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 O B I T U A R Y

Τον Ιωσήφ Αναγνωστάκη που στη συ­
νέχεια έγινε ο Σήφης, τον γνώρισα το 
1980 όταν επέστρεψα από τις ΗΠΑ στην 
Ελλάδα. Πολύ γρήγορα η γνωριμία έγινε 
συνεργασία και στενή φιλία.

Ο Ιωσήφ Αναγνωστάκης ήταν πρωτο­
πόρος στην ειδικότητα της αλλεργιολο­
γίας στην Ελλάδα και από τους ιδρυτές 
της Αλλεργιολογικής Εταιρείας. Μετά 
την εκπαίδευσή στα καλύτερα για την 
εποχή κέντρα στην Αγγλία επέστρεψε 
στην Ελλάδα, όπου η ζωή του σφραγί­
σθηκε από τη συνεχή προσφορά του στον τομέα 
της παιδιατρικής Αλλεργιολογίας. Ίδρυσε το 1ο 
Παιδιατρικό Αλλεργιολογικό Τμήμα στο νοσοκομείο 
Πεντέλης και μέσω αυτού παρείχε αφειδώς και επί 
σειρά ετών ποιοτική εκπαίδευση σε πολλούς νεό­
τερους ιατρούς και υψηλής ποιότητας υπηρεσίες 
στους ασθενείς του.

Ο Ιωσήφ Αναγνωστάκης πέραν του ότι σημάδε­
ψε για πάντα την παιδιατρική Αλλεργιολογία, απο­

τέλεσε καί πρότυπο «Καλλιεργημένου 
Ανθρώπου». Ευγενής, πνευματώδης, 
με πλούσιο χιούμορ, χαρακτηριστικά 
για τα οποία αγαπήθηκε και εκτιμή­
θηκε από όλους όσους τον γνώρισαν 
και αυτοί ήταν πάρα πολλοί. Το κενό 
που άφησε είναι δυσαναπλήρωτο. 
Συνάδελφοι, μαθητές, φίλοι, ασθενείς 
θα τον θυμούνται πάντα και θα τον ευ­
γνωμονούν για την πολύτιμη προσφο­
ρά του.

Θα θυμόμαστε όλοι όσοι τον ζήσαμε 
από κοντά τη ζεστή και ευχάριστη συντροφιά του, το 
ήθος και το πηγαίο χιούμορ του.

Όντως σε μας τους εν ζωή άφησε μια κληρονομιά. 
Να γίνουμε καλύτεροι γείτονες και να κρατούμε την 
ελπίδα άσβεστη για επιτυχία και ανθρωπισμό. 

Φωτεινή Σαξώνη-Παπαγεωργίου 

Τον Μάιο 2010 η Αλλεργιολογική κοινότητα όπως και η Παιδιατρική έγιναν κατά πολύ φτωχότερες γιατί ένας 
εξαίρετος επιστήμων, ιατρός και άνθρωπος έφυγε αθόρυβα και αξιοπρεπώς, όπως άλλωστε έζησε και όλη του 
τη ζωή.
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Όμως ο προχθεσινός αιφνιδιασμός 
με την πρόωρη και άκαιρη αποχώρη­
σή σου από την εφήμερη τούτη ζωή 
ήταν οδυνηρός για όλους μας, για 
ολόκληρη την Αλλεργιολογική οι­
κογένεια, που, πίστεψέ με Δημήτρη, 
κατέκλυσε στην κυριολεξία τα τηλέ­
φωνά μας ελπίζοντας, ίσως, στη διά­
ψευση του τραγικού, του θλιβερού 
συμβάντος. 

Αγαπητέ Δημήτρη

Σήμερα, για τελευταία φορά, είμαστε όλοι εδώ η 
Μαριάνα, η Αναστασία, η Ελευθερία, ο Κωνσταντίνος, 
ο Δημήτρης, ο Χρήστος και τόσοι άλλοι, που ο χρό­
νος δεν επιτρέπει να κατονομάσω. Και είμαστε όλοι 
εδώ για σένα, αλλά και για την οικογένειά σου, στην 
οποία η αποχώρησή σου δημιουργεί δυσαναπλήρω­
το κενό, που λόγια ανθρώπου είναι αδύνατον να ορί­
σουν και να προσδιορίσουν.

Τα θερμά και ειλικρινή συλλυπητήρια της Αλλεργι­
ολογικής οικογένειας προς όλα τα μέλη της φυσικής 
σου οικογένειας, ιδιαίτερα προς τα τρυφερά σου βλα­
στάρια, την αγαπημένη σου Αμαλία –που της ευχό­
μαστε δύναμη στο διττό πλέον γονικό της ρόλο– και 
τελευταία, αλλά όχι εσχάτη, συλλυπούμεθα την τρα­
γική μανούλα σου, που η μοίρα τής φύλαξε αυτή τη 
σκληρή, την άτοπη κι άδικη μεταχείριση. 

Εκ μέρους όλων των Ελλήνων, αλλά και Ελλη­
νοκυπρίων Αλλεργιολόγων, Καλό ταξίδι αγαπητέ μας 
και αείμνηστε Δημήτρη.

Καλλιόπη Κόντου-Φίλη

«Aγαπητέ Δημήτρη, 
Αγαπητέ συνάδελφε και μαθητή 

Γνωριζόμαστε από παλιά, από τότε 
που ήσουν ασκούμενος ιατρός στην 
Παθολογία. 

Και κατά καιρούς με αιφνιδίαζες Δη­
μήτρη, όπως όταν προσήλθες και πα­
ρακολούθησες την 1η ημερίδα Φαρ­
μακευτικής Αλλεργίας, που οργάνωσε η 
Εταιρεία μας, πολύ πριν ξεκινήσεις την 
άσκησή σου στο Αλλεργιολογικό Τμήμα 
του «Λαϊκού». Και σημειώνω ότι μέχρι τότε και για πολύ 
καιρό μετά κανένας υποψήφιος ειδικευόμενος δεν είχε 
εκδηλώσει ανάλογο ενδιαφέρον.

Με αιφνιδίασες και ως ειδικευόμενος, όπως τό­
τε που μας επέδειξες και τις τεχνικές σου ικανότη­
τες αποκαθιστώντας με ένα κομμάτι από σωλήνα 
Levine τη βλάβη σ’ ένα ψυγείο, που η υποφαινομέ­
νη είχε περισυλλέξει από τα πεταγμένα, ως άχρηστα, 
αντικείμενα στο προαύλιο του «Λαϊκού». Και σε πεί­
σμα όσων γέλασαν μαζί σου και μαζί μου, Δημήτρη, 
αυτό το άχρηστο ψυγείο λειτούργησε άψογα, χωρίς 
άλλη επισκευή, για πολλά χρόνια, παραπάνω από 
10ετία.

Με αιφνιδίασες ευχάριστα, επίσης, όταν κατάφε­
ρες να μεταπηδήσεις στην Ακαδημαϊκή ιατρική, ως 
ειδικευόμενος ακόμη στην Αλλεργιολογία και έκτοτε 
συνέχισες να προχωρείς με ταχείς ρυθμούς –άοκνος 
και δραστήριος– οργανώνοντας την Αλλεργιολογική 
μονάδα στο Αττικό Νοσοκομείο, που φιλοδοξούσες 
να αποτελέσει πρότυπο εκπαιδευτικό κέντρο στην 
Αλλεργιολογία και Κλινική Ανοσολογία.

Τον Απρίλιο 2011 η Ελληνική Αλλεργιολογία έχασε ένα ακόμη μέλος της:  τον Αναπληρωτή Καθηγητή Αλλεργιολογίας 
της Ιατρικής Σχολής Αθηνών και Διευθυντή της Αλλεργιολογικής Μονάδας του Νοσοκομείου «Αττικόν», κ. Δημήτριο 
Καλογερομήτρο. Ακολουθεί τμήμα της επικήδειου ομιλίας εκφωνηθείσα στο Κοιμητήριο της Νέας Ερυθραίας, στις 
8-4-2011, από την Πρόεδρο της ΕΕΑΚΑ.
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Πριν προχωρήσουμε όμως στην παθοφυσιολογία, 
απαραίτητο είναι να θυμηθούμε λίγα πράγματα για τη 
φυσιολογία του γαστρεντερικού συστήματος (ΓΕΣ) και 
την αποστολή του. Το ΓΕΣ είναι υπεύθυνο για την πρόσ­
ληψη και επεξεργασία των τροφών, την απορρόφηση 
και διάθεση στον οργανισμό των χρήσιμων ουσιών και 
τέλος την αποβολή των μη χρήσιμων. Για τον σκοπό 
αυτό, το ΓΕΣ είναι σε μια διαρκή επικοινωνία με το εξω­
τερικό περιβάλλον και εκτίθεται συνεχώς σε πολλές 
διαφορετικές ουσίες. Οι ουσίες αυτές είναι συνήθως 
διαιτητικές (πρωτεΐνες, υδατάνθρακες, λιπίδια) αλλά 
μπορεί να είναι παθογόνοι και μη μικροοργανισμοί 
αλλά και δεκάδες χημικές ουσίες. Οι περισσότερες από 
τις ουσίες που εισέρχονται στον γαστρεντερικό σωλή­
να είναι δυνητικά αντιγόνα και αν εισέλθουν από άλλη 
οδό στον οργανισμό, προκαλούν συνήθως την ανοσο­
λογική απάντηση αυτού. Η είσοδος λοιπόν μέσω του 
ΓΕΣ φαίνεται ότι επάγει την ανοσολογική ανοχή όλων 
αυτών των αντιγόνων. Φυσικά η ανοχή αυτή είναι απα­
ραίτητη για την επιβίωση του οργανισμού. 

Οι γνώσεις μας για τον τρόπο που επάγεται η ανο­
σολογική ανοχή στις τροφές είναι ελλιπείς και προέρ­
χονται κυρίως από πειραματικά δεδομένα σε ζώα. Η 
αρχική επεξεργασία που δέχονται οι τροφές με τη διά­
σπαση των πρωτεϊνών και την ανάμιξη σε όξινο περι­
βάλλον, φαίνεται ότι είναι σημαντική για τη μείωση 
της αντιγονικότητάς τους. Στην επόμενη φάση πολύ 
σημαντικός είναι ο τρόπος που τα τροφικά αντιγόνα 
περνούν από τον αυλό του εντέρου στην κυκλοφο­
ρία. Η δομή και λειτουργία του μικρο- και μακρο-πε­
ριβάλλοντος του ΓΕΣ είναι μοναδική. Υπάρχουν τρεις 

Ένα από τα προβλήματα της σύγχρονης Ιατρικής 
είναι η σύγχυση που υπάρχει γύρω από τους διά­
φορους ιατρικούς όρους. Αυτό συμβαίνει συχνά και 
όταν μιλάμε για τις αλλεργίες και ειδικά την τροφική 
αλλεργία. Διαφορετικό νόημα έχει ο όρος τροφική 
αλλεργία όταν χρησιμοποιείται από τους ασθενείς και 
τα ΜΜΕ, διαφορετικό από τους μη ειδικούς ιατρούς 
και διαφορετικό από τους ειδικούς αλλεργιολόγους. 
Ξεκινώντας λοιπόν μια οποιαδήποτε συζήτηση για 
την τροφική αλλεργία, είτε αυτή αφορά στην παθο­
φυσιολογία είτε στον επιπολασμό και την κλινική ει­
κόνα, πρώτο μας μέλημα είναι να αποσαφηνίσουμε 
τους όρους. Η Ευρωπαϊκή Ακαδημία Αλλεργιολογίας 
προσπαθώντας να βάλει ένα τέλος στη σύγχυση αυτή 
προτείνει1 να χρησιμοποιείται ο γενικός όρος τροφική 
υπερευαισθησία σαν ομπρέλα για να συμπεριλάβει 
συνολικά τις ανεπιθύμητες αντιδράσεις μετά την κα­
τανάλωση τροφίμων. Όταν για τις αντιδράσεις αυτές 
υπεύθυνος είναι ένας ανοσολογικός μηχανισμός τότε 
χρησιμοποιούμε τον όρο τροφική αλλεργία, η οποία 
με τη σειρά της διακρίνεται σε IgE-μεσολαβούμενη, 
σε μη IgE-μεσολαβούμενη και σε μεικτή. Με βάση 
αυτό τον ορισμό έχουμε μια διεύρυνση του όρου 
«τροφική αλλεργία» από τις αμιγώς IgE αντιδράσεις, 
που παραδοσιακά θεωρούνται αλλεργικές, σε όλες 
τις αντιδράσεις, στις οποίες παθοφυσιολογικά υπάρ­
χει εμπλοκή του ανοσολογικού συστήματος. Η βαθιά 
λοιπόν γνώση της παθοφυσιολογίας και των ανοσο­
λογικών μηχανισμών που εμπλέκονται είναι εξαιρετι­
κά σημαντική για την κατανόηση του προβλήματος 
της τροφικής αλλεργίας και για τη σωστή διάγνωση 
και διαφορική διάγνωση. 

Παθοφυσιολογία της τροφικής αλλεργίας
Α. Μανίκας

Ειδικός Αλλεργιολόγος, Υπεύθυνος Αλλεργιολογικού Τμήματος Ιατρικού Διαβαλκανικού, Θεσσαλονίκη
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κύριοι «τρόποι» εισόδου των αντιγόνων μέσω του 
βλεννογόνου και φαίνεται ότι τελικά ο τρόπος εισόδου 
είναι ακριβώς αυτός που καθορίζει και την ανοσολο­
γική απάντηση στο αντιγόνο αυτό. Η επιθυμητή απά­
ντηση για τα τροφικά αντιγόνα είναι φυσικά η ανοχή. 
Η από του στόματος ανοχή, όπως αποκαλείται, επιτυγ­
χάνεται με δυο ανοσολογικούς μηχανισμούς: την επα­
γωγή ρυθμιστικών Τ-κυττάρων και την κλωνική ανέρ­
γεια. Σε πειραματόζωα φαίνεται ότι μικρές δόσεις αντι­
γόνων από το στόμα οδηγεί σε ενεργή αντιγονοειδική 
καταστολή της ανοσίας, η οποία σε κάποια συστήματα 
μεταφέρεται από CD8+ T-κύτταρα και CD4+ T-κύττα­
ρα. Αντίθετα η έκθεση σε μεγάλες δόσεις αντιγόνου 
οδηγεί στην παραγωγή ανεργικών Τ-κυττάρων, τα 
οποία δεν απορρίπτουν αλλά έχουν χάσει την ικανό­
τητα κλωνικής παραγωγής και έκκρισης κυτοκινών.2,3 
Στην πραγματικότητα είναι πιθανόν και οι δύο μηχα­
νισμοί να λειτουργούν ανάλογα με τη φύση, τη μορφή 
και την ποσότητα του αντιγόνου. Βέβαια οι μηχανι­
σμοί που εμπλέκονται στην από του στόματος ανοχή 
είναι σαφώς πιο περίπλοκοι και το τελικό αποτέλεσμα 
εξαρτάται και από άλλους παράγοντες, όπως η ηλικία, 
το γενετικό υπόστρωμα, το περιβάλλον αλλά και την 
κατάσταση του βλεννογονικού φραγμού. Η ωρίμανση 
του ανοσολογικού ρυθμιστικού μηχανισμού σε επίπε­
δο Τ-ρυθμιστικών κυττάρων και αντιγονοπαρουσια­
στικών κυττάρων, που σχετίζεται με την ηλικία, είναι 
σημαντικός παράγοντας για την επαγωγή της από του 
στόματος ανοχής. Είναι επίσης γνωστό ότι γενετικοί 
παράγοντες παίζουν σημαντικό ρόλο στην εμφάνιση 
αλλεργικών παθήσεων, καθώς επηρεάζουν την πόλω­
ση της ανοσολογικής απάντησης αλλά και την ωρίμαν­
ση του ρυθμιστικού μηχανισμού. Περιβαλλοντικοί πα­
ράγοντες όπως το είδος της διατροφής, οι λοιμώξεις, 
τα εμβόλια, οι συνθήκες υγιεινής φαίνεται ότι εμπλέ­
κονται στην εμφάνιση τροφικής αλλεργίας, αν και δεν 
υπάρχει ομοφωνία ως προς την ακριβή σημασία τους. 

Διαταραχή σε οποιοδήποτε επίπεδο στους πιο πά­
νω παράγοντες οδηγεί στην αποτυχία της ανοχής και 
στην εμφάνιση ανοσολογικής απάντησης. Η απάντη­
ση αυτή μπορεί να είναι πολύ διαφορετική ακόμα και 
για το ίδιο αντιγόνο. Το γάλα, για παράδειγμα, μπο­
ρεί να προκαλέσει συστηματική αναφυλαξία αλλά 
και εντεροκολίτιδα. Η πιο συχνή ανοσολογική απά­
ντηση, όταν έχουμε αποτυχία της από του στόματος 
ανοχής, είναι η παραγωγή ειδικών IgE αντισωμάτων 

έναντι του αντιγόνου. Η πρώτη αυτή φάση, που λέ­
γεται ευαισθητοποίηση, είναι πολυεπίπεδη και λαμ­
βάνει χώρα τόσο σε τοπικό όσο και σε συστηματικό 
επίπεδο. Το τελικό αποτέλεσμα είναι η δημιουργία 
ενός κλώνου Β-κυττάρων που παράγει την ειδική IgE. 
Σε περίπτωση επανεισόδου του αντιγόνου η σύνδε­
ση αντιγόνου αντισώματος στην επιφάνεια των σι­
τευτικών κυττάρων θα οδηγήσει σε ένα καταρράκτη 
αντιδράσεων, που εκδηλώνεται κλινικά με τα σημεία 
της υπερευαισθησίας τύπου Ι. Η κλινική συμπτωμα­
τολογία ποικίλλει από άτομο σε άτομο. Η τροφική 
αλλεργία αυτής της μορφής μπορεί να εμφανίζεται 
ως συστηματική αντίδραση (αναφυλαξία) ή με μεμο­
νωμένα συμπτώματα από διάφορα όργανα (άσθμα, 
κνίδωση κ.λπ.), ενώ και ο χρόνος εμφάνισης των συ­
μπτωμάτων ποικίλλει. Ωστόσο, δεν είναι σπάνιες και 
οι μη IgE μεσολαβούμενες αντιδράσεις καθώς και οι 
μικτές. Σε αυτές τις περιπτώσεις τροφικής αλλεργίας 
ο υπεύθυνος παθοφυσιολογικός μηχανισμός δεν εί­
ναι απόλυτα ξεκαθαρισμένος. Ξέρουμε ότι σε κάποιες 
συμμετέχουν τα Τ-λεμφοκύτταρα, ενώ σε πολλές πε­
ριπτώσεις ενέχονται και τα ηωσινόφιλα. Σε αυτές τις 
περιπτώσεις οι βλάβες στο ΓΕΣ προέρχονται από τη 
δράση των κυτοκινών που απελευθερώνονται από τα 
ενεργοποιημένα Τ-κύτταρα. Τα συμπτώματα τυπικά 
εμφανίζονται ώρες μετά την κατανάλωση του υπεύ­
θυνου τροφίμου και η κλινική εικόνα εξαρτάται από 
το σημείο του ΓΕΣ στο οποίο υπάρχει η φλεγμονή.

Είναι προφανές από τα προηγούμενα ότι η τροφική 
αλλεργία είναι ένα εξαιρετικά σύνθετο πρόβλημα. Οι 
γνώσεις μας γύρω από την παθοφυσιολογία της είναι 
σαφώς περισσότερες από ό,τι ήταν πριν μερικά χρόνια, 
έχουμε όμως ακόμα πολλά να μάθουμε στο επίπεδο 
αυτό. 
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νεται για το μεγαλύτερο ποσοστό των αντιδράσεων. 
Κύρια αλλεργιογόνα τρόφιμα είναι το γάλα αγελάδας, 
το αβγό, το φιστίκι, οι ξηροί καρποί, η σόγια και το σι­
τάρι στα βρέφη και τα παιδιά, ενώ το φιστίκι, οι ξηροί 
καρποί, το ψάρι και τα οστρακόδερμα (π.χ. γαρίδες) 
στους έφηβους και τους ενήλικες. Οι τελευταίοι πα­
ρουσιάζουν συχνότερα και το σύνδρομο στοματικής 
αλλεργίας (OAS). Το φιστίκι και οι ξηροί καρποί ανα­
φέρονται ως αυτά που προκαλούν τις σοβαρότερες 
αντιδράσεις σε ΗΠΑ και Ευρώπη.3

Αξιολογώντας έναν ασθενή που αναφέρει αντίδρα­
ση σε τρόφιμο πρέπει αρχικά να εκτιμήσουμε την 
πιθανότητα του να εμφανίζει τροφική αλλεργία. Για 
να το κάνουμε αυτό θα πρέπει να γνωρίζουμε ότι η 
συχνότητα της τροφικής αλλεργίας και το είδος του 
τροφίμου που την προκαλεί, επηρεάζεται από:4 

1. �Την ηλικία (παιδιά-ενήλικες) (πιθανόν και από την 
ηλικία στην οποία ήρθε σε πρώτη επαφή με το τρό­
φιμο).

2. �Γενετικούς παράγοντες (υπό μελέτη).
3. �Τη συνύπαρξη αλλεργίας σε αεροαλλεργιογόνα 

(τύπου 2 τροφική αλλεργία).
4. �Την ύπαρξη ατοπικής δερματίτιδας (1/3 με μέτρια-

σοβαρή ΑΔ έχουν και τροφική αλλεργία).
5. �Τη γεωγραφική περιοχή κατοικίας του ατόμου.
6. �Τις διατροφικές συνήθειες και τον τρόπο επαφής 

με το τρόφιμο (π.χ. τροφική αλλεργία λόγω επαγ­
γέλματος: το τρόφιμο μπορεί να ευαισθητοποιήσει 
μετά από επαφή με το δέρμα, τους βλεννογόνους, 
το αναπνευστικό ή το γαστρεντερικό σύστημα).

Στη σημερινή εποχή των «παχιών αγελάδων», της 
υπερκατανάλωσης και της παχυσαρκίας, ο γενικός 
πληθυσμός στις ανεπτυγμένες χώρες φαίνεται να 
αντιλαμβάνεται τα τρόφιμα ως εχθρό του. Πώς αλλι­
ώς μπορεί κανείς να εξηγήσει το υψηλό ποσοστό αν­
θρώπων που πιστεύει ότι πάσχει από κάποια τροφική 
αλλεργία; Συγκεκριμένα σε έρευνες με ερωτηματο­
λόγια,1,2 το 12% έως και 35% του γενικού πληθυσμού 
πιστεύει ότι πάσχει από κάποια αλλεργία σε τρόφιμο 
και μάλιστα πολλές φορές αποδίδει στην τροφή τα 
πιο περίεργα συμπτώματα.

Η πραγματικότητα όμως είναι διαφορετική. Όσες 
μελέτες έλεγξαν την αληθοφάνεια των ισχυρισμών 
τους διαπίστωσαν ότι η τροφική αλλεργία, όπως αυ­
τή εννοείται ως μια ανοσολογική αντίδραση του ορ­
γανισμού ως προς ένα συγκεκριμένο τρόφιμο με την 
παραγωγή ειδικών ανοσοσφαιρινών Ε, είναι πολύ πιο 
σπάνια. Απόδειξη αυτού αποτελούν τα αποτελέσμα­
τα των διπλών τυφλών προκλήσεων ελεγχόμενες με 
placebo, που είναι το "gold standard" στη διάγνωση 
της τροφική αλλεργίας. Έτσι ο πραγματικός επιπολα­
σμός της τροφικής αλλεργίας φαίνεται να κυμαίνεται 
μεταξύ 6% και 8% στον παιδικό πληθυσμό και μεταξύ 
1% και 2% στους ενήλικες των ανεπτυγμένων χωρών.

Πάνω από 120 διαφορετικά τρόφιμα έχουν ανα­
φερθεί ως αίτιο αλλεργικής αντίδρασης. Θεωρητικά 
κάθε τρόφιμο θα μπορούσε να προκαλέσει αντίδρα­
ση ΙgE-μεσολαβούμενη. Παρόλ' αυτά, τόσο η καθημε­
ρινή κλινική πράξη όσο και οι μελέτες φανερώνουν 
ότι μόνο ένας πολύ μικρός αριθμός τροφίμων ευθύ­

Ποια τρόφιμα προκαλούν αλλεργία
Μ.Κ. Κουρή
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Επίσης πρέπει να αναφερθεί ότι ένα τρόφιμο μπο­
ρεί να προκαλεί διαφορετικά συμπτώματα σε μία 
γεωγραφική περιοχή από ό,τι σε μια άλλη. Για παρά­
δειγμα το καρύδι προκαλεί σε μερικές περιοχές μόνο 
σοβαρές συστηματικές αλλεργικές αντιδράσεις, ενώ 
σε άλλες κυρίως στοματικό αλλεργικό σύνδρομο, ως 
συνέπεια συνδυασμού των ανωτέρω παραγόντων. 

Συνεπώς, το ερώτημα ποια τρόφιμα προκαλούν 
αλλεργία δεν μπορεί να απαντηθεί μονοσήμαντα. 
Πρέπει πάντοτε να διευκρινίζουμε σε ποιο πληθυσμό 
αναφερόμαστε.

Αυτό γίνεται ιδιαίτερα εμφανές σε μια πολύ πρό­
σφατη ιταλική μελέτη, όπου παρατηρήθηκαν με­
γάλες διαφορές στην επιδημιολογία της τροφικής 
αλλεργίας μεταξύ βόρειας και νότιας Ιταλίας.5 Ένα 
ακόμη παράδειγμα της σημασίας των γεωγραφικών 
διαφορών είναι η Σιγκαπούρη. Στη χώρα αυτή το 
πρώτο σε συχνότητα αλλεργιογόνο τρόφιμο είναι οι 
φωλιές πουλιών, αντίθετα είναι πολύ σπάνια (0,8%) η 
αλλεργία στο ψάρι. Ίσως αυτό να οφείλεται στο γε­
γονός ότι τα παιδιά εκεί καταναλώνουν ψάρια από 
τους πρώτους μήνες της ζωής τους. Αυτό έρχεται σε 
αντίθεση, για παράδειγμα, με τη Σκανδιναβία όπου 
σαφώς μεγαλύτερο ποσοστό (3%) των παιδιών είναι 
αλλεργικά στο ψάρι.6

Στη χώρα μας το γάλα και το αβγό είναι από τα συ­
χνότερα αλλεργιογόνα τρόφιμα στα παιδιά. Το ροδά­

κινο και το σταφύλι αποτελούν τα συχνότερα αλλερ­
γιογόνα φρούτα. Από την άλλη το φιστίκι φαίνεται 
να προκαλεί σπάνια τροφική αλλεργία στην Ελλάδα. 
Περισσότερες πληροφορίες περιμένουμε να μας δώ­
σει η μεγαλύτερη μελέτη7 για την τροφική αλλεργία 
στην Ευρώπη, η Europrevall, χρηματοδοτούμενη από 
την Ευρωπαϊκή Ένωση, που ήδη τρέχει στο 4ο έτος 
της, με τη συμμετοχή και της Ελλάδας.
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υπεύθυνο τρόφιμο, ακόμη και σε ελάχιστες ποσότη­
τες. Τα τρόφιμα που μπορούν να προκαλέσουν ψευδο­
αλλεργική κνίδωση, είτε περιέχουν ισταμίνη και άλλες 
αμίνες (τυραμίνη, κατεχολαμίνες κ.ά.), είτε προκαλούν 
την απελευθέρωση ισταμίνης από τα σιτευτικά κύττα­
ρα του πεπτικού βλεννογόνου.1 Τρόφιμα που κατά την 
πέψη τους μπορούν να προκαλέσουν την απελευθέ­
ρωση ισταμίνης είναι οι φράουλες και η κανέλλα. Το 
κρασί Κιάντι αλλά και τυριά όπως το ροκφόρ και το 
τσένταρ, εκτός από ισταμίνη περιέχουν και τυραμίνη.1

Ως αλλεργοειδής αντίδραση μπορεί να χαρακτηρι­
στεί και η σκομβροΐδωση κατά την οποία εκτός από 
την εκδήλωση οξείας κνίδωσης μπορεί να παρουσια­
στούν συμπτώματα από το καρδιαγγειακό (ταχυπαλ­
μία, υπόταση), το γαστρεντερικό (κοιλιακό άλγος, ναυ­
τία, έμετος) αλλά και το αναπνευστικό σύστημα (κρίση 
άσθματος). Στην ουσία πρόκειται για τροφική δηλητη­
ρίαση που οφείλεται στην κατανάλωση ψαριών της 
οικογένειας των Σκομβροϊδών (τόννος και σκουμπρί), 
την αντσούγια και τη ρέγγα, ειδικά εάν δεν ήταν καλά 
διατηρημένα. Από το αλιευτικό ακόμη, ή από τους χώ­
ρους φύλαξης, όταν τα ψάρια διατηρούνται σε υψηλές 
θερμοκρασίες (>30 °C) αναπτύσσονται μικρόβια που 
προκαλούν την παραγωγή ισταμίνης. 

Το πεπτικό σύστημα περιέχει τα ένζυμα μεθυλτραν­
σφεράση και διαμινική οξυδάση (DAO), που μεταβολί­
ζουν την ισταμίνη σε ανενεργές ουσίες. Όταν η ποσό­
τητα ισταμίνης που έχει απελευθερωθεί στον οργανι­
σμό είναι υψηλή και τα ένζυμα δεν επαρκούν για τον 
καταβολισμό της, ή στις περιπτώσεις που ο ασθενής 
λαμβάνει φάρμακα που εμποδίζουν τη δράση της DAO 
(π.χ. ισονιαζίδη), τότε μπορεί να εκδηλωθεί κνίδωση.2

Το 1968 ο ιατρός Ho Man Kwok περιέγραψε το 
«Σύνδρομο του κινέζικου εστιατορίου»: κάθε φορά 
που έτρωγε κινέζικο γεύμα εκδήλωνε καύσο στον αυ­
χένα που αντανακλούσε στα άνω άκρα, ταχυπαλμία 

Η τροφή αποτελεί την κύρια πηγή ενέργειας του σώ­
ματος. Κάποιες φορές ο οργανισμός μας αντιδρά στα 
τρόφιμα υπερβολικά εκδηλώνοντας τροφική αλλερ­
γία. Η αλλεργία οφείλεται στη μεσολάβηση του ανο­
σιακού συστήματος, το οποίο σε αυτή την περίπτωση 
αναγνωρίζει λανθασμένα ως βλαπτικές, κάποιες αθώ­
ες ουσίες. Εκτός από τις αλλεργικές υπάρχουν όμως 
και ανεπιθύμητες αντιδράσεις σε τρόφιμα που προ­
καλούνται όχι από ανοσολογικούς αλλά από φυσικούς 
και χημικούς μηχανισμούς, και στις περιπτώσεις αυτές 
μιλάμε για τροφική δυσανεξία.1

Πολύ γνωστά παραδείγματα τροφικής δυσανεξίας 
είναι η κοιλιοκάκη και η δυσανεξία στη λακτόζη, που 
οφείλονται στη φλεγμονώδη απάντηση στη γλουτένη 
και στην έλλειψη λακτάσης (β-γαλακτοσιδάσης) αντί­
στοιχα. Η κοιλιοκάκη θα μπορούσε πιο σωστά αντί 
για δυσανεξία να χαρακτηριστεί ως ένα πολύπλοκο 
νόσημα, που στον παθοφυσιολογικό μηχανισμό της 
συμμετέχει το ανοσιακό σύστημα (φυσική και επίκτη­
τη ανοσία αλλά και αυτοανοσία) και εκδηλώνεται ως 
σύνδρομο δυσαπορρόφησης με στεατόρροια, απώ­
λεια βάρους και επιπλέον στα παιδιά καθυστέρηση της 
σωματικής ανάπτυξης, με αναιμία και αβιταμίνωση. 
Στη δυσανεξία λακτόζης η ενζυμική έλλειψη προκαλεί 
διαρροϊκές κενώσεις, μετεωρισμό, βορβορυγμούς και 
κοιλιακό άλγος. 

Σε κάποιους ασθενείς τρόφιμα που σπάνια προ­
καλούν τροφική αλλεργία, μπορεί να προκαλέσουν 
κνίδωση, χωρίς τη συμμετοχή ανοσολογικού μηχανι­
σμού. Οι αντιδράσεις αυτές που δεν είναι αλλεργικές 
και ονομάζονται αλλεργομιμητικές, αλλεργοειδείς ή 
ψευδοαλλεργικές, εκδηλώνονται μετά από βρώση αρ­
κετής ποσότητας από τα «ένοχα» τρόφιμα και δεν ανα­
παράγονται κάθε φορά που ο ασθενής τα καταναλώ­
νει. Αντίθετα, στην τροφική αλλεργία τα συμπτώματα 
αναπαράγονται κάθε φορά που καταναλώνεται το 

Τροφική δυσανεξία
Κ. Πίτσιος

Ειδικός Αλλεργιολόγος, Συνεργάτης Τμήμα Επιστήμης Διαιτολογίας-Διατροφής, Χαροκόπειο Πανεπιστήμιο, Αθήνα

Π Ρ Α Κ Τ Ι Κ Α  Η Μ Ε Ρ Ι Δ Α Σ

« Τ Ρ Ο Φ Ι Κ Η  Α Λ Λ Ε Ρ Γ Ι Α  Κ Α Ι  Δ Ι Α Τ Ρ Ο Φ Η »

C O N F E R E N C E  A B S T R A C T S

" F O O D  A L L E R G Y  A N D  N U T R I T I O N "



70 		  Κ. Πίτσιος

και αίσθημα αδυναμίας.3 Τα συμπτώματα αυτά οφεί­
λονταν στο μονονατριούχο γλουταμινικό οξύ, ένα 
βελτιωτικό γεύσης που χρησιμοποιείται στην ασιατι­
κή κουζίνα και μπορεί επίσης να προκαλέσει αίσθημα 
καύσους στο στήθος, αίσθημα πίεσης στο πρόσωπο, 
κεφαλαλγία, ναυτία, στηθάγχη, μούδιασμα σε κορμό 
και άνω άκρα, αλλά και κρίση άσθματος σε ασθματι­
κούς ασθενείς.1 

Τρόφιμα και ποτά που περιέχουν θειώδη άλατα προ­
καλούν σε κάποιους ασθενείς άσθμα, με μηχανισμό που 
δεν είναι πλήρως γνωστός. Επίσης, η βρώση μεγάλης 
ποσότητας συντηρητικών μπορεί να προκαλέσει κνί­
δωση μέσω ενεργοποίησης του αυτόνομου νευρικού 
συστήματος. Τέλος, αν θέλαμε να επεκτείνουμε τον ορι­
σμό της τροφικής δυσανεξίας σε όλες τις ανεπιθύμητες 
αντιδράσεις που μπορεί να προκαλέσει κάποιο τρόφιμο 
θα περιλαμβάναμε και την κυάμωση, αφού στα άτομα 
που πάσχουν από έλλειψη του ενζύμου G-6-PD η βρώ­
ση κουκιών προκαλεί αιμολυτική αναιμία με δύσπνοια, 
ναυτία, άλγη, πυρετό και ρίγος.

Η διάγνωση της τροφικής δυσανεξίας στα τρόφιμα 
είναι ίσως πιο πολύπλοκη από όσο της τροφικής αλ­
λεργίας και αυτό διότι, όπως φάνηκε από όλα τα προ­
αναφερθέντα παραδείγματα, κάθε δυσανεξία οφείλε­
ται σε διαφορετικό μηχανισμό οπότε δεν μπορεί να 
υπάρξει κοινή διαγνωστική μέθοδος, τουλάχιστον σε 
εργαστηριακό επίπεδο. Άλλωστε πολλές από τις περι­
πτώσεις δυσανεξίας είναι παροδικές (όπως η μεταλοι­
μώδης δυσανεξία στη λακτόζη) και η ποσοτικοποίηση 
των ενζύμων στο αίμα –ακόμη κι αν είναι εφικτή– δεν 
αντιπροσωπεύει τα επίπεδά τους στον εντερικό βλεν­
νογόνο. 

Υπάρχουν μέθοδοι μέτρησης της DAO που προτεί­
νονται για τη διερεύνηση αλλεργοειδών αντιδράσεων 
από ισταμίνη και θα μπορούσε να είναι χρήσιμη σε 
ασθενείς με «δυσανεξία στην ισταμίνη» (όρος που εμ­
φανίζεται τελευταία στη βιβλιογραφία).2 Οι ασθενείς 
με τιμές DAO<3 U/mL είναι πολύ πιθανό να εκδηλώ­
σουν ψευδοαλλεργικές αντιδράσεις. Βέβαια, η εξέτα­
ση αυτή δεν είναι πανάκεια και η διάγνωση δεν μπορεί 
να βασιστεί απόλυτα σε αυτήν, αφενός γιατί υπάρχουν 
περιπτώσεις παροδικής μείωσης της DAO (όπως μετά 
από γαστρεντερίτιδα), αφετέρου η αρνητική εξέταση 
δεν μπορεί να προβλέψει αντιδράσεις οφειλόμενες 
σε υπερβολική κατανάλωση τροφίμων με ισταμίνη. 
Υπάρχει ακόμη και πρωτόκολλο για διπλή τυφλή δο­
κιμασία πρόκλησης με κάψουλες ισταμίνης (caps διυ­
δροχλωρικής ισταμίνης: 0,75 mg/kg ΒΣ) και placebo, 
που γίνεται μετά από 4 εβδομάδας σχετικής δίαιτας.

Η διάγνωση της κοιλιοκάκης γίνεται είτε με ορο­
λογικές εξετάσεις (αντισώματα: αντι-γλοιαδινικά IgA 

και IgG, έναντι ενδομυΐου IgA και έναντι τρανσγλου­
ταμινάσης IgA και IgG), είτε με βιοψία στη 2η μοίρα 
του δωδεκαδακτύλου.4 Η δυσανεξία στη λακτόζη δια­
γιγνώσκεται από τους ειδικούς κυρίως με δοκιμασία 
φόρτισης με λακτόζη αλλά και με μέτρηση εκπνεόμε­
νου υδρογόνου, μέτρηση της δραστηριότητας της λα­
κτάσης σε βιοψία και με γονιδιακή μελέτη αναζήτησης 
του γονιδίου κοινού πολυμορφισμού.4 Για τη διάγνωση 
του άσθματος από θειώδη χρησιμοποιείται η δοκιμα­
σία πρόκλησης, αφού πρώτα αποκλεισθεί η (σπάνια) 
αλλεργία στα θειώδη με διεξαγωγή δερματικών δοκι­
μασιών.1

Υπάρχουν ακόμη διάφορα «tests δυσανεξίας» που 
υπόσχονται να θέσουν τη διάγνωση του υπεύθυνου 
τρόφιμου για μια σειρά από ασύνδετα μεταξύ τους 
συμπτώματα όπως τις διαταραχές του πεπτικού, το 
αίσθημα αδυναμίας, την ημικρανία και την παχυσαρ­
κία.6,7 Η πιο διαδεδομένη εξέταση είναι αυτή που 
μετρά ειδικά αντισώματα IgG έναντι ενός αριθμού 
τροφίμων και συντηρητικών. Η ανίχνευση IgG σαφώς 
και είναι χρήσιμη στη διάγνωση της κοιλιοκάκης (σε 
ασθενείς με IgA-ανοσοανεπάρκεια), ενώ πολλές είναι 
οι μελέτες που διερευνούν τη σημασία της IgG και των 
υποτάξεών της (κυρίως της IgG4) στην τροφική αλλερ­
γία. Τα αποτελέσματα όμως αυτών των μελετών είναι 
αντικρουόμενα, καθιστώντας τη χρησιμότητά της αμ­
φίβολη και αυτό οφείλεται στο ότι τελικά η ανίχνευσή 
της στον ορό του ασθενούς δε μεταφράζεται σε κλινι­
κό πρόβλημα.7–10

Σε μελέτη 100 τυχαία επιλεγμένων παιδιών χωρίς 
κλινικό πρόβλημα αλλεργίας οι τιμές της ειδικής IgG4 
βρέθηκαν υψηλές σε τρόφιμα όπως το γάλα, το λεύ­
κωμα του αβγού και την μπανάνα, κάτι που οδήγησε 
τους μελετητές στο συμπέρασμα πως οι τιμές αυτές 
ήταν απλά και μόνο το αποτέλεσμα της έκθεσης στα 
συγκεκριμένα τρόφιμα.11 Παρόμοια και τα αποτελέ­
σματα της ειδικής IgG (sIgG) σε παιδιά που είχαν χα­
ρακτηριστεί «υψηλού κινδύνου για εκδήλωση αλλερ­
γίας»: βρέθηκαν υψηλές τιμές sIgG έναντι τροφίμων, 
σε παιδιά χωρίς τροφική αλλεργία.12 Όταν συγκρίθη­
καν τα επίπεδα ειδικής IgG4 και ειδικής IgE για κάποια 
τρόφιμα, σε υγιειονομικό προσωπικό, βρέθηκαν υψη­
λές τιμές sIgG4 χωρίς να συνοδεύονται αντίστοιχα από 
θετικές τιμές sIgE. Οι φυσιολογικοί αυτοί μάρτυρες δεν 
είχαν κλινικά συμπτώματα και τα αποτελέσματα αυτά 
ενισχύουν την άποψη πως η εξέταση δεν είναι παθο­
γνωμική.10

Το 1956 δημοσιεύθηκε η εξέταση «κυτταροτοξι­
κό test» κατά την οποία ολικό αίμα ή διαχωρισμένα 
λευκοκύτταρα τοποθετούνται σε καλύπτρες μαζί με 
αποξηραμένο τροφικό αλλεργιογόνο. Σύμφωνα με 
τη μέθοδο αυτή εάν υπάρχει τροφική δυσανεξία, στο 
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μικροσκόπιο παρατηρούνται μεταβολές των λευκών 
αιμοσφαιρίων (συρρίκνωση, διόγκωση, απόπτωση).13 
Η μέθοδος στη συνέχεια έγινε αυτοματοποιημένη και 
οι θιασώτες της διατείνονται πως είναι ικανή να μελε­
τήσει μια συστοιχία δοκιμαστικών ουσιών. Η αλήθεια 
είναι πως για τη μέθοδο δεν προτείνεται σταθερός 
χρόνος επώασης ή οδηγίες για τις συνθήκες pH και 
θερμοκρασίας που να εγγυώνται την επαναληψιμό­
τητα, ενώ με ελεγχόμενες μελέτες αποδείχθηκε πως η 
μέθοδος αυτή είναι κάθε άλλο παρά επιστημονική.7,14 
Εκτός του ότι δεν μπορεί να ερμηνεύσει την επίδραση 
της τροφής σε όλα τα είδη λευκοκυττάρων, αυτό που 
κάνει μια τέτοια μέθοδο παράλογη είναι πως αν όντως 
μια τροφή έχει τέτοια επίδραση στα λευκοκύτταρα, 
τότε στον οργανισμό η ένοχη τροφή θα προκαλούσε 
όχι απλά δυσανεξία αλλά θάνατο.

Άλλη αμφίβολη δοκιμασία είναι το «ηλεκτροδερμικό 
test» ή "Vega" που χρησιμοποιείται για τροφικά και ει­
σπνεόμενα αλλεργιογόνα.6,7 Πολλοί οι τρόποι εκτέλε­
σης της «εξέτασης» με πιο συνηθισμένη τη χρήση της 
υπό εξέταση ουσίας μέσα σε σφραγισμένο δοχείο που 
τοποθετείται σε δίσκο αλουμινίου και ο οποίος τέλος 
συνδέεται με ηλεκτρόδια με το δέρμα και τη «συσκευή». 
Η μεταβολή της ηλεκτρικής αντίστασης που προκαλεί­
ται από την παρεμβολή του τροφίμου θέτει τη διάγνω­
ση.15 Στην «εφαρμοσμένη κινησιολογία» με καθαρά 
υποκειμενικό τρόπο ο εξεταστής μετρά την «ισχύ» του 
βραχίονα όσο ο ασθενής κρατά με το έτερο άνω άκρο 
την υπό διερεύνηση ουσία.15 Τέλος για τη διερεύνηση 
της δυσανεξίας έχει προταθεί και η ανάλυση τριχών, 
που ενώ αποτελεί καλά τεκμηριωμένη εξέταση για τη 
διάγνωση δηλητηρίασης από μέταλλα, αποδείχθηκε 
πως δεν μπορεί να διαγνώσει διατροφικές διαταραχές 
και χρόνια νοσήματα του πεπτικού.16,17

Μια παλαιότερη ενδιαφέρουσα μελέτη σύγκρινε 
τις διάφορες αμφισβητούμενες μεθόδους με τη μέ­
τρηση της sIgE για τη διάγνωση της τροφικής αλλερ­
γίας. Συμμετείχαν 9 ασθενείς με αλλεργία στο ψάρι 
και 2 δείγματα από τον κάθε ασθενή στάλθηκαν σε 5 
εργαστήρια, όπου εξετάσθηκαν με το τεστ κυτταρο­
τοξικότητας, τεστ τρίχας και το ηλεκτροδερμικό τεστ, 
με το ερώτημα διερεύνησης του τροφίμου στο οποίο 
ήταν αλλεργικοί. Παράλληλα, πάλι 2 δείγματα από κά­
θε ασθενή εξετάσθηκαν σε ανοσολογικό εργαστήριο 
όπου χρησιμοποιήθηκε η μέθοδος RAST. Τα αποτελέ­
σματα ήταν απογοητευτικά για τις αναξιόπιστες με­
θόδους και, όπως αναμενόταν, η μόνη μέθοδος που 
έθεσε σωστά τη διάγνωση και είχε επαναληψιμότητα 
ήταν αυτή της μέτρησης sIgE.17

Συμπερασματικά, οι τροφικές δυσανεξίες είναι ένα 
σύνολο από ανόμοιες παθήσεις που οφείλονται σε δια­
φορετικούς παθοφυσιολογικούς μηχανισμούς και ως 

εκ τούτου απαιτούν διαφορετική διαγνωστική προ­
σπέλαση. Τα ευρέως διαδεδομένα «tests δυσανεξίας» 
είναι άκρως αναξιόπιστα και τα περισσότερα στερού­
νται οποιασδήποτε επιστημονικής βάσης.
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Παρόλο που δεν είναι γνωστό εάν υπάρχει αιτιολογι­
κή συσχέτιση μεταξύ τους, η πρόληψη της τροφικής 
αλλεργίας πιθανόν να επηρεάζει και τον επιπολασμό 
των υπολοίπων αλλεργικών νόσων. 

Επιστημονικές έρευνες προτείνουν ως ιδανική πε­
ρίοδο διατροφικής παρέμβασης την πρώτη βρεφική 
ηλικία, θεωρώντας την το «παράθυρο» της περιβαλ­
λοντικής επιρροής. Τα 4 πεδία τα οποία προσελκύουν 
το επιστημονικό ενδιαφέρον είναι η περίοδος του 
θηλασμού (διάρκεια και αποκλειστικότητα), η λήψη 
υδρολυμένων γαλάτων, ο χρόνος εισαγωγής στερε­
ών τροφών και η προσθήκη στη διατροφή πρε- ή/και 
προβιοτικών. 

Χωρίς να τίθενται υπό αμφισβήτηση τα πολλαπλά 
οφέλη του αποκλειστικού μητρικού θηλασμού, οι 
υπάρχουσες μελέτες δεν καταλήγουν σε ασφαλή 
συμπεράσματα για τον ρόλο του ως μέτρο πρωτογε­
νούς πρόληψης της τροφικής αλλεργίας. Δεδομένης 
της δυσκολίας σχεδιασμού τυχαιοποιημένων τυφλών 
μελετών λόγω ηθικής δεοντολογίας, είναι δύσκολο 
να υπάρξουν αξιόπιστες μελέτες στο θέμα αυτό στο 
εγγύς μέλλον. Οι από κοινού συστάσεις ESPAGHAN 
(European Society of Pediatric Gastroenterology, 
Hepatology and Nutrition) και ESPACI (European 
Society of Pediatric Allergy and Clinical Immunology) 
προτρέπουν σε αποκλειστικό θηλασμό τους πρώτους 
4–6 μήνες ζωής.2 Οι περισσότερες μελέτες κατά τη δι­
άρκεια του θηλασμού δεν αποδεικνύουν ευεργετικό 
αποτέλεσμα από δίαιτες αποκλεισμού σε ό,τι αφορά 
στην πρόληψη των ατοπικών νοσημάτων. Δε συνι­

Την τελευταία 20ετία παρατηρείται σημαντική αύ­
ξηση του επιπολασμού της τροφικής αλλεργίας τόσο 
στα παιδιά όσο και στους ενήλικες, γεγονός που ωθεί 
την ιατρική έρευνα σε αναζήτηση νέων θεραπευτικών 
αλλά και προληπτικών προσεγγίσεων. Τα αίτια αυτής 
της αύξησης δεν είναι γνωστά και προς το παρόν δεν 
υπάρχουν αξιόπιστα δεδομένα για την πρόληψη της 
τροφικής αλλεργίας.

Η πρωτογενής πρόληψη έχει σκοπό την αποφυγή 
της IgE ευαισθητοποίησης σε τροφές, ενώ όταν έχει 
προηγηθεί ήδη IgE ευαισθητοποίηση η δευτερογενής 
πρόληψη έχει σκοπό την αποτροπή της εκδήλωσης 
της τροφικής αλλεργίας. 

Η πρόληψη της τροφικής αλλεργίας, αλλά και όλων 
των αλλεργικών νοσημάτων, έχει ως βασικό πληθυ­
σμό-στόχο τα βρέφη υψηλού κινδύνου για την εκδή­
λωση αλλεργικής νόσου, τα βρέφη δηλαδή εκείνα τα 
οποία έχουν «αλλεργικό υπόστρωμα». Η Ευρωπαϊκή 
Ακαδημία Αλλεργιολογίας και Κλινικής Ανοσολογίας 
έχει ορίσει ως καλύτερο δείκτη αλλεργικού υπο­
στρώματος το θετικό οικογενειακό ιστορικό, δηλα­
δή όταν δύο μέλη της οικογένειας έχουν ιστορικό ή 
ενεργό αλλεργική νόσο (είτε 2 γονείς, είτε 1 γονιός 
και 1 αδερφός).1

Αν και η αλλεργία στις περισσότερες τροφές πα­
ρουσιάζει φυσική υποχώρηση μέχρι την πρώτη σχο­
λική ηλικία, κάποια παιδιά παρουσιάζουν στη συνέ­
χεια αλλεργική ρινίτιδα ή/και αλλεργικό άσθμα, φαι­
νόμενο που έχει περιγραφεί ως «αλλεργική πορεία». 

Διατροφή και πρόληψη στην τροφική αλλεργία
Σ. Γιαβή
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στάται ως εκ τούτου ειδική δίαιτα για τη θηλάζουσα 
μητέρα.3

Οι μελέτες που έχουν κατά καιρούς δημοσιευθεί 
για την επίδραση των γαλάτων με μερικώς ή εκτενώς 
υδρολυμένη πρωτεΐνη είναι και αυτές διφορούμενες. 
Έτσι, η σχετική ανασκόπηση Cohrane του 2006 κατα­
λήγει πως δεν υπάρχουν σαφή δεδομένα που να υπο­
στηρίζουν τη σίτιση με υδρολυμένη πρωτεΐνη γάλα­
κτος σε σύγκριση με τον μητρικό θηλασμό. Για τα νεο­
γνά υψηλού κινδύνου που αδυνατούν να θηλάσουν 
αποκλειστικά, υπάρχουν κάποια περιορισμένα δεδο­
μένα ότι η σίτιση με υδρολυμένο γάλα σε σύγκριση 
με γάλα με πλήρη πρωτεΐνη μειώνει τον κίνδυνο για 
αλλεργία στο γάλα αγελάδος.4

Η χορήγηση προβιοτικών, πρεβιοτικών και συμβιο­
τικών στη διατροφή των βρεφών με στόχο την πρό­
ληψη αλλεργιών προσελκύει όλο και περισσότερο 
το επιστημονικό ενδιαφέρον τα τελευταία χρόνια. Τα 
προβιοτικά είναι ζώντες μικροοργανισμοί με ποικί­
λες ειδικές για τον κλώνο ανοσορρυθμιστικές ιδιότη­
τες. Τα πρεβιοτικά είναι τροφικά συστατικά που δεν 
πέπτονται και δρουν ευεργετικά στον ξενιστή ευο­
δώνοντας την ανάπτυξη και δράση συγκεκριμένων 
βακτηριδίων στον εντερικό βλεννογόνο. Σε μελέτες 
παρατήρησης έχει διαπιστωθεί η διαφορά στη μικρο­
χλωρίδα του εντερικού βλεννογόνου ατοπικών και μη 
ατοπικών βρεφών. Συνοπτικά, ατοπικά βρέφη έχουν 
λιγότερα bifidobacteria και περισσότερα clostridia 
από τα μη ατοπικά βρέφη, γεγονός που προηγείται 
της εμφάνισης αλλεργικών νοσημάτων, θέτοντας την 
υποψία αιτιολογικής συσχέτισης των δύο καταστά­
σεων. Έτσι, η έρευνα επικεντρώνεται στο κατά πόσο 
ο εμπλουτισμός των βρεφικών γαλάτων με προβιο­
τικά και πρεβιοτικά θα μπορούσε να αποτρέψει την 
εμφάνισης αλλεργίας. Αν και τα αποτελέσματα των 
μέχρι τώρα μελετών δεν καταλήγουν σε σαφή συμπε­
ράσματα για την πρόληψη της τροφικής αλλεργίας, 
κάποιες μελέτες καταδεικνύουν την ευεργετική τους 
δράση στην πρόληψη της Ατοπικής Δερματίτιδας.4–6

Τα τελευταία 40 χρόνια έχει σημειωθεί σημαντική 
καθυστέρηση στην εισαγωγή στερεών τροφών στη 
διατροφή των βρεφών. Η AAP (American Academy 
of Pediatrics) μέχρι πρόσφατα πρότεινε την εισαγω­
γή των στερεών τροφών όχι νωρίτερα από τη συμ­
πλήρωση των 6 μηνών, ενώ για τα βρέφη υψηλού κιν­
δύνου την περαιτέρω καθυστέρηση του πλήρους γά­
λατος μετά το πρώτο έτος, την εισαγωγή του αβγού 
μετά τα 2 έτη, ενώ την εισαγωγή του ψαριού, του 

φιστικιού και των ξηρών καρπών μετά τα 3 έτη.7 Οι 
σύσταση αυτή αναθεωρήθηκε το 2008 και συνεπώς 
η AAP δεν συνιστά πλέον την καθυστέρηση της εισα­
γωγής στερεών τροφών μετά τους 4–6 μήνες ζωής.3 
Αντίθετα, το ESPACI και το ESPHAGAN από κοινού 
συνιστούσε απλώς να μη γίνεται εισαγωγή στερεών 
τροφών πριν από τον 5ο μήνα (17 εβδομάδες).8 Σε πιο 
πρόσφατη δημοσίευση συμβουλεύουν ότι η αποφυ­
γή ή η καθυστέρηση εισαγωγής των στερεών τροφών 
δεν συνιστάται. Προτρέπουν ωστόσο την αποφυγή 
της πρώιμης (<4 μηνών) ή της καθυστερημένης (>7 
μηνών) εισαγωγής της γλουτένης στη διατροφή του 
βρέφους ώστε να ελαχιστοποιηθεί ο κίνδυνος αλλερ­
γίας στα σιτηρά.9

Σε πρόσφατη cross-sectional μελέτη των Koplin et 
al, διαπιστώθηκε ότι βρέφη τα οποία είχαν εισάγει το 
βραστό αβγό στη διατροφή τους μεταξύ 4–6 μηνών 
είχαν σε μικρότερο ποσοστό αλλεργία στο αβγό στην 
ηλικία του 1 έτους σε σχέση με βρέφη που είχαν εισά­
γει στη διατροφή τους το αβγό μεταξύ 10–12 μηνών 
ή μετά τους 12 μήνες.10 Αντίστοιχα, σε μελέτη του 
2009 σε σχέση με τον χρόνο εισαγωγής των στερεών 
τροφών και της ευαισθητοποίησης σε τροφικά και ει­
σπνεόμενα αλλεργιογόνα στην ηλικία των 5 ετών, οι 
Nuaru et al διαπίστωσαν ότι η καθυστερημένη εισα­
γωγή στερεών τροφών συσχετίζεται με αυξημένο κίν­
δυνο ευαισθητοποίησης σε τροφικά και εισπνεόμενα 
αλλεργιογόνα στην ηλικία των 5 ετών.11 Οι τελευταί­
ες μελέτες αποτελούν μία σημαντική πρόκληση στις 
υπάρχουσες διεθνείς οδηγίες σχετικά με τη διατροφή 
των βρεφών για την πρόληψη των αλλεργικών νοση­
μάτων.
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σκεται πάνω από την 5η εκατοστιαία θέση σύμφωνα 
με τις καμπύλες ανάπτυξης.1

Τα συχνότερα ενοχοποιούμενα τρόφιμα για την εκ­
δήλωση τροφικής αλλεργίας είναι το γάλα αγελάδος, 
η σόγια, το αβγό, το σιτάρι, το αράπικο φιστίκι, τα 
ακρόδρυα, τα ψάρια και τα οστρακοειδή.2,3 Παρόλο 
που τα τρόφιμα αυτά παίζουν σημαντικό ρόλο στην 
ανάπτυξη μιας ισορροπημένης διατροφής, με την κα­
τάλληλη εκπαίδευση είναι δυνατό να καλύψουμε τις 
ανάγκες μας σε όλα τα θρεπτικά συστατικά. Τα παιδιά 
με αλλεργία στο αγελαδινό γάλα καθώς επίσης και 
εκείνα που εμφανίζουν αλλεργία σε περισσότερα από 
ένα τρόφιμα είναι αυτά που αντιμετωπίζουν και τον 
σημαντικότερο κίνδυνο για την ανάπτυξη διατροφι­
κών ελλείψεων.4,5 Σύμφωνα με τη βιβλιογραφία, η δια­
τροφή των αλλεργικών παιδιών είναι συχνά φτωχή σε 
ασβέστιο, βιταμίνη D, βιταμίνη Ε, σίδηρο και ψευδάρ­
γυρο.6

Τα παιδιά που καταναλώνουν υποαλλεργικά γάλατα 
φόρμουλες (εκτενούς υδρόλυσης ή στοιχειακά), σπά­
νια παρουσιάζουν συμπτώματα διατροφικών ελλείψε­
ων.4 Οι ανάγκες σε θρεπτικά συστατικά δεν διαφέρουν 
μεταξύ αλλεργικών και υγιών παιδιών. Έτσι, ένα ισορ­
ροπημένο διαιτολόγιο πρέπει να καλύπτει επαρκώς 
τις ανάγκες σε υψηλής βιολογικής αξίας πρωτεΐνη, σε 
λίπος δίνοντας έμφαση στα απαραίτητα λιπαρά οξέα 
μειωμένα κορεσμένα και trans λιπαρά οξέα, όπως επί­
σης πρέπει να περιέχει ποικιλία υδατανθρακικών πη­
γών με έμφαση στην πρόσληψη διαιτητικών ινών. Οι 

Ο μοναδικός τρόπος αντιμετώπισης της τροφικής 
αλλεργίας είναι ο αποκλεισμός του ενοχοποιημένου 
τροφίμου από τη διατροφή του ασθενούς. Επειδή συ­
χνά ο αποκλεισμός του κάθε τροφίμου είναι ιδιαίτερα 
αυστηρός και η πιστή τήρηση ενός τέτοιου διαιτο­
λογίου ιδιαίτερα μάλιστα όταν συνυπάρχουν περισ­
σότερες από μια αλλεργίες είναι ιδιαίτερα δύσκολη, 
είναι σημαντικό να έχει προηγηθεί μια καλά τεκμηριω­
μένη διάγνωση. 

Αμέσως μετά τη διάγνωση είναι σημαντικό ο 
ασθενής να εκπαιδευτεί ώστε να αναγνωρίζει και να 
αποφεύγει τα τρόφιμα που ευθύνονται για την αλ­
λεργία του. Στη συνέχεια, καθώς ο αποκλεισμός από 
το διαιτολόγιο κάποιων τροφίμων ενέχει κινδύνους 
διατροφικών ελλείψεων τόσο σε επίπεδο συνολικής 
προσλαμβανόμενης ενέργειας όσο και σε επίπεδο 
μικροθρεπτικών συστατικών, απαραίτητη είναι η δια­
τροφική αξιολόγηση του ασθενούς και η συστηματι­
κή παρακολούθησή του. Ιδιαίτερα στην περίπτωση 
των παιδιατρικών ασθενών αξίζει να σημειωθεί πως η 
ανάπτυξή τους οφείλει να είναι ανάλογη των παιδιών 
χωρίς τροφική αλλεργία.

Εστιάζοντας στον παιδιατρικό πληθυσμό είναι ση­
μαντικό να ελέγχεται συστηματικά η φυσιολογική 
ανάπτυξη του παιδιού, αφού μία ενδεχόμενη πτώση 
στον ρυθμό πρόσληψης βάρους πιθανά υποδεικνύει 
ανεπαρκή πρόσληψη ενέργειας και μικροθρεπτικών 
συστατικών, ακόμα κι αν το παιδί εξακολουθεί να βρί­
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ανάγκες τόσο σε βιταμίνες όσο και μέταλλα θεωρητι­
κά καλύπτονται από ένα ισορροπημένο διαιτολόγιο, 
ωστόσο δεν είναι απίθανο ορισμένες φορές να είναι 
απαραίτητη και η χορήγηση κάποιου συμπληρώμα­
τος, ιδιαίτερα σε περιπτώσεις τροφικής αλλεργίας σε 
περισσότερα από ένα τρόφιμα.7

Η βάση μιας ισορροπημένης διατροφής είναι η 
επαρκής πρόσληψη ενέργειας και πρωτεΐνης, σε μια 
όμως δίαιτα αποκλεισμού συχνά είναι δύσκολη η 
κάλυψη της επαρκούς πρόσληψης. Οι κύριες πηγές 
πρωτεΐνης είναι το κρέας, το αβγό, το ψάρι και τα γα­
λακτοκομικά προϊόντα. Αναφορικά με την πρόσληψη 
ενέργειας στα παιδιά με τροφική αλλεργία, είναι συ­
χνή η υποπρόσληψη θερμίδων, ωστόσο δεν αποτελεί 
σπάνιο φαινόμενο και η υπερπρόσληψη ενέργειας με 
άμεση συνέπεια την παχυσαρκία, καθώς ορισμένες 
φορές ο αποκλεισμός από το διαιτολόγιο φρούτων 
και λαχανικών οδηγεί στην αυξημένη κατανάλωση 
πλούσιων σε θερμίδες προϊόντων.

Μία δίαιτα αποκλεισμού είναι πιθανό να οδηγήσει 
και σε ανεπαρκή πρόσληψη λίπους, το οποίο αποτε­
λεί σημαντική πηγή ενέργειας κυρίως για τα παιδιά 
και τα βρέφη. Το λίπος αποτελεί υπόστρωμα επιλο­
γής για τη σωστή ανάπτυξη του εγκεφάλου μέχρι 
την ηλικία των 2 ετών.8 Επιπλέον, το λίπος είναι απα­
ραίτητο για την απορρόφηση των λιποδιαλυτών βι­
ταμινών (A, D, E, K). Στους 12 μήνες συχνά τα παιδιά 
αντικαθιστούν την πλούσια σε θρεπτικά συστατικά 
υποαλλεργική φόρμουλα με χυμό ή γάλα ρυζιού, κα­
νένα από τα οποία δεν είναι πλούσιο ούτε σε λίπος 
ούτε σε πρωτεΐνη, κατά συνέπεια η χρήση υποαλ­
λεργικής φόρμουλας πιθανά να είναι ωφέλιμη ακό­
μα και μετά την ηλικία των 12 μηνών. Επιπρόσθετα, 
είναι σημαντικό να εξασφαλιστεί και η κάλυψη των 
αναγκών σε απαραίτητα λιπαρά οξέα, έτσι οι γονείς 
πρέπει να εκπαιδευτούν ώστε να αναγνωρίζουν τις 
«ελεύθερες αλλεργιογόνων» πηγές απαραίτητων λι­
παρών οξέων.7

Αλλεργία στα δημητριακά και ιδιαίτερα στα σιτηρά 
θα είχε ως αποτέλεσμα τη μειωμένη πρόσληψη υδα­
τανθράκων, οι οποίοι αποτελούν μια σημαντικότατη 
πηγή ενέργειας. Τα φρούτα θα μπορούσαν να απο­

τελέσουν ωστόσο μια πολύ καλή εναλλακτική πηγή 
υδατανθράκων.

Αναφορικά με τα μικροθρεπτικά συστατικά, οι ανά­
γκες των αλλεργικών ατόμων δεn διαφέρουν από τον 
υπόλοιπο πληθυσμό,9 παρόλ' αυτά είναι πιθανό να 
προκύψουν ελλείψεις τόσο σε βιταμίνες και μέταλλα 
όσο και ιχνοστοιχεία, εάν δεν υπάρχει η κατάλληλη 
μέριμνα ώστε να καλυφθούν οι ανάγκες δεδομένου 
των περιορισμένων επιλογών τροφίμων που έχουν 
αυτά τα άτομα.

Γενικά, τα άτομα με τροφικές αλλεργίες απαιτούν 
τακτική διατροφική παρακολούθηση, ιδιαίτερα την 
περίοδο αμέσως μετά τη διάγνωση. Τα άτομα αυτά 
πρέπει να εκπαιδεύονται ώστε να αναγνωρίζουν τα 
τρόφιμα που είναι επικίνδυνα για την υγεία τους αλλά 
και να καλύπτουν τις ανάγκες τους. Όσον αφορά στα 
παιδιά, ιδιαίτερη έμφαση πρέπει να δίνεται στην ικα­
νοποιητική ανάπτυξή τους.
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προβλήματα που εξακολουθούν να υπάρχουν, όπως 
αυτά παρατίθενται παρακάτω:

1. �Ποιότητα επισήμανσης για τα προσυσκευασμέ­
να τρόφιμα-Δυσανάγνωστες ετικέτες: Πολύ συ­
χνά, η ετικέτα δεν είναι εύκολο να διαβαστεί. Τα 
γράμματα της ετικέτας είναι συχνά μικρότερα από 
1 mm. Η EFA πιέζει το Ευρωπαϊκό Κοινοβούλιο και 
το Συμβούλιο της Ευρωπαϊκής Ένωσης να εξασφα­
λίσει μέγεθος γραμματοσειράς 3 mm, να διατηρή­
σει διαφορετικό τρόπο γραφής για την επισήμανση 
των αλλεργιογόνων σε διαφορετικό υπόβαθρο για 
εύκολη αναγνώριση και να επισημαίνονται υποχρε­
ωτικά οποιεσδήποτε αλλαγές στη βασική συνταγή 
ενός ήδη υπάρχοντος προϊόντος με εισαγωγή σε 
αυτό κάποιου από τα 14 αλλεργιογόνα που πρέπει 
υποχρεωτικά να αναγράφονται στην ετικέτα βάσει 
της οδηγίας. Στην τελευταία περίπτωση, η αναφο­
ρά του αλλεργιογόνου στα συστατικά δεν είναι αρ­
κετή, αλλά θα πρέπει να αναφέρεται στην ετικέτα 
η δήλωση «νέα συνταγής» ή «περιέχει, επιπλέον, το 
όνομα των αλλεργιογόνων» στην κύρια πλευρά της 
συσκευασίας. Επιπλέον, δεν υπάρχει ένας κοινός 
προκαθορισμένος όρος αναγραφής κάθε αλλεργιο­
γόνου στην ετικέτα με αποτέλεσμα τη σύγχυση 
των καταναλωτών.4

2. �Επισήμανση για μη «προσυσκευασμένα τρόφιμα». 
Επτά στις 10 αλλεργικές αντιδράσεις συμβαίνουν 
σε άτομα που τρώνε έξω.5 Στις περισσότερες χώρες 

Τα άτομα που πάσχουν από τροφικές αλλεργίες κα­
θώς και οι οικογένειές τους πρέπει να βρίσκονται σε 
συνεχή επαγρύπνηση προκειμένου να καταναλώνουν 
ασφαλή τρόφιμα εντός και εκτός σπιτιού. Οι αλλεργι­
κές αντιδράσεις στα τρόφιμα μπορούν να αποβούν 
απειλητικές για τη ζωή των ασθενών και για αυτό 
τον λόγο θα πρέπει η επισήμανση στις ετικέτες των 
τροφίμων να ελέγχονται προσεκτικά προκειμένου να 
βεβαιώνονται τα αλλεργικά άτομα ότι καταναλώνουν 
ασφαλή τρόφιμα. 

Τα ποσοστά εμφάνισης τροφικής αλλεργίας στην 
Ευρώπη κυμαίνονται για τους ενήλικες σε ποσοστά 
1–2% και για τα παιδιά σε ποσοστά 5–8%.1 Επιπλέον 
τουλάχιστον το 1% του πληθυσμού πάσχει από κοιλιο­
κάκη, ενώ μέχρι και 20% του πληθυσμού πάσχει από 
μη IgE μεσολαβούμενες αλλεργικές αντιδράσεις. 

Η υποχρεωτική επισήμανση των αλλεργιογόνων στα 
συσκευασμένα τρόφιμα σύμφωνα με τη νομοθετική 
οδηγία 2003/89/EC ήταν ένα βήμα προς τα εμπρός και 
έχει διευκολύνει σημαντικά τη ζωή των αλλεργικών 
ασθενών.2 Η επίδραση στη δημόσια υγεία είναι άμε­
ση, όπως μπορεί εύκολα να διαπιστώσει κανείς από 
τις στατιστικές των αναφυλακτικών αντιδράσεων που 
προκαλούνται από «κρυμμένα αλλεργιογόνα». 

Εντούτοις, η ανατροφοδότηση από τα μέλη της 
European Federation of Allergy and Airways Diseases 
Patients’ Associations (EFA)3 και τα σχετικά κέντρα 
βοήθειας για αλλεργικά άτομα δείχνουν τα πολλά 
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τα μη προσυσκευασμένα τρόφιμα (που πωλούνται 
για παράδειγμα σε αρτοποιεία, κρεοπωλεία, ταχυ­
φαγεία, εστιατόρια και καντίνες) δεν καλύπτονται 
από τον κανονισμό με αποτέλεσμα να μην υπάρχει 
καμία διαθέσιμη πληροφορία που να προστατεύει 
τους αλλεργικούς καταναλωτές. Στη νομοθετική 
διάταξη αναφέρεται ότι οι πληροφορίες «πρέπει 
να παρασχεθούν» αλλά δεν δίνεται καμία σαφής 
οδηγία για τον τρόπο.1

Η EFA υποστηρίζει την πρόταση της Επιτροπής αλ­
λά απαιτεί την υποχρεωτική επισήμανση των αλ­
λεργιογόνων ανεξαρτήτως του τόπου που γίνεται 
η πώληση (εστιατόριο, ταχυφαγείο, φαγητό στον 
δρόμο κ.λπ.) ακόμα και σε μη προσυσκευασμένα 
τρόφιμα ώστε οι αλλεργικοί ασθενείς να νιώθουν 
ασφαλείς.

3. �Η επισήμανση «Πιθανώς να περιέχει» και η «προλη­
πτική επισήμανση» σε συσκευασμένα και μη προ­
συσκευασμένα τρόφιμα. 

Τέτοιου είδους προληπτικές επισημάνσεις έχουν 
κατ’ εξακολούθηση αποτελέσει αιτία σοβαρών ανα­
φυλακτικών έως και θανατηφόρων αντιδράσεων. 
Αυτός ο τύπος επισήμανσης έχει εισαχθεί αυτοβού­
λως από τις βιομηχανίες τροφίμων χωρίς κανένα νο­
μικό καθορισμό, και έτσι κάθε παραγωγός τον χρη­
σιμοποιεί με βάση τη δική του ερμηνεία. Επομένως, 
οι αλλεργικοί καταναλωτές δεν μπορούν να κρίνουν 
τον σχετικό κίνδυνο κατανάλωσης ενός προϊόντος, 
ιδίως εάν αναγράφεται το ύποπτο αλλεργιογόνο σε 
κάποιο προϊόν που έχουν προηγούμενα καταναλώ­
σει χωρίς πρόβλημα.6 Με άλλα λόγια, χωρίς έναν νο­
μικό και κοινό καθορισμό, οι άνθρωποι με τροφική 
αλλεργία παραπλανώνται. 

Η EFA πιέζει την Ευρωπαϊκή Επιτροπή να θέσει σε 
ισχύ μια νομοθετική ρύθμιση για τη χρήση των 
προληπτικών επισημάνσεων αλλεργιογόνων και να 
μη γίνεται αποδεκτή η χρήση τους εκτός και αν: 

– �Όλες οι λογικές προφυλάξεις έχουν ληφθεί κατά 
την παραγωγή 

– �Οι ορθές παραγωγικές πρακτικές είναι σε λει­
τουργία 

– �Οι εργαζόμενοι έχουν ενημερωθεί και συνειδη­
τοποιήσει πρακτικά την έννοια των τροφικών αλ­
λεργιογόνων στον ίδιο βαθμό που συνειδητοποι­
ούν τις πρακτικές της υγιεινής τροφίμων. 

Μακροπρόθεσμα η προληπτική επισήμανση θα 
πρέπει να καταργηθεί και θα πρέπει να προσδιο­

ριστούν τα κατώτερα όρια των ποσοτήτων των 
αλλεργιογόνων πάνω από τα οποία θα πρέπει αυ­
τά να αναγράφονται στις ετικέτες. Φυσικά επειδή 
ποτέ δεν μπορεί να εκμηδενιστεί ο κίνδυνος μιας 
αλλεργικής αντίδρασης, ως όριο θα τεθεί η ποσό­
τητα εκείνη πάνω από την οποία αντιδρά το 95% 
των «αλλεργικότερων» ασθενών και έτσι θα καθο­
ρίζεται ένας «ρεαλιστικός κίνδυνος».3

4. �Καθιέρωση μιας αλυσίδας ασφαλείας για τους αν­
θρώπους με τροφικές αλλεργίες. Οι ασθενείς με 
τροφική αλλεργία πρέπει να επαγρυπνούν αλλά η 
βιομηχανία τροφίμων πρέπει να τους βοηθά. Στις 
ανεπτυγμένες κοινωνίες, είναι ανήκουστο κάποιοι 
άνθρωποι να κινδυνεύουν από την κατανάλωση 
ενός καθημερινού γεύματος. Γι' αυτό κάθε άτομο 
που εργάζεται στην παραγωγή τροφίμων, την πα­
ράδοση, την επεξεργασία, την πώληση τροφίμων, 
πρέπει να είναι σε θέση να ελέγχει τα συστατικά 
που χρησιμοποιούνται, καθώς επίσης και οποιουσ­
δήποτε πιθανούς μολυσματικούς παράγοντες. Κάθε 
«χειριστής τροφίμων» πρέπει να γνωρίζει τους κιν­
δύνους της τροφικής αλλεργίας και με αυτό τον 
τρόπο να αντιλαμβάνεται την ευθύνη της σωστής 
πληροφόρησης των αλλεργικών. 

Ο πλήρης κατάλογος συστατικών συμπεριλαμβα­
νομένων και των 14 κύριων αλλεργιογόνων πρέπει να 
συλλέγεται σε κάθε στάδιο της παραγωγικής διαδικα­
σίας τροφίμων, ώστε οι καταναλωτές να γνωρίζουν τι 
τρώνε και να μπορούν να επιλέγουν ασφαλή προϊό­
ντα. Κάθε παραγωγός ή χειριστής τροφίμων πρέπει 
σύμφωνα με τον νόμο να παρέχει έναν πλήρη και 
ακριβή κατάλογο των συστατικών σε κάθε πελάτη 
ή χώρο παροχής τροφίμων (συμπεριλαμβανομένων 
των εξωοικιακών χώρων εστίασης). Οποιεσδήποτε 
επόμενες αλλαγές στην επισήμανση πρέπει να γνω­
στοποιούνται στο κοινό και είναι ευθύνη κάθε παρα­
γωγού, χονδρεμπόρου, λιανοπωλητή ή προμηθευτή 
να ελέγχει την ακρίβεια αυτού που λαμβάνει και πω­
λεί, προκειμένου να είναι σε θέση να δώσει τις πληρο­
φορίες που ζητούνται από τους ανθρώπους με τρο­
φικές αλλεργίες. Η βασική κατάρτιση στο θέμα των 
τροφικών αλλεργιών είναι το κλειδί της προστασίας 
των αλλεργικών ασθενών, όπως είναι η επιτυχής δια­
χείριση της υγιεινής τροφίμων για το ευρύτερο κατα­
ναλωτικό κοινό. Ο παραγωγός και ο έμπορος πρέπει 
να γνωρίζουν για τις πρώτες ύλες και τις πηγές εφο­
διασμού των πρώτων υλών, σε οποιοδήποτε στάδιο 
της παραγωγικής διαδικασίας. Σε περίπτωση που ένα 
προϊόν που παραδίδεται σε ένα τομέα εστιάσεως, 
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δεν είναι ακριβώς αυτό που έχει παραγγελθεί ή συ­
νήθως αγοράζεται, πρέπει αυτό να υποδεικνύεται και 
να καταγράφεται με σαφήνεια (για παράδειγμα, εάν 
ένα από τα 14 αλλεργιογόνα προστίθεται στη συντα­
γή του τροφίμου, αυτό να αναγράφεται με ενδεικτικό 
σήμα κινδύνου). 

Η διαχείριση των αλλεργιογόνων τροφίμων πρέπει 
να γίνει φυσικό μέρος των εγχειριδίων, των οδηγών 
και της κατάρτισης ασφάλειας σχετικά με την υγιεινή 
τροφίμων. Όλοι οι χειριστές τροφίμων πρέπει να γνω­
ρίζουν για τις τροφικές αλλεργίες και τους κινδύνους 
τους, και να ακολουθούν τις οδηγίες των νέων νομο­
θετικών κανονισμών. 
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Απόσυρση  
από τα γλυκοκορτικοειδή 

Πώς, πότε 
και πιθανές επιπλοκές

Σ. Λιβαδάς
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περιληψη  Η κορτιζόλη αποτελεί την ισχυρότερη ορ­
μόνη στο ανθρώπινο σώμα, καθώς το γονιδίωμα επάγεται 
σε ποσοστό 20% από αυτή την ορμόνη. Αυτές οι πλειοτρο­
πικές δράσεις οδήγησαν στην εισαγωγή της κορτιζόλης 
και των συνθετικών παραγώγων (γλυκοκορτικοειδή) στη 
θεραπευτική, ήδη από τη δεκαετία του '50, με εντυπωσια­
κά αποτελέσματα σε πληθώρα νοσημάτων. Πλην, όμως, 
η χρήση αυτών των ουσιών αν και ευρέως διαδεδομένη, 
μπορεί να προκαλέσει διάφορες ανεπιθύμητες ενέργειες. 
Ιδιαίτερη προσοχή χρειάζεται κατά την απόσυρση των 
γλυκοκορτικοειδών, δεδομένου ότι η μακροχρόνια χορή­
γηση τους οδηγεί στην καταστολή του άξονα υποθάλαμος 
-υπόφυση-επινεφρίδια, που ακολουθείται από μία φάση 
βραδείας αποκατάστασης των επινεφριδίων. Συνεπώς, η 
πρώιμη ή η απότομη απόσυρση των γλυκοκορτικοειδών, ή 
η έκθεση του ατόμου σε διάφορα στρεσογόνα ερεθίσματα 
(π.χ. λοίμωξη, τραύμα), μπορεί να προκαλέσει αδισσωνική 
κρίση. Σε αυτήν την ανασκόπηση παρέχονται οδηγίες για 
τον σχεδιασμό της απόσυρσης από τα γλυκοκορτικοειδή 
και τη διαχείριση των ασθενών μετά τη διακοπή τους.

Steroid  
withdrawal  
How, when 
and possible adverse effects
S. Livadas, MD, PhD
Endocrinologist 3rd Clinic of Internal Medicine, Athen's University, 
"Sotiria" Hospital, Athens, Greece

ABSTRACT  Cortisol constitutes the most powerful hor­
mone in body circulation, since 20% of human genome is 
up- or down-regulated from cortisol. Its pleiotropic func­
tion has led to the introduction of cortisol and its synthetic 
derivatives (glucocorticoids) in therapeutics form 1950’s 
with substantial results in several diseases. However, the 
use of these agents, although widespread may cause sev­
eral adverse events. One which demands special attention 
is withdrawal of glucocorticoids use, since long term ad­
ministration leads to suppression of the hypothalamic-pi­
tuitary-adrenal function, followed by a slow recovery of 
normal adrenal function. Consequently, early or abrupt 
glucocorticoid withdrawal or expression to numerous 
stressful stimuli (e.g. infection, trauma) post-glucocor­
ticoid withdrawal, may lead to addisonian crisis. In this 
review guidance is provided according to the appropriate 
scheme for glucorticoids withdrawal and the management 
of these patients post-withdrawal.
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τοποιείται μέσω της αύξησης της παραγωγής κορτι­
ζόλης.1 Η κορτιζόλη στην κυκλοφορία δεσμεύεται 
κατά 75–80% από μια πρωτεΐνη μεταφορέα, τη «δε­
σμεύουσα την κορτιζόλη σφαιρίνη» (CBG). Μόνο ένα 
μικρό μέρος (6%) κυκλοφορεί ως ελεύθερη ορμόνη 
και, μέσω των υποδοχέων της στον πυρήνα αλλά και 
την κυτταρική μεμβράνη, διέρχεται στα κύτταρα 
όπου θα υποκινήσει, θα καταστείλει ή θα επηρεάσει 

1. Εισαγωγή

Η κορτιζόλη αποτελεί μια από τις πιο ισχυρές και 
απαραίτητες για την ανθρώπινη ζωή ορμόνες, κα­
θώς το ανθρώπινο γονιδίωμα επάγεται ή αναστέλ­
λεται από την κορτιζόλη σε ποσοστό 20%. Είναι χα­
ρακτηριστικό ότι νεογνά με επινεφριδιακή ανεπάρ­
κεια καταλήγουν εντός ημερών αν δε διαγνωσθούν 
έγκαιρα, η δε απάντηση του οργανισμού σε κάθε 
στρεσογόνο ερέθισμα (οργανικό ή ψυχικό) πραγμα­
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τη διαδικασία της πρωτεϊνικής σύνθεσης μέσω αλ­
ληλεπίδρασης με το DNA.1

2. Στοιχεία φυσιολογίας

Η συμμετοχή της κορτιζόλης στη λειτουργία πρα­
κτικά κάθε ιστού οδήγησε στη θεραπευτική χορήγη­
σή της για την αντιμετώπιση πληθώρας παθήσεων. Το 
γεγονός όμως ότι η κορτιζόλη, όπως όλες οι ορμόνες, 
έχει μικρό χρόνο ημιζωής και επιπλέον εξασκεί όχι 
μόνο γλυκοκορτικοειδική δράση (ανοσοτροποιητική, 
υπεργλυκαιμική κ.λπ.), αλλά και αλατοκορτικοειδική 
(κατακράτηση νατρίου), οδήγησε στην κατασκευή 
αναλόγων της κορτιζόλης (ή υδροκορτιζόνης) στο 
εργαστήριο. Στον πίνακα 1 αναγράφονται τα κυριότε­
ρα ανάλογα κορτιζόλης που διατίθενται στο εμπόριο 
και στην εικόνα 1 η χημική τους δομή.2 Για τον πίνακα 
1 είναι άξια σχολιασμού δύο σημεία: (α) Η αναλογία 
που περιγράφεται έχει να κάνει με τη γλυκοκορτικο­
ειδική τους δράση και όχι με την ανοσοτροποιητική 
τους δράση και (β) η διαφορά μεταξύ βιολογικού και 
χρόνου ημιζωής πλάσματος. Συγκεκριμένα, η διάρ­
κεια επίδρασης κάθε γλυκοκορτικοειδούς στον άν­
θρωπο, δεν σχετίζεται άμεσα με τον χρόνο ημιζωής 
πλάσματος κάθε ορμόνης. Π.χ. η κορτιζόλη και η δε­
ξαμεθαζόνη παρά τον παρόμοιο χρόνο ημιζωής (90 
και 100 min), έχουν πολύ διαφορετικό χρόνο βιολογι­
κής ημιζωής (δράση στον ιστό), συγκεκριμένα η κορ­
τιζόλη 8–12 ώρες και η δεξαμεθαζόνη 36–54 ώρες. Η 

Γλυκοκορτικοειδή Αντίστοιχη  
δόση 
(mg) 

Γλυκοκο- 
ρτικοειδική 

ισχύς 

Καταστολή 
ηρα

Αλατο- 
κορτι-

κοειδική 
ισχύς

Χρόνος  
ημισείας 

ζωής 
(λεπτά) 

Βιολογικός 
χρόνος 

ημισείας 
ζωής (ώρες) 

Σύνδεση 
με υποδοχέα 

γλυκοκορτικο-
ειδών

Βραχείας δράσης

Κορτιζόλη 20,0 1,0 1,0 1,0 90 8–12 100

Κορτιζόνη 25,0 0,8 0,8 80–118 8–12 

Ενδιάμεσης δράσης

Πρεδνιζόνη 5,0 4,0 4,0 0,3 60 18–36 5

Πρεδνιζολόνη 5,0 5,0 0,3 115–200 18–36 220

Τριαμσινολόνη 4,0 5,0 4,0 0 30 18–36 

Μεθυλπρεδνιζολόνη 4,0 5,0 4,0 0 180 18–36 1.190

Μακράς δράσης

Δεξαμεθαζόνη 0,75 30 17 0 100–200 36–54 710

Βηταμεθαζόνη 0,6 25–40 0 300 36–54 

Πίνακας 1. Αντιστοιχίες γλυκοκορτικοειδών.

διαφορά αυτή οφείλεται στο γεγονός ότι η κορτιζόλη 
συνδέεται με τον υποδοχέα της και εξασκεί τη δράση 
της σε κυτταρικό επίπεδο για πολύ μεγαλύτερο διά­
στημα μετά την ηπατική της κάθαρση και τη νεφρική 
της αποβολή. Ως εκ τούτου, όταν χορηγούνται γλυκο­
κορτικοειδή ο θεράπων οφείλει να γνωρίζει και τον 
βαθμό δράσης τους σε κυτταρικό επίπεδο, που εξαρ­
τάται άμεσα από τη συγγένειά τους με τον υποδοχέα 
των γλυκοκορτικοειδών (πίνακας 1).3 

H μακροχρόνια χορήγηση γλυκοκορτικοειδών προ­
καλεί διάφορες ανεπιθύμητες ενέργειες (π.χ. εμφάνι­
ση σακχαρώδη διαβήτη, οστεοπόρωση, γλαύκωμα 
κ.λπ.), οι οποίες συνδέονται άμεσα με τον χρόνο χο­
ρήγησης, τη δόση και το είδος του στεροειδούς που 
χορηγείται.4 Η μακροχρόνια χορήγηση κορτικοειδών 
είναι συχνότερη στις μεγαλύτερες ηλικίες· αναφέρε­
ται ότι το 20% ανδρών και γυναικών 70 ετών ή και 
περισσότερο βρίσκονται σε αγωγή με γλυκοκορτικο­
ειδή για περισσότερο από δύο έτη, ενώ το ποσοστό 
αυτό πέφτει στο 2,5% για άτομα μικρότερα των 30 
ετών. Ως εκ τούτου, υπολογίζεται ότι 350.000 άτομα 
στη Μεγάλη Βρετανία βρίσκονται σε μακροχρόνια 
αγωγή με γλυκοκορτικοειδή.5,6

3. �Καταστολή του άξονα Υποθάλαμος-
Υπόφυση-Επινεφρίδια

Μία συχνή ανεπιθύμητη ενέργεια που προκαλείται 
στην πλειοψηφία των ασθενών που λαμβάνουν εξω­



82 		  Σ. Λιβαδάς

γενώς γλυκοκορτικοειδή είναι η ιατρογενής επινεφρι­
διακή ανεπάρκεια. Αν και παλαιότερα υπολογιζόταν 
ότι ο άνθρωπος παράγει περί τα 20 mg/m2 κορτιζό­
λης καθημερινά, νεότερες μελέτες έχουν καταδείξει 
ότι η φυσιολογική ημερήσια παραγωγή κορτιζόλης 
κυμαίνεται περί τα 8–10 mg/m2. Ως εκ τούτου, «ελά­
χιστες» δόσεις γλυκοκορτικοειδών προκαλούν ανεπι­
θύμητες ενέργειες, ειδικότερα αν χορηγηθούν για μα­
κρό χρονικό διάστημα.7,8 H μακροχρόνια χορήγηση 
γλυκοκορτικοειδών οδηγεί σε καταστολή του άξονα 
Yποθάλαμος-Yπόφυση-Eπινεφρίδια (ΗΡΑ), οδηγώ­
ντας σε αναστολή της ενδογενούς παραγωγής γλυκο­
κορτικοειδών. Συγκεκριμένα, η χορήγηση γλυκοκορ­
τικοειδών για μερικές ημέρες οδηγεί σε μετρήσιμη 
καταστολή του άξονα, λόγω αναστολής της σύνθεσης 

και έκκρισης του υποθαλαμικού πεπτιδίου CRH. Στη 
συνέχεια ελαττώνεται η έκκριση ACTH από την υπό­
φυση, η οποία εξασκεί τροφική δράση στο επινεφρί­
διο και προϊόντος του χρόνου χάνεται η ικανότητα 
σύνθεσης κορτιζόλης από τα επινεφρίδια.9,10

Τα γλυκοκορτικοειδή διαιρούνται σε τρεις υπο-ομά­
δες αναφορικά με τη διάρκεια καταστολής του άξονα 
ΗΡΑ (τυποποίηση με βάση τον βαθμό καταστολής 
που προκαλείται από δόση ισοδύναμη με 50 mg 
πρεδνιζόνης): Βραχείας δράσης (υδροκορτιζόνη, κορ­
τιζόνη), τα οποία καταστέλλουν την ACTH για λιγότε­
ρο από 36 ώρες, Ενδιάμεσης δράσης (τριαμσινολόνη, 
πρεδνιζόνη, πρεδνιζολόνη, μεθυλπρεδνιζολόνη) τα 
οποία καταστέλλουν την ACTH για περίπου 48 ώρες 
και Μακράς δράσης (δεξαμεθαζόνη, βηταμεθαζόνη) 
που καταστέλλουν την ACTH για περισσότερο από 48 
ώρες.11

O βαθμός καταστολής του ΗΡΑ εξαρτάται από διά­
φορους παράγοντες. Παράμετροι που σχετίζονται με 
αυξημένο κίνδυνο καταστολής είναι: (α) η φαρμακο­
λογική δόση των γλυκοκορτικοειδών (μεγαλύτερη 
από 10 mg/m2 υδροκορτιζόνης ή ισοδυνάμου), (β) οι 
πολλές δόσεις μέσα στην ημέρα, (γ) η χορήγηση των 
γλυκοκορτικοειδών το βράδυ, (δ) η χορήγηση αναλό­
γων μακράς δράσης, (ε) η συστηματική χρήση (από 
του στόματος) και τέλος στ) η παρατεταμένη χρήση 
(για διάστημα μεγαλύτερο από 3 μήνες). Αντιθέτως, η 
χορήγηση των γλυκοκορτικοειδών σε παρήμερο σχή­
μα φαίνεται να εξασκεί λιγότερο κατασταλτική δρά­
ση στον άξονα, όπως και η μη συστηματική χρήση.12 
Συγκεκριμένα, ο σχετικός κίνδυνος καταστολής του 
ΗΡΑ αυξάνει κατά 3,4 για κάθε έτος αγωγής με από 
του στόματος γλυκοκορτικοειδή και ελαττώνεται στο 
1,6 για τα εισπνεόμενα.13,14

4. �Απόσυρση 
 από τα γλυκοκορτικοειδή

Η διακοπή των γλυκοκορτικοειδών δεν γίνεται άμε­
σα, αλλά σταδιακά, προκειμένου να δοθεί ο απαιτού­
μενος χρόνος στον άξονα ΗΡΑ να αναλάβει εκ νέου 
δραστηριότητα. Ως γενικός κανόνας ισχύει ότι όσο 
μεγαλύτερη είναι η διάρκεια της θεραπείας, τόσο πιο 
αργά πρέπει να γίνεται η απόσυρση των γλυκοκορ­
τικοειδών. Συγκεκριμένα, αν η χορήγησής τους έχει 
γίνει για διάστημα μικρότερο της εβδομάδος, τότε 
συστήνεται είτε η ταχεία απόσυρση (50% ελάττωση 
καθημερινά), είτε η βραδεία απόσυρση (2,5–5 mg 
πρεδνιζολόνη, ελάττωση σε διάστημα 2–3 ημερών). 

Εικόνα 1. Χημική δομή κορτιζόλης και κυριότερων συνθετι­
κών γλυκοκορτικοειδών.
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Αν όμως χορηγείται υψηλότερη δόση και για μεγα­
λύτερο διάστημα, τότε συστήνεται ελάττωση κατά 
50% ανά εβδομάδα μέχρι τα 25 mg πρεδνιζολόνη και 
στη συνέχεια ελάττωση κατά 1 mg κάθε 3–7 ημέρες. 
Ειδικότερα στον πίνακα 2 παρατίθεται ένας ενδεικτι­
κός αλγόριθμος απόσυρσης των γλυκοκορτικοειδών, 
βασισμένος στη διάρκεια της θεραπείας και της πα­
ρουσίας ή απουσίας υποκείμενης νόσου.15

Ωστόσο, ο θεράπων ιατρός οφείλει να γνωρίζει ότι 
μετά τη διακοπή της αγωγής και για χρονικό διάστη­
μα ενός έτους περίπου (από μερικούς μήνες μέχρι 2 
έτη), ο ασθενής έχει τον δυνητικό κίνδυνο ανάπτυξης 
φλοιοεπινεφριδιακής ανεπάρκειας σε περιπτώσεις 
stress και πρέπει να αντιμετωπίζεται με χορήγηση 
κορτικοειδών. Στον πίνακα 3 αναγράφονται η δοσο­
λογία και η οδός χορήγησης υδροκορτιζόνης σε κα­
ταστάσεις stress σε άτομο με ιστορικό χρόνιας λήψης 
γλυκοκορτικοειδών.16

5. Σύνδρομο αποστέρησης 

Η διακοπή των γλυκοκορτικοειδών πέραν της κα­
ταστολής του ΗΡΑ άξονα και συνακόλουθα της πιθα­
νής επινεφριδιακής ανεπάρκειας, χρήζει ιδιαίτερης 
προσοχής, καθώς αναπτύσσεται συχνά ένα μη συ­
γκεκριμένο σύνδρομο αποστέρησης που χαρακτηρί­
ζεται από ανορεξία, ναυτία, τάση για εμετό, απώλεια 

βάρους, κόπωση, μυαλγίες, αρθραλγίες, κεφαλαλ­
γία, κοιλιακό πόνο, λήθαργο, υπόταση και πυρετό, 
που μπορεί να αναπτυχθεί ακόμη και αν οι ασθενείς 
λαμβάνουν φυσιολογικές δόσεις υποκατάστασης με 
γλυκοκορτικοειδή.17 Η βαρύτητα του συνδρόμου στέ­
ρησης εξαρτάται από τη φάση και τον βαθμό εξάρτη­
σης, και όπως φαίνεται στην εικόνα 2 ο ασθενής ανα­

Οξεία αγωγή (<7–14 ημέρες)
Τα Γλυκοκορτικοειδή μπορούν να διακοπούν άμεσα, δίχως να χρειάζεται σταδιακή μείωση
Χρόνια αγωγή δίχως υποκείμενη νόσο
• Αντικατάσταση γλυκορτικοειδών από παρατεταμένης δράσης→ενδιάμεσης δράσης→σύντομης δράσης
• Τροποποιήστε από πολλαπλές δόσεις μέσα στην ημέρα σε μια πρωινή δόση
• Αλλαγή από την καθημερινή χορήγηση σε παρήμερο σχήμα
• Ελαττώστε τη δόση κατά 20–40% κάθε 2–4 ημέρες μέχρι να φτάσετε σε φυσιολογικές δόσεις
• �Στη συνέχεια ελαττώστε σε εβδομαδιαία βάση μέχρι να φτάσετε στο ήμισυ της φυσιολογικής δόσης (5–6 mg/m2/ημέρα υδρο­

κορτιζόνης ή 1–1,5 mg/m2/ημέρα πρεδνιζόνης). Αξιολόγηση πρωινών επιπέδων ACTH και κορτιζόλη πλάσματος σε μηνιαία 
βάση

• �Όταν τα βασικά επίπεδα είναι φυσιολογικά (κορτιζόλη>10 μg/dL, ACTH>20), τότε διακόψτε το γλυκοκορτικοειδές και πραγ­
ματοποιήστε δοκιμασία διέγερσης με ACTH (Synacthen test) σε μηνιαία βάση έως ότου η κορτιζόλη μετά τη διέγερση να είναι 
φυσιολογική (κορτιζόλη>20 μg/dL ή >10 μg/dL μεγαλύτερα από τη βασική γραμμή). Όταν αυτό το σημείο επιτυγχάνεται, μπορεί 
να θεωρηθεί ότι ο άξονας HPA έχει ανακτήσει την ευαισθησία του

Χρόνια θεραπεία με ελλοχεύουσα ασθένεια
Ο σχεδιασμός είναι παρόμοιος με τα παραπάνω με τις ακόλουθες διαφορές:
• �Η ταχύτητα της μείωσης εξαρτάται από την ελλοχεύουσα ασθένεια. Παραδείγματος χάριν: 10% την εβδομάδα, αλλά εάν υπάρ­

χουν σημάδια υποτροπής της νόσου επιστρέψτε στην προηγούμενη δόση
• Συνεχίστε με τους περιορισμούς που επιβάλλονται από την ασθένεια, έως ότου η δοκιμασία ACTH να είναι κανονική

Πίνακας 2. �Σχήμα απόσυρσης γλυκοκορτικοειδών, βασισμένο στη διάρκεια της θεραπείας  και την παρουσία ή απουσία υποκείμενης 
νόσου.

Εικόνα 2: Μηχανισμός ανάπτυξης συνδρόμου αποστέρησης 
από τα γλυκοκορτικοειδή.



84 		  Σ. Λιβαδάς

  2.	Igaz P, Racz K, Mikls T, Glaz E, Tulasay Z. Treatment of Iatrogenic 
Cushing’s Syndrome: Questions of Glucocorticoid Withdrawal. 
Hung Med Jour 2007, 1:63–72

  3.	Henzen C, Suter A, Lerch E et al. Suppression and recovery of 
adrenal response after short term high-dose glucocorticoid treat­
ment. Lancet 2000, 355:542–545

  4.	Hoes JN, Jacobs JW, Verstappen SM, Bijlsma JW, Van der Heijden 
GJ. Adverse events of low- to medium-dose oral glucocorticoids 
in inflammatory diseases: a meta-analysis. Ann Rheum Dis 2009, 
68:1833–1838

  5.	McDonough AK, Curtis JR, Saag KG. The epidemiology of glu­
cocorticoid-associated adverse events. Curr Opin Rheumatol 
2008, 20:131–137

  6.	Wei L, MacDonald ΤΜ, Walker ΒΡ. Taking Glucocorticoids 
by Prescription Is Associated with Subsequent Cardiovascular 
Disease. Ann Intern Med 2004, 141:764–770

  7.	Howlett TA. An assessment of optimal hydrocortisone replace­
ment therapy. Clin Endocrinol 1997, 46:263–268

  8.	Hopkins RL, Leinung MC. Exogenous Cushing’s syndrome and 
glucocorticoid withdrawal. Endocrinol Metab Clin North Am 
2005, 34:371–384

  9.	Peacey SR, Guo CY, Robinson AM, Price A, Giles MA, Eastell R, 
Weetman AP. Glucocorticoid replacement therapy: are patients 
over treated and does it matter? Clin Endocrinol 1997, 46:255–
261

10.	Gaillard R, Grossman AB, Kola B, Lacroix A, Mancini T, Mantero 
F et al. Diagnosis and Complications of Cushing’s Syndrome: A 

Ένταση stress Κλινική κατάσταση Χειρουργική επέμβαση Υποκατάσταση

Ελάχιστη Εμβολιασμός, κοινό κρυολό­
γημα δίχως πυρετό

– Διατηρήστε τις φυσιολογικές δόσεις 10–12 
mg/m2/ημέρα υδροκορτιζόνης (ΡΟ, IM κάθε 6 
ώρες) ή μια ισοδύναμη δόση από άλλο γλυκο­
κορτικοειδές (ΡΟ κάθε 12 ώρες) όσο διαρκεί το 
stress (24–48 ώρες). Κατόπιν, επιστροφή στη 
συνήθη δόση

Ήπιου  
βαθμού

Μικρού βαθμού έμετος 
και διάρροια, οξύς πυρετός, 
ήπιος τραυματισμός

Εξαγωγή δοντιού, χει­
ρουργική επέμβαση 
υπό τοπικό αναισθητικό

30–50 mg/m2/ημέρα υδροκορτιζόνης (ΡΟ, IM, 
IV κάθε 6 ώρες) ή ισοδύναμη δόση από άλλο 
γλυκοκορτικοειδές (ΡΟ κάθε 12 ώρες) όσο δι­
αρκεί το stress (24–48 ώρες). Κατόπιν, επιστρο­
φή στη συνήθη δόση

Μέτριου  
βαθμού

Σημαντικού βαθμού έμετος 
και διάρροια, συστηματικές 
λοιμώξεις, θερμοκρασία 
>39 °C, τοκετός, κάταγμα

Εξαγωγή αρκετών δοντι­
ών, κοιλιακή λαπαρα­
τομία

50–75 mg/m2/ημέρα υδροκορτιζόνης (IM, IV κάθε 
6 ώρες) ή ισοδύναμη δόση από άλλο γλυκοκορ­
τικοειδές (ΡΟ κάθε 12 ώρες) όσο διαρκεί το stress 
(24–48 ώρες). Κατόπιν, επιστροφή στη συνήθη 
δόση

Σοβαρού βαθμού Σηπτική καταπληξία, πολλα­
πλά τραύματα ή σοβαρά 
εγκαύματα, πολλαπλά 
κατάγματα, συστηματική 
λοίμωξη

Χειρουργική επέμβαση 
καρδιάς, μείζων χει­
ρουργική επέμβαση σε 
άλλα όργανα και συστή­
ματα

110–150 mg/m2/ημέρα υδροκορτιζόνης, (IV, 
κάθε 6 ώρες ή σε συνεχή χορήγηση) όσο διαρ­
κεί το stress (24–48 ώρες). Κατόπιν, επιστροφή 
στη συνήθη δόση ελαττώνοντας κατά 50% την 
ημέρα

Πίνακας 3. Χορήγηση γλυκοκορτικοειδών σε καταστάσεις stress σε άτομο με ιστορικό χρόνιας λήψης γλυκοκορτικοειδών.

πτύσσει αρχικά μία φάση ανοχής, στη συνέχεια μία 
φάση εξάρτησης και τέλος ένα στάδιο εθισμού στα 
γλυκοκορτικοειδή. Όσο μεγαλύτερη η εξάρτηση, τό­
σο πιθανότερο να αναπτύξει ο ασθενής τα συμπτώ­
ματα του συνδρόμου αποστέρησης, το οποίο αντιμε­
τωπίζεται με αύξηση της δόσης υποκατάστασης των 
γλυκοκορτικοειδών και πολύ σταδιακή απόσυρσή 
τους σε δεύτερο χρόνο, μετά από κατάλληλη ψυχο­
λογική προετοιμασία του ασθενούς. Η διάγνωση του 
συνδρόμου αποστέρησης τεκμηριώνεται με την τεκ­
μηρίωση της ακεραιότητας του HPA άξονα παρά τα 
παραπάνω αναφερθέντα συμπτώματα που είναι συμ­
βατά με επινεφριδιακή ανεπάρκεια.18,19

Συμπερασματικά, η διακοπή της χορήγησης των 
γλυκοκορτικοειδών απαιτεί ιδιαίτερη προσοχή και ο 
θεράπων ιατρός οφείλει κάθε φορά να βρίσκεται σε 
ιδιαίτερη εγρήγορση κατά την απόσυρσή τους και 
να εξατομικεύει το πλάνο ανάλογα με την αντίδραση 
του ασθενούς. 
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Διαγνωστική προσπέλαση 
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περιληψη Η αλλεργική δερματίτιδα εξ επαφής είναι η 
συχνότερη επαγγελματική πάθηση, με ατομικές και κοινω­
νικές συνέπειες. Πρόκειται για αντίδραση υπερευαισθησί­
ας επιβραδυνομένου τύπου, κλινικά παρόμοια με άλλες 
μορφές εκζέματος. Η ταυτοποίηση των αιτιολογικών πα­
ραγόντων και αποφυγή της επαφής με αυτούς, προσφέρει 
οριστική λύση στο πρόβλημα. Η διενέργεια επιδερμικών 
δοκιμασιών αποτελεί τον χρυσό κανόνα, την επιστημονι­
κή, πρακτική, αντικειμενική μέθοδο εντοπισμού των υπεύ­
θυνων αλλεργιογόνων. Η θέσπιση προληπτικών μέτρων 
και κανόνων από την πολιτεία θα βοηθήσει την πρόληψη 
ευαισθητοποίησης του πληθυσμού.

Diagnosis  
and treatment  
of allergic contact 
dermatitis 

C. Panagiotopoulou
Allergist, Athens, Greece

ABSTRACT  Allergic contact dermatitis is the most com­
mon occupational disease, of great importance to both the 
individual and to society. It is a delayed-type hypersensi­
tivity reaction, clinically occurring like eczema. Diagnosis 
and removal from exposure offers permanent solution. 
Patch testing is the gold standard in revealing the respon­
sible allergens. Legislated precautions might help in pre­
venting the sensitization of the population.
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πική δερματίτιδα και η ερεθιστική εξ επαφής δερμα­
τίτιδα.1

Η ερεθιστική δερματίτιδα εξ επαφής είναι μη ειδι­
κή φλεγμονώδης δερματίτιδα από ενεργοποίηση του 
ανοσολογικού συστήματος μέσω προφλεγμονωδών 
ιδιοτήτων των χημικών ουσιών, κατόπιν άμεσης το­
ξικής δράσης.1,2 Κατά συνέπεια, συχνά απαιτείται ο 
έλεγχος με επιδερμικές δοκιμασίες (patch tests) για 
τη διάκριση της εξ επαφής αλλεργίας από άλλους τύ­
πους εκζέματος.1

2. Κλινική και ιστοπαθολογική εικόνα 

Η αλλεργική δερματίτιδα εξ επαφής (ΑΔΕ) εισβάλ­
λει οξέως με ερύθημα, οίδημα, απολέπιση, εφελκίδες, 
βλατίδες, κυστίδια, φυσαλίδες, πομφόλυγες. Οι βλά­

1. Εισαγωγή

Η αλλεργική δερματίτιδα εξ επαφής (ΑΔΕ) είναι η 
συχνότερη επαγγελματική πάθηση, σημαντική για το 
άτομο και την κοινωνία. Η ποιότητα ζωής του πάσχο­
ντος είναι χαμηλή, η αδυναμία εργασίας και αναψυ­
χής συνήθης. Συχνά καθυστερεί η διάγνωση και άρα 
η αποφυγή έκθεσης στον αιτιολογικό παράγοντα.1

Η αλλεργική δερματίτιδα εξ επαφής ορίζεται ως 
αντίδραση υπερευαισθησίας επιβραδυνόμενου τύ­
που IVa με φλεγμονή του δέρματος διαμεσολαβούμε­
νη από ειδικά έναντι απτινών Τ-κύτταρα.1,2

Είναι σημαντική η συνειδητοποίηση ότι η εξ επα­
φής αλλεργία συχνά προσομοιάζει μορφολογικά και 
ιστολογικά με άλλες μορφές εκζέματος, όπως η ατο­
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βες μπορεί να εντοπίζονται και σε μακρινά σημεία 
και συνοδεύονται από κνησμό.3,4 Κατά τη μετάπτωση 
στη χρόνια μορφή επικρατεί λειχηνοποίηση και με­
λάγχρωση, και εμφανίζονται σχισμές και ραγάδες.3–6

Σε αντιδιαστολή, η ερεθιστική δερματίτιδα εξ επα­
φής χαρακτηρίζεται από πόνο και κάψιμο σε απόλυτα 
εντοπισμένα σημεία. Συχνά παρατηρείται παροξυσμι­
κή επανεμφάνιση εξανθήματος σε σημεία προηγου­
μένων βλαβών, μετά από τη χορήγηση φαρμάκων, 
μετάλλων, τροφών από το στόμα ή παρεντερικά.3–6 

Η οξεία ΑΔΕ χαρακτηρίζεται από σπογγίωση λόγω 
μεσοκυττάριου οιδήματος, ρήξη κυστιδίων, διεύρυν­
ση τριχοειδών, περιαγγεική φλεγμονώδη λεμφοκυτ­
ταρική διήθηση και οίδημα.3,4

Στη χρόνια ΑΔΕ παρατηρείται υπερπλασία και κε­
ρατινοποίηση.3,4

Η ερεθιστική δερματίτιδα εμφανίζεται με πύκνωση, 
νέκρωση και πολυμορφοπυρήνωση.3,4

Η διαφορική διάγνωση της ΑΔΕ γίνεται από την 
ερεθιστική δερματίτιδα, την ατοπική δερματίτιδα, τη 
δυσιδρωσία, τη σκληροδερμία, την ψωρίαση και την 
φωτοευαισθησία.4

3. �Συνήθη αίτια αλλεργικής  
δερματίτιδας εξ επαφής 

Η ΑΔΕ προκαλεί σημαντική κοινωνικοοικονομική 
επιβάρυνση τόσο στον ασθενή όσο και στο κοινωνι­
κό σύνολο. Η ανίχνευση του αιτιολογικού παράγοντα 
προσφέρει βελτίωση της ποιότητας ζωής, πρόληψη 
των υποτροπών και έγκαιρη ανακούφιση από τα συμ­
πτώματα.6,7

Τα συνήθη αίτια της ΑΔΕ αναγράφονται στον πίνα­
κα 1.3,4,6

4. Επαγγελματική δερματίτιδα εξ επαφής 

Άτομα στα οποία εμφανίζεται συχνά ΑΔΕ είναι οι 
εργαζόμενοι ως οικοδόμοι (χρώμιο τσιμέντου), επαγ­
γελματίες υγείας (λάστιχο), στη βιομηχανία μετάλλων 
(μέταλλα), στην κατασκευή πλαστικών (ακρυλικά, 
έποξυ ρητίνες), οδοντοτεχνίτες (κόλλες, γυαλί), κομ­
μωτές (βαφές, υγρά περμανάντ).6 

Κατά τον έλεγχο της επαγγελματικής δερματίτιδας 
εξ επαφής διαπιστώνεται ότι αφορά κατά 39% σε 
υγειονομικούς, 34% κομμωτές, 18% οικοδόμους, 16% 
εργαζόμενους στην εστίαση.

Συνήθη αλλεργιογόνα που ενοχοποιούνται αποτε­
λούν κατά 67% το νικέλιο, 29% την παραφαινυλενο­
διαμίνη, 20% κοβάλτιο, 10% διχρωμικό κάλιο.

Οι βλάβες εντοπίζονται συνηθέστερα στα χέρια. Οι 
υγειονομικοί ευαισθητοποιούνται συχνά στο νικέλιο, 
όπως και οι εργαζόμενοι στην εστίαση, οι κομμωτές 
στην παραφαινυλενοδιαμίνη και οι οικοδόμοι στο δι­
χρωμικό κάλιο. 

Διαγνωστικά προβλήματα παρουσιάζονται όταν 
υπάρχουν αλλεργιογόνα εκτός της συνήθους σειράς 
ελέγχου ή εκτός εργασιακού χώρου, σε περιπτώσεις 
ερεθιστικής δράσης χημικών ουσιών. Η εκτίμηση 
επίσης του βαθμού έκθεσης των εργαζομένων όσον 
αφορά στη συγκέντρωση των αλλεργιογόνων στο 
εργασιακό περιβάλλον και τη διάρκεια έκθεσής τους 
σε αυτά είναι συχνά δυσχερής.8 

5. Διαγνωστική προσπέλαση 

Η διαγνωστική προσπέλαση της ΑΔΕ περιλαμβά­
νει λεπτομερές ιστορικό με ενδελεχή ανάκριση του 
ασθενούς όσον αφορά στην εντόπιση και κλινική εμ­
φάνιση των αρχικών βλαβών, τις παρατηρήσεις του 
σχετικά με πιθανές αιτίες υποτροπών, το επάγγελμα 
και τα χόμπι του, την ενδυμασία, τα προσωπικά του 
είδη, το οικιακό περιβάλλον, τη λήψη φαρμάκων.

Ο χρυσός κανόνας για τη διάγνωση της ΑΔΕ είναι 
η επιστημονική πρακτική αντικειμενική μέθοδος των 
επιδερμικών δοκιμασιών (patch tests).3,4

  Α. ΜΕΤΑΛΛΑ=νικέλιο χρώμιο «κοσμήματα, τσιμέντο» 

  Β. �ΚΑΛΛΥΝΤΙΚΑ=αρώματα (βάλσαμο Περού κολοφώνιο) 
συντηρητικά αντιοξειδωτικά αντισηπτικά (παραμπένια 
φορμαλδεύδη quaternium ιωδιούχα αμμωνιούχα ισοθει­
αζολίνε), μαλακτικά (cocamidopropyl betaine λανολίνη 
προπυλενγλυκόλη), αντιηλιακά, βαφές μαλλιών υφασμά­
των (παραφαινυλενοδιαμίνη) είδη νυχιών (φορμαλδεΰδη 
ακρυλικά), κ.λπ.

  Γ. �ΡΟΥΧΑ-ΥΠΟΔΗΜΑΤΑ-ΓANTIA=βαφές φαινόλες φορμαλδε­
ΰδη χρώμιο αντιοξειδωτικά βενζοθειαζόλες thiuram 

  Δ. �ΦΑΡΜΑΚΑ=έκδοχα συντηρητικά αντιβιοτικά αντισηπτικά 
αναισθητικά κορτικοστεροειδή (τοπική χρήση) 

  Ε. �ΦΥΤΑ=δηλητηριώδης κισσός (ΗΠΑ) πριμουλώδη (Ευρώπη) 
(λακτόνες urushiol) κολοφώνιος ρητίνη 

ΣΤ. �ΕΠΑΓΓΕΛΜΑΤΙΚΑ 

Ζ. ΠΛΑΣΤΙΚΑ=ακρυλικά εποξυ-ρητίνες 

Πίνακας 1. Συνήθη αίτια αλλεργικής δερματίτιδας εξ επαφής 
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6. ΑΔΕ στα παιδιά 

Σε παιδιά ηλικίας άνω των πέντε ετών εμφανίζε­
ται αρκετά συχνά ΑΔΕ. Συχνότερο αλλεργιογόνο 
αποτελεί το νικέλιο, ωστόσο ευαισθησία στο κοβάλ­
τιο, νεομυκίνη, χρυσό, αρώματα, μαύρο πλαστικό, 
thimerosal, απαντώνται επίσης. Θετικές επιδερμικές 
δοκιμασίες είχαν το 14–70% των παιδιών που ελέγ­
χθηκαν ανάλογα με το κέντρο όπου διεξήχθη η μελέ­
τη. Ένδειξη ελέγχου στα παιδιά αποτελεί η εντόπιση 
της δερματίτιδας στα βλέφαρα και τα χέρια.9–12

7. Patch tests επιδερμικές δοκιμασίες

7.1. Σκοπός, ενδείξεις, αντενδείξεις

Σκοπός της διενέργειας επιδερμικών δοκιμασιών 
είναι η πειραματική αναπαραγωγή βλάβης εξ επαφής 
δερματίτιδας σε περιορισμένη έκταση στο δέρμα.

Ενδείξεις για την ανάγκη υποβολής των ασθενών 
σε έλεγχο αποτελούν η επίμονη υποτροπιάζουσα 
δερματίτιδα, το ύποπτο ιστορικό και κλινική εικόνα 
(επαγγελματική έκθεση), η συστηματική εξ επαφής 
δερματίτιδα, η κνίδωση εξ επαφής.

Αντενδείξεις για τη διενέργεια επιδερμικών δοκι­
μασιών αποτελούν η οξεία εκτεταμένη δερματίτιδα, 
η ύπαρξη εγκυμοσύνης, εγκαυμάτων, η θεραπευτική 
αγωγή με ανοσοκατασταλτικά, ακτινοβολία, κορτικο­
στεροειδή.3,4

7.2. Τεχνική, υλικά, μέθοδος

Οι δύο συνηθέστεροι τύποι θαλαμίσκων επιδερμι­
κών δοκιμασιών είναι οι αλουμινίου (Finn) και οι πλα­
στικοί (IQ). Υπάρχουν σε ταινίες δέκα αλλεργιογόνων.
Τα αλλεργιογόνα τοποθετούνται ως σταγόνα υγρού 
σε διηθητικό χάρτη στο θαλαμίσκο ή ως ενός εκατο­
στού κυλίνδρου αλλεργιογόνου σε βάση βαζελίνης 
από σύριγγα.

Με τον ασθενή σε όρθια θέση, οι ταινίες επικολλώ­
νται στην πλάτη πιέζοντας κατά σειρά, αριθμώνται και 
στερεώνονται με κολλητική ταινία. Καταγράφονται ο 
αριθμός και το σχεδιάγραμμα των θέσεων των αλ­
λεργιογόνων στο ιστορικό. Δίδονται οδηγίες στον 
ασθενή για την αποφυγή πλυσίματος και εφίδρωσης, 
καθώς και την αναφορά κνησμού ή πόνου.1,13 Τα αλ­
λεργιογόνα αφαιρούνται και αξιολογούνται 48 ώρες 
μετά την εφαρμογή τους, ενώ ο ασθενής επανέρχεται 
για δεύτερη ανάγνωση σε 72 ή 96 ώρες. Προκειμένου 

να ανιχνευτούν επιβραδυνόμενες αντιδράσεις συνι­
στάται ανάγνωση μία εβδομάδα μετά.1,13

Διατίθενται προεπιλεγμένες σειρές αλλεργιογόνων 
κατά επάγγελμα, αλλά και κατά περιοχές (Ευρωπαϊκή, 
Βορειοαμερικανική, Ιαπωνική). Με τη χρήση αυτών η 
πιθανότητα εντοπισμού του υπαίτιου αλλεργιογόνου 
κυμαίνεται από 23–73% σε περισσότερους από 3000 
ελέγχους. Αλλεργιογόνα εκτός συνήθους σειράς δύ­
νανται να ελεγχθούν σε 1% συγκέντρωση ενσωματω­
μένα σε βαζελίνη, ύδωρ ή διαλύτες. 

Στον πίνακα 2 φαίνεται η συνήθης ευρωπαϊκή σει­
ρά.

7.3. Καθορισμός κλινικής συσχέτισης

Τα αλλεργιογόνα που ελέγχονται διαθέτουν συγκε­
κριμένες λειτουργικές ιδιότητες. Φάρμακα είναι η νεο­
μυκίνη, η βενζοκαΐνη, η κινολόνη, η αιθυλενοδιαμίνη. 
Στα αρώματα ανήκουν το βάλσαμο του Περού και το 
μείγμα αρωμάτων. Έκδοχα, συντηρητικά, πρόσθετα 
αποτελούν τα ιμιδαζόλια, η φορμαλδεΰδη, τα παρα­
βένια, οι αλκοόλες μαλλιού. Η παραφαινυλενοδιαμίνη 
χρησιμοποιείται στις βαφές μαλλιών. Το νικέλιο, χρώ­

Θειικό νικέλιο 5% (Nickel sulphate)
Αλκοόλες μαλλιού 30% (Wool alcohols)
Θειική νεομυκίνη 20% (Neomycin sulphate)
Διχρωμικό κάλιο 0,5% (Potassium dichromate)
Βενζοκαΐνη 5% (Benzocaine)
Μίγμα αρωμάτων 8% (Fragrance mix)
Κολοφώνιο 20% (Colophony)
Εποξυ-ρητίνη 10% (Epoxy resin)
Μίγμα κινολίνης 6% (Quinoline mix)
Βάλσαμο του περού 25% (Balsam of peru)
Δ�ιυδροχλωρική αιθυλαινοδιαμίνη 1% (Εthylenediamine 

dihydrochloride)
Χλωριούχο κοβάλτιο 1% (Cobalt chloride)
Ρ�ητίνη π. βουτιλφενόλη φορμαλδεΰδη 1% (Butylphenol 

formaldehyde resin )
Μίγμα παραβενίου 15% (Paraben mix)
Carba mix 
Μίγμα μαύρου πλαστικού 0,6% (Black rubber mix (ppd mix)
Kathon cg 
Quaternium 
Μερκαπτοβενζολθειαζόνη 2% (Mercaptobenzothiazole)
Παραφαινυλενοδιαμίνης 1% (P-phenylenediamine)
Φορμαλδεΰδη 1% (Formaldehyde)
Μίγμα μέρκαπτο 2% (Mercapto mix)
Μίγμα θειουράμων 1% (Thiuram mix)

Πίνακας 2. Συνήθης ευρωπαϊκή σειρά.
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μιο, κοβάλτιο ανήκουν στα μέταλλα. Συστατικά των 
ελαστικών αποτελούν το μαύρο πλαστικό, το μίγμα 
θειουραμών, το μίγμα μέρκαπτο ΜΒΤ. Στα συντηρητι­
κά καλλυντικών συγκαταλέγονται η φορμαλδεΰδη, το 
μίγμα παραμπενίων, το quaternium 15, kathon CG.1 

7.4. Ανάγνωση, αξιολόγηση, βαθμολογία 

Η πρώτη ανάγνωση γίνεται περίπου μισή ώρα μετά 
την αφαίρεσή τους. Τα σημεία βαθμολογούνται με 1+ 
το ερύθημα, διήθηση, βλατίδες, 2+ ερύθημα, διήθη­
ση, βλατίδες, φυσαλίδες, 3+ συρρέουσες βλατίδες, 
φυσαλίδες, εξελκώσεις. Αμφίβολη θεωρείται η αντί­
δραση με ερύθημα χωρίς διήθηση. Ερεθιστική αντί­
δραση μπορεί να εμφανιστεί με ήπιο ερύθημα χωρίς 
διήθηση.1 

7.5. �Ψευδώς θετικές  
και αρνητικές αντιδράσεις 

Ορισμένα αλλεργιογόνα μπορεί να λειτουργούν και 
ερεθιστικά ή να χρησιμοποιηθούν σε μεγαλύτερες 
ποσότητες, παράγοντας έτσι ψευδώς θετικές αντι­
δράσεις. Η αντίδραση «θυμωμένης πλάτης» ενδέχε­
ται να προκύψει σε ασθενείς με έντονη ευαισθησία σε 
κάποιο αλλεργιογόνο ή στις κολλητικές ταινίες, καθι­
στώντας αδύνατη την αξιολόγηση.4 

Ψευδώς αρνητικές αντιδράσεις προκύπτουν μετά 
από χρήση μικρής συγκέντρωσης αλλεργιογόνου, λά­
θη τεχνικής, πρώιμη ανάγνωση, λήψη φαρμάκων από 
τον ασθενή. Συχνή είναι και η αποτυχία εντοπισμού 
του αλλεργιογόνου μεταξύ των υπόπτων.4 

Επικουρικά στη διάγνωση σε περιπτώσεις αμφιβο­
λίας εκτελείται η «δοκιμασία χρήσης» κατά την οποία 
εφαρμόζεται η πιθανή ουσία στο αντιβράχιο δις ημε­
ρησίως επί μία εβδομάδα προς επιβεβαίωση ή απο­
κλεισμό αλλεργικής αντίδρασης.1,4,13 

7.6. Ανεπιθύμητες αντιδράσεις 

Σε σπάνιες περιπτώσεις δυνατόν να προκύψουν 
ανεπιθύμητα συμβάματα, όπως ευαισθητοποίηση 
του ασθενούς σε νέα αλλεργιογόνα, αναφυλακτοει­
δείς αντιδράσεις, παροξυσμός προϋπαρχουσών δερ­
ματίτιδων, παράταση παραμονής της θετικής αντί­
δρασης, αλλαγή χρωματισμού του δέρματος τοπικά. 

7.7. �Ακρίβεια αποτελέσματος  
και σχέση με τη νόσο 

Η ευαισθητοποίηση συσχετίζεται με έντονα θετι­
κή αντίδραση σε ποσοστό μεγαλύτερο του 80%. Το 
σημαντικό είναι αυτή να αντανακλά την κλινική κα­
τάσταση του ασθενούς. Επικουρικά για τη βελτίωση 
της διαγνωστικής ακρίβειας δυνατόν να χρησιμο­
ποιηθούν επιπλέον δοκιμασίες, χημική ανάλυση των 
ύποπτων προϊόντων, λήψη πληροφοριών από τον κα­
τασκευαστή.13

8. Πολλαπλή ευαισθητοποίηση 

Κατά την ερμηνεία των αποτελεσμάτων επιβάλλε­
ται να λαμβάνεται υπόψη και το φαινόμενο της πολ­
λαπλής ευαισθητοποίησης. Πρόκειται για την παρου­
σία Α+Β αλλεργιογόνων σε διαφορετικά προϊόντα. 
Σύγχρονη ευαισθητοποίηση προκύπτει κατά την 
παρουσία των Α+Β στα ίδια προϊόντα. Ταυτόχρονη 
λέγεται η παρουσία των Α+Β σε διαφορετικά προϊό­
ντα. Δυνατόν να υπάρχει διασταυρούμενη, με το αλ­
λεργιογόνο Α να λειτουργεί ως πρωτογενής και το Β 
ως δευτερογενής ευαισθητοποίηση. Ο συνδυασμός 
όλων των ανωτέρω είναι επίσης πιθανός.15 

9. �Αντιμετώπιση αλλεργικής  
δερματίτιδας εξ επαφής 

Προφανές είναι ότι η αιτιολογική θεραπεία συνίστα­
ται στην απομάκρυνση του αιτιολογικού παράγοντα. 
Γενικές συμβουλές δίδονται στον ασθενή για την ανά­
γκη χρήσης προληπτικών μέτρων ώστε να μειώνεται 
η επαφή με δυνητικά αλλεργιογόνα και ερεθιστικές 
ουσίες. Η τοπική θεραπεία περιλαμβάνει φροντίδα 
δέρματος, κρέμες φραγμού, ανοσορρυθμιστικές ή 
κορτιζονούχες. Όταν απαιτείται συστηματική θερα­
πεία χορηγούνται κορτικοστεροειδή, ανοσοκατα­
σταλτικά, αντι-ισταμινικά, PUVA. Η ανοσοθεραπεία 
χρησιμοποιήθηκε για την επαγωγή ανοχής στο νικέ­
λιο, είναι όμως απαραίτητο να ελεγχθεί σε μεγάλες 
σειρές ασθενών για την εξαγωγή ασφαλών συμπερα­
σμάτων.3,4 

10. �Πρόληψη αλλεργικής  
δερματίτιδας εξ επαφής

Επιτυχημένη πρόληψη της εμφάνισης ΑΔΕ επιτυγ­
χάνεται τόσο με τη μείωση της επαφής των ανθρώπων 
με ερεθιστικούς αλλεργιογόνους παράγοντες όσο και 
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με την ελάττωση της αλλεργιογονικότητας και ισχύος 
των παραγόντων αυτών. Συλλογικά μέτρα δυνατόν 
να εφαρμοστούν με τη νομοθεσία αντικατάστασης 
χημικών ουσιών ισχυρής αλλεργιογονικής δράσης 
με άλλα ασθενέστερης, καθώς επίσης και τη θέσπιση 
κανονισμών προστασίας στον εργασιακό χώρο, όπως 
συχνότητα επαφής με ερεθιστικές ουσίες, διάρκεια, 
συγκέντρωση, είδος επαφής, θερμοκρασία. 

Ιατρική παρέμβαση γίνεται με την ανίχνευση ατό­
μων υψηλού κινδύνου για εμφάνιση ΑΔΕ και τον κα­
τάλληλο επαγγελματικό προσανατολισμό αυτών. Η 
ταυτοποίηση των ερεθιστικών ουσιών και η βελτίωση 
της προγνωστικής αξίας των δερματικών δοκιμασιών 
παρέχουν υπηρεσίες προς τη σωστή κατεύθυνση.

Συμβουλές για τη λήψη ατομικών μέτρων προστα­
σίας από τους εργαζόμενους είναι υποβοηθητικές, 
για παράδειγμα χρήση προστατευτικών γαντιών και 
ρούχων, κρεμών φραγμού και ενυδάτωσης, σχολα­
στικός καθαρισμός του δέρματος μετά τη λήξη της 
εργασίας.16 
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Το μέλι στα καλλυντικά 
προϊόντα του δέρματος

Θεραπευτικές ιδιότητες  
και ανεπιθύμητες  

αλλεργικές αντιδράσεις 
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Θεσσαλονίκη

περιληψη Οι θρεπτικές, τονωτικές, θεραπευτικές και 
καλλωπιστικές ιδιότητες των προϊόντων της μέλισσας εί­
ναι ήδη γνωστές από την αρχαιότητα. Στην ιστορία όλων 
σχεδόν των λαών, με τους διαφορετικούς πολιτισμούς, γί­
νονται συχνά αναφορές για τη χρήση του μελιού είτε ως 
τροφή, είτε ως συστατικού σε καλλυντικά και σε φάρμα­
κα, εξαιτίας της ευεργετικής δράσης του στον ανθρώπι­
νο οργανισμό. Σήμερα, η επιστήμη που ασχολείται με τη 
διερεύνηση των θεραπευτικών ιδιοτήτων των προϊόντων 
της μέλισσας ονομάζεται Apitherapy. Το μέλι από μόνο 
του αποτελεί ένα σύμπλεγμα πολλών χημικών ενώσεων 
και στοιχείων. Περιέχει πάνω από 180 συστατικά και η σύν­
θεσή του ποικίλλει από είδος σε είδος. Η δράση του όταν 
εφαρμόζεται στο δέρμα είναι αντιμικροβιακή, επουλωτική-
αναπλαστική και αντιφλεγμονώδης, σε σπάνιες περιπτώ­
σεις όμως προκαλεί και αλλεργικές αντιδράσεις. Στις μέρες 
μας, λόγω της ευρείας πλέον χρήσης του μελιού από τις 
εταιρίες καλλυντικών και φαρμάκων, κρίνεται απαραίτητη 
η γνώση και καταγραφή όλων των δράσεων των προϊόντων 
μελιού στο δέρμα.

The honey  
in skin cosmetics  
Therapeutic properties  
and adverse effects 
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ABSTRACT  The nutritive, tonic, therapeutic and cos­
metic properties of bee products are already known since 
antiquity. In the world history of all the cultures and civili­
zations are often made references to the use of honey either 
as food or as an ingredient in cosmetics and medicines due 
to its beneficial action in the human body. Nowadays, there 
is a science involved in exploring the therapeutic properties 
of bee products and is called Apitherapy. The honey itself 
is a cluster of many chemical compounds and elements. It 
contains more than 180 components and its composition 
varies among different species. Its action when is applied 
to the skin is antimicrobial, wound healing, reconstruc­
tive and anti-inflammatory. In modern times, due to more 
widespread use of honey from the cosmetic and pharma­
ceutical companies, it is necessary to note and record the 
allergies that honey could possibly cause.
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τάς της. H κυψέλη των μελισσών αποτελεί το αρχαιό­
τερο φαρμακευτικό εργαστήρι της φύσης. Τα ακού­
ραστα αυτά έντομα για αμέτρητα χρόνια παράγουν 
προϊόντα που προσφέρουν στον άνθρωπο δύναμη, 
υγεία και ομορφιά.1

Η εμπειρική γνώση που αποκτήθηκε σχετικά με 
τις θρεπτικές, τονωτικές, θεραπευτικές και καλλω­

1. Εισαγωγή

Η μέλισσα υπήρξε πάντοτε από τους πιο σημαντι­
κούς συμμάχους του ανθρώπου στον αγώνα της επι­
βίωσης. Στη σύγχρονη εποχή, όπως και παλιότερα 
στο βάθος των αιώνων, εκατομμύρια άνθρωποι σε 
ολόκληρο τον κόσμο επωφελούνται από την εργασία 
της μέλισσας και από τα προϊόντα της δραστηριότη­
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πιστικές ιδιότητες των προϊόντων της μέλισσας έχει 
ενταχθεί πλέον σε μία νέα επιστήμη, που ονομάζεται 
Μελισσοθεραπεία (Apitherapy). Αντικείμενό της είναι 
η μελέτη και διερεύνηση της ευεργετικής συμβολής 
των προϊόντων της μέλισσας στη διατροφή, την υγεία 
και την ομορφιά των ανθρώπων χρησιμοποιώντας 
σύγχρονες μεθόδους. H Apitherapy, επιπλέον, βοη­
θάει τον άνθρωπο να ανακαλύψει εκ νέου τη σημασία 
της συμβίωσής του με τη Φύση. Τονίζει τη σπουδαιό­
τητα της προληπτικής ιατρικής, της αποφυγής δηλα­
δή της εμφάνισης της ασθένειας, και τα προϊόντα της, 
είτε από μόνα τους είτε σε συνδυασμό με φαρμακευ­
τικά σκευάσματα, δρουν εναντίον μεγάλου αριθμού 
χρόνιων παθήσεων. Αξίζει να σημειωθεί βέβαια ότι τα 
προϊόντα της μέλισσας δεν αποτελούν φάρμακα και 
δεν μπορούν σε καμία περίπτωση να υποκαταστή­
σουν τα φαρμακευτικά σκευάσματα αλλά ούτε και τα 
ομοιοπαθητικά. Μπορούν ωστόσο να αυξήσουν την 
αποτελεσματικότητά τους.2

2. Μέλι

Σύμφωνα με τον Κώδικα Τροφίμων και Ποτών, «ως 
μέλι νοείται το τρόφιμο που οι μελιτοφόρες μέλισσες 
παράγουν από το νέκταρ των ανθέων ή από εκκρί­
σεις που προέρχονται από ζωντανά μέρη των φυτών 
ή που βρίσκονται πάνω σε αυτά (νέκταρ ή εκκρίσεις), 
συλλέγουν, μεταποιούν, αναμειγνύουν με δικές τους 
ειδικές ουσίες, αποταμιεύουν και αφήνουν να ωρι­
μάσει στις κηρήθρες της κυψέλης» και μόνον αυτό 
επιτρέπεται να κυκλοφορεί σύμφωνα και με το ισχύ­
ον Προεδρικό διάταγμα 498 του 1981, που καθορίζει 
τους όρους και τις προϋποθέσεις διακίνησης του με­
λιού στην κατανάλωση.1,2 

Ένας ακόμη ορισμός του μελιού είναι ο εξής: «το 
μέλι είναι ένα αρωματικό, γλοιώδες, γλυκό υλικό που 
προέρχεται από το νέκταρ των φυτών, το οποίο μα­
ζεύουν οι μέλισσες και το μεταβάλλουν για την τρο­
φή τους σε ένα πυκνότερο υγρό, και τελικά το αποθη­
κεύουν στις κηρήθρες τους. Είναι όξινης αντίδρασης, 
ρευστό στην αρχική μορφή του, αλλά μεταβάλλεται 
σε κρυσταλλικό όταν μείνει πολύ καιρό».2

3. Ιστορική αναδρομή

Ο Ιπποκράτης και όλοι οι ιατροί της αρχαιότητας 
συνιστούσαν το μέλι ως φάρμακο σε πολλές περιπτώ­
σεις. Ο Πυθαγόρας διαπίστωσε ότι το μέλι εξαφανίζει 
την κόπωση. Ο Δημόκριτος, ο οποίος έζησε περισσό­

τερα από 110 χρόνια, απέδωσε τη μακροβιότητα του 
στο μέλι, λέγοντας ότι το προϊόν βοηθά τον μεσήλικα 
να διατηρεί νεανικό σφρίγος. Ο Αριστοτέλης το χαρα­
κτήρισε σαν βάλσαμο για τα ερεθισμένα μάτια και τις 
πληγές, και ο Διοσκουρίδης αποτελεσματικό για τις 
υπό σήψη πληγές. Στον Α΄ Παγκόσμιο Πόλεμο χρησι­
μοποιήθηκε για επιτάχυνση της επούλωσης πληγών 
στους τραυματίες του Ρωσικού στρατού. Σήμερα, σε 
αναπτυσσόμενες χώρες του Τρίτου Κόσμου γίνεται 
ευρύτατη χρήση του μελιού υπό μορφή επιθεμάτων 
για την επούλωση χειρουργικών τραυμάτων.1–3 

4. Είδη μελιού

Το παραγόμενο μέλι, με βάση την προέλευσή του, 
διακρίνεται σε δύο μεγάλες κατηγορίες:

1. �Το ανθόμελο, που παράγεται από το νέκταρ των 
λουλουδιών (θυμαριού, πορτοκαλιάς, μηλιάς, κερα­
σιάς, λεμονιάς κ.ά.). Το μέλι από νέκταρ προέρχεται 
από λεπτά γλυκά σταγονίδια τα οποία εκκρίνονται 
από τα άνθη. Όταν τρυγηθούν και δεχθούν την 
κατεργασία των μελισσών, μετατρέπονται σε μέλι. 
Ως προς τη σύστασή του, το ανθόμελο διακρίνεται 
σε: (α) αμιγώς καθαρό (από το νέκταρ άνθους ενός 
είδους) και (β) μίγμα (μέλι που προέρχεται από το 
νέκταρ πολλών ειδών λουλουδιών).3

2. �Το μέλι από μελιτώματα, που παράγεται από εκκρί­
ματα κοκκοειδών (εντόμων) που απομυζούν φυτά. 
Στην κατηγορία αυτή ανήκει το μέλι του πεύκου, 
της ελάτης και άλλων δασικών φυτών.4

Το 70–80% από τη συνολική ελληνική παραγωγή 
μελιού προέρχεται από φυτά του δάσους. Οι μεγαλύ­
τερες ποσότητες μελιού προέρχονται από το πεύκο 
(55–60%), ενώ σημαντική είναι και η παραγωγή μελι­
ού ελάτης (5–10%) και βελανιδιάς. Μια σχετικά μικρή 
παραγωγή μελιού είναι από άνθη φυτών που βρίσκο­
νται στο δάσος, όπως είναι της ερείκης, καστανιάς, 
θυμαριού, αγριορίγανης, αγριολεβάντας, φασκόμη­
λου, φλαμουριάς, ψευδοακακίας, βαμβακιού και ηλί­
ανθου.3–5

5. Χημική σύσταση

Το μέλι αποτελεί ένα πολυσύνθετο μίγμα. Περιέχει 
νέκταρ των λουλουδιών, γύρη, πρόπολη, διάφορες 
ουσίες από τα ένζυμα των σιελογόνων αδένων των 
μελισσών, κερί και προϊόντα απολέπισης.6 Ειδικότερα, 
η σύνθεση του μελιού είναι νερό (16–20%), υδατάν­
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θρακες (70–80%) – κυρίως γλυκόζη και σάκχαρα, ορ­
γανικά οξέα και πρωτεΐνες, μεγάλο αριθμό μετάλλων 
και ιχνοστοιχείων (ασβέστιο, σίδηρο, μαγνήσιο, μαγ­
γάνιο, φωσφόρο), βιταμίνες (Β1, Β2, ΡΡ, Β6, Η), ένζυμα 
και αντιβιοτικές ουσίες, λιπίδια, φυσικές χρωστικές, 
φαινολικά παράγωγα και υδροξυ-μεθυλο-φουρφου­
ράλη.1,4,7 Αντιπροσωπευτικά παραδείγματα φαινολι­
κών παραγώγων που έχουν αναφερθεί σε διάφορα 
είδη μελιού είναι τα εξής: απιγενίνη, καμφερόλη (σε 
μέλι δεντρολίβανου), ναριγκενίνη, κερκετίνη (σε μέ­
λι ηλίανθου), το καφεϊκό, το πικουμαρικό και το φε­
ρουλικό οξύ (σε μέλι καστανιάς), εσπεριτίνη (σε μέλι 
από άνθη εσπεριδοειδών), ελλαγικό οξύ (σε ερεικό­
μελο), πινοσεμπρίνη, πινομπαξίνη και η χρυσίνη στο 
μέλι των χωρών της Κεντρικής και Βόρειας Ευρώπης.8 
Ωστόσο, η παραπάνω χημική σύσταση ποικίλλει κα­
θώς εξαρτάται από τη χρονική περίοδο δημιουργίας 
του μελιού και την τοποθεσία των κυψελών.3 

6. Προϊόντα κυψέλης
6.1. Νέκταρ 

Το νέκταρ είναι ένα σιροπώδες υγρό που παράγεται 
από τα νέκταρα (ορισμένα πέταλα, φύλλα και όργανα 
του φυτού, τα οποία συλλέγονται από τις μέλισσες). 
Στην ελληνική μυθολογία το νέκταρ αποτελούσε το 
ποτό των θεών. Χαρακτηριστικά αναφέρετε ότι έπι­
ναν νέκταρ και έτρωγαν αμβροσία, και αυτό τους χά­
ριζε την αθανασία.1,4

6.2. Βασιλικός πολτός 

Ο βασιλικός πολτός είναι μια υπόλευκη ουσία με 
ζελατινώδη υφή. Χαρακτηρίζεται από ελαφρύ δριμύ 
άρωμα και όξινη γεύση που οφείλεται στο πολύ χαμη­
λό pH (3,5–4,5). Η πυκνότητά του είναι περίπου 1,1 g/
cm³ και είναι μερικώς διαλυτός στο νερό. Παράγεται 
από τους υποφαρυγγικούς αδένες που βρίσκονται 
στις κεφαλές των εργατριών μελισσών, από την 5η 
έως 14η μέρα της ζωής τους. Χρησιμοποιείται ως τρο­
φή για τις προνύμφες από τη γέννησή τους μέχρι την 
3η μέρα της ζωής τους και για όσες από αυτές γίνουν 
βασίλισσες μέχρι την 5η μέρα της ζωής τους. Η βασί­
λισσα τρέφεται με βασιλικό πολτό σε όλη τη διάρκεια 
της ζωής της.9 

Η σύνθεσή του είναι: νερό (~70%), υδατάνθρακες 
(~14,5%), λιπίδια (~4,5%), διάφορες πρωτεΐνες και ου­
σιώδη αμινοξέα, βιταμίνες (κυρίως ομάδας Β), ιχνο­
στοιχεία, κόκκους γύρης και διάφορες ουσίες που 

ακόμη μελετώνται. Ο βασιλικός πολτός καταναλώ­
νεται ακατέργαστος σε αμπούλες ή κάψουλες. Είναι 
ιδιαίτερα δημοφιλής στους λάτρεις της υγιεινής δια­
τροφής λόγω των αυξημένων θρεπτικών και δυναμω­
τικών ιδιοτήτων του.4 

Το χρώμα του βασιλικού πολτού έχει μεγάλη ση­
μασία γιατί αποτελεί δείκτη της φρεσκότητας και της 
καταλληλότητάς του. Έτσι, ο φρέσκος βασιλικός πολ­
τός έχει λαμπερό λευκό χρώμα. Όταν όμως έρθει σε 
επαφή με τον αέρα ή εκτεθεί στο φως, το χρώμα του 
μεταβάλλεται σε ανοικτό κίτρινο και σκούρο γκρι. Η 
μεταβολή αυτή οφείλεται σε ένζυμα τα οποία οξει­
δώνουν κάποιες ουσίες του βασιλικού πολτού και τον 
καταστρέφουν. 

Η υφή του είναι, όπως αναφέρθηκε, ζελατινώδη 
παχύρρευστη, αλλά με την πάροδο του χρόνου με­
τατρέπεται σε συμπαγή. Το αυξανόμενο ιξώδες φαί­
νεται να σχετίζεται με μία αύξηση των αδιάλυτων στο 
νερό αζωτούχων ενώσεων συγχρόνως με μία μείωση 
των διαλυτών ελεύθερων αμινοξέων. Αυτές οι αλλα­
γές προφανώς οφείλονται σε συνεχείς ενζυματικές 
δραστηριότητες και στις αλληλεπιδράσεις μεταξύ 
των λιπιδίων και των πρωτεϊνών.1,2 Ο βασιλικός πολ­
τός χρησιμοποιείται συχνά στην παρασκευή καλλυ­
ντικών κρεμών και γαλακτωμάτων.

6.3. Πρόπολη

Η πρόπολη είναι μια ρητινώδης, κολλώδης και βαλ­
σάμικη ουσία, την οποία συλλέγουν οι μέλισσες από 
τα άνθη με έντονη οσμή και τον φλοιό ορισμένων δέ­
ντρων, όπως της λεύκης, της καστανιάς, της ιτιάς, των 
κωνοφόρων κ.ά. Χρησιμοποιείται από τις μέλισσες ως 
υλικό για την επούλωση των ρωγμών στο εσωτερικό 
των κυψελών τους. 

Η πρόπολη περιέχει ρητίνη (50–55%), κερί (30–40%), 
αρωματικά έλαια (5–10%), γύρη (5%) και ένα μεγάλο 
αριθμό οργανικών οξέων, φλαβονοειδών και ιχνο­
στοιχείων, βανιλίνη και κυναμομική αλδεΰδη. Η πα­
ραπάνω σύνθεση εξαρτάται από την τοποθεσία και 
το είδος των δέντρων απ’ όπου συλλέγεται.3 

6.4. Κηρήθρα

Η κηρήθρα φτιάχνεται από τις μέλισσες ώστε να 
χρησιμοποιηθεί ως χώρος αποθήκευσης του παραγό­
μενου μελιού. Έχει ελαφριά ζαχαρώδη γεύση.1,2
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6.5. Σβόλοι γύρης

Οι σβόλοι γύρης δημιουργούνται από τη συνένωση 
πολλών κόκκων γύρης μεταξύ τους. Οι κόκκοι γύρης 
μεταφέρονται από τις μέλισσες στις κυψέλες με τα 
πόδια τους. Περιέχουν σάκχαρα, βιταμίνες (Α, Β, C, D, 
E, P) και αμινοξέα. Θεωρείται ιδιαίτερα δυναμωτικό 
συμπλήρωμα διατροφής.1–3

7. Ιδιότητες μελιού στο δέρμα
7.1. Αντιμικροβιακή δράση

Πολλές μελέτες έχουν δείξει ότι το μέλι έχει αντιμι­
κροβιακές ιδιότητες, οι οποίες οφείλονται στην υψη­
λή ωσμωτικότητα, το χαμηλό pΗ και την περιεκτικό­
τητά του σε υπεροξείδιο του υδρογόνου και άλλες 
ενώσεις (φαινολικά οξέα, πτητικές ουσίες, φλαβονο­
ειδή κ.ά.). Η αντιβακτηριδιακή δράση ενός μελιού 
εξαρτάται από το είδος του. Δεν αποτελεί βιομηχανι­
κό προϊόν και για τον λόγο αυτό η χημική του σύστα­
ση διαφοροποιείται ανάλογα με την πηγή του νέκτα­
ρος ή του μελιτώματος που συλλέγουν οι μέλισσες. 
Επηρεάζεται δε από τις συνθήκες συλλογής του, από 
τη φυσιολογική κατάσταση του μελισσιού και από πε­
ριβαλλοντικούς παράγοντες. Επιπλέον, η αντιβακτη­
ριακή συμπεριφορά ενός μελιού εξαρτάται από τη 
συγκέντρωσή του σε φαινολικά συστατικά και μπορεί 
να είναι είτε βακτηριοστατική είτε βακτηριοκτόνος. 
Ορισμένα είδη μελιού σε πολύ χαμηλές συγκεντρώ­
σεις καθυστερούν την ανάπτυξη του βακτηρίου. 
Καθώς όμως αυξάνεται βαθμιαία η συγκέντρωσή 
τους αναστέλλουν την ανάπτυξή του (βακτηριοστα­
τική δράση) και στις πολύ υψηλές συγκεντρώσεις 
το θανατώνουν (βακτηριοκτόνος δράση). Άλλα είδη 
μελιού, ανεξαρτήτως συγκέντρωσης, παρουσιάζουν 
μόνο βακτηριοστατική δράση.10

Η χαμηλή περιεκτικότητα του μελιού σε νερό ανα­
στέλλει την ανάπτυξη μιας μεγάλης πληθώρας βα­
κτηρίων και μυκήτων. Όταν εφαρμόζεται τοπικά πά­
νω σε πληγές το μέλι απορροφά το νερό από το τραύ­
μα, λόγω ωσμωτικών φαινομένων, βοηθώντας έτσι 
το μολυσμένο ιστό να αφυδατωθεί αποτρέποντας τη 
βακτηριακή ανάπτυξη.

Το μέλι είναι ελαφρώς όξινο με pΗ που κυμαίνεται 
μεταξύ 3,2 και 4,5 και οφείλεται στην ύπαρξη οργανι­
κών οξέων. Οι χαμηλές τιμές pΗ αποτελούν ανασταλ­
τικό παράγοντα ανάπτυξης παθογόνων μικροοργα­
νισμών. Όταν το μέλι εφαρμόζεται τοπικά σε πληγές, 

το χαμηλό pΗ του και μόνο μπορεί να αποτρέψει τη 
βακτηριακή ανάπτυξη.11

7.2. Επουλωτική-αναπλαστική δράση

Είναι γενικά αποδεκτό ότι το μέλι θα πρέπει να πλη­
ροί τις προδιαγραφές της συμβατικής ιατρικής, ώστε 
να μπορεί να χρησιμοποιηθεί ως θεραπευτικό μέσο. 
Ανάμεσα στις πιο ουσιαστικές και θεμελιώδεις θερα­
πευτικές ιδιότητες του μελιού είναι η επίδρασή του 
σε οποιασδήποτε προέλευσης και αιτιολογίας πληγή 
δερματικού ιστού, εσωτερικού ή εξωτερικού.

Η αναλγητική, επουλωτική και αντιφλεγμονώδης 
δράση του ήταν γνωστή από αρχαιοτάτων χρόνων 
στους θεραπευτές, οι οποίοι χρησιμοποιούσαν το μέ­
λι στη μεταχείριση οποιουδήποτε τύπου λύσης του 
δέρματος, ασθένειας, ατυχήματος. Όλες οι πληγές 
θεωρούνται ίδιες, διαφοροποιούμενες μόνο στο μέ­
γεθος, επιφάνεια, θέση και αιτιολογία. Όλες οδηγούν 
σε νέκρωση των επιθηλιακών κυττάρων, αιμορραγία, 
νέκρωση ή τραυματισμό του συνδετικού ιστού και 
διαταραχή της φυσικής προστασίας από προσβολές. 
Η φυσιολογική διαδικασία ίασης περιλαμβάνει μία 
αλληλουχία δράσεων, η οποία μπορεί να χωριστεί σε 
τρεις φάσεις: φλεγμονή, αναγέννηση κυττάρων και 
ανασύσταση κατεστραμμένων ιστών.12

7.3. Αντιφλεγμονώδης δράση

Η φλεγμονή που δημιουργείται σε κάθε είδους πλη­
γή αποτελεί φυσιολογική αντίδραση του οργανισμού. 
Παρόλ' αυτά, εάν είναι εκτεταμένη ή παραμένει για 
μεγάλο χρονικό διάστημα, μπορεί να προκαλέσει 
ανάσχεση της διαδικασίας ίασης της πληγής αλλά και 
επιπλοκές. Γι’ αυτό τον λόγο απαιτείται η χρήση αντι­
φλεγμονωδών για την αντιμετώπιση των πληγών. 

Η αντιφλεγμονώδης δράση του μελιού έχει επιση­
μανθεί με βιοχημικές αναλύσεις, δοκιμές σε πειραμα­
τόζωα και κλινικές έρευνες. Μετά την επάλειψη των 
πληγών με μέλι παρατηρείται υποχώρηση της φλεγ­
μονής, εξίδρωση όπως και υποχώρηση του οιδήμα­
τος γύρω από την πληγή. Επίσης, η εφαρμογή μελιού 
καταπραΰνει τον πόνο.13

8. Αλλεργία στο μέλι

Η συχνότητα εμφάνισης αλλεργίας στο μέλι θεω­
ρείται πολύ χαμηλή, παρόλη την ευρεία κατανάλωσή 
του σε παγκόσμια κλίμακα. Στη Γαλλία μόνο υπάρ­
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χουν πάνω από ένα εκατομμύριο κυψέλες, οι οποίες 
παράγουν χίλιους εκατό τόνους μελιού.14 

Τα συμπτώματα της αλλεργίας στο μέλι ποικίλλουν 
και μπορεί να είναι τα εξής: γενικευμένη κνίδωση,15 
κνίδωση και αγγειοοίδημα,15 κνίδωση και ρινίτιδα,15 
μόνο αγγειοοίδημα,15 πεπτικές διαταραχές και κοιλι­
ακό άλγος,15,16 άσθμα, οξεία αναφυλαξία και δερμα­
τίτιδα εξ επαφής.16 Η διάγνωση βασίζεται στη λήψη 
κλινικού ιστορικού και σε επιδερμικά τεστ. 

Αξίζει να σημειωθεί ότι η αλλεργία στο δηλητήριο 
της μέλισσας και η αλλεργία στο μέλι πολύ σπάνια 
συνδέονται μεταξύ τους. Επίσης, παρόλο που 10 g 
μελιού περιέχουν 20.000–100.000 κόκκους γύρης, η 
αλλεργία στη γύρη είναι πολύ πιο συχνή σε σχέση 
με την αλλεργία στο μέλι. Περιπτώσεις εμφάνισης 
άσθματος από την έκθεση στο μέλι έχουν καταγρα­
φεί σ’ ένα εργοστάσιο επεξεργασίας δημητριακών 
που περιείχαν μέλι.17

9. Αλλεργία στον βασιλικό πολτό

9.1. Επιδημιολογία

Ο βασιλικός πολτός καταναλώνεται σε όλο τον κό­
σμο αλλά πολύ περισσότερο στις χώρες της Ασίας. 
Μια μελέτη που διεξήχθη στο Χονγκ-Κογκ με 1472 
νοσοκομειακούς υπαλλήλους, οι 471 από αυτούς εί­
χαν φάει βασιλικό πολτό, χωρίς κανένας από αυτούς 
να αναφέρει κάποια αλλεργική αντίδραση.18

9.2. Συμπτώματα-Διάγνωση

Στη βιβλιογραφία έχουν καταγραφεί 20 περιπτώσεις 
αλλεργιών στον βασιλικό πολτό.18,19 Τα συμπτώματα 
ήταν γενικά έντονα, όπως οξύ άσθμα.17,18,20,21 αγγειο­
οίδημα,22 αναφυλαξία17,18,22,23 και αναφυλακτικό σοκ, 
με μια θανατηφόρα περίπτωση.17,20,21,24 Ορισμένοι 
συγγραφείς αναφέρουν γαστρεντερίτιδα23 και αιμορ­
ραγική κολίτιδα.25

Σε μια μελέτη 7 ασθενών, από 19 έως 66 χρονών, 
ένας άντρας και έξι γυναίκες, όλοι τους με ατοπία, 
εμφάνισαν αλλεργικά συμπτώματα αμέσως μετά την 
κατανάλωση βασιλικού πολτού (περίπου 35 min). Τα 
συμπτώματα ήταν έντονος βροχόσπασμος, αναπνευ­
στική ανακοπή και αναφυλαξία. Όλοι τους ήταν θετι­
κοί στα αλλεργικά τεστ στον βασιλικό πολτό.22 

Οι ασθενείς που είναι αλλεργικοί στον βασιλικό 
πολτό, είναι επιπλέον αλλεργικοί στο δηλητήριο της 
μέλισσας και είναι κυρίως οι ατοπικοί ασθενείς.22 

Απαιτείται επομένως ιδιαίτερη προσοχή στις συγκε­
κριμένες πληθυσμιακές ομάδες όταν χρησιμοποιούν 
σκευάσματα (τροφές ή καλλυντικά) που περιέχουν 
βασιλικό πολτό. 

10. Αλλεργία στην πρόπολη

Από όσο γνωρίζουμε δεν έχει αναφερθεί καμία 
τροφική αλλεργία στην πρόπολη. Ωστόσο, υπάρχει 
μια περίπτωση λαρυγγικού οιδήματος που εξελίχθη­
κε σε αναφυλακτικό σοκ μετά από τοπική εφαρμογή 
πρόπολης για καταπολέμηση της λαρυγγίτιδας. Ένας 
ασθενής 48 χρονών εμφάνισε έντονα συμπτώματα, 
όπως καρδιακή ανακοπή, βροχόσπασμο κ.ά. Τελικά 
μετά από 50 ημέρες στην εντατική πέθανε.26

Σε ορισμένους επαγγελματικούς τομείς (αισθητι­
κούς, κοσμητολόγους, φαρμακοποιούς, μελισσοκό­
μους), όπου χρησιμοποιείται σε μεγάλο βαθμό η πρό­
πολη, έχουν αναφερθεί περιστατικά δερματίτιδας εξ 
επαφής (πάνω από 250 περιπτώσεις).27 

11. �Δράση του μελιού  
στα κοσμετολογικά προϊόντα

Σήμερα το μέλι, πέρα από τις άλλες ευεργετικές του 
ιδιότητες, χρησιμοποιείται όλο και πιο συχνά από τις 
εταιρίες καλλυντικών για μάσκες προσώπου, ενυδα­
τικές και μαλακτικές κρέμες, λοσιόν για τα μαλλιά και 
το σώμα μετά το μπάνιο, σαμπουάν, σαπούνια, κρα­
γιόν και προϊόντα αποτρίχωσης.1

Το δέρμα για να είναι και να παραμείνει λείο, απαλό 
και ελαστικό, πρέπει να διατηρεί συνεχώς την ενυδά­
τωσή του. Όσο το δέρμα γερνά ή όσο είναι εκτεθειμέ­
νο σε χημικά ή και ταλαιπωρίες από το περιβάλλον, 
όπως τον ήλιο, τη σκόνη, τη μόλυνση της ατμόσφαι­
ρας και τις χαμηλές θερμοκρασίες, αφυδατώνεται, χά­
νει την ισορροπία του και ρυτιδώνει. Το μέλι είναι ένα 
από τα πλέον δραστικά ενυδατικά προϊόντα, πράγμα 
που σημαίνει ότι ελκύει, απορροφά και διατηρεί νερό 
στα μόρια του, γι’ αυτό και μπορεί να αποτελέσει έναν 
δραστικό ενυδατικό παράγοντα. Όταν δηλαδή προ­
στεθεί σε κάποια αναλογία σε καλλυντικά προϊόντα, 
δίνει υγρασία στο δέρμα και το διατηρεί δροσερό. 
Επίσης, είναι γνωστό ότι προστατεύει το δέρμα από 
ερεθισμούς, γι’ αυτό και θεωρείται το πλέον κατάλλη­
λο για ευαίσθητα δέρματα όπως των μωρών.2,4 

Συνοψίζοντας, οι δράσεις του μελιού, ως συστατικό 
διαφόρων καλλυντικών, είναι οι εξής:
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1. �Ρυθμίζει την υγρασία στην κεράτινη στιβάδα της 
επιδερμίδας, διατηρώντας τη στα επιθυμητά επίπε­
δα (12–15%).

2. �Προσφέρει ουσιαστική ενυδατική δράση για πε­
ρισσότερο από 24 ώρες.

3. �Επιβραδύνει τη διαδερμική απώλεια νερού χωρίς 
να φράσσει τους πόρους.

4. �Προστίθεται σε σαμπουάν ως παράγοντας λάμ­
ψης.3–5

Το μέλι και τα προϊόντα κυψέλης φημίζονται για την 
καθοριστική συμβολή τους στη διατήρηση καλής 
υγείας και καλής φυσικής κατάστασης του ανθρώ­
που. Παρόλ' αυτά, είναι απαραίτητη η διερεύνηση για 
τον κίνδυνο αλλεργικών αντιδράσεων που πιθανόν 
να προκύψουν λόγο της κατανάλωσής τους.

12. Συζήτηση–Συμπεράσματα

Σήμερα υπάρχει πλέον μια ολόκληρη επιστήμη που 
ασχολείται με την έρευνα και μελέτη του μελιού και 
των προϊόντων κυψέλης και με τις ευεργετικές ιδιό­
τητές τους στον ανθρώπινο οργανισμό. Η γνώση του 
παρελθόντος σε συνδυασμό με σύγχρονες μεθόδους 
έρευνας αποτελούν σημαντικά εργαλεία για την κα­
τανόηση των πολυσήμαντων αυτών ουσιών και την 
εξεύρεση καινοτόμων χρήσεών τους στην καθημε­
ρινότητα του ανθρώπου με σκοπό τη βελτίωση της 
ζωής του.

Είναι γενικά αποδεκτό ότι το μέλι θα πρέπει να πλη­
ροί τις προδιαγραφές της συμβατικής ιατρικής, ώστε 
να μπορεί να χρησιμοποιηθεί ως θεραπευτικό μέσο. 
Ανάμεσα στις πιο ουσιαστικές και θεμελιώδεις θερα­
πευτικές ιδιότητες του μελιού είναι η επίδρασή του 
σε οποιασδήποτε προέλευσης και αιτιολογίας πληγή 
δερματικού ιστού, εσωτερικού ή εξωτερικού.

Η αναλγητική, επουλωτική και αντιφλεγμονώδης 
δράση του ήταν γνωστή από αρχαιοτάτων χρόνων 
στους θεραπευτές, οι οποίοι χρησιμοποιούσαν το μέ­
λι στη μεταχείριση οποιουδήποτε τύπου λύσης του 
δέρματος, ασθένειας, ατυχήματος. 

Πολλές μελέτες έχουν δείξει ότι το μέλι έχει αντιμι­
κροβιακές ιδιότητες, οι οποίες οφείλονται στην υψη­
λή ωσμωτικότητα, το χαμηλό pΗ και την περιεκτικό­
τητά του σε υπεροξείδιο του υδρογόνου και άλλες 
ενώσεις (φαινολικά οξέα, πτητικές ουσίες, φλαβονο­
ειδή κ.ά.). Η αντιβακτηριδιακή δράση ενός μελιού 
εξαρτάται από το είδος του.

Eκτός όμως από τις αναμφισβήτητες θετικές επι­
πτώσεις στην υγεία του ανθρώπου, το μέλι και τα 
προϊόντα κυψέλης είναι πιθανόν να προκαλέσουν 
αλλεργίες, τόσο αυτούσια όσο και ως συστατικά σε 
φάρμακα και καλλυντικά σκευάσματα. Έτσι, η συ­
χνή χρήση της πρόπολης σε επαγγελματικούς τομείς 
όπως φαρμακοποιούς, αισθητικούς, κοσμητολόγους, 
μελισσοκόμους, είχε ως αποτέλεσμα την εμφάνιση 
περιπτώσεων δερματίτιδας εξ επαφής.

Παρόλη τη μικρή συχνότητα εμφάνισης αλλεργιών 
στο μέλι και τα προϊόντα κυψέλης, είναι απαραίτητη 
η διερεύνησή τους παράλληλα με τη μελέτη των θε­
τικών επιπτώσεών τους στην υγεία του ανθρώπου, 
έτσι ώστε να επιτυγχάνεται το μέγιστο όφελος από 
τις ευεργετικές δράσεις του μελιού στην αισθητική 
περιποίηση του δέρματος.
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Αλλεργία με ΙgE-μηχανισμό 
στο ωμό και όχι βρασμένο 

λάχανο 
Διερεύνηση  

ευαισθητοποίησης  
σε άλλα συγγενή  

λαχανικά και φρούτα
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περιληψη  Η αλλεργία στο λάχανο με αλλεργικό μη­
χανισμό είναι η πιο συχνή και σημαντική αλλεργία στα λα­
χανικά στη χώρα μας. Σκοπός της εργασία είναι η μελέτη 
των κλινικών εκδηλώσεων της αλλεργίας στο λάχανο και η 
διερεύνηση της ευαισθητοποίησης στα άλλα λαχανικά της 
ίδιας οικογένειας (κουνουπίδι και μπρόκολο), στη μουστάρ­
δα, σε τροφές φυτικής προέλευσης και σε γύρεις. Η ολική 
ΙgE και η ειδική ΙgE στο λάχανο προσδιορίστηκαν in vitro 
με τη μέθοδο CAP. Στη μεθοδολογία χρησιμοποιήθηκαν: 
(1) Πρωτεϊνική  εκχύλιση ωμού λάχανου και προσδιορισμός 
της πρωτεΐνης με μέθοδο Bradford. (2) Ανοσοαποτύπωση 
κατά Western (Western Blot). (3) Aνίχνευση ειδικών ανοσο­
σφαιρινών IgE. Μελετήθηκαν 9 ασθενείς  με αναφυλακτική 
αντίδραση κάθε φορά που έτρωγαν ωμό λάχανο, ενώ δεν 
εμφάνιζαν πρόβλημα όταν κατανάλωναν μαγειρεμένο λά­
χανο, κουνουπίδι, μπρόκολο  και μουστάρδα. Όλοι οι ασθε­
νείς ήταν ατοπικοί και είχαν θετικές δερματικές δοκιμασίες 
(ΔΔ) διά νυγμού στα μείζονα αεροαλλεργιογόνα. Όλοι ήταν 
θετικοί στη γύρη της αψιθιάς. Οι ΔΔ ήταν έντονα θετικές 
με εκχυλίσματα φρέσκων λαχανικών (λάχανο, κουνουπίδι 
και μπρόκολο), ενώ ήταν αρνητικά  στα ιδία λαχανικά βρα­

IgE-mediated allergy  
to raw but not to boiled  
(cooked) cabbage 
Clinical study and 
investigation  
of sensitization in relative 
vegetables and fruits
G. Poulios,1 V. Vovolis,1 N. Koytsostathis,1  
Ch. Piperi,² A. Gargalionis,² A. Papachroni,² 
H. Adamopoulos²
1�Department of Allergy and Immunology, "Laiko" General Hospital 
Athens, Αthens, ²Laboratory of Biological Chemistry, Medical 
School of University Athens, Athens, Greece

ABSTRACT  IgE- mediated allergy to cabbage is the most 
frequent and important vegetable allergy in our country. 
The aim of our research ih the study of clinical features of 
allergy in the cabbage and the investigation of sensitization 
in the other vegetables of the same family (cauliflower and 
broccoli) in the mustard, in foods of plant origin and in 
pollens. The total IgE and the specific IgE in the cabbage 
were determined in vitro with CAP method. (1) Protein 
extraction of raw cabbage and determination of protein 
with Bradford method. (2) Immunobloting at Western 
(Western Blot). (3) Immunodetection of specific IgE. Nine 
(9) patients with anaphylactic reaction in raw cabbage were 
included in the study, but they did not have any reaction 
when they consumed cooked cabbage, cauliflower, broccoli 
and mustard. All the patients were atopic and had positive 
skin prick tests (SPT) in major aeroallergens. All were posi­
tive in mugwort pollen. The SPT were intensely positive 
with extracts of fresh vegetables (cabbage, cauliflower and 
broccoli) while were negative in the same boiled (cooked) 
vegetables. The specific IgE for the cabbage was positive 
in all the patients. The 6/9 patients had also positive SPT 
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Εισαγωγή

Η αλλεργία στο λάχανο με αλλεργικό μηχανισμό 
είναι η πιο συχνή και σημαντική αλλεργία στα λαχα­
νικά στη χώρα μας. Ως γνωστόν, η τροφική αλλεργία 
αποτελεί ένα αίτιο αναφυλαξίας, όταν συνδέεται με 
έκθεση σε γνωστό τροφικό αλλεργιογόνο σε διάστη­
μα λεπτών ή ώρας. Σε ορισμένους ασθενείς με τροφι­
κή αλλεργία έχει επαρκώς τεκμηριωθεί η συμμετοχή 
της ανοσοσφαιρίνης Ε στην παθογένεση των εν λόγω 
αντιδράσεων. Η αναφυλαξία που προκαλείται με τη 
μεσολάβηση της IgE μπορεί να εκδηλωθεί από όλα 
σχεδόν τα οργανικά συστήματα, ενώ κατά κύριο λόγο 
προσβάλλονται το δέρμα, η αναπνευστική οδός, το 
καρδιαγγειακό σύστημα και η γαστρεντερική οδός. 

Οι αλλεργίες σε τροφές φυτικής προέλευσης και ει­
δικά από λαχανικά είναι συχνές στον ελληνικό πληθυ­
σμό. Η αλλεργία στο λάχανο είναι η πιο συχνή και ση­
μαντική αλλεργία στα λαχανικά στη χώρα μας. Το λά­
χανο ανήκει στην οικογένεια Βrassica oleracea, στην 
οποία ανήκουν επίσης το μπρόκολο, το κουνουπίδι 
και η μουστάρδα. Στη μελέτη αυτή μελετήσαμε μια 
ομάδα ασθενών με αλλεργία στο λάχανο και ερευνή­
σαμε για μείζονα αλλεργιογόνα που θα μπορούσαν 
να δώσουν διασταυρούμενες αντιδράσεις μεταξύ του 
λάχανου, της αψιθιάς και των άλλων τροφικών αλλερ­
γιογόνων.

Υλικό-Μέθοδος
Επιλογή ασθενών και ομάδας ελέγχου

Μια αναδρομική μελέτη σχεδιάστηκε στο Αλ­
λεργιολογικό τμήμα του «Λαϊκού» Νοσοκομείου Α­
θηνών. 

Μελετήθηκαν 9 ασθενείς με ιστορικό αναφυλα­
κτικής αντίδρασης κάθε φορά που έτρωγαν ωμό 
λάχανο. Οι ασθενείς αυτοί δεν εμφάνιζαν πρόβλημα 
όταν κατανάλωναν μαγειρεμένο λάχανο, κουνουπίδι, 
μπρόκολο και μουστάρδα.

Στη διάρκεια περιόδου 2 ετών, ο κάθε ασθενής ανέ­
φερε άμεσες αλλεργικές αντιδράσεις συσχετιζόμενες 
με τη βρώση του λάχανου. Οι κλινικές εκδηλώσεις της 
αλλεργίας στο λάχανο που αναφέρθηκαν από τους 
ασθενείς ποίκιλλαν από στοματοφαρυγγικό σύνδρο­
μο (OAS) σε 2 περιπτώσεις (22,2 %), OAS με κνίδω­
ση σε 1 περίπτωση (11,1%), αναφυλαξία επαγόμενη 
από άσκηση μετά από λήψη τροφής σε 1 περίπτωση 
(11,1%) και σε συστηματική αναφυλαξία σε 5 περιπτώ­
σεις (55,5%) (πίνακας 1).

Oι περισσότεροι ασθενείς εμφάνιζαν διάφορες κλι­
νικά συσχετιζόμενες τροφικές αλλεργίες, όπως σε 
ξηρούς καρπούς (5 σε καρύδι, 3 σε φουντούκι, 2 σε 
κάσιους και ένας σε κουκουνάρι), στο αράπικο φιστίκι 

in the mustard (in the same family with the cabbage). 
Detection of specific IgE in the allergic patients in the 9,19 
and 35 kDa. 1. Patients with cabbage allergy are atopic and 
present sensitivity in a lot of allergens. The most important 
finding is that the cabbage allergen appears to be destroyed 
with heating (boiling). This is concluded by the fact that 
the SPT are negative with the boiled extracts of cabbage 
family and from patients’ tolerance to consume boiled veg­
etables without any allergic reactions. The sensitization to 
mustard was frequent but had no clinical importance. 2. 
Between the physiologic individuals and the allergic pa­
tients were observed 3 areas (bands) of differentiation that 
correspond in proteins of molecular weight 9, 19 and 35 
kDa, which react with the special IgE antibodies of allergic 
patients.

σμένων. Η ειδική ΙgE για το λάχανο ήταν θετική σε όλους 
τους ασθενείς. Οι 6/9 ασθενείς είχαν θετικές δοκιμασίες και 
στη μουστάρδα (συγγενές με το λάχανο). Ανίχνευση ειδι­
κών ανοσοσφαιρινών IgE στους αλλεργικούς ασθενείς στα 
9, 19 και 35 kDa. Ένα συμπέρασμα της μελέτης ήταν πως οι 
ασθενείς με αλλεργία στο λάχανο είναι ατοπικοί και παρου­
σιάζουν ευαισθητοποιήσεις σε πολλά αλλεργιογόνα. Το πιο 
σημαντικό εύρημα ήταν ότι το αλλεργιογόνο από το λάχανο 
φαίνεται να καταστρέφεται με τον βρασμό. Αυτό συνάγεται 
από το γεγονός ότι οι ΔΔ είναι αρνητικές με τα βρασμένα 
λαχανικά της οικογένειας του λάχανου και τη δυνατότητα 
να καταναλώνουν οι ασθενείς αυτοί τα βρασμένα λαχανικά 
χωρίς να εμφανίζουν αλλεργικές αντιδράσεις. Η ευαισθη­
τοποίηση στη συγγενή μουστάρδα ήταν συχνή αλλά  δεν 
είχε  κλινική σημασία. Ένα ακόμη εύρημα της μελέτης ήταν 
πως μεταξύ των φυσιολογικών ατόμων και των αλλεργικών 
ασθενών παρατηρήθηκαν 3 ζώνες διαφοροποίησης που 
αντιστοιχούν σε πρωτεΐνες μοριακού βάρους 9, 19 και 35 
kDa, οι οποίες αντιδρούν με τα ειδικά IgE αντισώματα των 
αλλεργικών ασθενών. 
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(οι 3), σε ροδάκινο (4), στη ντομάτα (2), στο ακτινίδιο 
(3), στη γαρίδα (2) και στο σταφύλι (2).

Για τη συμμετοχή στη μελέτη εξακριβώθηκε πως οι 
αντιδράσεις των ασθενών αυτών ήταν IgE-μεσολα­
βούμενες. Η διάγνωση βασίστηκε στη λήψη λεπτομε­
ρούς κλινικού ιστορικού, στις δερματικές δοκιμασίες 
(in vivo tests), καθώς και στη διενέργεια εργαστηρια­
κού ελέγχου (in vitro tests).

Μια ομάδα ελέγχου εννέα εθελοντών, οι οποίοι δεν 
είχαν ευαισθητοποίηση σε τροφές ή σε αεροαλλερ­
γιογόνα, συμπεριλήφθηκε στην εργασία. Τόσο στους 
ασθενείς όσο και στην ομάδα ελέγχου έγιναν οι ίδιες 
δερματικές δοκιμασίες.

Πρωτεϊνική εκχύλιση λάχανου

Ομογενοποίηση 100 g λάχανου σε σκόνη με υγρό N2.

Η εκχύλιση λιπιδίων έγινε σε κωνική φιάλη Büchner 
και αντλία κενού με προσθήκη κρύας ακετόνης 1:5 
(g/vol), ανάδευση για 1 ώρα στους 4 °C, προσθήκη 
διαλύματος αιθέρα–αιθανόλης 1:3 (vol/vol) και 1:5 
(g/vol), και στη συνέχεια ανάδευση για 1 ώρα στους 
4 °C. 

Η ξήρανση της σκόνης έγινε σε κωνική φιάλη 
Büchner με αντλία κενού, με παραμονή για 18 ώρες 
σε θερμοκρασία δωματίου (4,5 g μετά τη ζύγιση).

Έγινε εκχύλιση λιπιδίων με 0,5 Μ NaCl 1:30 (g/vol) 
για 1 ώρα στους 4 °C και ακολούθησε φυγοκέντρη­
ση στις 10.000 στροφές/min για 30 min στους 4 °C. 
Οι ενώσεις χαμηλού μοριακού βάρους (κάτω από 3,5 
KDa) απομακρύνθηκαν με διαπήδηση (Slide-A-Lyzer 
Dialysis Cassettes) στους 4 °C για 24 ώρες. 

Για τη λυοφιλοποίηση η σκόνη ψύχθηκε στους  
–40 °C σε φιαλίδια λυοφιλοποίησης, με διαδοχική ψύ­
ξη έως τους 2 °C για 18 ώρες και μεταφορά σε φιαλί­
δια που πωματίζονται υπό κενό.

Ο προσδιορισμός της πρωτεΐνης έγινε με τη μέθο­
δο Bradford και κατέδειξε τελική συγκέντρωση πρω­
τεΐνης από 100 g λάχανο: Cπ=3,16 μg/μL.

Ανοσοαποτύπωση κατά Western (Western Blot) 

Έγινε ηλεκτροφόρηση 92,14 μg πρωτεΐνης σε γέλη 
πολυακρυλαμιδίου 15% (SDS-PAGE), με μεταφορά 
πρωτεϊνών σε μεμβράνη νιτροκυτταρίνης. Οι μη ειδι­
κές θέσεις πρόσδεσης δεσμεύθηκαν με διάλυμα γά­
λακτος 5%, που παρέμεινε για 18 ώρες.

Aσθενής Ηλικία/ 
Φύλο

Aτοπία Ολική 
IgE 

(kU/L) 

Συμπτώματα 
συσχετιζόμενα 

με το λάχανο

SPT 
(mm) 

Φρέσκο 
-Ωμό 

Λάχανο

SPT(mm) 
Βρασμένο 

Λάχανο

Ειδική 
IgE 

(kU/L)

Άλλες κλινικά συσχετιζόμενες  
τροφικές αλλεργίες

1 30/Θ R 250 A 6,5 2,5 2,3 Σ�ταφύλι, ακτινίδιο, γαρίδα, ρόδι, ντο­
μάτα

2 40/Α R 1750 A 10 2,8 5,7 Ξηροί καρποί (καρύδι), ροδάκινο

3 28/Θ R 1539 A 12,5 2,5 2,8 Ξηροί καρποί (καρύδι, φουντούκι)

4 32/Θ R 340 FEIA 8 2 2,7 Ξ�ηροί καρποί (καρύδι, φουντούκι), 
ακτινίδιο, ροδάκινο, φιστίκι αράπικο

5 32/Α R/AD 142 OAS/U 14 2,5 5,2 Ξ�ηροί καρποί (casius), όσπρια (φυστί­
κι αράπικο), βακαλάος, τόνος

6 28/Α ΑD 117 OAS 15 2,6 4,6 Κάσιους, κουκουνάρι

7 24/Θ R 198 A 13,5 2 5,3 Ακτινίδιο, ροδάκινο, ντομάτα

8 34/Α R 112 OAS 11,5 2,6 2,9 Καρύδι

9 35/Θ R 323 A 12 2,9 5,9 Κ�αρύδι, φουντούκι, φιστίκι αράπικο, 
σταφύλι, ροδάκινο, γαρίδα

Θ=θήλυ, Α=άρρεν, R=ρινίτιδα, AD=ατοπική δερματίτιδα, A=αναφυλαξία, OAS=στοματοφαρυγγικό σύνδρομο, U=κνίδωση, 
FEIA=τροφοεξαρτώμενη αναφυλαξία επαγώμενη από άσκηση

Πίνακας 1. Κλινικά χαρακτηριστικά 9 ασθενών με ΙgE–μεσολαβούμενη υπερευαισθησία στο λάχανο.
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Το υλικό της ηλεκτροφόρησης επωάσθηκε με τα 
εξής αντισώματα:

1ο αντίσωμα: 1η δεξαμενή ορών ασθενών αλλεργι­
κών στο λάχανο σε αραίωση 1:5 & 2η ορών φυσιολογι­
κών ασθενών σε αραίωση 1:5 στους 4 °C για 18 ώρες. 

2ο αντίσωμα: mouse anti-human IgE (Southern 
Biotech) σε αραίωση 1:1000 για 60 min.

3ο αντίσωμα: goat anti-mouse IgE-HRP (Southern 
Biotech) σε αραίωση 1:1.000 για 90 min. 

Η αποτύπωση έγινε σε φιλμ εμφάνισης με τη μέθο­
δο της χημειοφωταύγειας (ΕCL).

Δερματικές δοκιμασίες (SPTs)

Δερματικές δοκιμασίες πραγματοποιήθηκαν σε 
όλους τους ασθενείς και στην ομάδα ελέγχου, με 
στάνταρ εμπορικά εκχυλίσματα από τα μείζονα αε­
ροαλλεργιογόνα και από τα συνήθη τροφικά αλλερ­
γιογόνα. Με τον ίδιο τρόπο πραγματοποιήθηκαν δερ­
ματικές δοκιμασίες με εκχυλίσματα φρέσκων ωμών 
βιολογικών λαχανικών (λάχανο, κουνουπίδι, μπρόκο­
λο, μουστάρδα) καθώς και με βρασμένα εκχυλίσματα 
των ίδιων λαχανικών. Τα λαχανικά υποβλήθηκαν σε 
βρασμό 10 min σε 100 °C. SPTs με ωμό και βρασμένο 
λάχανο έγιναν με τη μέθοδο prick-prick. 

Για τις δερματικές δοκιμασίες χρησιμοποιήθηκαν 
ισταμίνη 10 mg/mL και NaCl 0,9 %, ως θετικοί και αρ­
νητικοί μάρτυρες αντίστοιχα. Τα αποτελέσματα των 
SPTs εκφράστηκαν σε μέση διάμετρο πομφού (mm), 
15 min μετά τον νυγμό. 

Μέση διάμετρος πομφού μεγαλύτερη των 3 mm σε 
σχέση με το αρνητικό κοντρόλ θεωρήθηκε θετική.

Τροφικές προκλήσεις 

Οι ασθενείς υποβλήθηκαν σε ανοιχτές προκλήσεις 
με βρασμένο (μαγειρεμένο) λάχανο. Το λάχανο βρά­
στηκε στους 100 °C για 10 min σε συνθήκες εργαστη­
ρίου και σε πλήρη αποστείρωση. 

Τροφικές προκλήσεις έγιναν ακόμη και σε ασθενείς 
με βαριές αναφυλακτικές αντιδράσεις, οι οποίοι συ­
ναίνεσαν γραπτά για την πρόκληση με το βρασμένο 
λάχανο.

Τροφικές προκλήσεις με ωμό λάχανο δεν πραγμα­
τοποιήθηκαν λόγω των βαριών αναφυλακτικών αντι­
δράσεων, αλλά και εξαιτίας της μη συναίνεσης των 
ασθενών, ακόμη και όσων είχαν παρουσιάσει ήπια 

συμπτώματα, όπως αλλεργικό σύνδρομο στοματο­
φάρυγγα.

Η ποσότητα του λάχανου που δόθηκε κατά τη δι­
άρκεια της πρόκλησης ήταν 100 g, ζυγισμένη σε ηλε­
κτρονική ζυγαριά ακριβείας. Οι δόσεις ήταν αυξανό­
μενες (10, 20, 30, 50 g) κάθε 30 min μέχρι το σύνολο 
των 100 g. Τα 100 g θεωρήθηκαν ως η μέση ποσότητα 
βρασμένου λάχανου που καταναλώνει ένας ενήλικας 
σε έδεσμα που περιέχει λάχανο. Η μέση ποσότητα του 
ωμού λάχανου που περιέχεται και καταναλώνεται σε 
σαλάτες εμπορίου και σε σαλάτες εστιατορίων υπο­
λογίζεται στα 10 g βάσει διεθνούς βιβλιογραφίας.2,3,5

Οι προκλήσεις πραγματοποιήθηκαν στο αλλεργιο­
λογικό τμήμα του ΓΝΑ «Λαϊκό».

Προσδιορισμός ολικής και ειδικής ΙgE

Η ολική IgE και η ειδική IgE στο λάχανο (κωδικός 
f216) σε αεροαλλεργιογόνα και σε τροφικά αλλερ­
γιογόνα προσδιορίστηκαν in vitro με τη μέθοδο 
CAP (CAP, Pharmacia Diagnostics, Upsala, Sweden). 
Θετικές θεωρήθηκαν τιμές >0,35 kU/L.

Αποτελέσματα

Τα γενικά χαρακτηριστικά των εννέα ασθενών 
φαίνονται στον πίνακα 1. Ο μέσος όρος ηλικίας ήταν 
τα 31,4 έτη, με διακύμανση από 24 έως 40 ετών και 
με πλειοψηφία των θηλέων ασθενών (5:4). Όλοι οι 
ασθενείς ήταν ατοπικοί, εκ των οποίων οι οκτώ ήταν 
ασθενείς με ιστορικό αλλεργικής ρινίτιδας (πίνακας 1) 
Από αυτούς τους ασθενείς 6/9 είχαν θετικά SPTs στο 
περδικάκι (Parietaria), οι 5/9 σε αγρωστώδη και οι 3/9 
στην ελιά (εικόνα 1).

Και οι εννέα ασθενείς βρέθηκαν θετικοί στη γύ­
ρη της αψιθιάς (Μugwort, Artemisia vulgaris), ενώ η 
αντίστοιχη συχνότητα ευαισθητοποίησης στον ελ­
ληνικό πληθυσμό με αλλεργική ρινίτιδα ή/και άσθμα 
έχει υπολογιστεί πως είναι μόνο 15% (εικόνα 1).

Τα SPTs με εκχυλίσματα φρέσκων λαχανικών (λά­
χανο, κουνουπίδι και μπρόκολο) βρέθηκαν θετικά σε 
όλους τους ασθενείς (9/9), με μέση διάμετρο πομφού 
11,4 mm για το ωμό λάχανο, 6,65 mm για το ωμό κου­
νουπίδι και 7,45 mm για το ωμό μπρόκολο (πίνακας 
2). Σε αντίθεση, τα SPTs με εκχυλίσματα βρασμένων 
λαχανικών ήταν αρνητικά σε όλους τους ασθενείς. 
Όλοι οι ασθενείς είχαν θετικά SPTs στη μουστάρδα 
(η οποία ανήκει στην ίδια βοτανολογική oικογένεια 



102 		  Γ. Πούλιος και συν

Aσθενής SPT (mm)  
φρέσκο,  

ωμό λάχανο

SPT(mm) 
Φρέσκο, ωμό 

κουνουπίδι

SPT (mm) 
Φρέσκο, ωμό 

μπρόκολο

SPT (mm) 
Βρασμένο  

λάχανο

SPT (mm) 
Βρασμένο  

κουνουπίδι

SPT (mm) 
Bρασμένο 
μπρόκολο

1 6,5 3 3 2,5 1 1

2 10 5 6 2,8 2,7 2,8

3 12,5 11 8 2,5 2,1 2 

4 8  6 5,5 2 2,5 1,5 

5 14 5,5 5,8  2,5 2,3 1,6 

6 15 6,9 10 2,6 2,4 2,6

7 13,5 5 13 2 1,5 1,4

8 11,5 8,5 7,8 2,6 2,4 2

9 12 9 8 2,9 2,5 2,1

Εικόνα 1. Ευαισθητοποιήσεις ασθενών σε αεροαλλεργιογόνα και σε τροφικά αλλεργιογόνα.

Πίνακας 2. �Αποτελέσματα SPTs σε 9 ασθενείς με ΙgE-μεσολαβούμενη υπερευαισθησία στο λάχανο, της μέσης διαμέτρου των 
πομφών τους σε mm.

Όσον αφορά στην ομάδα ελέγχου (control group), 
όλοι είχαν αρνητικά SPTs στο ωμό φρέσκο λάχανο, 
καθώς και στο βρασμένο λάχανο. Η ολική IgE κυ­
μάνθηκε μεταξύ 112–1750 kU/L, με μέσο όρο total 
IgE=530,1 kU/L. H ειδική IgE ήταν θετική σε όλους 
τους ασθενείς, με διακύμανση από 2,3 έως 5,9 kU/L, 

με το λάχανο), αλλά ανέφεραν πως καταναλώνουν 
μουστάρδα χωρίς κανένα πρόβλημα. Πρόκειται λοι­
πόν για ασυμπτωματική ευαισθητοποίηση (εικόνα 1). 
Ακόμη όλοι οι ασθενείς είχαν θετικές δερματικές δο­
κιμασίες στο καρύδι (9/9), οι 7/9 στο φουντούκι και οι 
7/9 στο αράπικο φυστίκι (εικόνα 1). 
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με μέσο όρο 4,15 kU/L. Η ειδική IgE για το λάχανο 
ήταν αρνητική σε όλα τα άτομα της ομάδας ελέγχου, 
με τιμές <0,35 kU/L. 

Οι τροφικές προκλήσεις ήταν όλες αρνητικές, με 
όλους τους ασθενείς να ανέχονται το βρασμένο λά­
χανο χωρίς καμία κλινική αντίδραση. 

Αναφορικά με τα απoτελέσματα της ηλεκτροφόρη­
σης Western Blot στους αλλεργικούς ασθενείς, ανι­
χνεύθηκαν πρωτεΐνες από 9 kd έως 35 kd, οι οποίες 
δεν ανιχνεύονται στους μάρτυρες (εικόνα 2). Μεταξύ 
των υγιών μαρτύρων και των αλλεργικών ασθενών 
παρατηρήθηκαν 3 ζώνες διαφοροποίησης που αντι­
στοιχούν σε πρωτεΐνες μοριακού βάρους 9, 19 και 35 
kDa, οι οποίες αντιδρούν με τα ειδικά IgE-αντισώμα­
τα των αλλεργικών ασθενών.

Από τις 3 πρωτεϊνικές ζώνες (ή «bands=μπάντες»), 
αυτή που εμφανίζει την πιο έντονη και την καλύτερη 
συγκέντρωση είναι αυτή των 9 kd. Ενδέχεται λοιπόν 
η πρωτεΐνη των 9 kd που δεσμεύει την ειδική IgE, να 
είναι η υπεύθυνη για τις αναφυλακτικές αντιδράσεις 
πρωτεΐνη του λάχανου. Αυτό το εύρημα είναι σύμφω­
νο και με τη διεθνή βιβλιογραφία (φυτικές πρωτεΐνες 
μεταφοράς λιπιδίων ανιχνεύονται αποκλειστικά κο­
ντά στην περιοχή των 10 kd).1–3

Όσον αφορά στο βρασμένο λάχανο, στο εκχύλισμα 
του δεν ανιχνεύθηκε καμία πρωτεΐνη με τη μέθοδο 

SDS-PAGE, καθώς φαίνεται ότι όλες οι πρωτεΐνες του 
λάχανου καταστρέφονται με το βράσιμο.

4. Συζήτηση

Σχετικά με την IgE-μεσολαβούμενη τροφική αλλερ­
γία, είναι γνωστό ότι οι διασταυρούμενες αντιδρά­
σεις μεταξύ των αλλεργιογόνων από διαφορετικές 
ομάδες οφείλονται σε ομοιότητες των IgE-επιτόπων. 
Η ομολογία των επιτόπων αυτών εξηγεί και την ευαι­
σθητοποίηση ορισμένων ατόμων τόσο σε τροφικά 
αλλεργιογόνα φυτικής προέλευσης όσο και σε αερο­
αλλεργιογόνα.

Οι ασθενείς με αλλεργία στο λάχανο παρουσιάζουν 
πολλαπλές ευαισθητοποιήσεις σε αεροαλλεργιογόνα 
καθώς και σε τροφικά αλλεργιογόνα. Το πιο σημαντι­
κό εύρημα αυτής της μελέτης ήταν ότι το υπεύθυνο 
αλλεργιογόνο από το λάχανο φαίνεται ότι καταστρέ­
φεται με τον βρασμό (μαγείρεμα). Αυτό συνεπάγεται 
από το γεγονός ότι οι ΔΔ είναι αρνητικές με τα βρα­
σμένα λαχανικά της οικογένειας του λάχανου και από 
τη δυνατότητα να καταναλώνουν οι ασθενείς αυτοί 
τα βρασμένα λαχανικά χωρίς να εμφανίζουν αλλερ­
γικές αντιδράσεις.

Μεταξύ των λαχανικών που ανήκουν στην οικογέ­
νεια του λάχανου (Brassica oleracea family), φαίνεται 
ότι υπάρχει κάποιο κοινό αλλεργιογόνο-πρωτεΐνη, το 
οποίο δεν έχει ακόμη ταυτοποιηθεί. Αυτό προκύπτει 
από το γεγονός ότι οι δερματικές δοκιμασίες βρέθη­
καν έντονα θετικές στα ωμά λαχανικά της οικογένει­
ας, ενώ ήταν αρνητικές στα βρασμένα λαχανικά (στο 
εκχύλισμα βρασμένων λαχανικών). Το λάχανο είναι 
το μόνο λαχανικό της οικογένειας Brassica oleracea 
το οποίο καταναλώνεται ωμό και ίσως αυτό εξηγεί 
το γεγονός ότι οι περισσότερες αναφυλακτικές αντι­
δράσεις της οικογένειας αυτής αναφέρονται από τη 
βρώση λάχανου.

Αντιθέτως, η αναφορά αλλεργικών αντιδράσεων 
στο κουνουπίδι και στο μπρόκολο είναι σπάνιες στη 
διεθνή βιβλιογραφία, καθώς τα λαχανικά αυτά κατα­
ναλώνονται μόνο βρασμένα, και επομένως το υπεύ­
θυνο αλλεργιογόνο φαίνεται ότι καταστρέφεται.2,5

Η ευαισθητοποίηση στη μουστάρδα ήταν συχνή, 
αλλά χωρίς καμία κλινική σημασία, καθώς όλοι οι 
ασθενείς καταναλώνουν μουστάρδα χωρίς κανένα 
πρόβλημα.

Το μείζον αλλεργιογόνο της κίτρινης μουστάρδας 
είναι το Sin a 1 (2S albumin), το οποίο είναι θερμοαν­

Eικόνα 2. Εκχυλίσματα από φρέσκο ωμό λάχανο διαχωρίστη­
καν με τη μέθοδο SDS-PAGE και μετά από ανοσοαποτύπωση 
με Western Blot.
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θεκτικό, αλλά δεν ανιχνεύεται στα φύλλα του λάχα­
νου.1

Eίναι αξιοσημείωτο ότι όλοι οι ασθενείς μας παρου­
σιάζουν ευαισθητοποίηση στην αψιθιά (Artemisia 
vulgaris). Eπομένως, διαμορφώνεται ένα νέο κλινικό 
αλλεργικό σύνδρομο με διασταυρούμενη αντίδραση 
μεταξύ της γύρης της αψιθιάς και των λαχανικών της 
οικογένειας Brassica Oleracea.

Όπως αναφέρθηκε στα αποτελέσματα, μεταξύ των 
υγιών μαρτύρων και των αλλεργικών ασθενών παρα­
τηρήθηκαν 3 ζώνες διαφοροποίησης που αντιστοι­
χούν σε πρωτεΐνες μοριακού βάρους 9, 19 και 35 kDa, 
οι οποίες αντιδρούν με τα ειδικά IgE-αντισώματα των 
αλλεργικών ασθενών. Από τις 3 πρωτεϊνικές ζώνες, 
αυτή που εμφανίζει την πιο έντονη και την καλύτερη 
συγκέντρωση είναι αυτή των 9 kd.

Ενδέχεται λοιπόν η 9 kd πρωτεΐνη που δεσμεύει 
την ειδική IgE να είναι η υπεύθυνη για τις αντιδράσεις 
πρωτεΐνη του λάχανου, πιθανώς μια πρωτεΐνη μετα­
φοράς λιπιδίων (LTP), εύρημα το οποίο είναι σύμφω­
νο και με τη διεθνή βιβλιογραφία.1,2

Το μόνο που δεν γνωρίζουμε με ακρίβεια είναι εάν 
η υπεύθυνη πρωτεΐνη-αλλεργιογόνο του λάχανου 
είναι πραγματικά μια πρωτεΐνη μεταφοράς λιπιδίων 
που αντιστοιχεί στην LTP Βra o 3, που ανιχνεύεται στα 
9 kd σύμφωνα με τη διεθνή βιβλιογραφία.1,3

Εφόσον πρόκειται για πρωτεΐνη μεταφοράς λιπιδί­
ων (LTP), το ερώτημα που εγείρεται είναι γιατί κατα­

στρέφεται με τον βρασμό (μαγείρεμα), ενώ όπως εί­
ναι γνωστό οι πρωτεΐνες LTP είναι πολύ σταθερές και 
θερμοανθεκτικές. Όσον αφορά όμως στο βρασμένο 
λάχανο, στο εκχύλισμά του δεν ανιχνεύθηκε καμία 
πρωτεΐνη με τη μέθοδο SDS-PAGE, καθώς φαίνεται 
ότι όλες οι πρωτεΐνες του λάχανου καταστρέφονται 
με τον βρασμό.

Το εύρημα ότι το LTP του λάχανου, που πιθανώς να 
είναι η Bra o 3, καταστρέφεται με τον βρασμό, αξίζει 
προσοχής και αναθεώρησης των απόψεών μας σχετι­
κά με τη δομή, τη βιολογία, τη βιοχημεία και την αν­
θεκτικότητα αυτής της κατηγορίας πρωτεϊνών.
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Ασθενής με σύνδρομο 
υπερευαισθησίας 

(hypersensitivity syndrome/
drug rash  

with eosinophilia and systemic 
symptoms-DRESS  

syndrome) και οξύ γενικευ­
μένο φλυκταινώδες εξάν­

θημα (acute generalized 
exanthematous pustulosis-

AGEP) εντός ενός έτους
Γ. Λούρμπας

Ειδικός Αλλεργιολόγος, Ιδιωτικό Αλλεργιολογικό Ιατρείο, Πειραιάς

περιληψη  Γυναίκα 62 ετών, εμφάνισε 2 διαφορετι­
κά φαρμακευτικά εξανθήματα εντός του ιδίου έτους. 
Σαράντα ημέρες μετά την προσθήκη αλλοπουρινόλης 
και φαινυτοΐνης στη θεραπεία της, εκδηλώθηκε ένα δι­
άχυτο ιλαροειδές εξάνθημα με έντονο συνοδό κνησμό 
στο σώμα της. Πυρετός και λεμφαδενική διόγκωση είχε 
προηγηθεί 4 ημέρες πριν τη δερματική αντίδραση, ενώ η 
ηωσινοφιλία ήταν ένα από τα εργαστηριακά αιματολο­
γικά ευρήματα. Στην ασθενή διακόπηκε άμεσα η χορή­
γηση αλλοπουρινόλης και φαινυτοΐνης. Χορηγήθηκαν 
αντι-ισταμινικά και μεθυλπρεδνιζολόνη από του στό­
ματος, καθώς και ενυδατική περιποίηση του δέρματος 
Η περίπτωση αυτή αντιστοιχεί στο σύνδρομο DRESS 
(φαρμακευτικό εξάνθημα με ηωσινοφιλία και συστημα­
τικά συμπτώματα). Μετά 4 μήνες διενεργήθηκαν στην 
ασθενή Patch tests σε φαινυτοΐνη και αλλοπουρινόλη. 
Η δοκιμή ήταν θετική για τη φαινυτοΐνη και αρνητική 
στην αλλοπουρινόλη, οπότε ακολούθησε από του στό­
ματος πρόκληση για την αλλοπουρινόλη. Η πρόκληση 
ήταν θετική τη δεύτερη ημέρα χορήγησης, όπου χορη­
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1. Εισαγωγή

Η εξέλιξη της φαρμακολογίας με τη δημιουργία νέ­
ων δραστικών ουσιών και η καθημερινή χρήση ολοέ­
να και περισσότερων φαρμακευτικών σκευασμάτων 
έχει ως αποτέλεσμα την εμφάνιση ανεπιθύμητων 
φαρμακευτικών αντιδράσεων από 0,1% έως 1% των 
ασθενών που χρησιμοποιούν συστηματική φαρμα­
κευτική αγωγή.1

Η περίπτωση ασθενούς που θα αναλυθεί, αφο­
ρά στην εμφάνιση 2 διαφορετικών φαρμακευτικών 
εξανθημάτων στην ίδια, μετά από χορήγηση διαφο­
ρετικών φαρμακευτικών σκευασμάτων σε 2 διαφορε­
τικές χρονικές στιγμές μέσα στο ίδιο έτος.

Η πρώτη φαρμακευτική αντίδραση αφορά στο 
Σύνδρομο Υπερευαισθησίας (Hypersensitivity syn­
drome/Drug Rash with Eosinophilia and Systemic 
Symptoms DRESS syndrome) μετά από χορήγηση 
φαινυτοΐνης και αλλοπουρινόλης ενώ η δεύτερη 
αφορά στο Οξύ Γενικευμένο Φλυκταινώδες Εξάνθημα 
(Acute Generalized Exanthematous Pustulosis AGEP) 
μετά από χορήγηση μοξιφλοξασίνης.

Τα πιο συνήθη αίτια για την εμφάνιση του 
Συνδρόμου Υπερευαισθησίας είναι τα αντιεπιλε­
πτικά με αρωματικό δακτύλιο (φαινυτοΐνη, φαινο­
βαρβιτάλη, καρβαμαζεπίνη) και οι σουλφοναμίδες. 
Άλλα φάρμακα που πιθανόν να το προκαλέσουν εί­
ναι ΜΣΑΦ, αλλοπουρινόλη, ανταγωνιστές διαύλων 
Ca, καπτοπρίλη, μετρονιδαζόλη.2 Η επίπτωση του 
DRESS κυμαίνεται μεταξύ 1/1.000 και 1/10.000 λήψεις 
φαινυτοΐνης και δεν υπάρχει προτίμηση στο φύλο ή 
την ηλικία αλλά, ενώ έχει προταθεί πως είναι πιο συ­

χνό στους νέγρους, ωστόσο δεν έχει καθορισθεί αν 
υπάρχει φυλετική προτίμηση.1

Το Οξύ Γενικευμένο Φλυκταινώδες Εξάνθημα πα­
ρουσιάζεται μετά από χορήγηση φαρμάκων όπως: 
αμινοπενικιλίνες, μακρολίδες, φθοριοκινολόνες, ιμι­
πενέμη, βανκομυκίνη, ανταγωνιστές διαύλων ασβε­
στίου, τετρακυκλίνες.2 Παρουσιάζεται δύο μέρες έως 
3 εβδομάδες μετά τη χορήγηση του φαρμάκου αλλά 
τις περισσότερες φορές σε λιγότερο από 3 ημέρες και 
χαρακτηρίζεται από αιφνίδια έναρξη με υψηλό πυρε­
τό, γενικευμένη ερυθρότητα και άσηπτες φλύκταινες 
διαμέτρου <5 mm, με συνοδό αίσθημα καύσου και 
κνησμό.1,2 Το εξάνθημα εμφανίζεται αρχικά στο πρό­
σωπο και ακολούθως επεκτείνεται στον κορμό και τα 
άκρα, και δύο εβδομάδες μετά μπορεί να ακολουθή­
σει απολέπιση. Χαρακτηριστικό εργαστηριακό εύρη­
μα είναι η λευκοκυττάρωση η οποία συνήθως είναι 
ουδετεροφιλική και στο ένα τρίτο των περιπτώσεων 
συνοδεύεται από ηωσινοφιλία.2

2. Περιγραφή περιπτώσεως

Πρόκειται για γυναίκα 62 ετών, με ιστορικό μυα­
σθένειας, αρθραλγιών, υπερουριχαιμίας, ακράτειας 
ούρων, αρτηριακής υπέρτασης, κατάθλιψης, σύνδρο­
μο άπνοιας ύπνου και χρόνιας αποφρακτική πνευ­
μονοπάθειας. Στην ασθενή χορηγούνταν για τις προ­
αναφερθείσες νόσους: βρωμιούχος πυριδοστιγμίνη, 
δεκανοϊκή ναδρολόλη, μελοξικάμη, αλλοπουρινόλη, 
ντουλοξετίνη, ηλεκτρική σολιφενασίνη, ατενολόλη, 
βαλσαρτάνη με υδροχλροθειαζίδη, υδροχλωρική 
φλουοξετίνη και εισπνεόμενα: συνδυασμός σαλ­
βουταμόλης με ιπρατρόποιο και βουδεσονίδη ενώ 

γήθηκαν 25 mg αλλοπουρινόλης και εμφανίστηκε ιδί­
ας μορφολογίας εξάνθημα. Η δεύτερη φαρμακευτική 
αντίδραση αφορά στο οξύ γενικευμένο φλυκταινώδες 
εξάνθημα (AGEP), όταν οκτώ μήνες αργότερα η ίδια 
ασθενής έλαβε από του στόματος μοξιφλοξασίνη λόγω 
λοίμωξης αναπνευστικού. Τη δεύτερη μέρα παρουσίασε 
διάχυτο ερύθημα δέρματος και φλύκταινες διαμέτρου <5 
mm με συνοδό κνησμό. Η ασθενής σταμάτησε αμέσως 
τη μοξιφλοξασίνη και χορηγήθηκε μεθυλπρεδνιζολόνη 
και αντι-ισταμινικά από του στόματος μαζί με τοπική 
φροντίδα του δέρματος. 

p.o. due to respiratory infection. The second day of 
administration diffuse skin rash and sterile pustules 
were appeared with accompanying pruritus. The patient 
immediately stopped moxifloxacin, and received me­
thylprednisolone and antihistamines p.o. and local skin 
care was also given. This case correspond to the Acute 
Generalized Exanthematous Pustulosis (AGEP).
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χρησιμοποιεί και V-PAP. Επίσης η ασθενής λάμβανε 
φαινυτοΐνη ύστερα από την εύρεση πιθανής επιλη­
πτογόνου εστίας στον κροταφικό λοβό μετά από 
αξονική εγκεφάλου. Όλα τα φάρμακα τα λάμβανε για 
περισσότερο από ένα έτος εκτός από την αλλοπου­
ρινόλη και τη φαινυτοΐνη τα οποία τα είχε ξεκινήσει 
ταυτόχρονα από σαρανταημέρου. Η ασθενής από 
δεκαπενθημέρου εμφάνισε πυρετό έως 38,8 με συνο­
δό φαρυγγοδυνία και διόγκωση τραχηλικών λεμφα­
δένων και 4 ημέρες ακολούθως παρουσίασε διάχυτο 
ιλαροειδές εξάνθημα με έντονο συνοδό κνησμό, που 
τις επόμενες ημέρες εξελίχθηκε και σε αποφολιδωτι­
κή δερματίτιδα. Την 4η ημέρα εμφάνισης του εξαν­
θήματος κλήθηκε αλλεργιολογική εκτίμηση  για την 
ασθενή, οπότε διενεργήθηκε εργαστηριακός έλεγχος 
ο οποίος ήταν: Γενική αίματος: Λευκά αιμ/ρια: 7.800 
κ.κ.χ., [Ουδετ/λα: 52%, Λεμφ/ρα: 16%, Μον/να: 6%, 
Ηωσιν/λα: 26%, (απ. αρ.: 2.028)], Γλυκόζη 84 mg%, 
Ουρία: 29 mg%, Κρεατινίνη 0,68 mg%, SGOT: 29 U/l, 
SGPT: 27 mg%U/l, γGT: 85 U/l, Ουρικό Οξύ: 6,9 mg%. 

Στην ασθενή έγινε άμεσα διακοπή της αλλοπουρι­
νόλης και της φαινυτοΐνης ενώ χορηγήθηκε από του 
στόματος μεθυλπρεδνιζολόνη με 0,5 mg/kg για τις 
πρώτες 3 ημέρες και σταδιακή μείωση και αντι-ιστα­
μινικά, καθώς και τοπική περιποίηση του δέρματος 
με συνδυασμό ενυδατικών κρεμών – κορτιζόνης. 

Τα ηωσινόφιλα και η κλινική εικόνα της ασθενούς 
σταδιακά αποκαταστάθηκαν και 2 εβδομάδες μετά 
είχαν επανέλθει σε φυσιολογικές τιμές με σαφέστατη 
βελτίωση της κλινικής εικόνας της ασθενούς, η οποία 
ήταν αυτή του συνδρόμου DRESS.

Οκτώ μήνες αργότερα, τον Νοέμβριο του 2010, η 
ασθενής έλαβε ενδομυϊκά δινατριούχο φωσφορι­
κή βηταμεθαζόνη και οξεική βηταμεθαζόνη λόγω 
αρθραλγιών και μετά 6 ημέρες μοξιφλοξασίνη από 
του στόματος λόγω λοίμωξης αναπνευστικού. Τη 2η 
ημέρα χορήγησης της μοξιφλοξασίνης παρουσίασε 
διάχυτο ερύθημα δέρματος και άσηπτες φλύκταινες 
διαμέτρου <5 mm (εικόνα 1α–γ), με συνοδό κνησμό. 
Ο εργαστηριακός έλεγχος ήταν ως εξής: Γενική αίμα­
τος: Λευκά αιμ/ρια: 6.200 κ.κ.χ., Ουδετ/λα: 62%, Λεμφ/
ρα: 12%, Μον/να: 10%, Ηωσιν/λα: 11%, Γλυκόζη: 116 
mg%, Ουρία: 47 mg%, Κρεατινίνη: 0,7 mg%, SGOT: 19 
U/l, SGPT: 24 mg% U/l, ΤΚΕ: 33.

Στην ασθενή έγινε άμεσα διακοπή της μοξι­
φλοξασίνης και χορηγήθηκαν αντιισταμινικά p.o. 
Μεθυλπρεδνιζολόνη με 0,5 mg/kg p.o. για τις πρώτες 
3 ημέρες με σταδιακή μείωσή της ακολούθως, καθώς 

και τοπική περιποίηση του δέρματος με συνδυασμό 
ενυδατικών κρεμών-κορτιζόνης. Το εξάνθημα είχε 
σαφέστατη βελτίωση (εικόνα 2) με σταδιακή αποκα­
τάσταση των βλαβών οι οποίες και ήταν χαρακτηρι­
στικές του AGEP.

Εικόνα 1 (α, β, γ). Εκδήλωση AGEP.

α

β

γ
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3. Διαγνωστική προσέγγιση

Για τη διερεύνηση του αιτιολογικού παράγοντα στο 
σύνδρομο DRESS διενεργήθηκαν επιδερμιδικές δοκι­
μασίες με Finn Champers με φαινυτοΐνη και αλλοπου­
ρινόλη σε βαζελίνη. Η βαζελίνη χρησιμοποιήθηκε ως 
αρνητικός μάρτυρας, ενώ στην ασθενή είχαν δοθεί 
οδηγίες για την αποφυγή χρήσης αντι-ισταμινικών 
και κορτιζόνης από του στόματος αλλά και σε μορ­
φή τοπικών σκευασμάτων στα σημεία τοποθέτησης 
των επιδερμιδικών δοκιμασιών για τουλάχιστον δέκα 
ημέρες πριν τη διενέργεια των τεστ. Οι επιδερμιδικές 
δοκιμασίες αφαιρέθηκαν στις 48 ώρες μετά την ενα­
πόθεση και η αντίδραση του δέρματος εκτιμήθηκε 
στις 48 και 72 ώρες μετά την εναπόθεση. Στην ασθε­
νή είχε προηγηθεί διενέργεια δερματικής δοκιμασίας 
διά νυγμού σε φαινυτοΐνη και αλλοπουρινόλη.

4. Αποτελέσματα

Οι αντιδράσεις των επιδερμιδικών δοκιμασιών 
βαθμολογήθηκαν με τα κριτήρια του International 
Contact Dermatitis Recerach Group.3 Οι δοκιμασίες 
στη φαινυτοΐνη ήταν θετικές με διήθηση, βλατίδες 
και φυσαλίδες (++), ενώ οι δοκιμασίες στην αλλοπου­
ρινόλη, τον αρνητικό μάρτυρα καθώς και στις δερ­
ματικές δοκιμασίες διά νυγμού σε φαινυτοΐνη, αλλο­
πουρινόλη και αρνητικό μάρτυρα ήταν αρνητικές. Σε 
αντικατάσταση της φαινυτοΐνης χορηγήθηκε πρεγκα­
μπαλίνη χωρίς πρόβλημα, ενώ στην αλλοπουρινόλη 
διενεργήθηκε μονή ανοικτή πρόκληση από του στό­
ματος, η οποία ήταν θετική τη δεύτερη ημέρα χορή­

γησης, ύστερα από τη λήψη 25 mg αλλοπουρινόλης, 
με εμφάνιση ιδίου εξανθήματος με το προαναφερθέν. 
Λόγω της υπερουριχαιμίας υπήρξε επικοινωνία με τον 
ΕΟΦ για την εισαγωγή στην Ελλάδα φεβουξοστάτης, 
η οποία πλέον κυκλοφορεί και στην ελληνική αγορά, 
και κατόπιν μονής ανοικτής πρόκλησης από του στό­
ματος η ασθενής ανέχθηκε καλώς το σκεύασμα με 
σταδιακή αποκατάσταση της υπερουριχαιμίας.

5. Συζήτηση

Στο σύνδρομο υπερευαισθησίας, αρχικά ο ασθενής 
παρουσιάζει υψηλό πυρετό, φαρυγγίτιδα και τρα­
χηλική λεμφαδενίτιδα, ενώ χαρακτηρίζεται από την 
ταυτόχρονη εμφάνιση ιλαροειδούς δερματικού εξαν­
θήματος που δύναται να εξελιχθεί σε αποφολιδωτική 
δερματίτιδα, λεμφαδενοπάθεια και ποικίλου βαθμού 
συμμετοχή εσωτερικών οργάνων όπως μυελό των 
οστών, νεφρούς, ήπαρ, κεντρικό νευρικό σύστημα, 
πνεύμονες και γαστρεντερικό.4 Στην περίπτωση της 
ασθενούς είχε προηγηθεί πυρετός με φαρυγγοδυνία 
και διόγκωση τραχηλικών λεμφαδένων, που αρχικά 
είχαν αποδοθεί από τον θεράποντα ιατρό της σε λοί­
μωξη αναπνευστικού. 

Ηωσινοφιλία και άτυπη λεμφοκυττάρωση είναι συ­
νήθη αιματολογικά ευρήματα, ενώ τα συμπτώματα 
εμφανίζονται 2–8 εβδομάδες μετά την έναρξη της 
θεραπείας.2 Στην ασθενή είχε γίνει ταυτόχρονη έναρ­
ξη της αλλοπουρινόλης όσο και της φαινυντοΐνης από 
6 εβδομάδες με αποτέλεσμα να είναι δυσχερής ο δι­
αχωρισμός του αιτιολογικού παράγοντα μεταξύ των 
δύο φαρμάκων, οπότε για αυτό διακόπηκαν και τα δύο 
ενώ τα ηωσινόφιλα ήταν 26%. Από την εφαρμογή των 
patch test στις δύο ουσίες μόνο αυτό της φαινυτοΐνης 
ήταν θετικό ενώ της αλλοπουρινόλης ήταν αρνητικό 
αλλά η πρόκληση που διενεργήθηκε ακολούθως σε 
αυτή ήταν θετική. Γεγονός σημαντικό αφού η επανα­
χορήγηση του υπεύθυνου φαρμάκου μπορεί να επα­
νεμφανίσει τη συμπτωματολογία εντός 1 ημέρας.2

Ο μηχανισμός δράσης δεν είναι γνωστός αλλά ασθε­
νείς με αυτό το σύνδρομο παρουσιάζουν μια μαζική 
ανοσολογική ενεργοποίηση με πολλά Τ ενεργά κύτ­
ταρα στην κυκλοφορία, που μπορεί να αντιδρούν με 
τη χορηγούμενη δραστική ουσία ή με κάποιο μετα­
βολίτη τους. Τα άτομα με βραδεία ακετυλίωση έχουν 
αυξημένες πιθανότητες εμφάνισης του συνδρόμου 
πιθανόν λόγω του γεγονότος ότι ο τοξικός μεταβολί­
της δεν μεταβολίζεται στο κυτόχρωμα Ρ-450, οπότε 
ακολούθως δρα ως απτίνη για να ξεκινήσει μια ανοσο­

Εικόνα 2. Ύφεση.
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λογική απάντηση προκαλώντας κυτταρική νέκρωση 
άμεσα ή έμμεσα μέσα από μονοπάτια που οδηγούν σε 
κυτταρική απόπτωση.2,5 Σημαντική είναι η παρουσία 
ιογενών λοιμώξεων ενώ η παρουσία του ερπετοϊού 6 
(HHV-6) έχει συσχετιστεί με πιο σοβαρή εκδήλωση του 
συνδρόμου.2 Μερικούς μήνες μετά την εμφάνιση του 
συνδρόμου έχει παρατηρηθεί υποθυρεοειδισμός λό­
γω αυτοάνοσης θυροειδίτιδας.1,2

Η διαφορική διάγνωση περιλαμβάνει ιογενείς λοι­
μώξεις (Epstein-Barr, Cytomegalovirus), το σύνδρομο 
Stevens-Johnson, TEN, υπερηωσινοφιλικό σύνδρομο, 
νόσο του Still.4

Η θεραπεία περιλαμβάνει τη διακοπή του ενοχο­
ποιούμενου φαρμάκου, υποστηρικτική αγωγή με 
χορήγηση υγρών (ηλεκτρολύτες) και περιποίηση 
του δέρματος με τοπικά στεροειδή και ενυδάτωση 
καθώς και χορήγηση αντι-ισταμινικών. Η ρόλος της 
χορήγησης κορτιζόνης είναι αμφιλεγόμενος με πιο 
πιθανή τη χορήγησή της όταν υπάρχει συμμετοχή 
εσωτερικών οργάνων, ενώ ορισμένες μελέτες ανα­
φέρουν πως μετά τη χορήγησή της παρατηρήθηκε 
μεγαλύτερη βελτίωση των συμπτωμάτων και της 
ηωσινοφιλίας αλλά υποτροπές στη φάση της σταδια­
κής μείωσής της.2,4

Το Οξύ Γενικευμένο Φλυκταινώδες Εξάνθημα πα­
ρουσιάζεται δύο ημέρες έως 3 εβδομάδες μετά τη 
χορήγηση του φαρμάκου με συνοδό πυρετό με χα­
ρακτηριστικό εργαστηριακό εύρημα τη λευκοκυττά­
ρωση η οποία συνήθως είναι ουδετεροφιλική και στο 
ένα τρίτο των περιπτώσεων συνοδεύεται από ηωσι­
νοφιλία. Η ασθενής εμφάνισε το εξάνθημα στις δύο 
ημέρες από τη χορήγηση της μοξιφλοξασίνης χωρίς 
όμως συνοδό πυρετό και με τα εργαστηριακά ευρή­
ματα να είναι επηρεασμένα λόγω της ταυτόχρονης 
λήψης κορτιζόνης από τον θεράποντα ιατρό της.

Ο μηχανισμός δράσης είναι Τ-κυτταρικά μεσολα­
βούμενος και η διαφορική διάγνωση περιλαμβάνει 
τη φλυκταινώδη ψωρίαση και τη νόσο Sheddon-
Wilikinson.2

Το εξάνθημα είναι συνήθως αυτοπεριοριζόμενο με­
τά τη διακοπή της χορήγησης του υπεύθυνου φαρμά­

κου ενώ η θνησιμότητα είναι 2%. Η χορήγηση αντι­
ισταμινικών και αντιπυρετικών από το στόμα και η 
τοπική χορήγηση κορτιζόνης με περιποίηση του δέρ­
ματος είναι η συνήθης θεραπεία, αλλά και η συστη­
ματική χορήγηση κορτιζόνης δύναται να χρησιμοποι­
ηθεί ανάλογα με την έκταση του εξανθήματος.1,2 Η 
επαναχορήγηση του υπεύθυνου φαρμάκου δε συνι­
στάται διότι η νόσος μπορεί να επανεμφανιστεί εντός 
ωρών. Τα Patch Test προσφέρουν μεγάλη βοήθεια 
στη διάγνωση και συνήθως εμφανίζουν μια θετική 
αντίδραση σε 6 ώρες από την τοποθέτησή τους.2 

Στην ασθενή έγινε άμεσα διακοπή της μοξιφλοξασί­
νης, χορηγήθηκε μεθυλπρεδνιζολόνη και αντιισταμι­
νικά p.o. καθώς και τοπική περιποίηση του δέρματος 
με συνδυασμό ενυδατικών κρεμών και κορτιζόνης.

Συμπερασματικά, τόσο η αλλοπουρινόλη όσο και 
η φαινυτοΐνη είναι τα ενοχοποιούμενα φάρμακα που 
προκάλεσαν το σύνδρομο υπερευαισθησίας, ενώ η 
μοξιφλοξασίνη προκάλεσε το AGEP.

Η καθημερινή χρήση όλο και περισσότερων φαρ­
μακευτικών σκευασμάτων έχει βοηθήσει την ποιότη­
τα ζωής των ασθενών αλλά μπορεί να δημιουργήσει 
και αρκετά προβλήματα ειδικά στα άτομα που λαμ­
βάνουν μεγάλο αριθμό φαρμάκων.
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περιληψη  Η χολινεργική κνίδωση είναι μια φυσική 
κνίδωση που σχετίζεται με την αύξηση της θερμοκρασί­
ας του σώματος και μπορεί να επηρεάσει την ποιότητα 
ζωής των ασθενών ιδίως σε σχέση με την άσκηση. Τόσο 
η άσκηση όσο και η χολινεργική κνίδωση σχετίζονται με 
την πρόκληση εφίδρωσης. Πολλές φορές οι ασθενείς δεν 
ανταποκρίνονται στην αποφυγή του εκλυτικού παράγοντα 
ή στη θεραπεία με αντι-ισταμινικά με αποτέλεσμα να επη­
ρεάζεται σημαντικά η ποιότητα ζωής τους. Το άρθρο αυτό 
αναφέρεται στον τρόπο αντιμετώπισης της χολινεργικής 
κνίδωσης αλλά και σε μία ενδιαφέρουσα προσέγγιση με 
προσπάθεια αντιμετώπισης της χολινεργικής κνίδωσης μέ­
σω απευαισθητοποίησης με αυτόλογο ιδρώτα. Η περιγρα­
φόμενη μελέτη παρακολουθεί έξι ασθενείς με χολινεργική 
κνίδωση, οι οποίοι δεν ανταποκρίνονταν ικανοποιητικά με 
την κλασική θεραπεία με αντι-ισταμινικά. Ο σκοπός της 
μελέτης ήταν να εκτιμηθεί η αποτελεσματικότητα της με­
θόδου στην αντιμετώπιση της χολινεργικής κνίδωσης και 
στη βελτίωση της ποιότητα ζωής τους. Φάνηκε πως με τη 
συγκεκριμένη μέθοδο απευαισθητοποίησης οι ασθενείς 
παρουσίασαν σαφή βελτίωση στη βαρύτητα και στη συχνό­
τητα των συμπτωμάτων της χολινεργικής κνίδωσης. Είναι 
γεγονός ότι ο αριθμός των ασθενών ήταν πολύ μικρός για 
να βγουν συμπεράσματα και αναμφίβολα απαιτείται περισ­
σότερη έρευνα, αλλά η μελέτη αυτή δίνει ώθηση σε άλλες 
εναλλακτικές θεραπείες στα δύσκολα περιστατικά.

Ιnnovation in the treatment 
of cholinergic urticaria 
Desensitization 
with autologous sweat

Gr. Lamprinidou,1 N. Ivanova2

1Private practice, Samos, 2Private practice, Peristeri, Athens, 
Greece

ABSTRACT  Cholinergic urticaria is a physical urticaria 
that correlates with an increase of the body’s core tem­
perature and can affect the quality of life of the patients, 
especially if exercising is considered. Both exercise and 
cholinergic urticaria correlate with sweating. The use of 
antihistamines and the avoidance of aggravating factors 
are the treatment of choice. Sometimes patients do not re­
spond properly to treatment. In the present article we re­
port 6 cases of cholinergic urticaria treated with desensiti­
zation with autologous sweat. Six patients with cholinergic 
urticaria, unresponsive to treatment with antihistamines 
were treated using intradermal injections of autologous 
sweat. The aim of the study was to evaluate the efficacy 
of the treatment and its effect on the quality of life of the 
patients. The results of the study showed clear improve­
ment of the severity and the frequency of symptoms of 
cholinergic urticaria. The number of patients is very small 
to extract definitive conclusions but it gives an impulse to 
research for new treatments for refractory cases.
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σμένη κνίδωση από θερμότητα.1 Η εκδήλωσή της σχε­
τίζεται με την αύξηση της θερμοκρασίας του σώματος 
λόγω ενδογενών ή εξωγενών ερεθισμάτων όπως είναι η 
άσκηση, το θερμό λουτρό, ο πυρετός και το stress.

Η χολινεργική κνίδωση είναι μια φυσική κνίδωση 
που κατατάσσεται στις «κνιδώσεις εκ θερμότητος». 
Ονομάζεται και χολινεργική γενικευμένη κνίδωση από 
θερμότητα, για να διαφοροποιείται έτσι από την εντοπι­
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Η χολινεργική κνίδωση μπορεί να βλάψει σημαντι­
κά την ποιότητα ζωής, ιδίως σε σχέση με την άσκηση, 
αν και τα συμπτώματα υποχωρούν γρήγορα, συνή­
θως μέσα σε μία ώρα. Το εξάνθημα εμφανίζεται με 
χαρακτηριστικές μικρές στικτές βλατίδες που αρχί­
ζουν από τον τράχηλο και το πρόσωπο και στη συνέ­
χεια επεκτείνονται σε άλλα μέρη του σώματος, ενώ 
μπορεί να εκδηλωθούν και άλλα συστηματικά συ­
μπτώματα όπως κεφαλαλγία, ίλιγγος, κοιλιακό άλγος, 
αναπνευστικός συριγμός και συγκοπτικό επεισόδιο.

Η χολινεργική κνίδωση περιγράφηκε για πρώτη φο­
ρά από τον Duke το 1924 και αφορούσε σε περιστα­
τικό ασθενή με εμφάνιση πομφών μετά από άσκηση 
και θερμό λουτρό. Αργότερα το 1936 ο Grant ανέφε­
ρε άλλα έξι παρόμοια περιστατικά. Αντιπροσωπεύει 
περίπου το 5–7% των κνιδώσεων και πάνω από 30% 
των φυσικών κνιδώσεων, εμφανίζεται συνήθως κατά 
τη δεύτερη και τρίτη δεκαετία της ζωής (συνήθως  
26–28 ετών) και έχει ίδια συχνότητα στα δύο φύλα).2

Δεν έχει αποσαφηνιστεί πλήρως ο παθογενετικός 
μηχανισμός της χολινεργικής κνίδωσης. Η ανίχνευση 
αυξημένων επιπέδων ισταμίνης και χημειοτακτικών 
παραγόντων για ηωσινόφιλα και ουδετερόφιλα κατά 
τις κρίσεις χολινεργικής κνίδωσης αποτελούν ενδεί­
ξεις πως τα σιτευτικά κύτταρα κατέχουν κύριο ρόλο 
στην παθογένειά της. Είναι πιθανό η θέρμανση του 
αιμοποιητικού συστήματος κατά την άσκηση να επη­
ρεάζει το νευρικό σύστημα, με επακόλουθο την έκλυ­
ση ακετυλχολίνης στις περιφερικές νευρικές απολή­
ξεις. Η ακετυλχολίνη προκαλεί την αποκοκκίωση των 
σιτευτικών κυττάρων, με έκλυση ισταμίνης και άλλων 
μεσολαβητών. Σε ασθενείς με χολινεργική κνίδωση 
έχει βρεθεί μεγάλος αριθμός μουσκαρινικών υποδο­
χέων στις περιοχές του δέρματος όπου εμφανίζονται 
οι βλάβες.

Τόσο η άσκηση όσο και η χολινεργική κνίδωση 
σχετίζονται με τη πρόκληση εφίδρωσης. Με μηχα­
νισμούς πρόκλησης τοπικής ή κεντρικής εφίδρωσης 
μπορεί να αναπαραχθεί η τυπική κλινική εικόνα της 
χολινεργικής κνίδωσης.1 Η επιβεβαίωση της διάγνω­
σης βασίζεται στην αναπαραγωγή τυπικών βλαβών 
μετά από επαρκούς διάρκειας και έντασης άσκηση, 
ώστε να αυξηθεί η θερμοκρασία του σώματος. Το 
πρωτόκολλο πρόκλησης που ακολουθείται συνήθως 
είναι 5–15 min ποδηλασίας σε εργομετρικό ποδήλατο, 
ρυθμισμένο να διακόπτεται εάν οι καρδιακοί ρυθμοί 
υπερβούν το μέγιστο φυσιολογικό όριο, που ορίζεται 
ως: (220–ηλικία σε έτη) επί 0,85.1 Ακολουθεί παρα­

κολούθηση επί μία ώρα. Η δοκιμασία είναι περίπου 
100% θετική και αποτελεί την πιο απλή και λιγότερο 
δαπανηρή μέθοδο.

Θεραπευτικές προσεγγίσεις  
της χολινεργικής κνίδωσης

Η πλέον διαδεδομένη αντιμετώπιση των φυσικών 
κνιδώσεων, συμπεριλαμβανομένης και της χολινερ­
γικής, είναι η αποφυγή των εκλυτικών παραγόντων, 
εφόσον κάτι τέτοιο είναι εφικτό, καθώς και η φαρμα­
κευτική αντιμετώπιση με αντιισταμινικά – κατά προ­
τίμηση νεότερης γενιάς. Η δόση των αντι-ισταμινικών 
θα πρέπει να είναι αυτή που επιτυγχάνει τον πλήρη 
έλεγχο των συμπτωμάτων, ώστε να μην περιορίζο­
νται οι δραστηριότητες του ασθενούς. Βέβαια υπάρ­
χουν και ασθενείς στους οποίους ακόμη και οι υψηλές 
δόσεις αντι-ισταμινικών δεν είναι αποτελεσματικές. 
Έτσι έχει προκύψει το επιστημονικό ενδιαφέρoν για 
ανεύρεση άλλων θεραπευτικών χειρισμών. 

Ως φαρμακευτική αγωγή της χολινεργικής κνί­
δωσης έχουν χρησιμοποιηθεί η μοντελουκάστη, η 
χρήση β-αποκλειστών, η σκοπολαμίνη, η δαναζόλη 
και τα κορτικοστεροειδή (πρεδνιζολόνη) με επιτυχή 
αποτελέσματα.3 Αναφέρεται ακόμη και η αποτελε­
σματικότητα της ομαλιζουμάμπης όταν δεν υπάρχει 
ανταπόκριση σε συνδυασμό υψηλών δόσεων αντι­
ισταμινικών, μοντελουκάστης και κορτικοστεροει­
δή. Το εξανθρωποποιημένο μονοκλωνικό αντίσωμα 
αντι-IgE έχει χρησιμοποιηθεί σε νόσους πέρα από την 
ενδεδειγμένη του αλλεργικού άσθματος (πίνακας 1) 
και έδειξε να είναι επωφελής σε ασθενείς με κνίδωση 
εκ ψύχους και άλλες φυσικές κνιδώσεις, συμπεριλαμ­
βανομένης και της χολινεργικής, αν και επρόκειτο για 
ένα μόνο περιστατικό των Metz M et al.3,4 Αντίθετα σε 
περιστατικό με βαριά εικόνα χολινεργικής κνίδωσης 
η χορήγηση ομαλιζουμάμπης και αντιισταμινικών κα­
θώς και πολλαπλών άλλων αγωγών δεν απέδωσαν το 
επιθυμητό αποτέλεσμα, υποδεικνύοντας ότι η ομαλι­
ζουμάμπη δεν είναι επιτυχής σε περιπτώσεις ανθεκτι­
κής χολινεργικής κνίδωσης.5

Ο ρόλος της αντι-IgE θεραπείας στην αντιμετώ­
πιση των διάφορων ειδών κνίδωσης ή/και αγγειο­
οιδήματος αποτελεί θέμα που αναμένει περισσότερες 
διευκρινίσεις όσον αφορά στον μηχανισμό δράσης, 
την αποτελεσματικότητα, τον χρόνο συντήρησης του 
αποτελέσματος, οι οποίες θα δοθούν με τις κατάλλη­
λες μελέτες σε μεγαλύτερο αριθμό ασθενών.
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Απευαισθητοποίηση 
με χρήση αυτόλογου ιδρώτα 

Πρόσφατα δημοσιεύθηκε μία εξαιρετικά ενδιαφέ­
ρουσα εργασία για γρήγορη απευαισθητοποίηση με 
τη χρήση αυτόλογου ιδρώτα σε ασθενείς με χολινερ­
γική κνίδωση.6 Η ενδιαφέρουσα αυτή μελέτη έγινε 
από την ομάδα του Chikako Nishigori στη δερματολο­
γική κλινική του Πανεπιστημίου Hyogo της Ιαπωνίας. 
Μελετήθηκαν 6 ασθενείς με ιστορικό σοβαρής χολι­

νεργικής κνίδωσης. Στο προφίλ των ασθενών εκτιμή­
θηκαν η βαρύτητα της κνίδωσης, η συνύπαρξη άλλων 
κνιδώσεων (πραγματοποιήθηκαν τεστ αυτόλογου 
ορού και τεστ αυτόλογου ιδρώτα) αλλά και ατοπικών 
νοσημάτων (άσθμα, αλλεργική ρινίτιδα, ατοπική δερ­
ματίτιδα). Επιλέχθηκαν ασθενείς με σοβαρή κνίδωση, 
ανθεκτική στην αγωγή με Η1-αντιισταμινικά, και με 
θετική δερματική δοκιμασία αυτόλογου ιδρώτα. Τα 
χαρακτηριστικά τους φαίνονται στον πίνακα 2.

*Σημείωση: οι αναφορές είναι διαθέσιμες στο άρθρο www.jacionline.org
DBPC-διπλή τυφλή, ελεγχόμενη με εικονικό φάρμακο μελέτη

Πίνακας 1. Χρήση της αντί-IgE σε νόσους εκτός άσθματος.

Ενδείξεις Χαρακτηριστικά

Αλλεργική ρινίτιδα Εποχική και ολοετής ή συνεχής αλλεργική ρινίτιδα (DBPC)

Ανοσοθεραπεία Σε συνδυασμό με την ανοσοθεραπεία για αναπνευστική αλλεργία (DBPC)

Τροφική αλλεργία Επιβεβαιώνεται με διάφορα σκευάσματα anti–Ig E (omalizumab) (DBPC)

Ατοπική δερματίτιδα Αντικρουόμενα αποτελέσματα, ίσως μεγαλύτερη αποτελεσματικότητα σε ασθε­
νείς με χαμηλά επίπεδα IgE

Χρόνια κνίδωση/αγγειοοίδημα Ιδιοπαθής, αυτοάνοση, χολινεργική, εκ ψύχους

Βρογχοπνευμονική ασπεργίλλωση Μικρό αριθμό αναφερόμενων περιστατικών 

Μαστοκυττάρωση Συστηματική και σιωπηλή

Ρινικοί πολύποδες Βελτίωση του οιδήματος

Ηωσινοφιλικές γαστρεντερικές παθήσεις Μείωση του αριθμού ηωσινοφίλων ορού και βελτίωση των συμπτωμάτων

Αλλεργία στο Latex Σε εργαζόμενους στον τομέα υγείας

Φαρμακευτική αλλεργία Ένα περιστατικό αναφοράς με αλλεργία στην ινσουλίνη

Ιδιοπαθής αναφυλαξία Ένα περιστατικό αναφοράς 

Πίνακας 2. Κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών που μελετήθηκαν.

Ασθενής Ηλικία 
(έτη)

Φύλο Ατομικό
ιστορικό

Συνοδά 
συμπτώματα

Total IgE 
(lU/mL)

Τest αυτόλο-
γου ορού

Test αυτόλο-
γου ιδρώτα

Διάρκεια θεραπεία 
συντήρησης

1 27 Θήλυ Ρινίτιδα, 
Άσθμα

AΔ 3403 (–) positive 
(1/1000)

2 μήνες

2 25 Θήλυ (–) ΑΔ, ΟΚ 2163 (–) positive 
(1/1000)

12 μήνες

3 45 Θήλυ Άσθμα, ΑΔ (–) 4147 (–) positive 
(1/100)

2 μήνες

4 21 Θήλυ (–) (–) 128 (–) positive 
(1/100)

3 μήνες

5 17 Θήλυ ΑΔ ΟΚ 82 (–) positive 
(1/100)

5 μήνες

6 32 Θήλυ (–) ΑΔ 1131 (–) positive 
(1/1000)

2 μήνες

AΔ: Ατοπική δερματίτιδα, ΟΚ: Οξεία κνίδωση
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Στη συνέχεια στους ασθενείς αυτούς εφαρμόστη­
κε πρωτόκολλο απευαισθητοποίησης με αυτόλογο 
ιδρώτα για να εκτιμηθεί η σκοπιμότητα και η αποτε­
λεσματικότητα της μεθόδου αυτής σε άτομα με ιδιαί­
τερα δύσκολη στο χειρισμό χολινεργική κνίδωση.

Μεθοδολογία της μελέτης

Μετά από άσκηση πραγματοποιήθηκε συλλογή 
ιδρώτα από τον βραχίονα του κάθε ασθενούς. Για τη 
συλλογή του ιδρώτα χρησιμοποιήθηκαν μεμβράνες 
που στη συνέχεια καταψύχθηκαν και διατηρήθηκαν 
σε χαμηλές θερμοκρασίες για χρήση σε επόμενες επι­
σκέψεις. 

Έγιναν δερματικές δοκιμασίες με ενδοδερμική έκ­
χυση αυτόλογου ιδρώτα, χρησιμοποιώντας 0,02 mL 
των αραιώσεων 1/1.000 και 1/100 και 0,05 mL αυτόλο­
γου ορού. Στους ίδιους ασθενείς ως αρνητικός μάρ­
τυρας έγινε ενδοδερμική χορήγηση αποστειρωμέ­
νου φυσιολογικού ορού. Οι ερευνητές αναφέρουν ότι 
επειδή ούτως ή άλλως θετικές αντιδράσεις μετά από 
ενδοδερμική έκχυση διαλύματος 1/10 του αυτόλο­
γου ιδρώτα έχουν παρατηρηθεί σε υγιείς μάρτυρες,7 
αξιολογήθηκαν μόνο οι ασθενείς με σαφή αντίδραση 
στη δοκιμασία ιδρώτα, που εμφάνισαν δηλαδή στις 
δοκιμασίες με τα διαλύματα ιδρώτα 1/100 ή 1/1.000 
διαμέτρους πομφών 6 mm ή μεγαλύτερες. Ασθενείς 
με έντονη αντίδραση ευαισθησίας στον ιδρώτα συ­
μπεριλήφθηκαν στο ταχύ πρωτόκολλο απευαισθητο­
ποίησης που περιγράφεται στον πίνακα 3. 

Το πρωτόκολλο απευαισθητοποίησης περιλαμβά­
νει τα ακόλουθα βήματα: ξεκινώντας με ενδοδερμική 
έγχυση 0,02 ml αραιωμένου αυτόλογου ιδρώτα από 
την υψηλότερη αραίωση (μικρότερη συγκέντρωση) 
1/1.000 ή 1/100 που προκάλεσε θετικές δερματικές 
δοκιμασίες, η ποσότητα του χορηγούμενου ενδοδερ­
μικά αραιωμένου ιδρώτα αυξανόταν κατά 50% ανά 
ώρα, δηλαδή από 0,02 mL έως 0,2 mL, όπως αναφέ­
ρεται αναλυτικά στον πίνακα 3.

Μετά από το ταχύ πρωτόκολλο απευαισθητοποίη­
σης, επανεκτιμήθηκε η ευαισθησία στον ιδρώτα με 
ενδοδερμική δοκιμασία στην αραίωση ιδρώτα που 
είχε προκαλέσει θετική αντίδραση πριν από την απευ­
αισθητοποίηση. Όλοι οι ασθενείς συνέχισαν τις ενδο­
δερμικές ενέσεις με ποσότητα 0,1 mL αραιωμένου 
ιδρώτα (1/100) μία φορά την εβδομάδα ως θεραπεία 
συντήρησης για αρκετούς μήνες (ο πρώτος ασθενής 
για 2 μήνες, ο δεύτερος ασθενής για 12 μήνες, ο τρί­

τος ασθενής για 2 μήνες, ο τέταρτος ασθενής για 3 
μήνες, ο πέμπτος ασθενής για 5 μήνες και ο έκτος 
ασθενής για 2 μήνες).

Αποτελέσματα της μελέτης

Κανένας ασθενής δεν εκδήλωσε αναφυλαξία ή γε­
νικευμένη κνίδωση κατά τη διαδικασία ταχείας απευ­
αισθητοποίησης και την επακόλουθη θεραπεία συ­
ντήρησης, παρά μόνο κνησμό τοπικά στο σημείο της 
ένεσης. Κατά τον επανέλεγχο όλοι οι ασθενείς εμφά­
νισαν εξασθενημένες δερματικές δοκιμασίες στον αυ­
τόλογο ιδρώτα μετά από την απευαισθητοποίηση σε 
σύγκριση με την αντίδραση που είχαν πριν (πίνακας 
4), ενώ δύο από τους τρεις ασθενείς που εξετάσθηκαν 
με δοκιμασία απελευθέρωσης ισταμίνης (Histamine 
release test) παρουσίασαν μείωση της απελευθέρω­
σης ισταμίνης μετά την ταχεία απευαισθητοποίηση 
(πίνακας 4).

Ασθενείς που εκδήλωσαν θετική αντίδραση σε αραίωση 
ιδρώτα 1/1.000
Βήμα Αραίωση Όγκος
  1 1/1000 0,02
  2 1/1000 0,03
  3 1/1000 0,05
  4 1/1000 0,07
  5 1/1000   0,1
  6 1/1000 0,15
  7 1/100 0,02
  8 1/100 0,03
  9 1/100 0,05
10 1/100 0,07
11 1/100    0,1
12 1/100 0,15
13 1/100   0,2
14 1/1000 0,02
Ασθενείς που εκδήλωσαν θετική αντίδραση σε αραίωση 
ιδρώτα 1/100
Βήμα Αραίωση Όγκος
1 1/100 0,02
2 1/100 0,03
3 1/100 0,05
4 1/100 0,07
5 1/100    0,1
6 1/100 0,15
7 1/100    0,2
8 1/100 0,02

Πίνακας 3. Πρωτόκολλο ταχείας απευαισθητοποίησης.
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Επιπλέον, πέντε από τους έξι ασθενείς είχαν βελτιω­
θεί κλινικά, παρουσιάζοντας μείωση της έντασης και 
της συχνότητας των συμπτωμάτων χολινεργικής κνί­
δωσης κατά τη διάρκεια της ταχείας απευαισθητοποί­
ησης και την επακόλουθη θεραπεία συντήρησης (η 
αξιολόγηση της δραστηριότητας της κνίδωσης έγινε 
με οπτική αναλογική κλίμακα VAS (πίνακας 4). Μόνο 
ένας ασθενής διέκοψε τη θεραπεία συντήρησης λό­
γω ανεπιτυχούς ανταπόκρισης στη θεραπεία απευαι­
σθητοποίησης. Γενικότερα, οι περισσότεροι ασθενείς 
παρουσίασαν σταδιακή αλλά σαφή βελτίωση της βα­
ρύτητας και της συχνότητας των συμπτωμάτων της 
χολινεργικής κνίδωσης.

Συζήτηση

Η βιβλιογραφία αναφέρει πως η πλειονότητα των 
ασθενών με χολινεργική κνίδωση ανταποκρίνονται 
καλά στα αντι-ισταμινικά, ωστόσο οι ασθενείς με 
σοβαρή χολινεργική κνίδωση είναι συνήθως ανθε­
κτικοί στη συμβατική θεραπεία με αντι-ισταμινικά.2 
Ο χειρισμός των ασθενών αυτών είναι δύσκολος και 
προκαλεί προβληματισμό στους θεράποντες ιατρούς 
και απογοήτευση στους ίδιους τους ασθενείς, αντα­
νακλώντας αρνητικά στην ποιότητα ζωής τους.

Η εργασία των Ιαπώνων ερευνητών καταρχάς απο­
δεικνύει πως η πλειονότητα των ασθενών με χολινερ­
γική κνίδωση είναι ευαίσθητοι στο τεστ αυτόλογου 
ιδρώτα.8 Σε ασθενείς με χολινεργική κνίδωση (αλλά 
και με ατοπική δερματίτιδα), τα ευαισθητοποιημένα 
με ορό του ασθενούς βασεόφιλα αποκοκκιώνονται 
σε καλλιέργεια με ημικεκαθαρμένο αντιγόνο ιδρώ­
τα.9,10 Τα αποτελέσματα αυτά δείχνουν ότι στην πα­
θογένεια της χολινεργικής κνίδωσης (όπως και στην 
ατοπική δερματίτιδα) συμμετέχει η υπερευαισθησία 
στον ιδρώτα, η οποία φαίνεται να διαμεσολαβείται 
μέσω ειδικών IgE για ορισμένα αντιγόνα στον ιδρώ­
τα.9,10 Έχει ανακοινωθεί πως η απευαισθητοποίηση με 
ημικεκαθαρμένο αντιγόνο του ιδρώτα ήταν αποτε­
λεσματική σε ασθενή με χολινεργική κνίδωση.11 Στα 
μειονεκτήματα της απευαισθητοποίησης με αυτόλο­
γο ιδρώτα περιλαμβάνονται η κακή συμμόρφωση, η 
καθυστερημένη αποτελεσματικότητα και η πιθανότη­
τα αποτυχίας.12 Ο μικρός αριθμός των ασθενών στην 
εργασία των Ιαπώνων και η απουσία ομάδας υγιών 
μαρτύρων (control) πρέπει να ληφθεί υπόψη. 

Η υπόθεση για τον μηχανισμό δράσης της ταχεί­
ας απευαισθητοποίησης με ιδρώτα στηρίζεται στην 
εξασθένηση της ευαισθησίας στον αυτόλογο ιδρώτα, 
συμπεριλαμβανομένης της μείωσης της δραστικό­
τητας των μαστοκυττάρων, αλλά όχι στην ποσοτική 

ΔΔ (πομφόν/ερύθημα MM) (%) HRT Urticarial Activity (VAS)

Pt Προ απευαισθητο-
ποίησης

Μετά απευαισθη-
τοποίησης

Προ απευαισθη-
τοποίησης

Μετά απευαισθη-
τοποίησης

Προ απευαισθη-
τοποίησης

Μετά τη θερα-
πεία συντήρησης

1 8x8/9x9 (1/1000) 7x5/9x8(1/1000) 68,7 (1/1000) 20,4 (1/1000) 10 5

2x2/5x6 (H) 2x3/7x4 (H) 50,0 (1/100 IgE) 47,4 (1/100 IgE)

2 6x6/9x10 (1/1000) 
5x5/7x7 (H)

4x4/4x4 (1/1000) 
6x5/14x10(H)

Δεν έγινε Δεν έγινε   9 4

3 6x7/12x13 (1/100) 4x4/7x8 (1/100) 33 (1/100) 0 (1/100)   8 Διακοπή

4x4/8x8 (H) 5x4/9x7 (H) 70,5 (1/10 IgE) 77,6 (1/10 IgE)

4 7x7/13x14 (1/100) 6x6/6x6 (1/100) 31 (1/100) 32 (1/100) 10 2

10x11/24x24(H) Δεν έγινε 27,1 (1/100 IgE) 25,4 (1/100 IgE)

5 6x6/15x8 (1/100) 
7x5/12x8(H)

4x4/8x6 (1/100) 
5x6/10x9(H)

Δεν έγινε Δεν έγινε 10 4

6 8x8/9x9 (1/1000) 
3x4/6x10(H)

3x2/3x2 (1/1000) 
4x5/7x8 (H)

Δεν έγινε Δεν έγινε 10 3

H, histamine prick test, 1/10 or 1/100 IgE, 1/10 or 1/100 diluted anti-lgE antibody.
VAS: visual analogue scale (υποκειμενική διαβάθμιση της έντασης που κάνει ο ασθενής)

Πίνακας 4. �Δερματικές δοκιμασίες, δοκιμασία απελευθέρωσης ισταμίνης με ιδρώτα και κνιδωτική δραστηριότητα σε 6 ασθενείς με 
χολινεργική κνίδωση, προ και μετά της απευαισθητοποίησης



ΝεOτερα δεδομEνα στην αντιμετΩπιση της χολινεργικΗς κνΙδωσης	 115

μείωση του αντιγόνου του ιδρώτα. Ωστόσο ο μηχα­
νισμός δράσης δεν είναι σαφής και δεδομένου ότι η 
ανοχή μπορεί να χαθεί εάν οι ασθενείς σταματήσουν 
την απευαισθητοποίηση σε πρώιμο στάδιο, είναι ανα­
γκαίες μελέτες παρακολούθησης για να εξετασθεί η 
διάρκεια και η συχνότητα της θεραπείας συντήρη­
σης.

H μελέτη αυτή εγείρει ερωτήματα όπως τον προσ­
διορισμό του υπεύθυνου αντιγόνου στον ιδρώτα. 
Είναι εφικτό αυτό το αντιγόνο να αναγνωρισθεί και 
να χρησιμοποιηθεί σε κεκαθαρμένη μορφή για απευ­
αισθητοποίηση σε ασθενείς με χολινεργική κνίδωση; 
Και τέλος ποιες είναι οι εναλλακτικές θεραπείες για τις 
περιπτώσεις που δεν ανταποκρίνονται στην απευαι­
σθητοποίηση ή που δεν έχουν έντονη υπερευαισθη­
σία στον ιδρώτα; 
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Ο χειρισμός των ενηλίκων ασθενών με φαρμα­
κευτική αλλεργία περιλαμβάνει συνήθως πέρα από 
τη λεπτομερή καταγραφή του ιστορικού, in vivo 
έλεγχο (SPTs, Ids, Patchs), προσδιορισμό ειδικών IgE 
όπου υπάρχει η δυνατότητα, π.χ. στις β-λακτάμες, 
και δοκιμασίες πρόκλησης που αποτελούν και τη 
μέθοδο εκλογής για την τεκμηρίωση της διάγνω­
σης. Αντίθετα, στα παιδιά οι θεράποντες ιατροί 
περιορίζονται συνήθως στη διάγνωση με βάση το 
ιστορικό καθώς η χρονοβόρα και επίπονη ενίοτε 
αλλεργιολογική διερεύνηση θεωρείται αμφίβολης 
αξίας. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα συνήθως την απο­
φυγή των ενοχοποιούμενων φαρμάκων ή και των 
ευρύτερων κατηγοριών (π.χ. β-λακταμικά, ΜΣΑΦ) 
διά βίου ή στην καλύτερη περίπτωση μέχρι αργά 
στην ενήλικο ζωή, που πιθανόν να επαναξιολογη­
θούν κυρίως όταν ανακύψουν οξέα προβλήματα 
υγείας που απαιτούν επαναχορήγηση συναφών 
φαρμάκων. 

Οι ανεπιθύμητες αντιδράσεις φαρμακευτικής αι­
τιολογίας (adverse reactions), σύμφωνα με βιβλιο­
γραφικές αναφορές, εμφανίζονται με παρόμοια συ­
χνότητα σε ενήλικες και παιδιά, που προσδιορίζε­
ται στο 10–20% των νοσηλευομένων ασθενών και 
έως 7% στους εξωνοσοκομειακούς ασθενείς. Σε ό,τι 
αφορά στα υπεύθυνα φάρμακα είναι πρόδηλο ότι 
στα παιδιά κυριαρχούν τα αντιβιοτικά καθώς απο­
τελούν μακράν τα συχνότερα συνταγογραφούμενα 
σκευάσματα. 

Οι αντιδράσεις υπερευαισθησίας (hypersensitivity 
reactions) αφορούν σε αναπαραγώγιμα αντικειμε­
νικά συμπτώματα μετά την έκθεση ενός ατόμου σε 
δόση φαρμάκου που είναι καλά ανεκτή από τα φυ­
σιολογικά άτομα. Ο όρος φαρμακευτική αλλεργία 
(drug allergy) χρησιμοποιείται για τις αντιδράσεις 
υπερευαισθησίας που οφείλονται σε ανοσολογικό 
μηχανισμό. 

Β Ι Β Λ Ι Ο Γ Ρ Α Φ Ι K H  Ε Ν Η Μ Ε Ρ Ω Σ Η

Διάγνωση της φαρμακευτικής αλλεργίας σε παιδιά και ενήλικες
Ασυμφωνία μεταξύ της ιατρικής διάγνωσης και των αποτελεσμάτων του ελέγχου

Diagnosis of drug hypersensitivity in children and adolescents
Discrepancy between physician-based assessment and results of testing

Cornelia S. Seitz, Eva-B. Brocker, Axel Trautmann	
Pediatr Allergy Immunol 2011, 22:405–410
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Οι συγγραφείς της ενδιαφέρουσας αυτής μελέ­
της αξιολόγησαν αναδρομικά την έκβαση όλων 
των ασθενών ηλικίας <17 ετών που εξετάστηκαν 
στα αλλεργιολογικά τμήματα του Wurzburg και του 
Gottingen, σε διάστημα 7 ετών, με ιστορικό ενδει­
κτικό αντίδρασης υπερευαισθησίας σε φάρμακο.

Στην ανάλυση συμπεριλήφθηκαν 43 ασθενείς (20 
άρεννες, 23 θήλεα, μέσης ηλικίας 13 ετών, εύρους 
5–16). Από αυτούς, 24 ανέφεραν άμεσου τύπου (<1 
ώρα) και 19 επιβραδυνόμενου τύπου αντιδράσεις 
(>1 ώρα). Σε ό,τι αφορά στη βαρύτητα και τα υπεύ­
θυνα φάρμακα:

• �Άμεσες αντιδράσεις: 21 κνίδωση/αγγειοοίδημα, 3 
αναφυλαξία

  10 β-λακτάμες, 8 μακρολίδια, 6 ΜΣΑΦ

• �Επιβραδυνόμενες αντιδράσεις: 14 κηλιδοβλατιδώ­
δες εξάνθημα <50% επιφάνειας σώματος, 5 κηλι­
δοβλατιδώδες >50% ή ερυθροδερμία

  11 β-λακτάμες, 6 μακρολίδια, 1 κλινδαμυκίνη.

Ο χρόνος που μεσολάβησε από την αντίδραση μέ­
χρι τον αλλεργιολογικό έλεγχο ήταν <1 έτος στους 
39 ασθενείς και στους υπόλοιπους 4 από 1–2 έτη. 

Ο in vivo έλεγχος (SPTs, Ids, Patchs) που πραγμα­
τοποιήθηκε με βάση τις διατυπωμένες οδηγίες του 
EAACI ήταν αρνητικός σε όλους τους ασθενείς εκτός 
από έναν έφηβο (15 ετών) με ιστορικό κηλιδοβλατι­
δώδους εξανθήματος που εμφάνισε επιβραδυνό­
μενη αντίδραση στις αμινοπενικιλίνες (ampicillin, 
amoxicillin). 

Ο προσδιορισμός ειδικών IgE έναντι καθοριστών 
β-λακταμικών ήταν αρνητικός στους 8 ασθενείς με 
άμεση αντίδραση σε β-λακτάμη, ενώ οι 2 δεν πραγ­
ματοποίησαν την εξέταση. 

Οι ελεγχόμενες προκλήσεις με το υπεύθυνο σκεύ­
ασμα κατέδειξαν τα εξής:

'Αμεσες αντιδράσεις: 22/24 ασθενείς ανέχτηκαν 
το υπεύθυνο φάρμακο. 

1/24 (16 χρονών) αντέδρασε σε ακετυλοσαλυκιλι­
κό, δικλοφενάκη, Ιβουπροφαίνη.

1/24 (12 χρονών) αντέδρασε σε ακετυλοσαλυκιλι­
κό, δικλοφενάκη.

Και οι δύο ασθενείς που αντέδρασαν εμφάνισαν 
κνίδωση/αγγειοοίδημα, αντιμετωπίστηκαν συμ­
πτωματικά χωρίς αδρεναλίνη και σε μεταγενέστερη 
πρόκληση ανέχτηκαν παρακεταμόλη χωρίς πρό­
βλημα. 

Eπιβραδυνόμενες: 18/18 ασθενείς ανέχτηκαν το 
υπεύθυνο φάρμακο. 

Ο 16χρονος που είχε θετικό in vivo έλεγχο στις 
αμινοπενικιλίνες ανέχτηκε πενικιλλίνη, κεφποδοξί­
μη και κεφτριαξόνη. 

Η συγκεκριμένη μελέτη καταδεικνύει ότι το ιστο­
ρικό ως αποκλειστικό εργαλείο αποτελεί αναξιόπι­
στο κριτήριο αντίδρασης υπερευαισθησίας, καθώς 
ο αλλεργιολογικός έλεγχος απέκλεισε το ενδεχό­
μενο αυτό στο 90% των παιδιών και εφήβων που 
αξιολογήθηκαν. Οι συγγραφείς αποδίδουν τα ιδι­
αίτερα υψηλά ποσοστά λανθασμένης διάγνωσης 
στα παιδιά και τους εφήβους με βάση το ιστορικό 
στη συχνή εμφάνιση λοιμώξεων, και δη ιογενών, 
που συνοδεύονται από κνίδωση/αγγειοοίδημα ή 
κηλιδοβλατιδώδη εξανθήματα τα οποία εκθύονται 
συνήθως μερικές μέρες μετά την έναρξη της λοίμω­
ξης. Η συχνή πρακτική χορήγησης αντιβιώσεων και 
ΜΣΑΦ στον πληθυσμό αυτό περιπλέκει την κατά­
σταση και συχνά οι δερματικές εκδηλώσεις αποδί­
δονται λανθασμένα στα φάρμακα.

Δύο παρατηρήσεις που αφορούν στη μεθοδολο­
γία του αλλεργιολογικού ελέγχου στον συγκεκριμέ­
νο πληθυσμό αξίζει να αναφερθούν:

α. �Η διενέργεια του αλλεργιολογικού ελέγχου εντός 
διετίας και στη συντριπτική πλειοψηφία εντός 1 
έτους από την αντίδραση, πρακτικά αποκλείει τα 
αποτελέσματα που παρουσιάζονται να οφείλο­
νται σε φυσική πορεία της νόσου π.χ. στην απώ­
λεια της ευαισθησίας σε β-λακτάμες λόγω μεγά­
λου μεσοδιαστήματος

β. �Οι συγγραφείς περιγράφουν τη μεθοδολογία των 
προκλήσεων σύμφωνα με τις κατευθυντήριες 
οδηγίες, δεν αναφέρουν όμως καμία διαφορο­
ποίηση μεταξύ άμεσων και επιβραδυνόμενων 
αντιδράσεων ούτε μεταξύ αυτών που εμφανί­
στηκαν στην πρώτη ή σε μεταγενέστερες δόσεις. 
Δυνητικά, η χορήγηση μιας και μόνο δόσης φαρ­
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μάκου στα παιδιά και τους εφήβους με επιβρα­
δυνόμενη αντίδραση ή σε όσα εμφάνισαν την 
αντίδραση μετά τη 2η–3η ημέρα χορήγησης της 
αγωγής, θα μπορούσε να είναι ανεπαρκής για τη 
θετική έκβαση της πρόκλησης, ενώ η χορήγηση 
για μεγαλύτερο διάστημα (π.χ. 3 ημέρες) θα προ­
σομοίωνε περισσότερο τις συνθήκες της αναφε­
ρόμενης αντίδρασης.

Συνολικά, η συγκεκριμένη μελέτη αποδεικνύει 
ξεκάθαρα ότι ο αλλεργιολογικός έλεγχος στη συ­

ντριπτική πλειοψηφία θα απενοχοποιήσει τα υπεύ­
θυνα από το ιστορικό φάρμακα και στις υπόλοιπες 
περιπτώσεις θα παρέχει τη δυνατότητα για χορήγη­
ση εναλλακτικών φαρμάκων. Ως εκ τούτου, η κοινή 
πρακτική του «μη ελέγχου» των αντιδράσεων υπε­
ρευαισθησίας στα παιδιά, που ακολουθείται από τη 
συντριπτική πλειοψηφία των θεραπόντων ιατρών, 
κρίνεται λανθασμένη και στερεί από μια ευαίσθητη 
ομάδα του πληθυσμού σημαντικές και ενίοτε ανα­
ντικατάστατες θεραπείες. 



τους στα όργανα-στόχους (υψηλές συγκεντρώσεις Ε2 
ενεργοποιούν την TH2 απόκριση GATA-3, IL-4, IL-10, 
TGFβ και Treg FoxP3, ενώ καταστέλλουν τον TNF, IL-
β, IL-6, IL-8). Επίσης εξαρτάται από την έκφραση των 
α και β υποδοχέων τους, το μικροπεριβάλλον, καθώς 
και τον ενδοκυτταρικό μεταβολισμό τους, με την 
παραγωγή μεταβολιτών με διαφορετική, αντιφλεγ­
μονώδη ή προφλεγμονώδη δράση.9 Έτσι, μπορούν 
να ενισχύσουν την ανοσιακή απόκριση στα αλλερ­
γιογόνα (TH2), αλλά και να μειώσουν τη μετακίνηση 
των ηωσινόφιλων στον πνεύμονα κατά τη διάρκεια 
της όψιμης φάσης της αλλεργικής αντίδρασης, καθώς 
και τη βρογχική υπεραπαντητικότητα, αυξάνοντας τη 
δράση της συνθετάσης του NO στο ενδοθήλιο.10 Έχει 
επίσης καταδειχθεί ότι τα οιστρογόνα μεταβάλλουν 
την απαντητικότητα των β2-αδρενεργικών υποδοχέ­
ων και αναστέλλουν τη δραστηριότητα του τύπου Ι 
ισοενζύμου της 11-β-υδροξυ-στεροειδικής αφυδρο­
γονάσης, μειώνοντας έτσι την ικανότητα σύνθεσης 
δραστικής κορτιζόλης από την κορτιζόνη.

Σε αντίθεση με την ορμονική κατάσταση που πα­
ρατηρείται φυσιολογικά στην εμμηνόπαυση, σε πα­
λαιότερες μελέτες εμμηνοπαυσιακών ασθματικών 
ασθενών έχουν περιγραφεί περιπτώσεις με χαμηλή 
συγκέντρωση ορού FSH, LH και ιδιαίτερα υψηλότερα 
από τα αναμενόμενα επίπεδα ορού 17–β οιστραδι­
όλης, ανάλογα με αυτά που παρατηρούνται σε γυ­
ναίκες γόνιμης ηλικίας.11,12 Η ορμόνη αυτή ενισχύει 
τη σύνθεση της PGF2a και άλλων μεταβολιτών του 
αραχιδονικού οξέος, που έχουν προφλεγμονώδη και 
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Παρότι τα τελευταία χρόνια έχει αναγνωρισθεί 
η δράση των ορμονών αναπαραγωγής στο άσθμα, 
του οποίου η βαρύτητα μπορεί να τροποποιείται σε 
μεταβαλλόμενες ορμονικές καταστάσεις όπως στον 
έμμηνο κύκλο και στην κύηση, εντούτοις ο ακριβής 
τους ρόλος στην ασθματική φλεγμονή και στην εμμη­
νόπαυση παραμένει αμφιλεγόμενος.1–6

Η εμμηνόπαυση, όπως προκύπτει από παλαιότε­
ρες μελέτες, μπορεί να συμπέσει με την έναρξη ή την 
επιδείνωση προϋπάρχοντος άσθματος.7 Κλινικές με­
λέτες έχουν καταδείξει ότι το άσθμα που εμφανίζεται 
για πρώτη φορά στην εμμηνόπαυση, συνήθως δεν 
είναι ατοπικό και σχετίζεται με υποτροπιάζουσα πα­
ραρρινοκολπίτιδα, κνίδωση/αγγειοοίδημα, ευαισθη­
σία στην ΑΣΑ και στους αναστολείς του μετατρεπτι­
κού ενζύμου, καθώς και με συχνή λήψη κορτικοειδών 
συστηματικά και συχνές εισαγωγές στο νοσοκομείο. 
Επίσης, οι ασθενείς αυτές έχουν μια διαφορετική 
αντίληψη των ασθματικών συμπτωμάτων τους που 
σχετίζεται με την ψυχολογική τους κατάσταση λόγω 
της εμμηνόπαυσης.8 Το άσθμα στην εμμηνόπαυση, 
που συμβαίνει στο 18% του συνόλου των ασθματι­
κών γυναικών, είναι συνήθως σοβαρό και όχι καλά 
ελεγχόμενο.2

Η δράση των οιστρογόνων (Ε2) στο άσθμα μπορεί 
να είναι αντιφλεγμονώδης ή προφλεγμονώδης, εξαρ­
τώμενη από διάφορους παράγοντες, όπως ο τύπος 
της ανοσιακής απάντησης και των κυττάρων που συμ­
μετέχουν (αναστέλλουν τη δράση των Τ-κυττάρων 
και ενεργοποιούν τα Β-κύτταρα), και η συγκέντρωσή 

Άσθμα στην εμμηνόπαυση: ένας νέος φαινότυπος;

Menopausal asthma: a new biological phenotype?
Foschino MPB, Costa VR, Resta O et al	
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Στη μελέτη έλαβαν μέρος 40 γυναίκες με άσθμα 
στην εμμηνόπαυση (59,4±1,6 ετών), 35 ασθματικές 
στην προεμμηνόπαυση (52,1±2,4 ετών) και 30 υγιείς 
εμμηνοπαυσιακές γυναίκες (58,8±2,1 ετών). Στην ομά­
δα των εμμηνοπαυσιακών ασθματικών, 21 γυναίκες 
παρουσίαζαν μέτριο επιμένον και 19 σοβαρό άσθμα, 
ενώ από τις προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες, 11 είχαν 
μέτριο επιμένον άσθμα και 9 παρουσίαζαν βαρύ 
άσθμα. Όλες οι ασθματικές ασθενείς ελάμβαναν αγω­
γή σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες GINA.

Σε όλες τις γυναίκες, εκτός από την κλινική εξέταση 
και τη μέτρηση του δείκτη μάζας σώματος (ΒΜΙ), με­
λετήθηκαν η ατοπική τους κατάσταση με δερματικές 
δοκιμασίες (SPT), η πνευμονική λειτουργία με σπιρο­
μέτρηση προ και μετά βρογχοδιαστολή, και μη ειδική 
πρόκληση στη μεταχολίνη, καθώς και το εκπνεόμε­
νο ΝΟ (FENO). Μετρήθηκαν τα επίπεδα ορμονών την 
ίδια ώρα της ημέρας σε όλες τις γυναίκες, για να λη­
φθούν υπόψη οι διακυμάνσεις λόγω του κιρκαδιανού 
ρυθμού.

Έγινε επίσης συλλογή πτυέλων και συμπυκνωμένου 
εκπνεόμενου αέρα, όπου μετρήθηκε η συγκέντρωση 
της IL-6, LTE-4, του PH και του NO, και μελετήθηκε η 
συγκέντρωση των φλεγμονωδών κυττάρων ηωσινο­
φίλων και ουδετεροφίλων.

Στη μελέτη αυτή διαπιστώθηκε σημαντική μείωση 
των επιπέδων FSH, LH και DEHAs, στις εμμηνοπαυσι­
ακές ασθματικές γυναίκες σε σχέση με τις ασθματικές 
σε γόνιμη ηλικία και τις υγιείς, και αύξηση της συγκέ­
ντρωσης της οιστραδιόλης και στις δύο ομάδες των 
ασθματικών ασθενών σε σχέση με τις υγιείς.

Παρατηρήθηκαν επίσης σημαντικά χαμηλότερα 
ποσοστά ηωσινοφίλων στα πτύελα των εμμηνοπαυ­
σιακών ασθενών σε σχέση με τα επίπεδα των ασθμα­
τικών σε γόνιμη ηλικία και υψηλότερα ποσοστά ου­
δετεροφίλων, σε αντίθεση με τη μελέτη των Balzano 
et al οι οποίοι απέδειξαν αυξημένα ηωσινόφιλα στα 
πτύελα των εμμηνοπαυσιακών ασθενών.18

Το εκπνεόμενο NO και PH, και η συγκέντρωση της 
LTE-4 στα ούρα και στον εκπνεόμενο αέρα ήταν υψη­
λότερο στις προεμμηνοπαυσιακές σε σχέση με τις 
άλλες ομάδες, ενώ παρατηρήθηκε αύξηση της εκπνε­
ομένης IL-6 στην εμμηνόπαυση. 

Η αύξηση αυτή φαίνεται να συνηγορεί υπέρ της 
εμφάνισης ενός νέου βιολογικού φαινοτύπου εμμη­
νοπαυσιακού άσθματος, που είναι συνήθως βαρύ, όχι 

βρογχοσυσπαστική δράση. Φαίνεται λοιπόν ότι η 
υψηλότερη από την αναμενόμενη συγκέντρωση της 
οιστραδιόλης μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο ανάπτυ­
ξης άσθματος ή τη βαρύτητα του αν προϋπάρχει.13

Έχουν διατυπωθεί διάφορες απόψεις, πολλές φο­
ρές αντικρουόμενες, όσον αφορά στην ανάπτυξη και 
τη βαρύτητα του άσθματος στην εμμηνόπαυση. Σε 
παλαιότερες μελέτες αναφέρεται ότι οι εμμηνοπαυ­
σιακές γυναίκες παρουσιάζουν χαμηλότερο κίνδυνο 
ανάπτυξης άσθματος από αυτές της ίδιας ηλικίας, 
που δεν είναι στην εμμηνόπαυση, ενώ η αγωγή με 
οιστρογόνα αυξάνει τον κίνδυνο αυτόν.14 Φαίνεται, 
σύμφωνα με τις παρατηρήσεις των ερευνητών, ότι οι 
φυσιολογικά χαμηλές συγκεντρώσεις οιστρογόνων 
μπορεί να έχουν προστατευτική δράση στο άσθμα, 
ενώ όταν αυξάνονται σε μη φυσιολογικά για την ηλι­
κία επίπεδα, ή δοθούν ιατρογενώς, μπορεί να αυξή­
σουν τον κίνδυνο ανάπτυξης άσθματος.13

Αντιθέτως σε πιο πρόσφατες μελέτες υποστηρίζε­
ται ότι η εμμηνόπαυση συνδέεται με περισσότερα 
αναπνευστικά συμπτώματα και μειωμένη αναπνευ­
στική λειτουργία, ενώ η αγωγή αποκαταστάσης με 
HRT (hormone replacement therapy) συνδέεται με 
αυξημένο κίνδυνο άσθματος κυρίως στις πιο αδύνα­
τες γυναίκες.15 Διαφορετικές απόψεις περιγράφονται 
σε ανασκόπηση της επίδρασης των ορμονών αναπα­
ραγωγής στα αλλεργικά νοσήματα, όπου αναφέρεται 
ότι η έκκριση των οιστρογόνων είναι μικρότερη στις 
εμμηνοπαυσιακές ασθματικές ασθενείς σε σχέση με 
τις εμμηνοπαυσιακές υγιείς και ότι η ορμονική θερα­
πεία αποκατάστασης έχει συνήθως ευνοϊκή επίδραση 
στην πορεία του άσθματος.16,17 Σε μια τελευταία με­
γάλη προοπτική μελέτη απεδείχθη, αντιθέτως, ότι 
η χρήση οιστρογόνων κυρίως, χωρίς προγεστερόνη, 
συνδέεται με αυξημένο κίνδυνο έναρξης άσθματος 
στην εμμηνόπαυση και ιδιαίτερα στις γυναίκες με 
ατοπικό ιστορικό.10

Οι Balzano et al ήταν οι πρώτοι που μελέτησαν 
τη φλεγμονή των αεραγωγών σε εμμηνοπαυσιακές 
ασθματικές ασθενείς, αναδεικνύοντας ένα βιολογικό 
pattern που χαρακτηρίζεται από συχνές και σοβαρές 
κρίσεις, ηωσινοφιλία και ανθεκτικότητα στα κορτι­
κοειδή.18 Η πρόσφατη μελέτη των Foschino et al που 
ακολουθεί, αφορά στον βιολογικό φαινότυπο του εμ­
μηνοπαυσιακού άσθματος και σε αυτή διερευνήθηκε 
για πρώτη φορά, μη επεμβατικά, η έκφραση διαλυ­
τών παραγόντων και φλεγμονωδών κυττάρων στον 
εκπνεόμενο συμπυκνωμένο αέρα.
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καλά ελεγχόμενο και χαρακτηρίζεται από ουδετερο­
φιλική φλεγμονή των αεραγωγών.

Συμπερασματικά, λαμβάνοντας υπόψη ότι το 
άσθμα στην εμμηνόπαυση είναι συνήθως μια δύσκο­
λη στη θεραπεία του κατάσταση, που οφείλεται του­
λάχιστον εν μέρει στις πολλαπλές αλληλεπιδράσεις 
των ορμονών αναπαραγωγής στους αεραγωγούς, θα 
μπορούσε να θεωρηθεί ως μια νέα κλινικο-βιολογική 
οντότητα που δικαιούται περαιτέρω διερεύνησης. 
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Πολύ πρόσφατα ο εκλεκτός συνάδελφος Αλ­
λεργιολόγος Δρ. Ιωάννης Σιδηρόπουλος, ο οποίος 
είναι Διευθυντής του Αλλεργιολογικού Ιατρείου στο 
«Ιπποκράτειο» Νοσοκομείο στη Θεσσαλονίκη, έγρα­
ψε και παρέδωσε στην ευρύτερη ιατρική κοινότητα 
το βιβλίο με θέμα «Φαρμακευτικές Αλλεργίες».

Στον κύκλο τόσο των Αλλεργιολόγων όσο και των 
ιατρών από άλλες ειδικότητες ήταν γνωστό εδώ και 
πολλά χρόνια το ειδικό ενδιαφέρον του Συγγραφέα 
για την κλινική οντότητα της Φαρμακευτικής 
Αλλεργίας. Έτσι, όλοι υποδεχθήκαμε με ιδιαίτερο εν­
διαφέρον το βιβλίο του κ. Ι. Σιδηρόπουλου, το οποίο 
είναι και το μοναδικό που υπάρχει για το παραπάνω 
θέμα στην Ελληνική Βιβλιογραφία. 

Η φαρμακευτική αλλεργία αποτελεί τελικά ένα σχε­
τικά συχνό πρόβλημα στην καθημερινή ιατρική πρά­
ξη και απασχολεί τους ιατρούς όλων των ειδικοτήτων. 
Δεν υπάρχει αμφιβολία ότι όλοι οι ιατροί πρέπει να 
αναγνωρίζουν έγκαιρα τις ανεπιθύμητες αντιδρά­
σεις που οφείλονται στα φάρμακα (παρενέργειες), 
στις οποίες συμπεριλαμβάνονται και οι αντίστοιχες 
αλλεργικές, και να τις αντιμετωπίζουν έγκαιρα διότι 
εκτός των άλλων μπορεί σε ορισμένες περιπτώσεις 
να αποβούν επικίνδυνες και για τη ζωή των ασθενών.

Το βιβλίο που έγραψε ο κος Ι. Σιδηρόπουλος αποτε­
λείται από 2 μέρη (ενότητες). Στο πρώτο μέρος αναλύ­
ονται με σαφήνεια και ακρίβεια τα γενικά θέματα της 
φαρμακευτικής αλλεργίας όπως είναι το μέγεθος του 
προβλήματος (στοιχεία επιδημιολογίας), οι γνωστοί 
μηχανισμοί-παθοφυσιολογία των αλλεργικών αντι­
δράσεων στα φάρμακα, οι κλινικές εκδηλώσεις (από 
διάφορα συστήματα και όργανα), η διάγνωση (με in-
vivo και in-vitro μεθόδους) καθώς και η αντιμετώπιση 
της φαρμακευτικής αλλεργίας (άμεση αντιμετώπιση 
και δυνατότητες απευαισθητοποίησης). Στο δεύτερο 
μέρος ο Συγγραφέας περιγράφει τις αλλεργικές αντι­
δράσεις κατά κατηγορία φαρμάκων (π.χ. αντιβιοτικά, 
αντιφλεγμονώδη, εμβόλια, σκιαγραφικά, αντινεοπλα­
σματικά κ.λπ.) με τρόπο απλό, πλήρη, σαφή και κατα­
νοητό. Επίσης, στο δεύτερο μέρος του βιβλίου περι­

Ελληνική Αλλεργιολογία & Κλινική Ανοσολογία 2010 
Περίοδος Β' • 3(2–3):122

Hellenic Allergology & Clinical Immunology 2010 
Series Β' • 3(2–3):122

Π Α Ρ Ο Υ Σ Ι Α Σ Η  Β Ι Β Λ Ι Ο Υ

λαμβάνονται και αναπτύσσονται τα ιδιαιτέρως ενδια­
φέροντα θέματα της πολυφαρμακευτικής αλλεργίας 
καθώς και οι μύθοι-πραγματικότητες που ισχύουν για 
την αλλεργία στα φάρμακα. Όλα τα παραπάνω κεφά­
λαια συνοδεύονται από πλούσια, έγκυρη και εμπερι­
στατωμένη βιβλιογραφία. 

Πιστεύω ότι το βιβλίο αυτό απευθύνεται όχι μόνο 
στους Αλλεργιολόγους (ειδικευόμενους και ειδικούς) 
αλλά και σε ιατρούς διαφόρων ειδικοτήτων που 
ασκούν κλινικό έργο στην καθημερινή πράξη, διότι 
η χορήγηση φαρμάκων είναι άμεσα συνδεδεμένη με 
αυτό. Συμπερασματικά, όσοι μελετήσουν το βιβλίο 
«Φαρμακευτικές Αλλεργίες», του κ. Ι. Σιδηρόπουλου 
θα αποκτήσουν όλες τις απαραίτητες γνώσεις των 
φαρμακευτικών αλλεργικών αντιδράσεων που θα 
τους βοηθήσει για την καλύτερη άσκηση του λειτουρ­
γήματός τους.

Χ. Γρηγορέας, MD, PhD 
Aλλεργιολόγος 

Διοικητής, 251 Γενικό Νοσοκομείο 
Αεροπορίας
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Το περιοδικό θα δέχεται για δημοσίευση άρθρα που 
αφορούν σε Επιδημιολογία, Αιτιολογία, Διάγνωση κλι­
νική και εργαστηριακή, Θεραπεία και Πρόληψη των 
αλλεργιολογικών νοσημάτων (υπερευαισθησίας) και 
σχετικών νοσημάτων, όπως αυτοάνοσα ή ανοσολογι­
κές ανεπάρκειες πρωτοπαθείς ή επίκτητες. Οι μελέτες 
μπορεί να περιλαμβάνουν βασική και εφαρμοσμένη 
κλινική και εργαστηριακή Αλλεργιολογία και Κλινική 
Ανοσολογία. Άρθρα που αφορούν σε αποτελέσματα 
φαρμακευτικών μελετών θα προτιμώνται όταν περι­
λαμβάνουν και παθογενετικούς μηχανισμούς ή παρου­
σιάζουν αποτελέσματα νέων φαρμακευτικών ουσιών. 
Ενδιαφέρουσες κλινικές περιπτώσεις θα γίνονται απο­
δεκτές, κυρίως εάν επικεντρώνονται σε θέματα σύγ­
χρονου ενδιαφέροντος 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 δημοσιεύο­
νται μετά από πρόσκληση της Συντακτικής Επιτροπής. 
Οι δημοσιευμένες εργασίες αποτελούν πνευματική συ­
νιδιοκτησία των συγγραφέων και του περιοδικού, και 
δεν επιτρέπεται 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 υποβάλουν τρία (3) πλή­
ρη αντίγραφα του κειμένου με πίνακες και σχήματα 
καθώς και σε ηλεκτρονική μορφή (CD-ROM). Το κείμε­
νο δε 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 
των συγγραφέων, το όνομα του Ιδρύματος όπου έγι­
νε η εργασία και το όνομα-διεύθυνση-τηλέφωνο του 
υπευθύνου 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 πί­
νακες 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 τη 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 δημοσί­
ευση, 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 τη 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
τοποιείται μια μόνο φορά από τους συγγραφείς. 
Εκτεταμένες μεταβολές δε 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 
τον χρόνο διόρθωσης των δοκιμίων.

Χειρόγραφα εργασιών που δημοσιεύονται, δεν επι­
στρέφονται στους συγγραφείς.
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Abstracts are limited to 200 words. The abstracts of 
the reviews must be descriptive, mentioning all chap­
ters contained and the main conclusions. Abstracts of 
original papers should be structured under the follow­
ing captions: Aim, Material (or Patients) and Methods, 
Results and Conclusions.

Text of original papers should contain the following 
chapters:

1. �Introduction; containing the background and the 
necessary references and citing the objectives of the 
study.

2. �Material (or Patients) and Methods; describing thor­
oughly the study’s protocol. The reason that specific 
patients or materials were selected and included in 
the study, as well as the methodology applied must 
be fully disclosed in order that the research may be 
reproduced by future investigators. Statistical meth­
ods used must be mentioned. The pharmaceutical 
substances used must be mentioned by their generic 
names.

3. �Results; presented fully. Results shown in tables 
should not be repeated in the text.

4. �Discussion; opened up by the discussion of the fi­
nal results, without repeating them. A comparison 
with the results of similar studies may be done. It is 
advised to avoid arbitrary conclusions that do not 
emerge from the results of the study.

An introduction precedes the text of the description of 
the case and the discussion in the case reports.

The text of the other types of articles (Reviews, 
Comments etc.) can be structured according to the au­
thor’s aims, needs and style. 

All articles are peer-reviewed and, if needed, they 
are subjected to minor changes performed by the 
Editorial Board.

Acknowledgements may be addressed to persons 
who have contributed substantially.

References: they are numbered in the order that 
they appear in the text. When the names of an article’s 
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Allergology & Clinical Immunology and aims at the 
continuous education of allergologists and medical 
doctors in general. Articles dealing with epidemiology, 
in vivo and in vitro diagnosis, treatment and prevention 
of allergic dieseases as well as papers on immunologic 
diseases are welcomed for pubblication.

Original papers published in HACI are studies of ba­
sic and applied allergology and clinical immunology. 
Articles reporting the results of studies on new medi­
cines should include the pathogenetic mechanisms.

Case reports refer to new or very rare cases, with 
proven results.

Reviews are detailed surveys on current points of 
view.

Current opinion/Annotations are brief reviews of 
the most recent concepts on a particular subject.

Comments on articles of the international litera-
ture and Congress reports published are after invita­
tion.

Letters to the editor containing comments on 
former papers of HACI are accepted.

Articles published in HACI are owened by the jour­
nal and are not allowed to be republished without the 
written consent of the Editor in Chief. Manuscripts can 
be sent by mail at the Hellenic Society of Allergology & 
Clinical Immunology, Kifisias 39, 11523 Athens, GREECE, 
or by e-mail to the Associate Editor (pitsios@yahoo.
com).

In the case that printed papers are sent they must be 
typed using double-space, on white A4 (21x29,7 cm) 
paper, with 3,5 cm margins. All pages must be num­
bered starting with the title page. 

Title page should contain the title of the article, a 
running title (up to 50 characters), the names and the 
positions of the author(s), the institutional affiliation of 
each author and finally the name, address, telephone 
number and email of the corresponding author. 
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authors are cited in the text, only the first author’s sur­
name is mentioned followed by et al, with the excep­
tion of a 2-authors’ paper; in that case an “and” should 
be placed between the 2 surnames. All cited articles 
should be included in the reference section. References 
should be limited to those necessary. Reviews may have 
up to 100, original up to 50 and current issues/case re­
ports up to 10 references.

The reference section is organized numerically 
based on the order that articles first appear in the 
text. Abstracts should contain no references. Cite the 
surnames and initials up to 6 authors (if more add “et 
al.” after the sixth name), the title of the article, the ab­
breviation of the journal (as listed in PubMed/Index 
Medicus), the year, volume, first and last page of the 
publication; e.g. “Kontou-Fili K, Borici-Mazi R, Kapp A, 
Matjevic LJ, Mitchel FB. Physical urticaria: classification 
and diagnostic guidelines. Allergy 1997, 52: 504-513.” No 
points (.) are placed after author acronyms and journal 
abbreviations. In case that no author name is given, cite 
Anonymous at the place of author’s name. 

References of papers published in supplements must 
include the number of the supplement in parenthesis 
after the volume, e.g. Blood, 1996; 54(Suppl 1): 26. For 
books or monographs, list the surnames and initials of 
the authors, the title and the number of the edition, the 
editor and the town of edition, the year and the pages 
cited; e.g. “Sicherer SH. How peanut allergy is treated. 
In: The complete peanut allergy handbook. 1st Edition. 
Berkeley books, New York, 2005:89–130.” If the reference 
consists of chapter in a book written by another au­
thor, it must be written as follows: “Weinstein I, Swartz 
MN. Pathogenic properties of invading microorganisms. 
In: Seodeman WA ed. Pathologic Physiology. Saunders, 
Philadelphia, 1987:457–472.”

Unpublished material as well as personal communi­
cations should not be used as references, whereas ar­
ticles accepted for publication but not yet published 
may be included with the indication “in press”. 

Tables are typed in double-space, each in separate 
page. They are numbered with Arabic numbers, in the 
order that they appear in the text. They should have 
a brief, comprehensive explanation. Each column and 
row must be preceded by a brief explanatory heading. 
Abbreviations should be explained at the page bot­
tom.

Figures: They can be sent as an attachment when ar­
ticles are sent by e-mail; a 300dpi or better definition 
analysis is absolutely necessary. If mailed by post any 
figures professionally drawn in china ink, photographs 
or figures prepared using computer software and high-
resolution printer must be the original ones to facilitate 
immediate photographic reproduction and printing. 
Indicate by pencil on the back the number of the figure, 
its top and the running title of the article. The legends 
of the figures must be in separate pages and numbered 
with the order that they are cited in the text. If patients’ 
photos are used make sure that identities cannot be 
recognized or include a written consent of the patient 
that allows the photo to be published. 

Terms and units of measurement: Use the interna­
tional terms and the SI units of measurement. For de­
tails see IATRIKI 1980, 37:139.

Review of proofs is asked once, by the authors. 
Major alterations will not be accepted.

Reprints: Photocopy reproduction of published pa­
pers is not allowed. Authors can order reprints directly 
to the publishing company BETA Medical Arts, during 
the proofs’ review and are charged.
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