δε στο ευρύτερο πλαίσιο της TAA 
όπως αυτό έχει καθοριστεί από την παγκόσμια εμπει-
ρία και βιβλιογραφία. Ο περιορισμένος αριθμός των 
περιστατικών της TAA στο Ιατρείο μας επιβεβαιώνει 
τη σπανιότητα του συνδρόμου. Αξίζει να επισημαν-
θεί ότι την ίδια χρονική περίοδο αντιμετωπίστηκε 
στο ιατρείο πολύ μεγαλύτερος αριθμός (σχεδόν 
υπερδεκαπλάσιος) απλής τροφικής αναφυλαξίας 
καθώς και αναφυλαξίας-άσθματος εκλυομένων από 
άσκηση.

Το 1996 παρουσιάστηκαν πέντε παρόμοια περιστατι-
κά TAA.14 Για τη διερεύνηση της φυσικής πορείας-εξέλι-
ξης του συνδρόμου, που εν πολλοίς παραμένει άγνω-
στη,15 εκλήθησαν τα ως άνω περιστατικά εκ νέου, μετά 
πάροδο 10ετών για επανεξέταση. Προσήλθαν μόνο 
τρεις ασθενείς. Διαπιστώθηκε ότι στους δύο ασθενείς 
με αλλεργία σε δημητριακά και λαχανικά το πρόβλημα 
κλινικά δεν υφίστατο πλέον και οι δερματικές δοκιμασί-
ες που ακολούθησαν ήταν αρνητικές. Στον τρίτο ασθε-
νή με αλλεργία στα θαλασσινά το σύνδρομο παρέμεινε 
ενεργό. Συνολικά παρατηρήθηκε μία τάση υποχώρησης 
του συνδρόμου, ο μικρός όμως αριθμός των περιστατι-
κών δεν επιτρέπει την εξαγωγή ασφαλών συμπερασμά-
των για τη φυσική πορεία του συνδρόμου.

Συνοψίζοντας, σε κάθε περίπτωση TAA πρέπει η 
διάγνωση να είναι απολύτως σαφής, ώστε να απο-
φεύγονται περιττές δίαιτες αποκλεισμού και το άτο-
μο να συνεχίσει την άθληση χωρίς κίνδυνο. Επειδή 
η εξέλιξη του συνδρόμου είναι άγνωστη πρέπει τα 
αθλούμενα άτομα με TAA να εφοδιάζονται με γρα-
πτές οδηγίες προφύλαξης καθώς και με συσκευή χο-
ρήγησης αδρεναλίνης και τέλος να υποβάλλονται σε 
τακτικό, εάν είναι δυνατόν κατ’ έτος, αλλεργιολογικό 
επανέλεγχο. 
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Αλλεργία στο μέλι
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ  Η αλλεργία στο μέλι είναι μια σπάνια 
μορφή τροφικής αλλεργίας, ακόμη και μεταξύ των 
ατοπικών ασθενών. Τα αντιγόνα που ενοχοποιούνται 
για αλλεργικές αντιδράσεις στο μέλι προέρχονται κυ-
ρίως από το σώμα και τις εκκρίσεις της μέλισσας, αλλά 
και από γύρεις, που στη χώρα μας ανήκουν συνήθως 
στην Οικογένεια των Σύνθετων και Ελαιίδων. Στο άρ-
θρο αυτό περιγράφονται τρεις περιπτώσεις ατοπικών 
ασθενών, με συστηματικές αντιδράσεις στο μέλι. Ο 
πρώτος ασθενής (Α), 21 ετών, με ιστορικό εποχικής 
ρινοεπιπεφυκίτιδας και άσθματος, εκδήλωσε συμπτώ-
ματα ρινοεπιπεφυκίτιδας και κνησμό στοματοφάρυγ-
γα 10 min μετά από βρώση μελιού· αντιμετωπίστηκε 
με Η1-ανταγωνιστές. Ο δεύτερος (Β), με ιστορικό 
ρινοεπιπεφυκίτιδας έως και την ηλικία των 30 ετών, 
εμφάνισε τρία επεισόδια συστηματικής αναφυλαξί-
ας στην ηλικία των 48, 50 και 54 ετών λίγo μετά τη 
βρώση μελιού ή γλυκών που περιείχαν μέλι. Η τρίτη 
ασθενής (Γ) –και αυτή ενήλικη, ατοπική– ανέφερε δύο 
νοσηλείες λόγω επεισοδίων γενικευμένης κνίδωσης 
και γαστρεντερικών ενοχλήσεων 10 min μετά από τη 
βρώση μελομακάρονων. Έγινε κλινικοεργαστηριακός 
έλεγχος με δερματικές δοκιμασίες (διά νυγμού και 
prick to prick) και in vitro προσδιορισμό της ειδικής 
IgE. Οι δερματικές δοκιμασίες στο μέλι ήταν θετικές 
στους ασθενείς Α και Γ. Ο ασθενής Α ήταν επίσης ευ-
αίσθητος στη γύρη Ελιάς, Ελξίνης και Χηνοπoδίου, 
O Β στη γύρη της Αρτεμισίας, άλλων σύνθετων και 
ελιάς, ενώ η ασθενής Γ στη γύρη των Αγρωστωδών. 
Συνεστήθη δοκιμασία πρόκλησης την οποία δέχθη-
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ABSTRACT  Honey allergy is a rare type of food 
allergy, even among atopic patients. Pollen, glandular 
glycoproteins and body constituents from honey bee 
are considered to be the main substances responsible 
for allergic reactions. In this paper three cases of 
atopic patients, who developed systemic reactions 
upon eating honey, are described. Case one (patient 
A) is an adult male patient, who reported rhinitis, 
conjunctivitis and oral pruritus, soon after the 
ingestion of honey; his symptoms responded to H1-
antagonist p.o. The second one (patient B) is also an 
adult atopic man who developed 3 episodes of systemic 
anaphylaxis (at ages 48, 50 and 54 years) shortly after 
eating honey and honey containing sweets; treatment 
included systemic corticosteroids and H1 antagonists. 
The last one (patent C) is an adult female, who had 
developed two episodes of generalized urticaria and 
gastrointestinal symptoms, ten minutes after the 
ingestion of melomakarono (a traditional Christmas 
pastry dipped into honey). On both occasions she 
required hospitalization and recovered fully. In vivo 
(SPT) and in vitro (specific IgE, UniCAP/Pharmacia-
Upjohn) tests were performed. SPT (prick to prick) 
were positive to honey in patients A and C. Patient 
A was also positive, by both SPT and UniCAP to 
olive, Parietaria and Chenopodium, patient B to 
Compositeae (Artemisia, Chrysanthenum) and weakly 
positive to Oleaceae; he was also strongly positive to 5 
types of bee pollen home made extract. The last case 
(patient C) was positive to grasses only. Double-blind 
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κε ο ασθενής Α και ήταν θετική. Συμπερασματικά, οι 
περιγραφόμενες περιπτώσεις ατοπικών ασθενών ενι-
σχύουν την άποψη ότι η αλλεργία στο μέλι συνδέεται 
με αρχική ευαισθητοποίηση σε αερομεταφερόμενες 
γύρεις.

Εισαγωγή

Το μέλι είναι ένα προϊόν που η μέλισσα παράγει από 
νέκταρ λουλουδιών, μελίτωμα και γύρη, ενώ περιέχει 
και συστατικά του εντόμου όπως: ένζυμα, σίελο και 
φαρυγγικές εκκρίσεις, κερί, τμήματα από το σώμα του 
και δηλητήριο.1,2 Στο μέλι μπορεί να ανιχνευτούν ακό-
μη και γύρεις, σπόρια μυκήτων και άλγες, ειδικά όταν 
προέρχεται από δάση.1 

Σε μελέτη των Karakaya et al υπολογίσθηκε πως 
περίπου 0,2% των ασθενών που απευθύνονται σε 
ένα αλλεργιολογικό τμήμα έχουν αλλεργία στο μέλι.3 
Από τους μονοευαίσθητους στην Artemisia το 16% 
έχει αναφερθεί πως έχει αλλεργία στο μέλι,4 ενώ σε 
μελέτη των Hofer et al αναφέρεται πως το 2,3% των 
ασθενών με τροφική αλλεργία είναι αλλεργικοί στο 
μέλι.5 Πρέπει όμως να σημειωθεί πως στη μεν μελέ-
τη των Karakaya et al δεν εξακριβώθηκε IgE-μεσολα-
βούμενος μηχανισμός, ενώ η μελέτη των Hofer et al 
αναφερόταν μόνο σε 173 ασθενείς. Όλες σχεδόν οι 
περιπτώσεις αλλεργίας στο μέλι, που αναφέρονται 
στη διεθνή βιβλιογραφία, αφορούν άτομα με ευαι-
σθησία σε γύρεις· όμως, η αλλεργία στο μέλι παραμέ-
νει μια σπάνια μορφή τροφικής αλλεργίας, ακόμη και 
μεταξύ των ατοπικών.6 

Η βαρύτητα των αλλεργικών αντιδράσεων από μέλι 
ποικίλει από τοπικά συμπτώματα που περιορίζονται 
στον στοματοφάρυγγα (σύνδρομο στοματικής αλλερ-
γίας ή oral allergy syndrome) έως βαριά συστηματική 
αναφυλαξία, ενώ έχει αναφερθεί ακόμη και επαγγελ-
ματικό άσθμα από μέλι.7 Στο άρθρο αυτό περιγράφο-
νται τρεις περιπτώσεις συστηματικής αντίδρασης από 
μέλι και μελετάται η πιθανή σχέση τους με την ευαι-
σθητοποίηση σε εισπνεόμενα αλλεργιογόνα.

Ασθενείς

Ο πρώτος ασθενής (Α) είναι άνδρας 21 ετών, με ιστο-
ρικό εποχικής ρινοεπιπεφυκίτιδας και άσθματος, που 
προσήλθε στο Τμήμα μας για διερεύνηση τροφικής 
αλλεργίας. Από την ανασκόπηση του προβλήματος 
προέκυψε ότι 10 min μετά από βρώση μελιού εμφά-
νισε καταρροή, πταρμούς, ρινική συμφόρηση και κνη-
σμό ρινός-επιπεφυκότων-στοματοφάρυγγα. Έλαβε 
άμεσα 10 mg σετιριζίνης και τα συμπτώματα υφέθη-
καν σε περίπου 30 min, χωρίς να χρειαστεί περαιτέρω 
αντιμετώπιση.

Ο δεύτερος ασθενής (Β) είναι 56 ετών με ιστορικό 
εαρινής επιπεφυκίτιδας έως την ηλικία 30 ετών και 
ήπιας ρινίτιδας με ωτίτιδες στο απώτερο παρελθόν. 
Κατά την προσέλευσή του ανέφερε 3 επεισόδια συ-
στηματικής αναφυλαξίας στην ηλικία των 48, 50 και 
54 ετών. Και στα τρία επεισόδια είχε προηγηθεί βρώ-
ση μελιού (μέλι με γιαούρτι, παστέλι, μπακλαβάς)· 
σε λίγα λεπτά εμφάνισε δύσπνοια, βράγχος φωνής 
και κνίδωση. Στα δύο πρώτα επεισόδια υπήρξε και 
αίσθημα αδυναμίας, αλλά δεν καταγράφτηκε αρτη-
ριακή πίεση. Αντιμετωπίστηκε με ενέσιμη κορτιζόνη 
και Η1-ανταγωνιστές. Ο ασθενής έτρωγε μέλι στο 
παρελθόν και έχει ξαναφάει σουσάμι χωρίς κανένα 
πρόβλημα.

Η τρίτη ασθενής (Γ) είναι γυναίκα 24 ετών, με ιστορι-
κό εποχικής (εαρινής και θερινής) ρινίτιδας και άσθμα-
τος, που προσήλθε για διερεύνηση τροφικής αλλεργί-
ας. Ο κύριος λόγος προσέλευσης ήταν δύο επεισόδια 
γενικευμένης κνίδωσης και γαστρεντερικών ενοχλή-
σεων (ναυτίας και κοιλιακού άλγους) 10 min μετά τη 
βρώση μελομακάρονων. Η ασθενής δεν συνέδεσε το 
πρώτο επεισόδιο με τη βρώση του μελομακάρονου 
και για το λόγο αυτό έφαγε το ίδιο γλυκό για δεύτε-
ρη φορά, με επανεμφάνιση των συμπτωμάτων. Και 

placebo-controlled food challenge was performed and 
was positive only in patient A; patients B and C refused 
the procedure. In conclusion, our cases suggest that 
allergy observed in atopic subjects upon ingestion 
of honey is probably related to pollen sensitivity, as 
previously described in the medical bibliography. 
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στις δύο περιπτώσεις αντιμετωπίσθηκε σε νοσοκο-
μείο με ενδοφλέβια χορήγηση κορτικοστεροειδών 
και αντιισταμινικού. Δεν ανέφερε ιστορικό τροφικής 
αλλεργίας. Μέχρι το πρώτο επεισόδιο έτρωγε συχνά 
τα υπόλοιπα συστατικά του μελομακάρονου (καρύδια, 
κανέλα, πορτοκάλι, αλεύρι) χωρίς πρόβλημα, ενώ μέλι 
έτρωγε σπάνια. 

Μέθοδοι

Και οι τρεις ασθενείς υποβλήθηκαν σε in vivo και in 
vitro αλλεργιολογικό έλεγχο, μετά την παρέλευση δύο 
τουλάχιστον μηνών από την εκδήλωση των επεισο-
δίων. Ο διαγνωστικός έλεγχος περιελάμβανε:

Δερματικές δοκιμασίες διά νυγμού (Skin Prick Tests, 
SPT) σε 40 κοινά για τον χώρο μας αεροαλλεργιογό-
να, με εμπορικά εκχυλίσματα, SPT σε 30 τρόφιμα, με 
εμπορικά σκευάσματα και δερματικές δοκιμασίες 
(prick to prick) σε μέλι, δύο δείγματα διαφορετικής 
προέλευσης. 

Ο ασθενής Β υπεβλήθη επιπλέον σε δερματικές 
δοκιμασίες με εκχύλισμα από πέντε δείγματα γύρης 
της μέλισσας (2 βουλγαρικά και 3 ελληνικά) και η Γ 
σε prick- to-prick με ξηρούς καρπούς και φλοιό πορ-
τοκαλιού. Για να αποκλειστεί το ενδεχόμενο ερεθιστι-
κής αντίδρασης κατά την επιτέλεση των prick-to-prick 
δοκιμασιών, 10 μη ατοπικά άτομα υποβλήθηκαν στην 
ίδια διαδικασία, χρησιμεύοντας έτσι ως φυσιολογικοί 
μάρτυρες.

Πίνακας 1. Δημογραφικά στοιχεία, ατομικό αναμνηστικό ατοπίας και αποτελέσματα των δερματικών δοκιμασιών σε τρεις ασθε-
νείς με αλλεργία στο μέλι.

Ασθενής/αριθμός
επεισοδίων 

Φύλο/Ηλικία Ιστορικό 
ατοπικής νόσου

Θετικές δερματικές δοκιμασίες
Γύρεις                                     Τρόφιμα

Δοκιμασία
πρόκλησης

Α (ένα) Άρρεν/21 ετών Ρ+Ε+Α             Ελιά
            Ελξίνη
            Χηνοπόδιο
            Μέλι

            Μέλι Θετική

Β (τρία) Άρρεν/56 ετών Ρ+Ε             Ελιά
            Ελξίνη
            Αρτεμισία

   «Γύρη μέλισσας» ΔΕ

Γ (δύο) Θήλυ/24ετών Ρ+Α             Αγρωστώδη
            Μέλι

            Μέλι ΔΕ

Ρ: αλλεργική ρινίτιδα, Ε: αλλεργική επιπεφυκίτιδα, Α: άσθμα, ΔΕ: δεν έγινε

Ο in vitro έλεγχος περιλάμβανε γενική αίματος, ΤΚΕ, 
ολική IgE και ειδική IgE (UniCAP, Pharmacia-Upjohn) 
σε γύρεις, μέλι και δηλητήριο της μέλισσας.

Στους ασθενείς προτάθηκε διπλή τυφλή, ελεγχόμε-
νη με εικονική ουσία (placebo) δοκιμασία πρόκλησης, 
που θεωρείται η ιδανική μέθοδος για την κατάδειξη 
τροφικής αλλεργίας.

Αποτελέσματα

Οι prick-το-prick δοκιμασίες στο μέλι γύρη μέλισσας, 
ξηρούς καρπούς και φλοιό πορτοκαλιού ήταν αρνητι-
κές σε όλους τους μάρτυρες.

Ασθενής Α: Οι δερματικές δοκιμασίες και η ειδι-
κή ανοσoφαιρίνη Ε (UniCAP) ήταν θετικές στη γύρη 
Ελιάς, Ελξίνης και Χηνοπόδιου (Olea europea, Parietaria 
officinalis, Chenopodium vulgare, αντίστοιχα), ενώ οι 
prick-to-prick ήταν θετικά και στα δύο είδη μελιού (πί-
νακας 1). Οι δερματικές δοκιμασίες στα υπόλοιπα αε-
ροαλλεργιογόνα και τρόφιμα ήταν αρνητικά. Αρνητική 
ήταν και η in vitro δοκιμασία για το δηλητήριο μέλισ-
σας.

Με την ενυπόγραφη συναίνεση του ασθενούς, η δο-
κιμασία πρόκλησης έγινε στο Αλλεργιολογικό Τμήμα, 
χρησιμοποιώντας ένα από τα δύο είδη μελιού, που 
είχε ήδη ελεγχθεί με τη μέθοδο prick-to-prick. Ως ει-
κονική ουσία χρησιμοποιήθηκε σιρόπι καλαμποκιού, 
που μοιάζει με μέλι, αφού προηγουμένως εξετάσθη-
κε με τη δοκιμασία prick-to-prick και έδωσε αρνητικά 
αποτελέσματα. Ο ασθενής εξετάσθηκε αντικειμενικά 
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(ακροαστικώς, μέτρηση PEFR - αρτηριακής πίεσης - 
μέγιστης εισπνευστικής ροής ρινός) και εν συνεχεία 
έλαβε προοδευτικά αυξανόμενες δόσεις μελιού και 
εικονικής ουσίας σε κάψουλες, με μεσοδιάστημα 30 
min.

Η δοκιμασία πρόκλησης ήταν θετική μετά την τρί-
τη δόση μελιού (1730 mg) και συνολική βρώση 3,33 
g (770 mg+830 mg+1730 mg=3,33 g). Ο ασθενής εμ-
φάνισε επιπεφυκίτιδα, πταρμούς, ρινικό κνησμό και 
απόφραξη, με μείωση της ρινικής εισπνευστικής ροής 
κατά 50%. Δεν παρουσίασε μεταβολή της αρτηριακής 
πίεσης, ούτε συμπτώματα από το κατώτερο αναπνευ-
στικό ή μείωση της PEFR. Έλαβε 10 mg σετιριζίνης και 
τα συμπτώματα υποχώρησαν πλήρως μετά από 30 
min.

Ασθενής B. Οι δερματικές δοκιμασίες ήταν ήπια θε-
τικές στη γύρη της ελιάς και ελξίνης και έντονα θετι-
κές στην αρτεμισία. Τα υπόλοιπα αεροαλλεργιογόνα 
όπως και οι ξηροί καρποί και μέλι (όχι αυτό που είχε 
προκαλέσει το πρόβλημα) έδωσαν αρνητικά αποτε-
λέσματα. Οι δοκιμασίες με εκχύλισμα από τις 5 γύρεις 
μέλισσας ήταν θετικές (μέτριες έως έντονες αντιδρά-
σεις). Η δοκιμασία RAST (UniCAP), ήταν θετική στη 
γύρη Σύνθετων και αρνητική στο δηλητήριο της μέ-
λισσας. 

Ο ασθενής πεπεισμένος ότι το πρόβλημά του οφεί-
λεται στο μέλι, δεν δέχτηκε περαιτέρω διερεύνηση 
του προβλήματος με δοκιμασία πρόκλησης.

Ασθενής Γ: Οι δερματικές δοκιμασίες ήταν θετικές 
στη γύρη Αγρωστωδών και στα δύο είδη μελιού με 
τη μέθοδο prick-to-prick. Οι δερματικές δοκιμασίες 
στα υπόλοιπα αεροαλλεργιογόνα και τροφικά αλ-
λεργιογόνα ήταν αρνητικές. Αρνητικός ήταν και ο in 
vitro προσδιορισμός της ειδικής ΙgE στο δηλητήριο 
μέλισσας. Η ασθενής δεν δέχθηκε να υποβληθεί σε 
δοκιμασία πρόκλησης λόγω της άσχημης εμπειρίας 
των δύο συστηματικών αντιδράσεων που είχε βιώσει 
στο παρελθόν.

Και στους τρεις ασθενείς δόθηκαν λεπτομερείς οδη-
γίες για την αποφυγή μελιού και την αντιμετώπιση 
οξέος επεισοδίου, που περιλάμβανε σετιριζίνη, μεθυλ-
πρεδνιζολόνη και αδρεναλίνη σε ειδική συσκευή για 
αυτοχορήγηση. Σε επικοινωνία με τους ασθενείς, έως 
δύο έτη μετά, διαπιστώθηκε πως συνεχίζουν να απο-
φεύγουν το μέλι και τα τρόφιμα που το περιέχουν και 
δεν έχουν εμφανίσει κανένα πρόβλημα.

Συζήτηση

Οι μέλισσες έλκονται από τα ανθισμένα, εύοσμα 
και πολύχρωμα άνθη, πολλά από τα οποία ανή-
κουν στη βοτανολογική Οικογένεια των Σύνθετων 
(Compositeae) και Ελαιίδων (Οleaceae). Καθώς η μέ-
λισσα συλλέγει νέκταρ και μελίτωμα από τα λουλού-
δια μαζί τους αναμιγνύονται και κόκκοι της γύρης. 
Η γύρη διατηρεί τις αλλεργιογόνες της ιδιότητες ως 
συστατικό του μελιού.1 Η συγκέντρωσή της στο μέλι 
αναφέρεται πως είναι πολύ υψηλή˙ έχει υπολογισθεί 
ότι σε 1 g μελιού περιέχονται έως και 10.000 κόκκοι 
γύρης.8

Η αρχική ευαισθητοποίηση στο μέλι μπορεί να γίνει 
κατά τη βρώση του, μέσω εισπνοής αερομεταφερόμε-
νης γύρης, θεωρητικά δε και από νυγμό μέλισσας. Έχει 
καταδειχθεί ισχυρή συσχέτιση μεταξύ της αλλεργίας 
στο μέλι και αναπνευστικής αλλεργίας σε εντομόγα-
μες, κυρίως, γύρεις που περιέχονται και στο μέλι.2,6,9,10 
Σύμφωνα λοιπόν, με αυτές τις μελέτες που αφορούν 
ατοπικό πληθυσμό η περιεχόμενη γύρη είναι το μείζον 
αλλεργιογόνο στο μέλι.

Οι περισσότερες περιπτώσεις τροφικής αλλεργίας 
στο μέλι αφορούν ατοπικούς ασθενείς με ευαισθησία 
στη γύρη φυτών που ανήκουν στην Οικογένεια των 
Σύνθετων, αλλά και των Ελαιίδων. Ασθενείς που έχουν 
ευαισθητοποιηθεί στις γύρεις αυτές διά της εισπνοής 
και έχουν αναπτύξει αναπνευστική αλλεργία, είναι πι-
θανό να εκδηλώσουν και τροφική αλλεργία στο μέλι 
που περιέχει τη γύρη του υπεύθυνου φυτού ή άλλου 
της ίδιας Οικογένειας. 

Το ερμηνευτικό αυτό πρότυπο ισχύει για τις 
Οικογένειες των Σύνθετων και των Ελαιίδων που πε-
ριέχουν και ανεμόγαμα και εντομόγαμα ή αμφίγαμα 
φυτά, όπως η ελιά˙ τα τελευταία γονιμοποιούνται και 
μέσω της μέλισσας ή άλλων εντόμων. Οι γυρεόκοκ-
κοι από βοτανολογικά συγγενή φυτά εμφανίζουν κοι-
νούς αντιγονικούς επιτόπους, γεγονός που ερμηνεύει 
τη διασταυρούμενη αλλεργία μεταξύ ανεμόγαμων 
και εντομόγαμων γύρεων της ίδιας Οικογένειας.11 
Αλλεργία όμως στο μέλι μπορούν να εκδηλώσουν 
και οι ατοπικοί ασθενείς που είναι ευαίσθητοι σε 
γύρεις αποκλειστικά ανεμόγαμων φυτών όπως τα 
Αγρωστώδη. Η ύπαρξη παναλλεργιογόνων όπως η 
προφιλίνη σε γύρεις διαφορετικών Οικογενειών απο-
τελεί μια ακόμη ερμηνεία της διασταυρούμενης αλ-
λεργίας.
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Στο μέλι1 αλλά και σε άλλα προϊόντα της μέλισσας 
όπως ο βασιλικός πολτός12 και η γύρη μέλισσας (bee 
pollen)13 ανιχνεύονται συχνά γύρεις ανεμόγαμων φυ-
τών, ακόμη και Αγρωστωδών. Έχει αναφερθεί επει-
σόδιο αναφυλαξίας που οφειλόταν σε ίχνη μελιού σε 
δοχείο.14 Επομένως, ασθενείς με αλλεργία στο μέλι 
πρέπει να αποφεύγουν και τα τρόφιμα που το περι-
έχουν. 

Οι Bauer et al2 μελέτησαν τα υπεύθυνα για την 
αλλεργία στο μέλι αλλεργιογόνα, χρησιμοποιώντας 
ηλεκτροφόρηση πρωτεϊνών και ορό από 23 ασθενείς 
με αλλεργία στο μέλι. Καταρχάς διαπιστώθηκε πως 
τα διάφορα είδη μελιού διαφέρουν σημαντικά ως 
προς τα αποτελέσματα της ηλεκτροφόρησης. Αυτό 
ήταν αναμενόμενο, αφού σε κάθε μέλι περιέχονται 
διαφορετικές γύρεις και πρωτεΐνες ανάλογα με τη 
βλάστηση στον τόπο προέλευσής του. Οι κοινές λω-
ρίδες (bands) με μοριακά βάρη 54 kD, 60 kD και 72 
kD αντιστοιχούσαν σε πρωτεΐνες του εντόμου. Η επι-
βεβαίωση έγινε με δοκιμασία αναστολής του RAST 
(RAST-inhibition).

Στην ίδια μελέτη καταδείχτηκε IgE δραστηριότητα 
έναντι διπλής λωρίδας μοριακού βάρους 30 kD/33 
kD στο 44% των ασθενών. Εξ αυτών το 20% δεν αντι-
δρούσε ούτε στα αντιγόνα που προέρχονταν από 
τη μέλισσα, αλλά ούτε στα αντιγόνα γύρεων από τα 
υπόλοιπα μέλια. Η λωρίδα αυτή αποδόθηκε στη γύρη 
του ηλιοτρόπιου και παρατηρήθηκε μόνο σε ασθενείς 
που είχαν αλλεργία στην ποικιλία μελιού Helianthus 
annuus. Σύμφωνα άλλωστε με τους Bousquet et al6 
ένας ασθενής μπορεί να είναι αλλεργικός μόνο σε ένα 
μέλι λόγω της γύρης που περιέχει και να τρώει τα άλλα 
χωρίς πρόβλημα, αρκεί να έχουν διαφορετική σύστα-
ση/προέλευση και επομένως να μην περιέχουν τη συ-
γκεκριμένη γύρη.

Οι ασθενείς με αλλεργία στο δηλητήριο της μέλισ-
σας φαίνεται πως αναπτύσσουν αντισώματα έναντι 
του μελιού, σπάνια όμως εμφανίζουν αλλεργία από 
τη βρώση του.2 Αντίθετα οι ασθενείς με αλλεργία στο 
μέλι, όπως και αυτοί της παρούσης μελέτης, δεν εμ-
φανίζουν αντισώματα έναντι του δηλητηρίου και δεν 
διατρέχουν ιδιαίτερο κίνδυνο αναφυλαξίας μετά από 
νυγμό μέλισσας.2 Αν και υπάρχει λοιπόν σύνδεση του 
μελιού με το δηλητήριο, το δεύτερο δεν αποτελεί πά-
ντα συστατικό του μελιού. 

Οι δύο ασθενείς μας εμφάνισαν θετικές δερματικές 
δοκιμασίες και στα δύο είδη μελιού τα οποία όμως δεν 
αναλύθηκαν ως προς τις περιεχόμενες γύρεις. Κατά συ-

νέπεια παραμένει αδιευκρίνιστο εάν η αντίδρασή τους 
οφείλεται σε ευαισθησία στα συστατικά του σώματος 
της μέλισσας (πλην του δηλητηρίου) ή εάν σχετιζόταν 
με την ευαισθητοποίηση τους σε ανεμόγαμες γύρεις. 
Όμως, η παρουσία γύρεων και των τριών οικογενειών 
(Ελαιίδων Σύνθετων και Αγρωστωδών στις οποίες ήταν 
ευαίσθητοι οι ασθενείς μας), που έχουμε στο παρελ-
θόν καταδείξει στη γύρη μέλισσας από 5 διαφορετικά 
διαμερίσματα της χώρας μας,13 ενισχύει την άποψη ότι 
γύρεις ευθύνονται για την πρόκληση αλλεργίας στους 
συγκεκριμένους ασθενείς.

Η χρήση δερματικής δοκιμασίας με εκχύλισμα ολι-
κού σώματος μέλισσας (whole body extract) θα μπο-
ρούσε να φανεί χρήσιμη, αν και η διαδικασία παραγω-
γής του δεν εξασφαλίζει την περιεκτικότητα και διατή-
ρηση της αλλεργιογόνου δράσης όλων των αντιγόνων 
του και επιπλέον περιέχει και δηλητήριο.15 Αντίθετα η 
μέθοδος που ακολούθησαν οι Bauer et al είναι η μόνη 
που με μεγάλη ακρίβεια προσδιορίζει σε κάθε ασθενή 
τα αντιγόνα που ενοχοποιούνται για την αλλεργία στο 
μέλι.

Συμπερασματικά, και οι τρεις περιπτώσεις ασθενών 
με αλλεργία στο μέλι φαίνεται ότι οφείλονται σε αρ-
χική ευαισθητοποίηση μέσω αερομεταφερόμενων 
γύρεων (κυρίως Σύνθετων και Ελαιίδων, αλλά και 
Αγρωστωδών), αν και δεν προσδιορίστηκαν με ακρί-
βεια τα υπεύθυνα αλλεργιογόνα. Η λίαν θρεπτική αυ-
τή τροφή μπορεί να αποβεί επιβλαβής για την υγεία 
μικρού κλάσματος υπερβολικά ευαίσθητων ατοπικών 
ασθενών.
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ  Ενώ η ενέσιμη ανοσοθεραπεία (SCIT) 
χρησιμοποιείται για περίπου έναν αιώνα, η χρήση της 
υπογλώσσιας (SLIT) εφαρμόζεται περίπου δύο δεκα-
ετίες. Τόσο η ασφάλεια όσο και η αποτελεσματικότη-
τα των δύο μορφών ανοσοθεραπείας έχουν ελεγχθεί 
από πολλές μελέτες. Στις οδηγίες χρήσης ορισμένων 
εκχυλισμάτων ανοσοθεραπείας συνιστάται αναπρο-
σαρμογή της δόσης συντήρησης κατά την εποχή γυ-
ρεοφορίας, επειδή με την επιπρόσθετη εισπνοή γύρης 
θα μπορούσαν να εκδηλωθούν παρενέργειες. Σκοπός 
της παρούσας μελέτης ήταν να εξετασθεί αν η γυρεο-
φορία επιδρά στην εκδήλωση ανεπιθύμητων αντιδρά-
σεων κατά τη χορήγηση SCIT ή SLIT. Η αναδρομική 
αυτή μελέτη αφορούσε το διάστημα τριών ετών: από 
τον Ιανουάριο 2002, έως και τον Δεκέμβριο 2004. 
Μελετήθηκαν 54 ασθενείς που υποβάλλονταν σε ανο-
σοθεραπεία με ένα (περιεκτικότητα 100%) ή δυο ισό-
ποσα (50–50%) εκχυλίσματα γύρεων και βρίσκονταν 
σε δόση συντήρησης τουλάχιστον 6 μήνες πριν την 
έναρξη της γυρεοφορίας, η οποία χορηγήθηκε χωρίς 
μεταβολή τα 3 έτη της μελέτης. Η μέση συγκέντρωση 
των γύρεων παρακολουθούνταν με γυρεοπαγίδα τύ-
που Burkard. Οι ασθενείς χωρίστηκαν σε δυο ομάδες 
ανάλογα με το είδος της ανοσοθεραπείας: στην ομάδα 

Should 
the maintenance 
immunotherapy 
dose be reduced during 
the pollinosis period? 
S. Vartholomaios, C. Pitsios, 
M. Ergazakis, Ch. Lefousis, N. Mikos, 
E. Kompoti, K. Kontou-Fili
Allergy and Clinical Immunology Department, "Laiko" General 
Hospital of Athens, Athens, Greece

ABSTRACT  While classic subcutaneous immuno-
therapy (SCIT) is used for approximately a century, 
sublingual immunotherapy (SLIT) has been practiced 
for about two decades. Both safety and efficacy of these 
two types of immunotherapy have been examined in 
several studies. In the product leaflets of several pollen 
extracts it is advised to reduce the maintenance dose 
during pollinosis, so as to prevent side effects caused 
by the additional effect of inhaled pollen. The aim of 
the present study was to examine the occurrence of 
adverse reactions to maintenance doses of SCIT and 
SLIT, administered during the relative pollen season. 
54 patients were studied between January 2002 and 
December 2004. They were immunotherapy-treated 
with a single pollen extract (100% ) or with a mixture 
of two extracts (50% of each allergen); the maintenance 
dose had been reached at least 6 months before the 
study and continued without any change, during the 
duration of the study. Pollen counts of the relative spe-
cies were performed with a Burkard 7-day trap. Wenty 
seven patients were under SCIT (group A), while 27 
patients were under SLIT (group B). The two groups 
were further divided, according to the extract’s con-
stituents as follows: A1 (19/27) and B1 (13/27) treated 
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Εισαγωγή

Η ειδική ανοσοθεραπεία με εκχύλισμα αεροαλ-
λεργιογόνων είναι μια αποτελεσματική και ασφαλής 
θεραπεία για την αλλεργική ρινοεπιπεφυκίτιδα και 
το άσθμα1,2 που άρχισε να εφαρμόζεται από το 1911, 
αλλά που εξελίχθηκε μετά από την ανάπτυξη της βιο-
τεχνολογίας τις τελευταίες δεκαετίες. Πρόκειται για τη 
μόνη αιτιολογική θεραπεία, η δε αποτελεσματικότητά 
της σχετίζεται και με τη διάρκειά της. Τα τελευταία 15 
χρόνια εκτός από την κλασική υποδορίως χορηγού-
μενη ανοσοθεραπεία (SCIT), έχει εφαρμοσθεί ευρέως, 
κυρίως στην Ευρώπη και η υπογλώσσια ανοσοθερα-
πεία (SLIT), με καλά αποτελέσματα ως προς την απο-
τελεσματικότητα και άριστα ως προς την ασφάλεια.3–6 
Κάθε θεραπευτικό εκχύλισμα είναι δυνατόν να περιέ-
χει ένα ή περισσότερα αλλεργιογόνα. Η τήρηση ορι-
σμένων κανόνων στην επιλογή του μίγματος, αλλά και 

των ασθενών, είναι απαραίτητη για την αποτελεσματι-
κότητα της θεραπείας. 

Ο προβληματισμός που οδήγησε στη διενέργεια 
της παρούσας μελέτης προέκυψε από την επισήμαν-
ση που υπάρχει στο φύλλο οδηγιών ορισμένων σκευ-
ασμάτων SCIT και SLIT, στο οποίο αναφέρεται ότι ο 
θεράπων ιατρός θα πρέπει να λάβει υπόψη του την 
έκθεση του ασθενούς στο αυξημένο ατμοσφαιρικό 
φορτίο γύρεων κατά την εποχή της γυρεοφορίας και 
ότι ενδεχομένως θα πρέπει προληπτικά να μειώσει τη 
δόση συντήρησης που λαμβάνει ο ασθενής, λόγω της 
αυξημένης πιθανότητας εκδήλωσης ανεπιθύμητων 
αντιδράσεων.7

Σκοπός της παρούσας εργασίας ήταν η μελέτη της 
επίπτωσης της γυρεοφορίας στην εμφάνιση συστημα-
τικών ή τοπικών ανεπιθύμητων αντιδράσεων σε ασθε-
νείς που έλαβαν υποδόρια ή υπογλώσσια ανοσοθερα-
πεία. 

Α, από 27 ασθενείς που έλαβαν υποδόρια ανοσοθερα-
πεία και στην ομάδα Β, από 27 ασθενείς που έλαβαν 
υπογλώσσια ανοσοθεραπεία. Στις δύο ομάδες ακολού-
θησε περαιτέρω διαχωρισμός ανάλογα με τη χορήγηση 
εκχυλίσματος μίας ή δύο γύρεων ως εξής: Α1 (19/27) 
και Β1 (13/27), με εκχυλίσματα περιεκτικότητας ενός 
μόνο αλλεργιογόνου, Α2 (8/27) και Β2 (14/27), με εκ-
χυλίσματα δύο αλλεργιογόνων σε αναλογία 50–50%. 
Δύο ασθενείς της υποομάδας Α1 παρουσίασαν άμεσου 
τύπου συστηματικές αντιδράσεις μετά τη χορήγηση 
εμβολίων μίγματος Αγρωστωδών· στον ένα συνέβη 
εντός της εποχής γυρεοφορίας (Απρίλιος 2003), ενώ 
στον δεύτερο εκτός εποχής (Φεβρουάριος 2004). Στην 
ίδια υποομάδα (Α1) ένας ακόμη ασθενής εκδήλωσε 
ήπια τοπική αντίδραση με εμβόλιο Ελξίνης, κατά την 
εποχή γυρεοφορίας (Απρίλιος 2002). Κανένας από τις 
υπόλοιπες ομάδες δεν παρουσίασε ανεπιθύμητες αντι-
δράσεις. Συμπερασματικά, η γυρεοφορία (και κατ’ 
επέκταση η εισπνοή γύρης) δεν αποτελεί παράγοντα 
κινδύνου για την εκδήλωση ανεπιθύμητων αντιδράσε-
ων κατά την ανοσοθεραπεία. Κατά συνέπεια, δεν απαι-
τείται μείωση στη δόση συντήρησης κατά την εποχή 
γυρεοφορίας. 

with an extract of a single pollen type; A2 (8/27) and 
B2 (14/27) were treated with a 50–50 mixture of 2 types 
of pollen extracts. In subgroup A1, two patients, both 
treated with Grasses’ extracts, presented systemic reac-
tions. The first patient during pollinosis (April 2003) 
and the second out of season (February 2004). A patient 
of the same subgroup, treated with Parietaria presented 
a mild local reaction, during pollinosis (April 2004). No 
patient of the other subgroups presented any adverse 
effect. In conclusion, the pollinosis season doesn’t ap-
pear to be a risk factor for immunotherapy adverse re-
actions; it follows that reduction of maintenance dose is 
not necessary. However, more studies need to confirm 
our findings.
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Υλικό-Μέθοδος

Μελετήθηκαν συνολικά 54 ασθενείς μέσης ηλι-
κίας 38,7±10,3 έτη, με εποχική αλλεργία του ανα-
πνευστικού (ρινίτιδα, επιπεφυκίτιδα ή/και άσθμα 
ήπιου βαθμού), που υποβλήθηκαν σε ανοσοθερα-
πεία στο Αλλεργιολογικό Τμήμα του ΓΝΑ «Λαϊκού», 
από τον Ιανουάριο 2002 έως και το Δεκέμβριο 2004. 
Αιτιολογική διάγνωση της αλλεργικής νόσου είχε 
τεκμηριωθεί με in vivo (δερματικές δοκιμασίες διά 
νυγμού) και in vitro (ImmunoCAP®-Pharmacia) διε-
ρεύνηση πριν από την έναρξη της ανοσοθεραπείας, 
ενώ το ατομικό ιστορικό αλλεργίας ήταν συμβατό με 
την εποχική γυρεοφορία των υπεύθυνων γύρεων. 

Τα κριτήρια ένταξης των ασθενών στη μελέτη ήταν: 

α.  Ανοσοθεραπεία με εκχύλισμα από μία μόνο (περι-
εκτικότητα 100%) ή δυο ισόποσες (50–50%) γύρεις 
(ή μίγματα στην περίπτωση των Αγρωστωδών). 
Αυτό θεωρήθηκε απαραίτητο ώστε να συγκριθεί η 
συχνότητα εκδήλωσης των αντιδράσεων που οφεί-
λονται στη χορήγηση εκχυλίσματος με μεγαλύτερη 
περιεκτικότητα σε μια συγκεκριμένη γύρη (περιε-
κτικότητα 100%), σε σχέση με τη χορήγηση εκχυλί-
σματος που περιέχει δύο διαφορετικά είδη γύρεων, 
σε αναλογία 50% έκαστο. Η χορήγηση εκχυλίσματος 
με περισσότερα αλλεργιογόνα και περιεκτικότητα 
μικρότερη από 50% για κάθε ένα θεωρείται μάλλον 
απίθανο να προκαλέσει αντίδραση, κατά τη θερα-
πεία συντήρησης.

β.  Η χορήγηση της δόσης συντήρησης είχε επιτευχθεί 
τουλάχιστον 6 μήνες πριν την έναρξη της γυρεοφο-
ρίας.

γ.  Η δόση συντήρησης διατηρήθηκε σταθερή χωρίς 
να μειωθεί κατά τα τρία έτη της μελέτης. Οι ασθε-
νείς στους οποίους μειώθηκε περιστασιακά η δόση 
(λόγω αμελούς τήρησης της τακτικής προσέλευσης, 
λόγω ασθένειας, ή για άλλο λόγο) αποκλείστηκαν 
από τη μελέτη. 

Για την παρακολούθηση της γυρεοφορίας γινόταν 
καταγραφή της μέσης ημερήσιας συγκέντρωσης των 
γυρεοκόκκων στην ατμόσφαιρα σε όλο το διάστη-
μα των τριών ετών, με γυρεοπαγίδα τύπου Burkard-
7day spore trap (Burkard Manufacturing Co, Ltd, 
Rickmansworth, UK). Οι μετρήσεις εκφράζονταν ως 
αριθμός γύρεων/ κυβικό μέτρο, σε 24 ώρες.

Οι ασθενείς χωρίστηκαν σε δυο ομάδες ανάλογα με 
το είδος ανοσοθεραπείας στην οποία υποβάλλονταν. 
Η ομάδα Α αποτελείτο από 27 ασθενείς που έλαβαν 

υποδόρια ανοσοθεραπεία, με προσροφημένα εκχυλί-
σματα αεροαλλεργιογόνων (Depot), τεσσάρων διαφο-
ρετικών φαρμακευτικών εταιριών και η ομάδα Β από 
27 ασθενείς που έλαβαν υπογλώσσια ανοσοθεραπεία. 
Η κατανομή των φύλων στις δύο ομάδες ήταν 14 άν-
δρες και 13 γυναίκες στην ομάδα Α, 10 άνδρες και 17 
γυναίκες στην ομάδα Β. Στις δύο ομάδες ακολούθη-
σε περαιτέρω διαχωρισμός 4 υποομάδες ανάλογα με 
τη χορήγηση εκχυλίσματος μίας ή δύο ειδών γύρεων 
(σχήματα 1 και 2):

Α1 υποομάδα (19/27) έλαβε εκχύλισμα περιεκτικότη-
τας ενός μόνο αλλεργιογόνου· από αυτούς οι 13 ασθε-

Σχήμα 2. Ασθενείς που υποβλήθηκαν σε ανοσοθεραπεία με 
ισόποσα μίγματα εκχυλισμάτων αεροαλλεργιογόνων (περιε-
κτικότητας 50–50%).

Σχήμα 1. Ασθενείς που υποβλήθηκαν σε ανοσοθεραπεία με 
100% εχκύλισμα από ένα είδος γυρεοκόκκων.
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νείς ήταν μονοευαίσθητοι σε Ελξίνη, οι 4 σε Ελιά και 2 
σε Αγρωστώδη.

Α2 υποομάδα (8/27) υπό αγωγή με εκχυλίσματα που 
περιείχαν δύο αλλεργιογόνα (50–50%): Τρεις ασθε-
νείς έλαβαν Ελξίνη/Ελιά, 3 ασθενείς Ελιά/Αγρωστώδη, 
1 ασθενής Αγρωστώδη/Βερμούδα και 1 ασθενής 
Χηνοπόδιο/Πεντάνευρο.

Β1 υποομάδα (13/27 ασθενείς) με χορήγηση ενός μό-
νο αλλεργιογόνου, από τους οποίους οι 11 ασθενείς 
ήταν μονοευαίσθητοι στην Ελξίνη και 2 ασθενείς στην 
Ελιά.

Β2 υποομάδα (14 στους 27 ασθενείς) με χορήγηση 
εκχυλίσματος δύο αλλεργιογόνων (50–50%): Τέσσερις 
ασθενείς τέθηκαν υπό αγωγή σε Ελξίνη/Ελιά, 8 ασθε-
νείς σε Ελιά/Αγρωστίδες, 1 ασθενής σε Αγρωστώδη/
Ελξίνη και 1 ασθενής σε Ελιά/Κυπαρίσσι.

Κατά τις τακτικές επισκέψεις των ασθενών καταγρά-
φονταν οι ανεπιθύμητες αντιδράσεις μετά από τη χο-
ρήγηση του εμβολίου, οι αναφερόμενες εκδηλώσεις 
αλλεργικών συμπτωμάτων κατά το μεσοδιάστημα 
των επισκέψεων και η έκτακτη χρήση αντιαλλεργικών 
φαρμάκων. Οι ασθενείς της ομάδας Α επισκέπτονταν 
το αλλεργιολογικό τμήμα για ανοσοθεραπεία ανά τέσ-
σερις εβδομάδες. Οι ασθενείς της ομάδας Β επισκέ-
πτονταν το τμήμα κάθε τρεις μήνες, κατά την αλλαγή 
φιαλιδίου της υπογλώσσιας ανοσοθεραπείας. Σε κάθε 
επίσκεψη καταγραφόταν η αρτηριακή πίεση, οι σφύ-
ξεις και τα ευρήματα από την ακρόαση του θώρακος 
και την μέτρηση της μέγιστης εκπνευστικής ροής. Οι 
ασθενείς παρέμεναν στο Τμήμα επί 30 min προκειμέ-
νου για την έγκαιρη διάγνωση και αντιμετώπιση τυχόν 
ανεπιθύμητων αντιδράσεων.

Αποτελέσματα

Συστηματικές αντιδράσεις παρουσίασαν μόνο 
δύο από τους 19 ασθενείς της υποομάδας Α1. Και οι 
δύο ασθενείς ήταν μονοευαίσθητοι και λάμβαναν 
εκχύλισμα μίγματος Αγρωστωδών, της ίδιας εταιρί-
ας. Ο πρώτος ασθενής παρουσίασε κνίδωση, εντός 
15 min από τη χορήγηση του εμβολίου, σε εποχή 
γυρεοφορίας των Αγρωστωδών (Απρίλιος 2003). 
Στο σχήμα 3 απεικονίζεται η αντίστοιχη γυρεοφορία 
των Αγρωστωδών. 

Ο δεύτερος ασθενής εμφάνισε γενικευμένη κνί-
δωση και συμπτωματολογία από το κατώτερο ανα-
πνευστικό (βήχα, συριγμό, πτώση της PEFR) αμέσως 
μετά τη χορήγηση του εμβολίου, σε εποχή εκτός γυ-

ρεοφορίας των Αγρωστωδών (Φεβρουάριος 2004). 
Σημειώνεται ότι μολονότι δεν εμφάνιζε αντικειμενι-
κά ευρήματα πριν από τη χορήγηση του εμβολίου, 
ο ασθενής ανέφερε ότι είχε μόλις πρόσφατα αναρ-
ρώσει από ιογενή εμπύρετο λοίμωξη του ανώτερου 
αναπνευστικού. 

Επίσης ήπια τοπική αντίδραση παρουσίασε 1 ασθε-
νής από την υποομάδα Α1 με μονοευαισθησία στην 
Ελξίνη, 30 min μετά από τη χορήγηση του εμβολίου, 
κατά την εποχή γυρεοφορίας της Parietaria (Απρίλιος 
2002). Η αντίδραση αυτή δεν θεωρήθηκε σημαντική, 
οπότε δεν χορηγήθηκε φαρμακευτική αγωγή, αλλά 
ούτε ο ασθενής επαναεμφάνισε παρόμοια αντίδρα-
ση.

Αντιθέτως κανένας από τους ασθενείς της υποομά-
δας Α2 δεν παρουσίασε ανεπιθύμητες αντιδράσεις 
κατά τη χορήγηση εμβολίου, εντός ή εκτός εποχής 
γυρεοφορίας. Ομοίως κανείς ασθενής από την ομάδα 
της υπογλώσσιας ανοσοθεραπείας (ομάδα Β) δεν πα-
ρουσίασε ανεπιθύμητες αντιδράσεις στην τριετία της 
μελέτης. 

Συζήτηση

Σε μελέτες που αφορούν ενήλικες τα ποσοστά των 
συστηματικών αντιδράσεων από τη χορήγηση SCIT 
κυμαίνονται μεταξύ 0,5–2,9%,8,9 ενώ σε μελέτες που 

Σχήμα 3. Η γυρεοφορία των Αγρωστωδών στην Αθήνα κα-
τά το έτος 2003, όπως καταγράφηκε από τη συσκευή τύπου 
Burkard του ΓΝΑ «Λαϊκό». Οι μετρήσεις εκφράζονταν ως αριθ-
μός γύρεων/m3 σε 24 ώρες.
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αφορούν παιδιά τα ποσοστά αυτά είναι υψηλότερα.10 
Οι περισσότερες (περίπου 80%) διπλές τυφλές, ελεγ-
χόμενες με εικονικό φάρμακο (DBPC) κλινικές μελέ-
τες αναφέρουν ποσοστό ανεπιθύμητων αντιδράσε-
ων περίπου στο 14% των ασθενών.11 Η συχνότητα 
των ανεπιθύμητων αντιδράσεων εμφανίζει μεγάλη 
διακύμανση στις διάφορες μελέτες· τούτο πιθανόν να 
οφείλεται: (α) στα διαφορετικά σχήματα χορήγησης 
που εφαρμόζονται από τα διάφορα αλλεργιολογικά 
κέντρα, (β) στη μελέτη διαφορετικών ηλικιακών ομά-
δων, γ) στο είδος των χορηγούμενων αλλεργιογόνων, 
(δ) στα σκευάσματα διαφορετικών εταιριών και (ε) 
στη μέθοδο παρακολούθησης των ασθενών. Σε κα-
μιά μελέτη, όμως, δεν έχει συσχετισθεί η εκδήλωση 
ανεπιθύμητων αντιδράσεων από χορήγηση της SCIT 
ή της SLIT με την εποχή της γυρεοφορίας του αλλερ-
γιογόνου.

Όπως προκύπτει κυρίως από μελέτες φαρμοκοε-
παγρύπνησης (post-marketing surveillance studies) 
η συχνότητα εμφάνισης ανεπιθύμητων αντιδράσεων, 
ανεξάρτητα βαρύτητας, της υπογλώσσιας ανοσοθερα-
πείας κυμαίνεται από 0,1 έως 0,5 ανά 1000 χορηγούμε-
νες δόσεις.12–14 Πρόκειται κυρίως για τοπικές αντιδρά-
σεις, ήπιας βαρύτητας και αυτοπεριοριζόμενες που 
αφορούν κυρίως κνησμό της στοματικής κοιλότητας, 
με ή χωρίς συνοδό επιγαστραλγία ή ναυτία. Λίγες είναι 
οι συστηματικές αντιδράσεις που έχουν αναφερθεί και 
πρόκειται, κατά συχνότητα εκδήλωσης, για ρινική κα-
ταρροή, κεφαλαλγία, δυσκοιλιότητα, ενώ σπάνια ανα-
φέρονται άσθμα ή κνίδωση. 

Όπως φάνηκε, η πρακτική διατήρησης της δόσης 
συντήρησης κατά την εποχή γυρεοφορίας είναι από-
λυτα ασφαλής, τόσο για τη SCIT όσο και για τη SLIT, 
που περιέχει πολλαπλάσια ποσότητα εκχυλίσματος 
αλλεργιογόνου από την SCIT και διέπεται από τις ίδιες 
οδηγίες για την εποχή της γυρεοφορίας.4–6 Σε περί-
πτωση, όμως, που ο ασθενής έχει καθυστερήσει την 
προγραμματισμένη επίσκεψή του η δοσολογία μπορεί 
να χρειαστεί αναπροσαρμογή. 

Για τη μελέτη επιλέχθηκαν ασθενείς με ευαισθησία 
μόνο σε γύρεις, προκειμένου να παρακολουθείται 
παράλληλα το φορτίο του αεροαλλεργιογόνου, στο 
οποίο είναι εκτεθειμένος ο ασθενής. Ο ασθενής που 
εκδήλωσε αντίδραση εντός εποχής γυρεοφορίας το 
πρώτο έτος, δεν εμφάνισε ανεπιθύμητη αντίδραση 
κατά την αντίστοιχη εποχή του επόμενου έτους. Το 
ποσοστό των ασθενών που εκδήλωσαν ανεπιθύμητες 
αντιδράσεις εντός εποχής ήταν 1,27% όσων έλαβαν 
SCIT ανά έτος ή αλλιώς συχνότητα 1 στις 972 (0,1%) 

χορηγηθείσες δόσεις ανοσοθεραπείας. Από την ομάδα 
των ασθενών υπό SCIT με μίγμα δύο γύρεων (Α2) κα-
νένας δεν εμφάνισε ανεπιθύμητη αντίδραση.

Στη βιβλιογραφία αναφέρεται πως η συχνότητα εκ-
δήλωσης αλλεργικής αντίδρασης κατά τη χορήγηση 
υποδόριας ανοσοθεραπείας παρατηρείται σε ποσοστό 
0,8–46,7% επί των χορηγούμενων ενέσεων,15 ή στο 16–
20% των ασθενών.16,17 Το 0,5–6% αυτών των αλλεργι-
κών αντιδράσεων είναι σοβαρού βαθμού.16,18,19 Πρέπει 
να σημειωθεί πως τα προσροφημένα εκχυλίσματα 
(depot) θεωρούνται πιο ασφαλή από τα υδατοδιαλυτά  
(non-depot) και ακόμη πως οι ανεπιθύμητες αλλεργι-
κές αντιδράσεις προκαλούνται κυρίως κατά την περί-
οδο έναρξης και όχι της συντήρησης. Αυτό ερμηνεύει 
το λόγο που το ποσοστό εκδήλωσης ανεπιθύμητων 
αντιδράσεων της παρούσας μελέτης ήταν σημαντικά 
μικρό (χρησιμοποιήθηκαν depot εκχυλίσματα και με-
λετήθηκε μόνο η περίοδος συντήρησης). 

Τα αποτελέσματα αυτά έρχονται να ενισχύσουν την 
κρατούσα άποψη όλο και περισσοτέρων συγγραφέων 
τα τελευταία χρόνια, ότι η υπογλώσσια είναι μία πολύ 
ασφαλής μορφή χορήγησης της ανοσοθεραπείας όπως 
φαίνεται και από τις μελέτες φαρμοκοεπαγρύπνησης 
που υπάρχουν ως τώρα. Συμπερασματικά φαίνεται ότι 
δεν χρειάζεται να μειώνεται η δόση της ανοσοθερα-
πείας, εντός της εποχής γυρεοφορίας, αφού δεν υπάρ-
χει αυξημένος κίνδυνος εκδήλωσης ανεπιθύμητων 
αντιδράσεων. Φυσικά τα ευρήματά αυτά χρειάζονται 
επιβεβαίωση από περισσότερες μελέτες οι οποίες θα 
πρέπει να συμπεριλαμβάνουν μεγαλύτερο αριθμό 
ασθενών, με μεγαλύτερη διάρκεια παρακολούθησης.
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Το περιοδικό θα δέχεται για δημοσίευση άρθρα που 
αφορούν Επιδημιολογία, Αιτιολογία, Διάγνωση κλινική 
και εργαστηριακή, Θεραπεία και Πρόληψη των αλλεργι-
ολογικών νοσημάτων (υπερευαισθησίας) και σχετικών 
νοσημάτων, όπως αυτοάνοσα ή ανοσολογικές ανεπάρ-
κειες πρωτοπαθείς ή επίκτητες. Οι μελέτες μπορεί να 
περιλαμβάνουν βασική και εφαρμοσμένη κλινική και 
εργαστηριακή Αλλεργιολογία και Κλινική Ανοσολογία. 
Άρθρα που αφορούν σε αποτελέσματα φαρμακευτι-
κών μελετών θα προτιμώνται όταν περιλαμβάνουν και 
παθογενετικούς μηχανισμούς ή παρουσιάζουν αποτε-
λέσματα νέων φαρμακευτικών ουσιών. Ενδιαφέρουσες 
κλινικές περιπτώσεις θα γίνονται αποδεκτές, κυρίως 
εάν επικεντρώνονται σε θέματα σύγχρονου ενδιαφέ-
ροντος και είναι τεκμηριωμένες, όπως και επιστολές 
προς τη Σύνταξη με κρίσεις και σχόλια για τις εργασίες 
και τα λοιπά άρθρα που δημοσιεύονται στο περιοδικό. 
Άρθρα ανασκοπήσεως θα δημοσιεύονται μετά από 
πρόσκληση της Συντακτικής Επιτροπής. Οι δημοσιευ-
μένες εργασίες αποτελούν πνευματική συνιδιοκτησία 
των συγγραφέων και του περιοδικού και δεν επιτρέ-
πεται η αναδημοσίευση χωρίς τη γραπτή άδεια της 
Συντακτικής Επιτροπής.

Τα χειρόγραφα θα πρέπει να σταλούν στην Ελληνική 
Εταιρεία Αλλεργιολογίας Άσθματος και Κλινικής 
Ανοσολογίας, Κηφισίας 39, 115 23 Αθήνα. Για αποστο-
λή σε ηλεκτρονική μορφή, οι συγγραφείς μπορούν να 
επικοινωνήσουν μέσω e-mail με την ΕΕΑΚΑ για οδηγίες 
(www.allergy.org.gr).

Οι συγγραφείς θα πρέπει να υποβάλλουν τρία (3) 
πλήρη αντίγραφα του κειμένου με πίνακες και σχήματα 
καθώς και σε ηλεκτρονική μορφή (CD-ROM). Το κείμε-
νο δεν θα πρέπει να υπερβαίνει τις τρεις χιλιάδες (3000) 
λέξεις. Τα χειρόγραφα θα πρέπει να είναι δακτυλογρα-
φημένα σε λευκό χαρτί μεγέθους Α4 (21×29,7 mm) με 
διπλό διάστημα στη μία μόνο πλευρά του φύλλου με 
30 mm περιθώριο. Σε ξεχωριστή σελίδα θα πρέπει να 
αναγράφεται ο τίτλος του άρθρου, τα πλήρη ονόματα 
τω συγγραφέων, το όνομα του Ιδρύματος όπου έγινε η 
εργασία και το όνομα-διεύθυνση-τηλέφωνο του υπευ-
θύνου για την αλληλογραφία συγγραφέα. Επίσης ο 
υπεύθυνος για την αλληλογραφία συγγραφέας πρέπει 

να δηλώνει ότι η εργασία δεν έχει δημοσιευτεί σε άλλο 
ελληνικό ιατρικό περιοδικό και ότι όλοι οι συγγραφείς 
συμφωνούν για τη δημοσίευση της μελέτης.

Γενικά τα άρθρα θα πρέπει να διαιρούνται στα ακό-
λουθα μέρη και με τη σειρά που αναφέρονται:

1. Περίληψη (περίπου 150 λέξεις).

2.  Εισαγωγή (περιγραφή του σκεπτικού για την εκπόνη-
ση της μελέτης).

3.  Ασθενείς ή Υλικό και Μέθοδος (θα πρέπει να περι-
λαμβάνονται επαρκείς πληροφορίες που να είναι δυ-
νατή η αναπαραγωγή της πειραματικής εργασίας).

4.  Αποτελέσματα (θα πρέπει να περιγραφούν επακρι-
βώς και οι πίνακες ή τα σχήματα να συμπληρώνουν 
την περιγραφή χωρίς να επαναλαμβάνονται τα ευρή-
ματα άλλων μελετών).

5.  Συζήτηση (κυρίως αναφορά στη σημασία των απο-
τελεσμάτων και σύγκριση με ευρήματα άλλων μελε-
τών).

6.  Ευχαριστίες. Απευθύνονται μόνο προς τα άτομα, τα 
οποία έχουν βοηθήσει ουσιαστικά.

7.  Αγγλική Περίληψη (περίπου 150 λέξεις).

8.  Βιβλιογραφία

Η αναγραφή των βιβλιογραφικών παραπομπών, οι 
Πίνακες και οι Εικόνες καθώς και η Ονοματολογία και οι 
μονάδες μέτρησης ακολουθούν το πρότυπο του περιο-
δικού «ΙΑΤΡΙΚΗ». Συγκεκριμένα: 

Οι βιβλιογραφικές παραπομπές στο κείμενο αριθ-
μούνται με αύξοντα αριθμό ανάλογα με την σειρά που 
εμφανίζονται. Σε περίπτωση αναφοράς σε ονόματα 
συγγραφέων στο κείμενο, εφόσον είναι ξένοι, μετά το 
επώνυμο ακολουθεί η συντομογραφία et al, ενώ στους 
Έλληνες συγγραφείς «και συν». Εφόσον οι συγγραφείς 
είναι δύο, μεταξύ των επωνύμων τοποθετείται «και».

Όλες οι βιβλιογραφικές παραπομπές του κειμένου 
–και μόνο αυτές– πρέπει να υπάρχουν στο βιβλιογρα-
φικό κατάλογο.

Ο αριθμός των βιβλιογραφικών παραπομπών πρέπει 
να περιορίζεται στον τελείως απαραίτητο. Στα άρθρα 
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ανασκόπησης οι βιβλιογραφικές παραπομπές δεν πρέ-
πει να είναι περισσότερες από 100. Στα άρθρα επικαι-
ρότητας (επίκαιρα θέματα, άρθρα σύνταξης) θα πρέπει 
να αναφέρονται μόνο 5–6 άρθρα ή μονογραφίες, που ο 
συγγραφέας πιστεύει ότι είναι απαραίτητα για την ολο-
κληρωμένη πληροφόρηση του αναγνώστη στο θέμα.

Η σύνταξη του βιβλιογραφικού καταλόγου γίνεται 
αριθμητικά με βάση τον αύξοντα αριθμό και τη σει-
ρά εμφάνισης των βιβλιογραφιών παραπομπών στο 
κείμενο. Αναφέρονται τα επώνυμα και τα αρχικά των 
ονομάτων όλων των συγγραφέων μέχρι έξι (όταν είναι 
περισσότεροι ακολουθεί η ένδειξη et al), ο τίτλος της 
εργασίας, η συντομογραφία του ονόματος του περι-
οδικού, ο τόμος, η πρώτη και η τελευταία σελίδα της 
δημοσίευσης, το έτος. Π.χ. You CH, Lee KY, Chey WY, 
Merguy R. Electrograstrographic study of patients with 
unexplained nausea. Gastroenterology 1980, 79:311–314.

Σε περίπτωση που δεν αναφέρεται όνομα συγ-
γραφέως η λέξη Ανώνυμος (για ελληνική δημοσίευ-
ση) ή Anonymous. Π.χ. Anonymous. Coffee drinking 
and cancer of the pancreas (Editorial). Br Med J 1981, 
283:628.

Παραπομπές που αναφέρονται σε εργασίες, που 
δημοσιεύονται σε συμπληρώματα (supplements) εκ-
δόσεων, πρέπει να συνοδεύονται με τον αριθμό του 
συμπληρώματος, που σημειώνεται σε παρένθεση μετά 
τον τόμο. Π.χ. Blood, 54(Suppl 1):26. Οι συντμήσεις των 
τίτλων των περιοδικών πρέπει να γίνονται με βάση το 
Index Medicus. Δεν τοποθετούνται τελείες στα αρχικό-
νυμα των συγγραφέων και τις συντμήσεις των περιοδι-
κών. Στη βιβλιογραφία των επίκαιρων θεμάτων παρα-
λείπονται οι τίτλοι των εργασιών. Για την καταχώρηση 
συγγραμμάτων ή μονογραφιών στο βιβλιογραφικό κα-
τάλογο, αναφέρονται στη σειρά τα επώνυμα και τα αρ-
χικά των συγγραφέων, ο τίτλος, ο αριθμός έκδοσης, ο 
εκδότης, η πόλη της έκδοσης, οι σελίδες της αναφοράς 
και το έτος. Η αναφορά σε ένα κεφάλαιο βιβλίου πρέ-
πει να γίνεται με τον ακόλουθο τρόπο: Βαλαβανίδης Αθ.  
Ελεύθερες ρίζες, μηχανισμοί οξειδωτικών βλαβών στο 
DNA των κυττάρων και καρκινογένεση. Στο: Ελεύθερες 
Ρίζες και Μηχανισμοί Καρκινογένεσης. ΒΗΤΑ Ιατρικές 
Εκδόσεις, Αθήνα, 2003:23–141.

Αν η βιβλιογραφική παραπομπή αποτελεί κεφάλαιο 
ενός συγγράμματος που έχει γράφει από ιδιαίτερο συγ-
γραφέα η αναφορά γίνεται ως εξής: Wenstein L, Swartz 
MN. Pathogenic properties of invading microorganisms. 
In: (Στο): Sodeman WA (eds) ή (Συντ.) Pathologic 
physiology. Philadelphia, Saunders, 1974:457–472.

Μη δημοσιευμένες εργασίες καθώς και «προσωπικές 
επικοινωνίες» δεν χρησιμοποιούνται ως βιβλιογραφική 

παραπομπή. Άρθρα, που έχουν γίνει δεκτά για δημο-
σίευση, μπορούν να χρησιμοποιηθούν βιβλιογραφικά. 
Στην τελευταία περίπτωση μετά τη συντομογραφία του 
περιοδικού σημειώνεται η ένδειξη «υπό δημοσίευση».

Πίνακες: Δακτυλογραφούνται με διπλό διάστημα σε 
ξεχωριστή σελίδα. Αριθμούνται με την σειρά που εμφα-
νίζονται στο κείμενο, με αραβικούς αριθμούς. Πρέπει 
να φέρουν περιεκτική σύντομη λεζάντα, ώστε για την 
κατανόησή τους να μην είναι απαραίτητη η αναφορά 
του αναγνώστη στο κείμενο. Κάθε στήλη φέρει επεξη-
γηματική σύντομη επικεφαλίδα. Οι επεξηγήσεις των 
συντομογραφιών, καθώς και οι λοιπές διευκρινίσεις γί-
νονται στο τέλος του πίνακα. Αποφεύγονται οι κάθετες 
γραμμές και χρησιμοποιούνται οριζόντιες, μόνο όταν 
είναι τελείως απαραίτητες.

Εικόνες: Τα σχήματα και οι φωτογραφίες πρέπει να 
στέλνονται στο πρωτότυπο, κατάλληλα για την άμεση 
φωτογραφική αναπαραγωγή και εκτύπωση. Στο πίσω 
μέρος τους να γράφουν με μολύβι τον αριθμό της ει-
κόνας, ένα βέλος που να δείχνει το άνω μέρος και τους 
συγγραφείς. Τοποθετούνται σε φάκελο, ανάμεσα σε 
δύο σκληρά χαρτόνια, για να μην τσακιστούν στη με-
ταφορά. Οι τίτλοι των εικόνων πρέπει να αναγράφονται 
με τον αριθμό, που αντιστοιχεί στην εικόνα, σε χωριστό 
χαρτί. Επεξηγήσεις σχετικές με τις εικόνες μπορούν να 
αναφερθούν στον τίτλο. Για το μέγεθος των εικόνων 
συμβουλευτείτε το σχήμα του περιοδικού. Εφόσον 
χρησιμοποιούνται φωτογραφίες ασθενών, το πρόσωπό 
τους δεν πρέπει να ξεχωρίζει. Στην αντίθετη περίπτω-
ση επιβάλλεται έγγραφη συγκατάθεση του ασθενούς 
για τη δημοσίευση της φωτογραφίας. Όλες οι εικόνες 
αναφέρονται στο κείμενο και αριθμούνται με αραβι-
κούς αριθμούς. Στέλνονται και σε ηλεκτρονική μορφή 
σε 300 dpi ανάλυση.

Ονοματολογία και μονάδες μέτρησης: Οι συγγρα-
φείς πρέπει να χρησιμοποιούν τους παγκόσμια παρα-
δεκτούς τίτλους και τις μονάδες του SI. Για λεπτομέρει-
ες βλ. Ιατρική 1980, 37:139.

Διόρθωση τυπογραφικών δοκιμίων: Πραγμα-
το ποιείται μια μόνο φορά από τους συγγραφείς. 
Εκτεταμένες μεταβολές δεν γίνονται δεκτές.

Ανάτυπα: Απαγορεύεται η φωτοτυπική αναπαρα-
γωγή των δημοσιευμένων εργασιών. Η προμήθεια από 
τους συγγραφείς ανατύπων γίνεται αποκλειστικά από 
την εκδοτική εταιρεία. Οι συγγραφείς επιβαρύνονται 
με το κόστος τους. Τα ανάτυπα παραγγέλλονται κατά 
το χρόνο διόρθωσης των δοκιμίων.

Χειρόγραφα εργασιών που δημοσιεύονται δεν επι-
στρέφονται στους συγγραφείς.
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