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ΟΡΚΟ ΣΟΤ ΙΠΠΟΚΡΑΣΗ 

Αξραίν Κείκελν 
 

«Ὄμνυμι Ἀπόλλωνα ἰητρὸν, καὶ Ἀσκληπιὸν, καὶ Ὑγείαν, καὶ Πανάκειαν, καὶ 

θεοὺς πάντας τε καὶ πάσας, ἵστορας ποιεύμενος, ἐπιτελέα ποιήσειν κατὰ 

δύναμιν καὶ κρίσιν ἐμὴν ὅρκον τόνδε καὶ ξυγγραφὴν τήνδε. Ἡγήσασθαι μὲν 

τὸν διδάξαντά με τὴν τέχνην ταύτην ἴσα γενέτῃσιν ἐμοῖσι, καὶ βίου 

κοινώσασθαι, καὶ χρεῶν χρηίζοντι μετάδοσιν ποιήσασθαι, καὶ γένος τὸ ἐξ 

ωὐτέου ἀδελφοῖς ἴσον ἐπικρινέειν ἄῤῥεσι, καὶ διδάξειν τὴν τέχνην ταύτην, 

ἢν χρηίζωσι μανθάνειν, ἄνευ μισθοῦ καὶ ξυγγραφῆς, παραγγελίης τε καὶ 

ἀκροήσιος καὶ τῆς λοιπῆς ἁπάσης μαθήσιος μετάδοσιν ποιήσασθαι υἱοῖσί τε 

ἐμοῖσι, καὶ τοῖσι τοῦ ἐμὲ διδάξαντος, καὶ μαθηταῖσι συγγεγραμμένοισί τε καὶ 

ὡρκισμένοις νόμῳ ἰητρικ, ἄλλῳ δὲ οὐδενί. Διαιτήμασί τε χρήσομαι ἐπ' 

ὠφελείῃ καμνόντων κατὰ δύναμιν καὶ κρίσιν ἐμὴν, ἐπὶ δηλήσει δὲ καὶ ἀδικίῃ 

εἴρξειν. Οὐ δώσω δὲ οὐδὲ φάρμακον οὐδενὶ αἰτηθεὶς θανάσιμον, οὐδὲ 

ὑφηγήσομαι ξυμβουλίην τοιήνδε. Ὁμοίως δὲ οὐδὲ γυναικὶ πεσσὸν φθόριον 

δώσω. Ἁγνῶς δὲ καὶ ὁσίως διατηρήσω βίον τὸν ἐμὸν καὶ τέχνην τὴν ἐμήν. Οὐ 

τεμέω δὲ οὐδὲ μὴν λιθιῶντας, ἐκχωρήσω δὲ ἐργάτῃσιν ἀνδράσι πρήξιος 

τῆσδε. Ἐς οἰκίας δὲ ὁκόσας ἅν ἐσίω, ἐσελεύσομαι ἐπ' ὠφελείῃ καμνόντων, 

ἐκτὸς ἐὼν πάσης ἀδικίης ἑκουσίης καὶ φθορίης, τῆς τε ἄλλης καὶ 

ἀφροδισίων ἔργων ἐπί τε γυναικείων σωμάτων καὶ ἀνδρῴων, ἐλευθέρων τε 

καὶ δούλων. Ἃ δ' ἅν ἐν θεραπείῃ ἢ ἴδω, ἢ ἀκούσω, ἢ καὶ ἄνευ θεραπηίης κατὰ 

βίον ἀνθρώπων, ἃ μὴ χρή ποτε ἐκλαλέεσθαι ἔξω, σιγήσομαι, ἄῤῥητα 

ἡγεύμενος εἶναι τὰ τοιαῦτα. Ὅρκον μὲν οὖν μοι τόνδε ἐπιτελέα ποιέοντι, καὶ 

μὴ ξυγχέοντι, εἴη ἐπαύρασθαι καὶ βίου καὶ τέχνης δοξαζομένῳ παρὰ πᾶσιν 

ἀνθρώποις ἐς τὸν αἰεὶ χρόνον. παραβαίνοντι δὲ καὶ ἐπιορκοῦντι, τἀναντία 

τουτέων». 
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Απόδνζε ζηα Νέα Διιεληθά 
 

«Ορκίζομαι στο θεό Απόλλωνα τον ιατρό και στο θεό Ασκληπιό και στην 

Υγεία και στην Πανάκεια και επικαλούμενος τη μαρτυρία όλων των θεών 

ότι θα εκτελέσω κατά τη δύναμη και την κρίση μου τον όρκο αυτόν και τη 

συμφωνία αυτή. Να θεωρώ τον διδάσκαλό μου της ιατρικής τέχνης ίσο με 

τους γονείς μου και την κοινωνό του βίου μου. Και όταν χρειάζεται 

χρήματα να μοιράζομαι μαζί του τα δικά μου. Να θεωρώ την οικογένειά 

του αδέλφια μου και να τους διδάσκω αυτήν την τέχνη αν θέλουν να την 

μάθουν χωρίς δίδακτρα ή άλλη συμφωνία. Να μεταδίδω τους κανόνες 

ηθικής, την προφορική διδασκαλία και όλες τις άλλες ιατρικές γνώσεις 

στους γιους μου, στους γιους του δασκάλου μου και στους 

εγγεγραμμένους μαθητές που πήραν τον ιατρικό όρκο, αλλά σε κανέναν 

άλλο. Θα χρησιμοποιώ τη θεραπεία για να βοηθήσω τους ασθενείς κατά 

τη δύναμη και την κρίση μου, αλλά ποτέ για να βλάψω ή να αδικήσω. 

Ούτε θα δίνω θανατηφόρο φάρμακο σε κάποιον που θα μου το ζητήσει, 

ούτε θα του κάνω μια τέτοια υπόδειξη. Παρομοίως, δεν θα εμπιστευτώ σε 

έγκυο μέσο που προκαλεί έκτρωση. Θα διατηρώ αγνή και άσπιλη και τη 

ζωή και την τέχνη μου. Δεν θα χρησιμοποιώ νυστέρι ούτε σε αυτούς που 

πάσχουν από λιθίαση, αλλά θα παραχωρώ την εργασία αυτή στους 

ειδικούς της τέχνης. Σε όσα σπίτια πηγαίνω, θα μπαίνω για να βοηθήσω 

τους ασθενείς και θα απέχω από οποιαδήποτε εσκεμμένη βλάβη και 

φθορά, και ιδίως από γενετήσιες πράξεις με άνδρες και γυναίκες, 

ελεύθερους και δούλους. Και όσα τυχόν βλέπω ή ακούω κατά τη διάρκεια 

της θεραπείας ή και πέρα από τις επαγγελματικές μου ασχολίες στην 

καθημερινή μου ζωή, αυτά που δεν πρέπει να μαθευτούν παραέξω δεν θα 

τα κοινοποιώ, θεωρώντας τα θέματα αυτά μυστικά. Αν τηρώ τον όρκο 

αυτό και δεν τον παραβώ, ας χαίρω πάντοτε υπολήψεως ανάμεσα στους 

ανθρώπους για τη ζωή και για την τέχνη μου. Αν όμως τον παραβώ και 

επιορκήσω, ας πάθω τα αντίθετα». 

https://el.wikipedia.org/wiki/%CE%91%CF%80%CF%8C%CE%BB%CE%BB%CF%89%CE%BD%CE%B1%CF%82
https://el.wikipedia.org/wiki/%CE%91%CF%83%CE%BA%CE%BB%CE%B7%CF%80%CE%B9%CF%8C%CF%82
https://el.wikipedia.org/wiki/%CE%A5%CE%B3%CE%B5%CE%AF%CE%B1
https://el.wikipedia.org/wiki/%CE%A0%CE%B1%CE%BD%CE%AC%CE%BA%CE%B5%CE%B9%CE%B1
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Δπραξηζηίεο 

Ζ δηδαθηνξηθή δηαηξηβή κε ηίηιν «Φαηλνηππηθφο Καζνξηζκφο Αζζελψλ κε 

Άζζκα θαη Υξφληα Απνθξαθηηθή Πλεπκνλνπάζεηα» εθπνλήζεθε ζηε Β΄ 

Παλεπηζηεκηαθή Πλεπκνλνινγηθή Κιηληθή ηνπ Π.Γ.Ν. «ΑΣΣΗΚΟΝ» ππφ ηελ   

επίβιεςε ησλ θθ. ππξίδσλα Παπίξε, ηπιηαλνχ Λνπθίδε θαη Δπθξνζχλεο 

Μάλαιε, κειψλ ηεο ηξηκεινχο ζπκβνπιεπηηθήο επηηξνπήο.  

Θα ήζεια λα επραξηζηήζσ ζεξκά ηνλ Καζεγεηή, Γηεπζπληή ηεο Β΄ 

Παλεπηζηεκηαθήο Πλεπκνλνινγηθήο Κιηληθήο θ. ππξίδσλα Παπίξε, ηνλ 

Καζεγεηή θ. ηπιηαλφ Λνπθίδε, θαζψο θαη ηελ Αλ. Καζεγήηξηα θα Δπθξνζχλε 

Μάλαιε, νη νπνίνη κε ζηήξημαλ θαη κε θαζνδήγεζαλ ζηα πξψηα βήκαηα κνπ 

ζηνλ ρψξν ηεο Πλεπκνλνινγίαο, πξηλ αθφκα απνθαζίζσ λα γίλσ 

πλεπκνλνιφγνο.  

Ηδηαηηέξσο ζα ήζεια λα επραξηζηήζσ ηνλ θ. ηπιηαλφ Λνπθίδε, θαζψο ε 

νινθιήξσζε ηεο παξνχζεο δηδαθηνξηθήο δηαηξηβήο δελ ζα ήηαλ εθηθηή ρσξίο 

ηε ζηήξημε, ηε ζπκπαξάζηαζε, ηελ ππνκνλή θαη ηελ ελζάξξπλζή ηνπ.  

Γελ ζα κπνξνχζα λα παξαιείςσ λα εθθξάζσ ηηο επραξηζηίεο κνπ ζηελ Δπηθ. 

Καζεγήηξηα θα Αλδξηάλα Παπατσάλλνπ γηα ηηο πνιχηηκεο ζπκβνπιέο θαη ηε 

ζπκπαξάζηαζε πνπ κνπ παξείρε θαζ’ φιε ηε δηάξθεηα ηεο παξνχζαο 

δηαηξηβήο. 

Σέινο, ζα ήζεια λα επραξηζηήζσ φινπο ηνπο ζπλεξγάηεο θαη ζπλαδέιθνπο 

πνπ κε βνήζεζαλ θαη κε ζηήξημαλ φινλ απηφ ηνλ θαηξφ θαζψο θαη φινπο ηνπο 

ζπκκεηέρνληεο ησλ κειεηψλ πνπ κε ηελ πνιχηηκε ζπλεηζθνξά ηνπο θαηέζηε 

δπλαηφ απηφ ην εγρείξεκα.  
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Γεκέαο, Α. Γέξβαο, Π. Γθηνπιέθα, Γ. Εαραξήο, Γ. Βεξπθφθνπ, Μ. 

Καιιηέξε, Α. Λεβνπλέηο, Α. Φσηηάδεο, Λ. Βιάζζε, Μ. Μπιίδνπ, Β. 

Καξαγεψξγνπ, Α. Κξνχζθνο, Δ. Σζαγθάξε (9ν Δηήζην εκηλάξην 

Γηάρπηεο Γηάκεζεο Πλεπκνλνπάζεηεο, Παιαηάο Βνπιήο, 2-3 Οθησβξίνπ 

2021) 

 «ΠΑΡΟΤΗΑΖ ΔΝΓΗΑΦΔΡΟΝΣΩΝ ΠΔΡΗΣΑΣΗΚΩΝ: ΑΠΟ ΣΑ 

ΑΠΟΦΡΑΚΣΗΚΑ ΝΟΖΜΑΣΑ ΣΟΤ ΠΝΔΤΜΟΝΑ ΣΑ ΓΗΑΜΔΑ, ΑΠΟ 

ΣΗ ΛΟΗΜΩΞΔΗ ΣΑ ΠΑΝΗΑ» . Παπίξεο, Μ. Μαληάηε, Α. Υαξίηνπ, 

Α. Γφγαιε, Α. Κσλζηαληηλίδεο, Δ. Μπνχξνο, Β. Σδίιαο, Α. Σδνπβειέθεο, 

Λ. Κνιηιέθαο, Δ. ηαγάθε, Ο. Κψηζηνπ, Π. ηεηξφπνπινο, Κ. 

Αλησλνγηαλλάθε, . Αλεπιαβήο, Ζ. Παπαληθνιάνπ, Υ. Ρακπηάδνπ, Η. 

Σφκνο, Β. Απνιισλάηνπ, Α. Ξπθηέξε, . ππξνπνχινπ, Μ. ακίνπ, η. 

Βηδηξηαλάθε, H. Γεκέαο, Π. Γθηνπιέθα, Γ. Βεξπθφθνπ, Μ. Καιιηέξε, 

Α.Λεβνπλέηο, Ρ.-Π. Υαηδεπέηξνπ, Γ. Βεξπθφθνπ, Κ. Καγθνπξίδεο, Α. 

Κξνχζθνο (9ν Δηήζην εκηλάξην Θεζζαινλίθεο Γηάρπηεο 

Πλεπκνλνπάζεηεο, 11-12 Γεθεκβξίνπ 2021) 
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 Sarcoidosis Mimicking Cancer, Μαξία Καιιηέξε, (9ν Δηήζην εκηλάξην 

Θεζζαινλίθεο Γηάρπηεο Πλεπκνλνπάζεηεο, 11-12 Γεθεκβξίνπ 2021) 

 «COVID-19: THE DAY AFTER» Διβίξα Μαξθέια Αλησλνγηαλλάθε, 

Κσλζηαληίλνο Θσκάο, Ησάλλεο Γξεγνξφπνπινο, Δπθξνζχλε Μάλαιε, 

Πελειφπε Καδάθνπ, Γήκεηξα Καββαζά, Μαξία Καιιηέξε, Νηθφιανο-

Αρηιιέαο Αξθνχδεο, Αζαλάζηνο Σζφραηδεο, σηεξία Γξεγνξνπνχινπ, 

Ησάλλεο Σφκνο, Βάγηα Καξαγεψξγνπ, ηέθαλνο Λακπαδάθεο, Μπξηψ 

Μπιίδνπ, Αληψληνο Κξνχζθνο, Μαξία θήθα, Θσκάο Ραπηάθεο, 

Υξπζάλζε Οηθνλνκνπνχινπ, ηπιηαλφο Λνπθίδεο, Αλαζηαζία 

Αλησληάδνπ, ππξίδσλ Παπίξεο 

 «ΜΗΑ ΜΔΛΔΣΖ 2 ΔΣΩΝ ΠΡΑΓΜΑΣΗΚΖ ΕΩΖ ΓΗΑ ΣΖΝ 

ΑΠΟΣΔΛΔΜΑΣΗΚΟΣΖΣΑ ΚΑΗ ΑΦΑΛΔΗΑ ΣΟΤ MEPOLIZUMAB Δ 

ΑΘΔΝΔΗ ΜΔ ΟΒΑΡΟ ΖΩΗΝΟΦΗΛΗΚΟ ΑΘΜΑ ΣΖΝ ΔΛΛΑΓΑ» 

Μαξία Καιιηέξε, Διεπζεξηνο Εεξβαο, Δπαγγειηα Φνπθα, 

Κσλζηαληηλνο Πνξπνδεο, Marija Hadji Mitrova, Διελε Σδσξηδαθε, 

Μηραει Μαθξεο, Μαξηα Νηαθνπια, Αλδξηαλα Παπατσαλλνπ, 

Παλαγησηεο Λπκπεξνπνπινο, Καηεξηλα Γεκαθνπ, νθηα Κνπθηδνπ, 

εβαζηε Ακπειησηε, Αλαζηαζηα Παπαπνξθπξηνπ, Κσλζηαληηλνο 

Καηζνπιεο, Μαξηα Κεπνπξνπ, Νηθνιιεηα Ρνβηλα, Καηεξηλα Αλησληνπ, 

ηπιηαλνο Βηηησξαθεο, Πεηξνο Μπαθαθνο, Παζραιεο ηεηξνπνπινο, 

Καηεξηλα Μαξθνπνπινπ, Παληειεο Αβαξιεο, Ζιηαο Παπαληθνιανπ, 

Μηιηηαδεο Μαξθαηνο, Διελε Γαθε, Κσλζηαληηλνο ακηηαο, 

Κσλζηαληηλνο Γιπλνο, ππξηδσλ Παπηξεο, Γεζπνηλα Παπαθσζηα, 

Νηθνιανο Σδαλαθεο, Μηλα Γθαγθα, Κσλζηαληηλνο Κσζηηθαο, ηπιηαλνο 
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Λνπθηδεο (30th Annual Congress of the Hellenic Respiratory Society in 

Athens, Greece, 2021) 

 «COVID-19 IN GREEK IPF PATIENTS: THE SECOND AND THIRD 

WAVES OF THE PANDEMIC» Spyros Papiris, Ioannis Tomos, Elvira-

Markela Antonogiannaki, Katerina Markopoulou, Katerina Antoniou, 

Argyrios Tzouvelekis, Lykourgos Kolilekas, Andriana Papaioannou, 

Vasilios Tzilas, Eva Fouka, Despoina Papakosta, Zoe Daniil, Ilias 

Dimeas, Paschalis Steiropoulos, Athina Gogali, Ilias Papanikolaou, 

Areti Xyfteri, Aggeliki Haritou, Maria Maniati, Stylianos Loukides, 

Georgia Kounti, Christina Rampiadou, Theodoros Karampitsakos, 

Kallitsa Lagoudi, Petros Pouliopoulos, Paschalis Dolios, Maria Kallieri, 

Myrto Blizou, Vaya Karageorgou, Stefanos Lampadakis, Antonis 

Krouskos, Maria Sfika, Konstantinos Kagouridis Paraskevi Kirgou, 

Semeli Mastrodimou, Konstantina Symvoulaki, Konstantinos Loverdos, 

Anastasia Levounets, Lambrini Vlassi, Anna Karakatsani, 

Demosthenes Bouros, Effrosyni Manali (30th Annual Congress of the 

Hellenic Respiratory Society in Athens, Greece, 2021) 

 «PULMONARY ALVEOLAR PROTEINOSIS: THE CHALLENGE OF 

COVID-19 PNEUMONIA A MULTICENTER COLLABORATIVE 

STUDY» Spyros Papiris, Maria Kallieri, Lykourgos Kolilekas, Andriana 

Papaioannou, Ilaria Campo, Francesca Mariani, Efsun Gonca 

Chousein, Erdogan Cetinkaya, Francesco Bonella, Raphael Borie, 

Maria Kokosi, Thomas Pickworth, Maria Molina-Molina, Mercè Gasa, 

ElŻbieta Radzikowska, Justyna Fijolek, Stéphane Jouneau, Emmanuel 

Gomez, Cormack McCarthy, Elisabeth Bendstrup, Wojciech Piotrowski, 
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Rishi Pabary, Alice Hadchouel, Nathalie Coolen-Allou, Alfaro Tiago, 

Carlos Robalo Cordeiro, Elvira-Markela Antonogiannaki, Ioannis 

Tomos, Despoina Papakosta, Theodoros Kontakiotis, Panagiota 

Panagiotou, Konstantinos Douros, Andrea Schams, Ulrich Costabel5, 

Bruno Crestani, Cliff Morgan, Andrew Bush, Matthias Griese, Effrosyni 

Manali (30th Annual Congress of the Hellenic Respiratory Society in 

Athens, Greece, 2021) 

 «ΠΝΔΤΜΟΝΗΚΖ ΑΗΜΟΡΡΑΓΗΑ Δ ΑΘΔΝΔΗ ΤΠΟ ΑΝΣΗ-

ΑΗΜΟΠΔΣΑΛΗΑΚΖ ΑΓΩΓΖ-ΠΑΡΟΤΗΑΖ ΔΗΡΑ ΠΔΡΗΣΑΣΗΚΩΝ 

ΚΑΗ ΠΡΟΣΔΗΝΟΜΔΝΟ ΘΔΡΑΠΔΤΣΗΚΟ ΑΛΓΟΡΗΘΜΟ»  Αλδξηάλα 

Παπατσάλλνπ, Ησάλλεο Σφκνο, Μαξία Καιιηέξε, Διέλε ηαγάθε, 

Παλαγηψηεο Κνξθνληθήηαο, Βάγηα Καξαγεψξγνπ, Μπξηψ Μπιίδνπ, 

Θσκάο Ραπηάθεο, Καηεξίλα Βιάκε, Δπθξνζχλε Μάλαιε, ηέιηνο 

Λνπθίδεο, πχξνο Παπίξεο (30th Annual Congress of the Hellenic 

Respiratory Society in Athens, Greece, 2021) 

Posters 

1. «Αιιάδνληαο Βηνινγηθή Θεξαπεία Από Οκαιηδνπκάκπε ε 

Μεπνιηδνπκάκπε - Γηεηή Παξαθνινύζεζε» Μπξηψ Μπιηδνπ, Μαξία 

Καιιηέξε, Μαξία θήθα, Παπατσάλλνπ Αλδξηάλα, ππξίδσλ Παπίξεο, 

ηπιηαλφο Λνπθίδεο (30th Annual Congress of the Hellenic Respiratory 

Society in Athens, Greece, 2021) 

2. «Δπίδξαζε Σεο Δκκελόπαπζεο Καη Σεο Πνζόηεηαο Σνπ 

Ληπσδνπο Ιζηνύ ηε Φιεγκνλή Σνπ Άζζκαηνο ε Γπλαίθεο 

Αζζελείο» Αλδξηάλα Παπατσάλλνπ, Αλαζηαζία Παπαπνξθπξίνπ, 
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Μαξία Καιιηέξε, Παζραιίλα Γθηνπιέθα, Γεσξγία Παπαδάθε, Άξεο 

πάζεο, Πέηξνο Μπαθάθνο, πχξνο Παπίξεο, ηέιηνο Λνπθίδεο (30th 

Annual Congress of the Hellenic Respiratory Society in Athens, 

Greece, 2021) 

3. «Δμσπλεπκνληθή Φπκαηίσζε: Πεξηγξαθή Πεξηζηαηηθνύ Με 

Κιηληθή Δηθόλα πκβαηή Με Lupus Vulgaris» Μαξηα θεθα, 

ηεθαλνο Λακπαδαθεο, Ησαλλεο Σνκνο, Θσκαο Ραπηαθεο, Μπξησ 

Μπιηδνπ, Βαγηα Καξαγεσξγνπ, Αλησληνο Κξνπζθνο, Μαξηα Καιιηεξε, 

Francheska Strakosha, Μαξηλα Μνπζηαθα-Υξηζηνδνπινπ, Καιιηνπε-

Θεσλε Βαλδσξνπ, Παπινο ησδνο, Αλλα Καξαθαηζαλε, ππξηδσλ 

Παπηξεο (30th Annual Congress of the Hellenic Respiratory Society in 

Athens, Greece, 2021) 

4. «Αζζελήο Με Αηκόπηπζε Καη Αιεζή Πνιπθπηηαξαηκία» Βάγηα 

Καξαγεψξγνπ, Αληψληνο Κξνχζθνο, Μπξηψ Μπιίδνπ, ηέθαλνο 

Λακπαδάθεο, Μαξία θήθα, Μαξία Καιιηέξε, Θσκάο Θσκφπνπινο, 

σηήξηνο Παπαγεσξγίνπ, Διβίξα- Μαξθέια Αλησλνγηαλλάθε, Θσκάο 

Ραπηάθεο, Αηθαηεξίλε Βιάκε, ηπιηαλφο Λνπθίδεο, ππξίδσλ Παπίξεο 

5. «Ocular Manifestations In Patients With Sarcoidosis» Georgios 

Koutsocheras, Galateia Verykokou, Effrosyni D Manali, Andriana I 

Papaioannou, Alexandros Rouvas, Angeliki Androu, Vasiliki 

Apollonatou, Maria Kallieri, Ioannis Tomos, Aggeliki Lazaratou, 

Alexandros Georgakopoulos, Sofia Chatziioannou, Ilias Georgalas, 

Panagiotis Theodossiadis, Spyros A Papiris (30th Annual Congress of 

the Hellenic Respiratory Society in Athens, Greece, 2021) 
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6. «Nintedanib In Scleroderma Related Fibrotic Ild: Real Word 

Preliminary Data On Tolerability And Safety In Greeks» Spyros 

Papiris, Petros Sfikakis, Vassiliki-Kalliopi Bournia, Stylianos 

Panopoulos, Theofanis Karageorgas, Sofia Flouda, Christos 

Koutsianas, Lykourgos Kolilekas, Vasilios Tzilas, Andriana 

Papaioannou, Paschalis Steiropoulos, Paschalis Dolios, Ioannis 

Tomos, Elvira-Markela Antonogiannaki, Maria Kallieri, Anastasia 

Levounets, Pelagia Katsimbri, Dimitrios Vassilopoulos, Demosthenes 

Bouros, Dimitrios Boumpas, Effrosyni Manali (30th Annual Congress of 

the Hellenic Respiratory Society in Athens, Greece, 2021) 

7. «RELIght: A two-year REal-LIfe study of mepolizumab in patients 

with severe eosinophilic asTHma in Greece: evaluating the 

multiple components of response» Maria Kallieri, Eleftherios 

Zervas, Evangelia Fouka, Konstantinos Porpodis, Marija Hadji Mitrova, 

Eleni Tzortzaki, Michael Makris, Maria Ntakoula, Andriana I. 

Papaioannou, Panagiotis Lyberopoulos, Katerina Dimakou, Sofia 

Koukidou, Sevasti Ampelioti, Anastasia Papaporfyriou, Konstantinos 

Katsoulis, Maria Kipourou, Nikoletta Rovina, Katerina Antoniou, 

Stylianos Vittorakis, Petros Bakakos, Paschalis Steiropoulos, Katerina 

Markopoulou, Panteleimon Avarlis, Ηlias C. Papanikolaou, Miltiadis 

Markatos, Eleni Gaki, Konstantinos Samitas, Konstantinos Glynos, 

Spyros A. Papiris, Despoina Papakosta, Nikolaos Tzanakis, Mina 

Gaga, Konstantinos Kostikas, Stelios Loukides (ERS Congress, 

Barcelona 4-6 September 2022) 

Δκπεηξία ζε Γηεζλείο Πνιπθεληξηθέο Κιηληθέο Μειέηεο: 
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1. 200862 (2015 phase ΙΙΙ, Sub-Investigator, completed) «A 

randomised, double-blind, placebo-controlled, parallel-group, multi-

centre 24-week study to evaluate the efficacy and safety of 

mepolizumab adjunctive therapy in subjects with severe eosinophilic 

asthma on markers of asthma control. » 

2. CTT116853 (2015 phase ΙΙΙ, Sub-Investigator, completed) «A Phase 

III, 24 week, randomized, double blind, double dummy, parallel group 

study (with an extension to 52 weeks in a subset of subjects) 

comparing the efficacy, safety and tolerability of the fixed dose triple 

combination FF/UMEC/VI administered once daily in the morning via a 

dry powder inhaler with budesonide/formoterol 400mcg/12mcg 

administered twice-daily via a reservoir inhaler in subjects with chronic 

obstructive pulmonary disease. » 

3. MEA117106 (2015 phase ΙΙΙ, Sub-Investigator, completed) 

«Mepolizumab vs. Placebo as add-on treatment for frequently 

exacerbating COPD patients» 

4. QVA149A2318 (2015 phase ΙΙΙ, Sub-Investigator, completed) «A 52-

week treatment, multi-center, randomized, double-blind, double 

dummy, parallel-group, active controlled study to compare the effect of 

QVA149 (indacaterol maleate / glycopyrronium bromide) with 

salmeterol/fluticasone on the rate of exacerbations in subjects with 

moderate to very severe COPD» 
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5. 201956 (2016, phase III, Sub-Investigator, completed)  «A Long-

term Access Program for Subjects with Severe Asthma who 

Participated in a GSK-sponsored Mepolizumab Clinical Study» 

6. QVM149B2302 (2016 phase III, Sub-Investigator, completed) «A 

multicenter, randomized, 52 week, double blind, parallel-group, active 

controlled study to compare the efficacy and safety of QVM149 with 

QMF149 in patients with asthma » 

7. CQAW039A2314 (2016 phase III, Sub-Investigator, completed) «A 

52- week, multicenter, randomized, double blind, placebo controlled 

study to assess the efficacy and safety of QAW039 when added to 

existing asthma therapy in patients with uncontrolled severe asthma. » 

8. 2014-BUDFOR-EL-47 (2016 phase ΙΙΙ, Sub-Investigator, completed) 

«Αμηνιφγεζε ηεο επίδξαζεο ηνπ εηζπλεφκελνπ ζπλδπαζκνχ 

βνπδεζνλίδεο-θνξκνηεξφιεο (Pulmoton® Elpenhaler®) ζην 

εθπλεφκελν κνλνμείδην ηνπ αδψηνπ (FeNO) αζζελψλ κε βξνγρηθφ 

άζζκα» 

9. IMPALA (2016, phase II/III, Sub-Investigator, completed) «A 

randomized, double blind, placebo controlled multicenter clinical trial of 

inhaled Molgramostim in Autoimmune Pulmonary Alveolar Proteinosis 

Patients. » 

10. AIOLOS (2017, Sub-Investigator, completed) «Prulifloxacin 

Effectiveness in Acute Exacerbation of Chronic Bronchitis, a Post 

Marketing Non –Interventional Study.» 
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11. RE-COVERY DVT/PE (2017, Sub-Investigator, completed) 

«Characterization of patients following acute venous thromboembolism 

(VTE) and assessment of safety and effectiveness of dabigatran 

etexilate (DE) in the treatment and secondary prevention of acute deep 

vein thrombosis (DVT) and pulmonary embolism (PE) in comparison to 

vitamin K antagonist (VKA) in routine clinical practice – RE-COVERY.» 

12. MA29957 (2017, phase IIb, Sub-Investigator, completed) «A phase 

IIb, Multicenter, randomized, double-blind, placebo-controlled study to 

evaluate the efficacy, safety, and tolerability of sindenafil added to 

pirfenidone in patients with advanced idiopathic pulmonary fibrosis and 

intermediate or high probability of group 3 pulmonary hypertension.» 

13. ML39259 (2017, Sub-Investigator, completed) «A multicenter, post-

marketing, non-interventional, observational study to evaluate quality of 

life in patients in Greece with Idiopathic Pulmonary Fibrosis under 

treatment with Pirfenidone- The Pneumon study.» 

14. INDULGE-IPF (2018, phase IV, Sub-Investigator, ongoing) 

«Δξεπλψληαο ηελ Ηδηνπαζή Πλεπκνληθή Ίλσζε ζηελ Διιάδα.» 

15. IMPALA extension (2019, Sub-Investigator, completed) An open 

label-non controlled, multicenter clinical trial of inhaled Molgramostim in 

autoimmune pulmonary alveolar proteinosis patients, Savara ApS 

16. GLPG1690-CL- 203 (2019, Sub-Investigator, completed) 

Randomized, Double-blind, Parallel-group, Placebo-controlled, 52-

week, Phase IIb Study to Assess Efficacy and Safety of GLPG1690 on 
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Top of Pirfenidone or Nintedanib in Patients with Idiopathic Pulmonary 

Fibrosis (IPF) (ISABELA study) pirfenidone ή nintedanib GALAPAGOS 

17. EFC15805 (NOTUS) A Randomized, Double-blind, Placebo-controlled, 

Parallel-group, 52-week Pivotal Study to Assess the Efficacy, Safety, 

and Tolerability of Dupilumab in Patients with Moderate-to-severe 

Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) with Type 2 

inflammation 

18. WA42293 A Phase III Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled 

Trial To Evaluate The Efficacy And Safety Of PRM-151 In Patients 

With Idiopathic Pulmonary Fibrosis 

19. WA42294 A Phase III Open-Label Extension Study To Evaluate Long-

Term Safety And Efficacy Of PRM-151 In Patients With Idiopathic 

Pulmonary Fibrosis (IPF) 

πκκεηνρή ζε πλέδξηα: 

1. 24th National congress of Thoracic Diseases, Athens, Greece (2015) 

2. 4ν Δηήζην εκηλάξην Γηάρπησλ Γηάκεζσλ Πλεπκνλνπαζεηψλ, Αζήλα, 

(2016) 

3. 25th National congress of Thoracic Diseases, Athens, Greece (2016) 

4. 26th National congress of Thoracic Diseases, Athens, Greece (2017) 

5. 6Ο Δηήζην εκηλάξην «Γηάρπηεο Πλεπκνλνπάζεηεο», Αζήλα, (28-29 

Απξηιίνπ 2018) 
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6. 27th Annual Congress of the Hellenic Respiratory Society in Athens, 

Greece, 2018 

7. Internation Conference on Sarcoidosis & Interstitial Lung Diseases 

(WASOG 2018), June 07-09 in Crete, Greece 

8. 7ν Δηήζην εκηλάξην «Γηάρπηεο Πλεπκνλνπάζεηεο», Αζήλα, (2019) 

9. ERS Congress 2019, Madrid,  Spain (2019) 

10. 28th Annual Congress of the Hellenic Respiratory Society in Athens, 

Greece, 2019 

11. ERS Virtual Congress 2020, 7-9 September 2020 

12. Virtual school on Interstitial lung diseases, 3-4 November 2020 

13. What’s New in Respiratory Medicine, Ioannina 2021 

14. ERS Virtual Congress 2021, 5-8 September 2021 

15. 9ν Δηήζην εκηλάξην Γηάρπηεο Γηάκεζεο Πλεπκνλνπάζεηεο, Παιαηάο 

Βνπιήο, 2-3 Οθησβξίνπ 2021 

16. Virtual COPD Course, London 14-15 October 2021 

17. Δηήζην Παλειιήλην πλέδξην Ζκέξεο Πλεπκνλνινγίαο, 14-17 

Οθησβξίνπ 2021, Βφινο  

18. 7ν εκηλάξην πλερηδφκελεο Ηαηξηθήο Δθπαίδεπζεο - Ζκέξεο Άζζκαηνο 

2021, Μεηέσξα 29-31 Οθησβξίνπ 2021 

19. COPD Course, 14-15 October 2021 
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20. Δηήζην Παλειιήλην πλέδξην Ζκέξεο Πλεπκνλνινγίαο, 14-17 

Οθησβξίνπ 2021, Βφινο 

21. 9Ο Δηήζην εκηλάξην Γηάρπηεο Πλεπκνλνπάζεηεο, 11-12 Γεθεκβξίνπ 

2021, Θεζζαινλίθε 

22. 30th Annual Congress of the Hellenic Respiratory Society in Athens, 

Greece, 2021 

23. 8ν εκηλάξην Ζκέξεο ΥΑΠ 2022, ΠΟΡΣΑΡΗΑ 06-08 Μαΐνπ 2022 

24. 10ν Δηήζην εκηλάξην Γηάρπηεο Γηάκεζεο Πλεπκνλνπάζεηεο, Παιαηάο 

Βνπιήο, 2022 

25. 5ν Παλειιήλην πλέδξην Ννζεκάησλ Θψξαθνο, ΔΝΘΔ | 12-14 Μαΐνπ 

2022, Makedonia Palace, Θεζζαινλίθε 

26. Αλαπλεπζηηθή Αλεπάξθεηα Απφ Σελ ΠΦΤ Έσο Σελ Μνλάδα Δληαηηθήο 

Θεξαπείαο, 23-26 Ηνπλίνπ 2022 χξνο 
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ΓΔΝΙΚΟ ΜΔΡΟ 
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ΑΘΜΑ 

1 Οξηζκόο 
 

χκθσλα κε ηηο θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο ηεο GINA (Global Initiative for 

Asthma) (1) ηνπ 2022, ην βξνγρηθφ άζζκα είλαη κηα εηεξνγελήο λφζνο, ε νπνία 

ραξαθηεξίδεηαη απφ ρξφληα θιεγκνλή ησλ αεξαγσγψλ θαη παξνπζηάδεηαη ζαλ 

δηάθνξα ζπκπηψκαηα εθ ηνπ αλαπλεπζηηθνχ, φπσο είλαη ν βήραο, ην 

ζπζθηθηηθφ αίζζεκα ζην ζηήζνο, ν ζπξηγκφο θαη ε δχζπλνηα. Σα  ζπκπηψκαηα 

απηά έρνπλ δηαθχκαλζε ζηνλ ρξφλν θαη ζηελ έληαζε, ελψ κπνξεί λα 

ζπλνδεχνληαη θαη απφ κεηαβαιιφκελν πεξηνξηζκφ ζηε ξνή ηνπ εθπλεφκελνπ 

αέξα (1). Ζ δηαθχκαλζε απηή κπνξεί λα πξνθαιείηαη απφ δηάθνξνπο 

εθιπηηθνχο παξάγνληεο φπσο είλαη ε άζθεζε, νη αιιαγέο ζηνλ θαηξφ ή αθφκα 

θαη ε έθζεζε ζε αιιεξγηνγφλα ή ηνγελείο ινηκψμεηο.  Ζ παγίδεπζε αέξα ζε 

κεηαγελέζηεξα ζηάδηα ηεο λφζνπ κπνξεί λα είλαη κε αλαζηξέςηκε. 

Ζ ζπκπησκαηνινγία ηνπ άζζκαηνο θαη ν πεξηνξηζκφο ηεο ξνήο ηνπ 

εθπλεφκελνπ αέξα κπνξνχλ λα ππνρσξήζνπλ απηφκαηα ή κεηά απφ ηε 

ρνξήγεζε αληηαζζκαηηθήο αγσγήο, ελψ κπνξεί λα έρνπλ πεξηνδηθφηεηα κέζα 

ζην έηνο. Απφ ηελ άιιε πιεπξά φκσο, νη αζζελείο κπνξνχλ λα παξνπζηάζνπλ 

νμεία επηδείλσζε ηεο ζπκπησκαηνινγίαο (παξφμπλζε) θάηη πνπ κπνξεί λα 

νδεγήζεη ζε απεηιεηηθέο γηα ηελ δσή θαηαζηάζεηο (1).  
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2 Δπηδεκηνινγία 
 

χκθσλα κε ηνλ Παγθφζκην Οξγαληζκφ Τγείαο (ΠΟΤ) ην άζζκα πξνζβάιεη 

πεξίπνπ 262 εθαηνκκχξηα αλζξψπνπο παγθνζκίσο, ελψ επζχλεηαη γηα 

πεξίπνπ 455.000 ζαλάηνπο. Σν 2019 ζηελ Δπξψπε ζρεδφλ ην 6% ηνπ 

πιεζπζκνχ έπαζρε απφ άζζκα (αχμεζε πεξίπνπ θαηά +0,3% απφ ην 2014). 

Ζ επίπησζε ηνπ άζζκαηνο θαίλεηαη λα απμάλεηαη ζηηο ρψξεο κε ρακειφ θαη 

κεζαίν εηζφδεκα, ελψ ζηηο πην αλαπηπγκέλεο ρψξεο θαίλεηαη λα έρεη θηάζεη 

ζε έλα πιαηφ (2).  

ηελ Διιάδα ηα επηδεκηνινγηθά δεδνκέλα γηα ην άζζκα είλαη πεξηνξηζκέλα. 

χκθσλα κε ηε πξψηε παλειιαδηθά επηδεκηνινγηθή κειέηε γηα ην άζζκα πνπ 

πξαγκαηνπνηήζεθε απφ ηελ Οκάδα Άζζκαηνο ηεο Διιεληθήο 

Πλεπκνλνινγηθήο Δηαηξείαο, ην 8.6% ηνπ γεληθνχ πιεζπζκνχ ζηελ Διιάδα 

πάζρεη απφ άζζκα, ελψ ε ζπρλφηεηα ηνπ άζζκαηνο απμάλεηαη κε ηελ ειηθία, 

κε 3,79% ζε ειηθίεο 0-9 έηε θαη 11,76% ζε ειηθίεο >70. Απηφ κπνξεί λα 

νθείιεηαη ζηελ πηζαλή ππνδηάγλσζε ζηε παηδηθή ειηθία θαη ζηε πηζαλή 

ππεξδηάγλσζε ζε κεγαιχηεξεο ειηθίεο (3). 

ηηο Ζλσκέλεο Πνιηηείεο ηεο Ακεξηθήο έρνπλ εθπνλεζεί δηάθνξεο θαηαγξαθέο 

κε πην πξφζθαηε απφ ην Κέληξν Πξφιεςεο θαη Διέγρνπ Αζζελεηψλ  (Centers 

for Disease Control and Prevention - CDC) κε ζπλνιηθή επίπησζε ην 2020 

ζην 7,8%, ζηα παηδηά (<18 εηψλ) 5,8% θαη ζηνπο ελήιηθεο 8,4% (≥18 εηψλ) 

(4). Σν 2019 1.835.901 άλζξσπνη επηζθέθηεθαλ ηα επείγνληα πεξηζηαηηθά 

ζηηο ΖΠΑ γηα ζπκβάκαηα ζρεηηθά κε ην άζζκα θαη 169.300 άηνκα 

λνζειεχηεθαλ (4). 
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Τπάξρνπλ δηάθνξεο δπζθνιίεο ζηνλ πξνζδηνξηζκφ ηνπ επηπνιαζκνχ ηνπ 

άζζκαηνο, θαη απηφ γηαηί νη δηάθνξεο κειέηεο ρξεζηκνπνηνχλ δηάθνξνπο 

νξηζκνχο θαη θξηηήξηα γηα ηε δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο. ηελ Δπξψπε ε 

European Community Respiratory Health Survey (ECRHS) ήηαλ ε πξψηε 

κειέηε πνπ πξνζπάζεζε λα θαηαγξάςεη ηε γεσγξαθηθή πνηθηιφηεηα ζην 

άζζκα θαη ηελ αιιεξγία ζε ελήιηθεο ρξεζηκνπνηψληαο ηηο ίδηεο κεζφδνπο θαη 

ηνλ ίδην νξηζκφ. Ζ πξψηε θαηαγξαθή μεθίλεζε ην 1990, φπνπ ζαλ νξηζκφο 

ηνπ άζζκαηνο ρξεζηκνπνηήζεθε έλα εξσηεκαηνιφγην πνπ πεξηειάκβαλε 

εξσηήζεηο ζπκβαηέο κε άζζκα, ηε ρξήζε θαξκάθσλ γηα ην άζζκα θαη ηελ 

χπαξμε αιιεξγηψλ, ελψ αθνινπζήζεθε απφ 2 αθφκε ζηάδηα κε ηελ ECRHS II 

απφ ην 1998-2002, φπνπ πεξηειάκβαλε θιηληθέο εμεηάζεηο θαη θαιή ιήςε 

ηζηνξηθνχ θαη ηελ ECRHS III απφ ην 2008 έσο θαη ζήκεξα, ε νπνία 

πεξηιακβάλεη 29 θέληξα απφ 14 ρψξεο (θπξίσο ζηελ Δπξψπε, αιιά θαη ζε 

ρψξεο εθηφο Δπξψπεο) κε ζηφρν, κεηαμχ άιισλ, ηελ πεξηγξαθή ηεο 

κεηαβνιήο ησλ ζπκπησκάησλ ηνπ άζζκαηνο, ηελ πξφγλσζε ηεο λφζνπ, ηελ 

χπαξμε αηνπίαο θαζψο θαη ηε κεηαβνιή ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο ζην 

ρξφλν (5, 6). Ζ κειέηε ECRHS έδεημε φηη ππάξρνπλ κεγάιεο γεσγξαθηθέο 

δηαθνξέο ζηελ Δπξψπε, κε ηηο Αγγιφθσλεο ρψξεο λα έρνπλ κεγαιχηεξν 

επηπνιαζκφ ζηα αλαπλεπζηηθά ζπκπηψκαηα, ην άζζκα, ηελ βξνγρηθή 

ππεξαληηδξαζηεθφηεηα θαη ηελ αηνπία ζε ζρέζε κε ηηο ρψξεο ηεο Μεζνγείνπ 

θαη ηεο Αλαηνιηθήο Δπξψπεο (5).  

Αλάινγε κειέηε είλαη θαη ε ISAAC (International Study of Asthma and 

Allergies in Childhood) πνπ ζηφρν είρε ηελ θαηαγξαθή ηνπ επηπνιαζκνχ ηνπ 

άζζκαηνο, ηεο ξηλνεπηπεθπθίηηδαο θαη ηνπ εθδέκαηνο ζηα παηδηά ζε ζρέζε κε 

δηάθνξεο γεσγξαθηθέο θαη θιηκαηηθέο ζπλζήθεο. Ζ κειέηε απηή εθπνλήζεθε ζε 
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πάλσ απφ 100 ρψξεο κε 2 εθαηνκκχξηα παηδηά απφ ην 1991 έσο ην 2003 θαη 

έδεημε φηη ην παηδηθφ άζζκα κε επηπνιαζκφ πεξίπνπ 13% είλαη κία αξθεηά 

δηαδεδνκέλε λφζνο ζε πνιιέο ρψξεο πςεινχ θαη ρακεινχ εηζνδήκαηνο. 

Ηδηαίηεξα φκσο παξαηεξήζεθε απμαλφκελνο επηπνιαζκφο θπξίσο ζε αζηηθέο 

πεξηνρέο, πνπ απνδφζεθε θπξίσο ζηελ επθνιφηεξε πξφζβαζε ζε 

δηαγλσζηηθέο εμεηάζεηο θαη έηζη ζηελ επθνιφηεξε δηάγλσζε αθφκα θαη ηνπ 

ήπηνπ άζζκαηνο (7, 8). 
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3 Αηηηνινγία Άζζκαηνο – Παξάγνληεο Κηλδύλνπ 
 

Ζ αηηηνινγία ηνπ άζζκαηνο δελ είλαη γλσζηή, φκσο ζεσξείηαη φηη δηάθνξνη 

γελεηηθνί θαη πεξηβαιινληηθνί παξάγνληεο παίδνπλ ζεκαληηθφ ξφιν ζηελ 

εκθάληζε θαη ζηελ εμέιημε ηεο λφζνπ. 

3.1 Γελεηηθνί παξάγνληεο 

Δίλαη γλσζηφ φηη ην άζζκα έρεη γελεηηθφ ππφβαζξν φπσο έρεη απνδεηρζεί απφ 

δηάθνξεο κειέηεο, κε ηελ θιεξνλνκηθφηεηα ηνπ άζζκαηνο λα θπκαίλεηαη απφ 

35% έσο 95%, ελψ παηδηά αζζκαηηθψλ γνληψλ έρνπλ κεγαιχηεξε πηζαλφηεηα 

λα αλαπηχμνπλ άζζκα, ηδηαίηεξα αλ ε κεηέξα πάζρεη απφ άζζκα (9). Όκσο ε 

θιεξνλνκηθφηεηα ηνπ άζζκαηνο δελ κπνξεί λα απνδνζεί ζε έλα κφλν γνλίδην 

αιιά ζε πνιιαπιά γνλίδηα, ελψ ζεκαληηθφ ξφιν παίδεη θαη ε επίδξαζε 

δηάθνξσλ πεξηβαιινληηθψλ παξαγφλησλ ζην γνληδίσκα. 

Ζ πξψηε πξνζπάζεηα αλεχξεζεο ζπζρέηηζεο αλάκεζα ζε ζπγθεθξηκέλα 

γνλίδηα θαη ηε χπαξμεο βξνγρηθνχ άζζκαηνο μεθίλεζε κε ηελ 

απνθσδηθνπνίεζε ηνπ αλζξψπηλνπ γνληδηψκαηνο. Ζ «The Collaborative 

Study on the Genetics of Asthma» (CSGA), είλαη ε πξψηε κειέηε πνπ 

πξνζπάζεζε λα ζπζρεηίζεη ηελ εηεξνγέλεηα ηνπ άζζκαηνο θαη ηελ ππφζεζε 

φηη δηαθνξεηηθά γνλίδηα ξπζκίδνπλ ηα ραξαθηεξηζηηθά ηνπ άζζκαηνο ζε άηνκα 

δηαθνξεηηθψλ εζληθνηήησλ (10) κε απνηέιεζκα λα ηαπηνπνηεζνχλ 6 γνλίδηα: 

ηα 5p15 θαη 17p11.1—q ll.2 ζε Αθξνακεξηθάλνπο, ηα 11p15 θαη 19q 13 ζε 

Καπθάζηνπο, θαη ηα 2q33 θαη 21q21 ζε Ηζπαλφθσλνπο. 

Ζ κειέηε GABRIEL είλαη κία απφ ηηο κεγαιχηεξεο κειέηεο γνλνηχπεζεο ηνπ 

άζζκαηνο. Γνλνηππήζεθαλ 1035 αζζελείο κε άζζκα θαη 16110 κάξηπξεο θαη 

ηαπηνπνηήζεθαλ γνλίδηα πνπ ζπζρεηίδνληαλ κε ην άζζκα ζηα ρξσκνζψκαηα: 
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2 [IL1RL1 (Interleukin 1 Receptor Like 1) /IL18R1 (Interleukin 18 Receptor 1)], 

6 [HLA-DQ (Human Leukocyte Antigen-DQ)], 9 [IL33], 15 [SMAD3], 17 

[ORMDL3 (Orosomucoid like 3)/ GSDMB (Gasdermin B)] θαη  22 [IL2RB 

(Interleukin-2 receptor subunit beta)] (11). 

Ζ Κνηλνπξαμία EVE (EVE Consortium) αλαγλψξηζε έλα γνληδηαθφ ηφπν πνπ 

ζπζρεηίζηεθε κε πξνδηάζεζε γηα ην άζζκα ζην γνλίδην PYHIN1, ζην 

ρξσκφζσκα 1q23, πνπ ήηαλ κνλαδηθφ ζε άηνκα αθξηθαληθήο θαηαγσγήο, κε 

ην rs1102000 λα είλαη ν πην ηζρπξφο δείθηεο πνπ ζπζρεηηδφηαλ κε ην άζζκα, 

αλαθαιχπηνληαο έηζη έλα θιεξνλνκνχκελν γνλίδην, πνπ ζπκβάιεη ζηελ 

θαηαλφεζε ηεο πνιχπινθεο παζνγέλεηαο ηνπ άζζκαηνο (12).  

3.2 Φύιν 

Σν άζζκα είλαη κία εηεξνγελήο λφζνο πνπ ε ζνβαξφηεηα θαη ε εθδήισζε είλαη 

δηαθνξεηηθή αλάινγα κε ηελ ειηθία θαη ην θχιν. ηε παηδηθή ειηθία ην άζζκα 

είλαη ζπρλφηεξν ζηα αγφξηα ελψ ζηελ ελήιηθν δσή ζηηο γπλαίθεο, γεγνλφο πνπ 

δείρλεη φηη νη θπιεηηθέο νξκφλεο παίδνπλ έλα ζεκαληηθφ ξφιν ζηελ εθδήισζε 

ηεο λφζνπ (13), θαη έηζη ζηνπο άξξελεο ε ζνβαξφηεηα ηνπ άζζκαηνο 

βειηηψλεηαη κε ηελ εθεβεία ελψ ζηα θνξίηζηα ρεηξνηεξεχεη (14). Σα αγφξηα 

θαηά ηελ παηδηθή ειηθία έρνπλ πςειφηεξα επίπεδα Αλνζνζθαηξίλεο Δ (IgE), 

ελψ θαηά ηελ πξνεθεβηθή ειηθία παξνπζηάδνπλ πςειέο ηηκέο ζεηηθήο 

δευδξνεπηαλδξνζηεξφλεο (DHEA-S) ζε ζρέζε κε ηελ φςηκε εθεβεία, γεγνλφο 

πνπ είρε ζεηηθή ζπζρέηηζε κε ηνλ βίαηα εθπλεφκελν φγθν ζε έλα δεπηεξφιεπην 

(FEV1), ελψ ζηα θνξίηζηα είρε αξλεηηθή ζπζρέηηζε (15). Οη ππνδνρείο ησλ 

αλδξνγφλσλ εθθξάδνληαη ζηνπο ιείνπο κχεο ησλ βξφγρσλ, κε ηε 

ηεζηνζηεξφλε λα πξνθαιεί κπνράιαζε θαη βξνγρνδηαζηνιή, γεγνλφο πνπ 
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ππνδεηθλχεη κία επεγεξηηθή δξάζε ησλ αλδξνγφλσλ ζηνλ ηφλν ησλ ιείσλ 

κπψλ ησλ βξφγρσλ, ελψ ε DHEA-S αλαζηέιιεη ηνλ πνιιαπιαζηαζκφ ησλ 

ιείσλ κπψλ θαη ησλ ηλνβιαζηψλ ησλ βξφγρσλ, γεγνλφο πνπ ππνδειψλεη φηη 

ηα αλδξνγφλα κπνξεί λα απνηξέςνπλ ηελ αλαδηακφξθσζε ησλ αεξαγσγψλ 

πνπ παξαηεξείηαη ζην ζνβαξφ άζζκα (15). Έρεη παξαηεξεζεί φηη ε πηψζε ηεο 

ηεζηνζηεξφλεο ζηνπο άλδξεο ειηθίαο άλσ ησλ 45 εηψλ ζρεηίδεηαη κε απμεκέλε 

ζπρλφηεηα άζζκαηνο, ελψ ζηελ National Health and Nutrition Examination 

Survey πνπ πεξηειάκβαλε 7584 αζζελείο 6-80 εηψλ, βξέζεθε φηη γηα άλδξεο 

θαη γπλαίθεο κεγαιχηεξεο ησλ 12 εηψλ, πςειέο ηηκέο ηεζηνζηεξφλεο νξνχ 

ζρεηίδνληαη κε κεησκέλε ζπρλφηεηα άζζκαηνο κε δνζνεμαξηψκελε ζρέζε θαη  

κε πςειφηεξεο ηηκέο FEV1 (13). ε κία άιιε κειέηε ζην Ζλσκέλν Βαζίιεην κε 

256219 ζπκκεηέρνληεο 40-69 εηψλ πςειφηεξα επίπεδα ειεχζεξεο 

ηεζηνζηεξφλεο ζην αίκα ζρεηίδνληαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθά κε ιηγφηεξα 

ζπκπηψκαηα, ιηγφηεξεο λνζειείεο ζρεηηδφκελεο κε άζζκα ζηηο γπλαίθεο, θαη 

κεησκέλν FEV1 θαη βίαηα εθπλεφκελε δσηηθή ρσξεηηθφηεηα  (FVC) ζηνπο 

άλδξεο (16). 

Οη γπλαίθεο παξνπζηάδνπλ ιηγφηεξν αηνπηθφ άζζκα, πνπ δελ αληαπνθξίλεηαη 

ζηα θνξηηθνζηεξνεηδή, ελψ νη άλδξεο άζζκα πνπ ζρεηίδεηαη κε ξηληθνχο 

πνιχπνδεο θαη πεξηβαιινληηθέο εθζέζεηο ζε θαπλφ ηζηγάξνπ ή άιια 

εξεζηζηηθά αέξηα (13).  

Σα νηζηξνγφλα θαη ε πξνγεζηεξφλε παξνπζηάδνπλ δηαθπκάλζεηο θαηά ηε 

δηάξθεηα ηνπ εκκελνξεζηαθνχ θχθινπ θαη θηάλνπλ ζηε κέγηζηε ηηκή θαηά ηελ 

φςηκε σνζπιαθηθή θαη κέζε σρξηληθή θάζε, κία θάζε θαηά ηελ νπνία έρεη 

παξαηεξεζεί κεησκέλν FEV1 θαη FVC, απμεκέλε βξνγρηθή 

ππεξαληηδξαζηεθφηεηα θαη αχμεζε ηεο ρξήζεο πγεηνλνκηθήο πεξίζαιςεο γηα 
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ζπκβάκαηα ζρεηηδφκελα κε ην άζζκα, ελψ πξψηκεο κειέηεο έδεημαλ φηη 20-

40% ησλ γπλαηθψλ κε άζζκα έρνπλ πεξηζζφηεξα ζπκπηψκαηα θαηά ηελ πξν- 

θαη πεξη- εκκελνξεζηαθή πεξίνδν (13, 17, 18). 

3.3  Πεξηβαιινληηθνί Παξάγνληεο 

 

3.3.1 Δπαγγεικαηηθό άζζκα 

Σν επαγγεικαηηθφ άζζκα είλαη ην άζζκα πνπ πξνθαιείηαη απφ εθζέζεηο ζηε 

εξγαζία (occupational asthma - ΟΑ) είηε ην άζζκα πνπ επηδεηλψλεηαη απφ 

εθζέζεηο ζηε εξγαζία (work-exacerbated asthma - WEA) (19). Δίλαη κία ζπρλή 

λφζνο ε νπνία κπνξεί λα πξνιεθζεί θαη πξνθαιεί πεξηνξηζκνχο ζηελ εξγαζία 

θαη ζηηο θαζεκεξηλέο δξαζηεξηφηεηεο κε δπζκελή θνηλσληθννηθνλνκηθά 

απνηειέζκαηα. Σν ΟΑ ραξαθηεξίδεηαη απφ ζπκπηψκαηα ηνπ άζζκαηνο θαη 

αλαζηξεςηκφηεηα ηεο απφθξαμεο ησλ αεξαγσγψλ ή βξνγρηθή 

ππεξαληηδξαζηηθφηεηα πνπ πξνθαιείηαη απφ έθζεζε ζε νπζίεο πνπ ππάξρνπλ 

ζηελ εξγαζία. Πεξίπνπ ην 90% ησλ πεξηπηψζεσλ πξνθαιείηαη απφ 

επαηζζεηνπνίεζε θαη ραξαθηεξίδεηαη απφ έλαξμε ησλ ζπκπησκάησλ κεηά 

απφ κία ιαλζάλνπζα πεξίνδν, πνπ κπνξεί λα είλαη κήλεο ή θαη ρξφληα κεηά 

ηελ έθζεζε (20, 21). Οη νπζίεο είηε έρνπλ κεγάιν κνξηαθφ βάξνο (>5kDa), 

είλαη ζπλήζσο πξσηεΐλεο θαη ελεξγνπνηνχλ έλα αλνζνπνηεηηθφ κεραληζκφ 

κέζσ ηεο IgE, είηε έρνπλ κηθξφ κνξηαθφ βάξνο, αιιά ν κεραληζκφο δξάζεο 

ηνπο δελ έρεη αθφκα δηεπθξηληζηεί (22). Σν ππφινηπν 5-18% ησλ πεξηπηψζεσλ 

αθνξά επαγγεικαηηθφ άζζκα ρσξίο ιαλζάλνπζα πεξίνδν θαη πξνθαιείηαη είηε 

χζηεξα απφ κία έθζεζε είηε απφ πνιιαπιέο εθζέζεηο κεγάισλ πνζνηήησλ 

κίαο εξεζηζηηθήο νπζίαο. Σν WEA νξίδεηαη ζαλ πξνυπάξρνλ άζζκα ην νπνίν 

επηβαξχλεηαη απφ εθζέζεηο ζηελ εξγαζία. Σελ χπαξμε επαγγεικαηηθνχ 
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άζζκαηνο πξέπεη λα ηελ ππνπηεπηνχκε ζε αζζελείο πνπ αλαπηχζζνπλ άζζκα 

ή επηδεηλψλνπλ ην πξνυπάξρνλ άζζκα κεηά ηελ έλαξμε εξγαζίαο.  

Τπάξρνπλ δηάθνξα δηαγλσζηηθά θξηηήξηα (19) κεηαμχ ησλ νπνίσλ θαη ηα 

αθφινπζα 

Α) δηάγλσζε άζζκαηνο 

Β) έλαξμε ή επηδείλσζε ησλ ζπκπησκάησλ κεηά ηελ έλαξμε ηεο εξγαζίαο 

Γ) ζπζρέηηζε αλάκεζα ζηελ εξγαζία θαη ηα ζπκπηψκαηα ηνπ άζζκαηνο 

Άιια θξηηήξηα είλαη ηα εμήο:  

1) έθζεζε ζε νπζίεο πνπ είλαη γλσζηφ φηη πξνθαινχλ άζζκα 

2) έθζεζε ζε νπζίεο πνπ είλαη γλσζηφ φηη πξνθαινχλ παξφμπλζε άζζκαηνο 

3) πηψζε ηνπ FEV1, ηεο PEF ή θαη ησλ δχν ή ππεξαληηδξαζηηθφηεηα κεηά ηελ 

εξγαζία 

4) ζεηηθή αληαπφθξηζε ζε εηδηθή δνθηκαζία βξνγρηθήο πξφθιεζεο 

5) έλαξμε ζπκπησκάησλ άζζκαηνο κεηά απφ έθζεζε ζε εξεζηζηηθέο νπζίεο  

Ζ δηάγλσζε επαγγεικαηηθνχ άζζκαηνο γίλεηαη αλ ηζρχνπλ ηα Α, Β, Γ, 3, 4 ή 5, 

ελψ ε δηάγλσζε πηζαλνχ επαγγεικαηηθνχ άζζκαηνο γίλεηαη αλ ηζρχνπλ ηα  Α, 

Β, Γ θαη 1. Ζ δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο πνπ επηδεηλψλεηαη θαηά ηελ εξγαζία 

γίλεηαη αλ ηζρχνπλ ηα Α,Β,Γ θαη αλ ππάξρεη δηάγλσζε άζζκαηνο πξηλ ηελ 

έλαξμε εξγαζίαο ή αλ ππάξρεη δηάγλσζε άζζκαηνο κεηά ηελ έλαξμε εξγαζίαο 

καδί κε ηα θξηηήξηα 2 θαη 3 θαη αχμεζε ηεο ζπρλφηεηαο ή/θαη ηε βαξχηεηαο ησλ 
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παξνμχλζεσλ, καδί κε απνθιεηζκφ ηεο χπαξμεο επαγγεικαηηθνχ άζζκαηνο 

(19). 

3.3.2 Αηκνζθαηξηθή ξύπαλζε 

Ζ αζηηθνπνίεζε θαη ε αηκνζθαηξηθή ξχπαλζε έρνπλ ελνρνπνηεζεί γηα ηελ 

εκθάληζε παξνμχλζεσλ ηνπ άζζκαηνο. Οη ξχπνη πνπ έρνπλ ελνρνπνηεζεί 

είλαη ην φδνλ, ην δηνμείδην ηνπ ζείνπ, ην νμείδην ηνπ αδψηνπ θαη ζσκαηηδηαθνί 

ξχπνη, νπζίεο πνπ πξνέξρνληαη θπξίσο απφ ηα θαπζαέξηα ησλ νρεκάησλ θαη 

απφ ηηο κεραλέο εζσηεξηθήο θαχζεο πνπ ρξεζηκνπνηνχλ νξπθηά θαχζηκα 

(23).  

Έλαο κεραληζκφο δξάζεο πνπ έρεη πξνηαζεί είλαη ην νμεηδσηηθφ stress ην 

νπνίν πξνθαιεί αλαδηακφξθσζε ηνπ βξνγρηθνχ επηζειίνπ, θαη απμεκέλε 

επαηζζεζία ζηα αιιεξγηνγφλα. Πνιιαπιέο κειέηεο έρνπλ δείμεη φηη ε 

αηκνζθαηξηθή ξχπαλζε πξνθαιεί κείσζε ζηελ αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία, 

απμεκέλε ρξήζε θαη’ επίθιεζε ζεξαπείαο, απμεκέλε ζπρλφηεηα επίζθεςεο 

ζηα επείγνληα πεξηζηαηηθά θαη πεξηζζφηεξεο λνζειείεο ιφγσ παξφμπλζεο 

άζζκαηνο (24). 

3.3.3 Αιιεξγηνγόλα 

Ζ ζεκαζία ησλ αιιεξγηνγφλσλ, θαη ηδηαίηεξα ησλ εηζπλεφκελσλ 

αιιεξγηνγφλσλ, ζην άζζκα είλαη αληηθείκελν δηεξεχλεζεο γηα πάλσ απφ 25 

έηε. Σα αιιεξγηνγφλα απνηεινχλ κία αηηία επηδείλσζεο ησλ ζπκπησκάησλ 

ηνπ άζζκαηνο θαη κπνξνχλ λα νδεγήζνπλ ζε απμεκέλε λνζεξφηεηα. Παηδηά 

κε πξψηκε αλάπηπμε επαηζζεηνπνίεζε ζην αγειαδηλφ γάια, ζε πξσηεΐλεο 

απγνχ θφηαο ή ζε εηζπλεφκελα αιιεξγηνγφλα έρνπλ απμεκέλν θίλδπλν γηα 
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κεηέπεηηα αλάπηπμε άζζκαηνο έηζη κία πξψηκε δηάγλσζε πηζαλψο κπνξεί λα 

πξνιάβεη ηελ αλάπηπμε άζζκαηνο (25). 

Ζ επαηζζεζία ζε θάπνην αιιεξγηνγφλν νξίδεηαη ζαλ ζεηηθή IgE εηδηθή γηα ην 

αιιεξγηνγφλν ζηνλ νξφ, κε ηηκή sIgE>0,35KU/L, ή ζεηηθή ελδνεπηδεξκηθή 

δνθηκαζία λπγκνχ (skin prick test) κε κέζε δηάκεηξν πνκθνχ ≥3mm (26). 

Παξφιν πνπ απηά ηα αιιεξγηθά ηεζη έρνπλ κεγάιε επαηζζεζία, απφ κφλα 

ηνπο δελ ππνδειψλνπλ αζζέλεηα, έηζη πνιινί αζζελείο κπνξεί λα είλαη 

επαηζζεηνπνηκέλνη ζε αιιεξγηνγφλα αιιά κπνξεί θιηληθά λα κελ εθδειψλνπλ 

άζζκα, ελψ θαη αζζκαηηθνί ζεηηθνί ζε αιιεξγηνγφλα κπνξεί λα κελ 

εθδειψλνπλ ζπκπηψκαηα κεηά ηελ έθζεζε ζε απηά. Έηζη έλα ζεηηθφ αιιεξγηθφ 

ηεζη δελ πξέπεη λα αμηνινγείηαη ρσξίο λα ππάξρνπλ θαη ηα αλάινγα 

ζπκπηψκαηα. Σα επίπεδα ηεο IgE θαη ε δηάκεηξνο ηνπ πνκθνχ είλαη έλαο 

θαιχηεξνο πξνβιεπηηθφο δείθηεο ηεο έλαξμεο, ηεο παξνπζίαο, ηεο δηάξθεηαο 

θαη ηεο ζνβαξφηεηαο ηνπ παηδηθνχ άζζκαηνο αιιά θαη ηνπ άζζκαηνο ησλ 

ελειίθσλ (27-29). Έηζη ζηελ αμηνιφγεζε ηνπ άζζκαηνο είλαη ζεκαληηθφ λα 

εθηηκεζνχλ ηφζν ην κέγεζνο ηνπ πνκθνχ φζν θαη ηα επίπεδα ηεο IgE θαη φρη 

κφλν αλ ε δνθηκαζία είλαη ζεηηθή ε αξλεηηθή.  

3.3.3 Λνηκώμεηο 

Ο αλαπλεπζηηθφο ζπγθπηηαθφο ηφο (Respiratory Syncytial Virus - RSV) 

επζχλεηαη γηα ην 70%-80% ησλ πεξηπηψζεσλ βξνγρηνιίηηδαο ζηα παηδηά θάησ 

ηνπ ελφο έηνπο, ελψ ην έλα ηξίην ησλ παηδηψλ κε ινίκσμε απφ RSV έρνπλ 

απμεκέλν θίλδπλν αλάπηπμεο άζζκαηνο, ηδηαίηεξα αλ έρνπλ αηνπηθνχο γνλείο 

(30). Μειέηεο έρνπλ δείμεη αζζελείο πνπ έρνπλ ηζηνξηθφ βξνγρηνιίηηδαο, 

αλεμαξηήηνπ αηηηνινγίαο, έρνπλ απμεκέλν πνζνζηφ εκθάληζεο ζπξηγκνχ πνπ 
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θπκαίλεηαη απφ 75% ηα πξψηα δχν έηε δσήο θαη 25%-43% κεηαμχ ησλ 4 θαη 6 

εηψλ (31).  

3.3.4 Κάπληζκα 

Σν θάπληζκα είλαη κία απφ ηηο αηηίεο κεγάιεο λνζεξφηεηαο θαη ζλεζηκφηεηαο 

παγθνζκίσο θαη ν θαπλφο ηνπ ηζηγάξνπ πεξηέρεη πάλσ απφ 4000 ζπζηαηηθά, 

πνιιά απφ ηα νπνία είλαη θαξθηλνγφλα ή εξεζηζηηθά (32). Δίλαη γλσζηφ φηη ην 

θάπληζκα ηεο κεηέξαο θαηά ηε δηάξθεηα ηεο θχεζεο θαη θαηά ηελ παηδηθή 

ειηθία απμάλεη ην θίλδπλν παηδηθνχ άζζκαηνο θαη ηεο εκθάληζεο ζπξηγκνχ ζηα 

παηδηά, εηδηθά ε ληθνηίλε κπνξεί λα πξνθαιέζεη κείσζε ζηελ κέγηζηε 

εθπλεπζηηθή ξνή θαη κείσζε ζηελ ελδνηηθφηεηα ησλ πλεπκφλσλ (33, 34), ελψ 

αθφκα θαη ην παζεηηθφ θάπληζκα θαηά ηελ παηδηθή ειηθία κπνξεί λα 

επηβαξχλεη ηε ζπκπησκαηνινγία ηνπ άζζκαηνο (35).   

Παξά ηνπο γλσζηνχο θηλδχλνπο ηνπ θαπλίζκαηνο έλα κεγάιν πνζνζηφ ησλ 

γπλαηθψλ, αλάινγα κε ηε ρψξα, ζπλερίδνπλ ην θάπληζκα θαηά ηε δηάξθεηα ηεο 

θχεζεο. Σν πνζνζηφ απηφ κπνξεί λα θπκαίλεηαη απφ 5% ζε ρψξεο φπσο ε 

νπεδία θαη ε Απζηξία, έσο 40% ζε ρψξεο φπσο ε Διιάδα (36, 37).  

Μειέηεο έρνπλ δείμεη φηη λενγλά πνπ έρνπλ in utero έθζεζε ζε θαπλφ, αθφκα 

θαη 7 εβδνκάδεο πξηλ ηε γέλλα, έρνπλ επεξεαζκέλεο ιεηηνπξγηθέο δνθηκαζίεο 

ηνπ αλαπλεπζηηθνχ ακέζσο κεηά ηε γέλλα, ρσξίο λα έρνπλ εθηεζεί ηδηαίηεξα 

κεηά ηε γέλλα (38, 39), ελψ νη αιιαγέο απηέο εκκέλνπλ θαη ζε κεγαιχηεξε 

ειηθία, αθφκα θαη κεηά ηα 20 έηε δσήο (40, 41).  

Πξφζθαηεο κειέηεο έδεημαλ φηη αθφκα θαη ην θάπληζκα απφ ηνλ παηέξα θαηά 

ηε δηάξθεηα ηεο εγθπκνζχλεο κπνξεί λα έρεη αξλεηηθή επίδξαζε ζηελ 
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αλάπηπμε ησλ πλεπκφλσλ ηνπ εκβξχνπ θαη νδεγεί ζε απμεκέλν θίλδπλν 

εκθάληζεο παηδηθνχ άζζκαηνο, ελψ ε δηαθνπή ηνπ κεηψλεη ηνλ θίλδπλν απηφ 

αθφκα θαη αλ νη κεηέξεο ζπλερίδνπλ λα θαπλίδνπλ (42). 

Γελ εκθαλίδνπλ φκσο φια ηα παηδηά πνπ έρνπλ εθηεζεί in utero ζην θαπλφ, 

αλαπλεπζηηθά πξνβιήκαηα. Απηφ κπνξεί λα νθείιεηαη ζε δηαθνξέο ζηελ 

επαηζζεζία ηνπ γνληδηψκαηνο ηεο κεηέξαο θαη ηνπ εκβξχνπ ζε επηγελεηηθνχο 

παξάγνληεο. Σα CYP1A1 θαη GSTT1 είλαη έλδπκα πνπ ζρεηίδνληαη κε ην 

κεηαβνιηζκφ θαη ηελ απνηνμίλσζε ηνμηθψλ κεηαβνιηηψλ ηνπ θαπλνχ ηνπ 

ηζηγάξνπ θαη δνκηθνί πνιπκνξθηζκνί ζην γνλίδην ηεο ηξαλζθεξάζεο ηεο 

γινπηαζεηφλεο απμάλεη ην θίλδπλν εθδήισζεο άζζκαηνο θαη ηελ επαηζζεζία 

ηνπ εκβξχνπ ζην θάπληζκα ηεο κεηέξαο (33, 43). 

ηνπο ελήιηθεο ην θάπληζκα απνηειεί έλαλ παξάγνληα θηλδχλνπ γηα ηελ 

εκθάληζε άζζκαηνο. Μειέηεο έδεημαλ φηη ν θίλδπλνο εκθάληζεο άζζκαηνο ήηαλ 

ζεκαληηθά κεγαιχηεξνο ζηνπο λπλ θαη ζηνπο πξψελ θαπληζηέο ζε ζρέζε κε 

ηνπο αζζελείο πνπ δελ θάπληζαλ πνηέ, ελψ νη θαπληζηέο είηε λπλ είηε πξψελ 

είραλ ζεκαληηθά κεησκέλν FEV1 (44, 45), ελψ ν θίλδπλνο ήηαλ κεγαιχηεξνο ζε 

αζζελείο πνπ είραλ θαη αιιεξγηθή ξηλίηηδα (46). 

3.3.5 Βηηακίλε D 

Τπάξρνπλ πνιιέο κειέηεο πνπ πξνηείλνπλ φηη ε έιιεηςε βηηακίλεο D κπνξεί 

λα παίδεη ξφιν ζηε ζνβαξφηεηα ησλ ζπκπησκάησλ ηνπ άζζκαηνο, ελψ έρεη 

παξαηεξεζεί φηη ε βηηακίλε D θαη ε ελεξγνπνίεζε ηνπ ππνδνρέα ηεο βηηακίλεο 

D έρεη αλνζνηξνπνπνηεηηθέο θαη αληηθιεγκνλψδεηο ηδηφηεηεο επηδξψληαο ζηα 

δελδξηηηθά θχηηαξα, ηα καθξνθάγα, ηα Σ θαη Β ιεκθνθχηηαξα, ελψ κπνξεί λα 

παίδεη ξφιν ζηελ αλαδηακφξθσζε ησλ αεξαγσγψλ πξνθαιψληαο αιιαγέο ζηα 
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επηζειηαθά θχηηαξα θαη ηα θπςειηδηθά καθξνθάγα. ε κνληέια δψσλ ε 

έιιεηςε βηηακίλεο D είρε ζαλ απνηέιεζκα ηελ αλαδηακφξθσζε ησλ 

αεξαγσγψλ, απμεκέλε εσζηλνθηιία ζην βξνγρηθφ έθπιπκα, κεησκέλα Σ 

ιεκθνθχηηαξα, απμεκέλε έθθξαζε ηνπ NF-KB θαη  απμεκέλεο 

πξνθιεγκνλψδεηο θπηηαξνθίλεο (2, 47). Μειέηεο έρνπλ δείμεη κία ζπζρέηηζε 

αλάκεζα ζηελ έιιεηςε βηηακίλεο D θαη θησρνχ έιεγρνπ ηνπ άζζκαηνο κε 

επίπεδα ζηνλ νξφ <20ng/mL λα ζρεηίδνληαη κε απμεκέλν αξηζκφ 

παξνμχλζεσλ, φκσο κειέηεο ζε αλζξψπνπο ζρεηηθά κε ηελ ζπζρέηηζε 

αλάκεζα ζηελ έιιεηςε βηηακίλεο D θαη ηνπ θηλδχλνπ αλάπηπμεο άζζκαηνο 

έρνπλ αληηθξνπφκελα απνηειέζκαηα. Παξεκβαηηθέο κειέηεο ζε παηδηά, 

εγθχνπο, θαη ελήιηθεο έδεημαλ ιίγν ή θαζφινπ φθεινο απφ ηεο ρνξήγεζε 

ζπκπιεξσκάησλ βηηακίλεο D  ζηα ζπκπηψκαηα, ζηελ έλαξμε ή ηελ πξφνδν 

ηνπ άζζκαηνο (47). 
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4 Παζνθπζηνινγία ηνπ άζζκαηνο – Φαηλόηππνη 

Ζ αλνζνπαζνινγία ηνπ άζζκαηνο πεξηιακβάλεη ηελ ελεξγνπνίεζε ηφζν ηεο 

έκθπηεο φζν θαη ηεο επίθηεηεο αλνζίαο πνπ πξνθαινχλ ρξφληα θιεγκνλή ησλ 

αεξαγσγψλ, ε νπνία κε ηε ζεηξά ηεο νδεγεί ζε νίδεκα, ππεξέθθξηζε βιέλλεο 

θαη αλαδηακφξθσζε ησλ αεξαγσγψλ. Ζ αλαδηακφξθσζε ησλ αεξαγσγψλ 

πξνθαιείηαη απφ ππνεπηζειηαθή ίλσζε, πάρπλζε ησλ ιείσλ κπτθψλ ηλψλ ησλ 

αεξαγσγψλ, ππεξπιαζία ησλ βιελλνπαξαγσγψλ αδέλσλ θαη 

λεναγγεηνγέλεζε, ελψ ραξαθηεξίδεηαη απφ κεηαλάζηεπζε εσζηλφθηισλ, 

καζηνθπηηάξσλ θαη βνεζεηηθψλ Σ ιεκθνθπηηάξσλ κέζα ζην ηνίρσκα ησλ 

αεξαγσγψλ (9). Έλα απφ ηα ζεκαληηθφηεξα θχηηαξα πνπ ζπκκεηέρνπλ ζηελ 

ελνξρήζηξσζε ηεο θιεγκνλήο ζην άζζκα είλαη ηα εσζηλφθηια, θνθθηνθχηηαξα 

ηα νπνία πξνέξρνληαη απφ ηνλ κπειφ ησλ νζηψλ, ελψ κπνξεί λα είλαη 

απμεκέλα ηφζν ζην αιιεξγηθφ φζν θαη ζην κε αιιεξγηθφ άζζκα (48).  

Οη Woodruff θαη ζπλεξγάηεο θαηέηαμαλ ην άζζκα ζε 2 ππνθαηεγνξίεο, κε 

βάζε ηε θιεγκνλή ζηνπο αεξαγσγνχο, ζε T2 πςειφ θαη T2 ρακειφ άζζκα 

(49). Σν T2 πςειφ άζζκα ραξαθηεξίδεηαη απφ απμεκέλε T2 θιεγκνλή ζηνπο 

αεξαγσγνχο είηε πξφθεηηαη γηα αιιεξγηθφ άζζκα πξψηκεο έλαξμεο, είηε γηα κε 

αιιεξγηθφ εσζηλνθηιηθφ άζζκα φςηκεο έλαξμεο, ελψ ην T2 ρακειφ άζζκα 

ραξαθηεξίδεηαη απφ απμεκέλε δηήζεζε ησλ αεξαγσγψλ απφ νπδεηεξφθηια 

θνθθηνθχηηαξα θαη πξφθεηηαη ζπλήζσο γηα ζνβαξφ άζζκα αλζηζηάκελν ζηα 

ζηεξνεηδή (49, 50).  

Με βάζε ηα θιεγκνλψδε θχηηαξα ζην ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ 

αζζκαηηθψλ αζζελψλ ην άζζκα κπνξεί λα θαηεγνξηνπνηεζεί ζε ηέζζεξεηο 

θαηλφηππνπο: ην εσζηλνθηιηθφ, ην νπδεηεξνθηιηθφ, ην κηθηφ θαη ην 
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αθνθπηηαξηθφ άζζκα, ζηνλ Πίλαθα 1 θαίλνληαη ηα πνζνζηά ησλ θπηηάξσλ ζην 

ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ κε βάζε απηνχο ηνπο θαηλφηππνπο 

(51). 

Πίλαθαο 1 Φαηλόηππνη Άζζκαηνο κε βάζε ηα θύηηαξα ζην ππεξθείκελν ησλ 
πξνθιεηώλ πηπέισλ (51) 

Φαηλφηππνο 

Άζζκαηνο 

Ζσζηλνθηιηθφ Με Ζσζηλνθηιηθφ 

Ζσζηλνθηιηθφ Μηθηφ Οπδεηεξνθηιηθφ Αθνθπηηαξηθφ 

Ζσζηλφθηια 

Πηπέισλ* 

>3% >3% <3% <3% 

Οπδεηεξφθηια 

Πηπέισλ* 

<61% ή 

<64% 

>61% ή 

>64% 

>61% ή >64% <61% ή <64% 

 *Κνηλά απνδεθηά φξηα 

ε αζζελείο κε αιιεξγηθφ άζζκα ηα αιιεξγηνγφλα πξνθαινχλ κία δηπιή 

αληίδξαζε: ηελ πξψηκε θάζε πνπ πεξηιακβάλεη ηελ απνθνθθίσζε ησλ 

καζηνθπηηάξσλ θαη κία φςηκε θάζε ζηελ νπνία παξαηεξείηαη δηήζεζε ησλ 

αεξαγσγψλ απφ θιεγκνλψδε θχηηαξα. Πην αλαιπηηθά, ηα δελδξηηηθά θχηηαξα 

παξνπζηάδνπλ ηα αιιεξγηφλα ζηα CD4+ T ιεκθνθχηηαξα, ηα νπνία ζηε 

ζπλέρεηα δηαθνξνπνηνχληαη ζε Σ- βνεζεηηθά 2 ιεκθνθχηηαξα (T2) πνπ 

παξάγνπλ ηληεξιεπθίλεο 4, 5, 9, 13 (IL-4, IL-5, IL-9,IL-13) (48, 49). Οη 

θπηνθθίλεο απηέο δηεγείξνπλ ηα Β ιεκθνθχηηαξα ηα νπνία παξάγνπλ IgE ε 

νπνία δεζκεχεηαη ζην ηκήκα Fc ηνπ ππνδνρέα πςειήο ζπγγέλεηαο (FcεRI) 

ζηελ επηθάλεηα ησλ καζηνθπηηάξσλ θαη ησλ βαζεφθηισλ θαη ηνπ ρακειήο 

ζπγγέλεηαο (FcεRII) ππνδνρέα ζηελ επηθάλεηα ησλ Β ιεκθνθπηηάξσλ, 

νδεγψληαο ζηελ ελεξγνπνίεζε ηνπ αιιεξγηθνχ θαηαξξάθηε θαη ζηελ εκθάληζε 

ζπκπησκάησλ. Δπηπιένλ, ε IL-5 δξα ζηνλ κπειφ ησλ νζηψλ απμάλνληαο ηελ 
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παξαγσγή, ηελ σξίκαλζε, ηελ επηβίσζε, ηελ ρεκεηνηαμία θαη ηελ 

ελεξγνπνίεζε ησλ εσζηλνθίισλ, ηα νπνία κε ηελ ζεηξά ηνπο παξάγνπλ  κία 

ζεηξά απφ θπηηαξνηνμηθέο νπζίεο φπσο ε κείδνλα βαζηθή πξσηεΐλε, ε 

εσζηλνθηιηθή θαηηνληθή πξσηεΐλε, ηελ εσζηλνθηιηθή ππεξνμεηδάζε θαη άιιεο 

θπηηαξνθίλεο πνπ πξνθαινχλ νίδεκα, βιάβε ζηα επηζειηαθά θχηηαξα ησλ 

αεξαγσγψλ, ππεξπαξαγσγή βιέλλεο θαη ππεξαληηδξαζηηθφηεηα ησλ 

αεξαγσγψλ (50, 51). Ζ IL-13 πξνθαιεί αχμεζε ηεο παξαγσγήο βιέλλεο, 

ππνεπηζειηαθή ίλσζε ζηνπο αεξαγσγνχο, παξαγσγή ενηαμίλεο θαη απμάλεη 

ηελ αληηδξαζηηθφηεηα ησλ αεξαγσγψλ αλεμάξηεηα απφ ηελ IL-5 (52, 53).  

ην κε αιιεξγηθφ εσζηλνθηιηθφ άζζκα, αηκνζθαηξηθνί ξχπνη, κηθξφβηα 

γιπθνπεπηίδηα θαη ν θαπλφο ηνπ ηζηγάξνπ δξα ζηα επηζειηαθά θχηηαξα ησλ 

αεξαγσγψλ ηα νπνία παξάγνπλ θπηηαξνθίλεο, κεηαμχ άιισλ IL-25, IL-33, 

ζπκηθή ζηξσκαηηθή ιεκθνπνηηηίλε (thymic stromal lymphopoietin – TSLP), ηα 

νπνία ζπλδένληαη κε ηνπο ππνδνρείο IL-17RB, ST2 θαη TSLPR ησλ έκθπησλ 

ιεκθνεηδψλ θπηηάξσλ  (innate lymphoid cells - ILCs) θαη ηα ελεξγνπνηνχλ. Σα 

ελεξγνπνηεκέλα ILCs κε ηε ζεηξά ηνπο παξάγνπλ πςειέο ζπγθεληξψζεηο IL-5 

θαη IL-13 πνπ πξνθαινχλ εσζηλνθηιία, ππεξπαξαγσγή βιέλλεο θαη 

ππεξαληηδξαζηηθφηεηα ησλ αεξαγσγψλ (52). ηελ Δηθφλα 1 θαίλεηαη κία 

ζρεκαηηθή αλαπαξάζηαζε ησλ κνξηαθψλ κνλνπαηηψλ ηεο εσζηλνθηιηθήο 

θιεγκνλήο (52). 
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ηνπο αζζελείο κε T2 ρακειφ άζζκα έρεη παξαηεξεζεί απμεκέλε T1/IFN γ θαη 

T1/IL-17 θιεγκνλή πνπ έρεη ζπζρεηηζηεί κε ζνβαξφ άζζκα αλζηζηάκελν ζηα 

θνξηηθνζηεξνεηδή θαη κε νπδεηεξνθηιηθή θιεγκνλή ησλ αεξαγσγψλ. 

Παζνγφλα, ν θαπλφο ηνπ ηζηγάξνπ θαη δηάθνξεο ζπλλνζεξφηεηεο πξνθαινχλ 

απμεκέλε παξαγσγή θπηηαξνθηλψλ CXCL8, IL-17, tumor necrosis factor 

(TNF)-α, interferon (IFN)-γ θαη leukotriene LTB4, νη νπνίεο πξνάγνπλ ηελ 

δηήζεζε ησλ αεξαγσγψλ απφ νπδεηεξφθηια, ηα νπνία κεξηθέο θνξέο κπνξεί 

λα παξάγνπλ θαη ηα ίδηα CXCL8 πξνθαιψληαο έηζη κηα ζεηηθή 

αλαηξνθνδφηεζε. Δλψ νη κεζνιαβεηέο πνπ απειεπζεξψλνληαη απφ 

νπδεηεξφθηια, φπσο νη δξαζηηθέο κνξθέο ηνπ νμπγφλνπ (reactive oxygen 

species - ROS) θαη νη πξσηεάζεο βνεζνχλ ζηελ άκπλα ηνπ μεληζηή, 

Δηθόλα 1 Μνξηαθά κνλνπάηηα ηεο εσζηλνθηιηθήο θιεγκνλήο (De Groot J.C. et al ERJ, 
2015) 
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θαηαζηξέθνληαο παζνγφλνπο κηθξννξγαληζκνχο, νξηζκέλεο απφ απηέο ηηο 

πξσηεάζεο, φπσο ε ειαζηάζε θαη ε neutrophil-generated matrix 

metalloprotease – 9 (MMP-9) πξνθαινχλ κείσζε ησλ επηπέδσλ ηεο tissue 

inhibitor of metalloproteinase-1 (TIMP-1) θαη ηνπ secretory leukocyte protease 

inhibitor (SLPI) πξνθαιψληαο έηζη κία αληζνξξνπία ζηηο πξσηεάζεο θαη ηηο 

αληηπξσηεάζεο πνπ κπνξεί λα νδεγήζεη ζε βξνγρφζπαζκν, ελψ παξάγνπλ 

TGF-p πνπ πξνάγεη ηελ αλαδηακφξθσζε ησλ αεξαγσγψλ (50, 53, 54) Δηθφλα 

2. 

 

Δηθόλα 2 ρεκαηηθή απεηθόληζε ηεο εσζηλνθηιηθήο θιεγκνλήο ζην ήπην άζζκα 
θαη ηεο νπδεηεξνθηιηθήο θαη εσζηλνθηιηθήο θιεγκνλήο ζην ζνβαξό άζζκα 
(Ray et al, Trends in Immunology, 2017) 
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ην αθνθπηηαξηθφ άζζκα έρνπλ πξνηαζεί δηάθνξνη κεραληζκνί κε ηνπο 

νπνίνπο πξνθαιείηαη βξνγρφζπαζκνο ρσξίο λα ππάξρεη θιεγκνλή ησλ 

αεξαγσγψλ απφ κνληέια δψσλ, έλα γεγνλφο πνπ πεξηγξάθεηαη ζαλ 

«απνζχλδεζε» ηεο απφθξαμεο ησλ αεξαγσγψλ απφ ηε θιεγκνλή (51, 55). 

Μεηαγαγγιηαθνί, παξαζπκπαζεηηθνί ρνιηλεξγηθνί λεπξψλεο ειέγρνπλ ηα 

απαγσγά λεχξα ησλ αεξαγσγψλ ηα νπνία πξνθαινχλ ζπζηνιή ησλ ιείσλ 

κπτθψλ ηλψλ ηνπ ηνηρψκαηνο θαη αιιαγέο ζηε ξχζκηζε ηνπο κπνξεί λα 

πξνθαιέζνπλ βξνγρφζπαζκν. Έλα πεηξακαηηθφ κνληέιν ζε πνληίθηα έδεημε 

φηη ρνξεγψληαο λεπξηθφ απμεηηθφ παξάγνληα (NGF) κπνξεί λα πξνθιεζεί 

βξνγρηθή ππεξαληηδξαζηεθφηεηα ρσξίο λα ππάξρεη θιεγκνλή ζηνπο 

αεξαγσγνχο (56). ε κία κειέηε φπνπ ιήθζεθαλ ελδνβξνγρηθέο βηνςίεο, νη 

αζζκαηηθνί είραλ κεγαιχηεξε ππθλφηεηα ρνιηλεξγηθψλ λεπξψλσλ ζε ζρέζε κε 

ηνπο πγηείο κάξηπξεο. Απηφ κπνξεί λα πξνθιεζεί απφ κεγαιχηεξε έθθξαζε 

ηεο θηλάζεο Β ηνπ ππνδνρέα ηεο ηξνπνκπνζχλεο, ε νπνία είλαη αλεμάξηεηε 

απφ ην επίπεδν ησλ εσζηλνθίισλ (57). 
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χκθσλα κε έλαλ άιιν κεραληζκφ πνπ έρεη πξνηαζεί, κειέηεο έρνπλ 

ηαπηνπνηήζεη ην ρξσκφζσκα 17q21 ζαλ κία ζέζε πνπ κπνξεί λα ζρεηίδεηαη 

κε ην άζζκα, κέζα ζε απηή ηε ζέζε έλαο πνιπκνξθηζκφο πνπ ζρεηίδεηαη κε 

ηελ ππεξέθθξαζε ηνπ oromucoid-like 3 (ORMDL3) κπνξεί λα ζπλδέεηαη κε ην 

άζζκα. Σν ORMDL3 αλαζηέιιεη έλα κνλνπάηη πνπ εκπνδίδεη ηελ ζχλζεζε 

ζθηγγνιηπηδίσλ θαη πνληίθηα πνπ έρνπλ ηξνπνπνηεζεί γελεηηθά λα 

ππεξεθθξάδνπλ απηφ ην γνλίδην έρνπλ ιηγφηεξα ζθηγγνιηπίδηα ζηνλ νξφ, 

απμεκέλε βξνγρηθή ππεξαληηδξαζηηθφηεηα θαη αλαδηακφξθσζε ησλ 

αεξαγσγψλ, ρσξίο λα ππάξρεη θιεγκνλή (55, 58).  

Δηθόλα 3 Έλα κνληέιν ηεο παζνθπζηνινγίαο ηνπ αθνθπηηαξηθνύ άζζκαηνο. 
MUC5AC: Mucin 5AC Oligomeric Mucus/Gel-Forming; Ach: Acetylcholine; 
M2R: Muscarinic Receptor 2; M3R: Muscarinic Receptor 3; IL: Interleukin; 
MCP-1: Monocyte Chemoattractant Protein 1; TGFb: Transforming growth 
factor beta; ECM: extracellular matrix. (Omar T et al Allergy Clin Immunol. 
2019) 
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ηελ Δηθφλα 3 θαίλνληαη ζπλνπηηθά δηάθνξνη πηζαλνί κεραληζκνί πίζσ απφ ηε 

παζνθπζηνινγία ηνπ αθνθπηηαξηθνχ άζζκαηνο. Πην ζπγθεθξηκέλα κία 

πιεηνλφηεηα απφ εξεζίζκαηα φπσο ν θαπλφο ηνπ ηζηγάξνπ θαη αιιεξγηνγφλα 

δξνπλ ζηα επηζειηαθά θχηηαξα, ζηνπο κπντλνβιάζηεο, ζηα ιεία κπτθά θχηηαξα 

θαη ηα καζηνθχηηαξα ησλ αεξαγσγψλ, πξνθαιψληαο έθθξηζε δηάθνξσλ 

κεζνιαβεηψλ θαη ηειηθά βξνγρηθή ππεξαληηδξαζηηθφηεηα. πλήζσο νη 

αζζελείο κε αθνθπηηαξηθφ άζζκα δελ αληαπνθξίλνληαη ζηε ζεξαπεία κε 

θνξηηθνζηεξνεδή (51). 
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5 Γηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο 
 

Ζ δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο ζε έλαλ αζζελή πνπ δελ ιακβάλεη ζεξαπεία 

ζπληήξεζεο ζηεξίδεηαη ζε έλα ζπλδπαζκφ ζπκβαηήο θιηληθήο 

ζπκπησκαηνινγίαο θαη ηεο κεηαβαιιφκελεο απφθξαμεο ησλ αεξαγσγψλ. 

5.1 Κιηληθή πκπησκαηνινγία 

Ζ θιηληθή ζπκπησκαηνινγία ηνπ άζζκαηνο ραξαθηεξίδεηαη απφ δχζπλνηα, 

ζπξηγκφ, βήρα θαη ην αίζζεκα ζχζθημεο ζην ζηήζνο, ελψ έλα ηδηαίηεξν 

ραξαθηεξηζηηθφ είλαη ε πεξηνδηθφηεηα ησλ ζπκπησκάησλ, δειαδή ηα 

ζπκπηψκαηα κπνξεί λα εκθαλίδνληαη ηελ άλνημε ή ηνπο ρεηκεξηλνχο κήλεο θαη 

λα ππνρσξνχλ ην θαινθαίξη. Άιιν έλα ραξαθηεξηζηηθφ είλαη φηη ηα 

ζπκπηψκαηα κπνξεί λα εκθαλίδνληαη κεηά απφ έθζεζε ζε δηάθνξνπο 

παξάγνληεο, φπσο κεηά απφ εηζπλνή εξεζηζηηθψλ νπζηψλ, φπσο 

αιιεξγηνγφλα, αηκνζθαηξηθνί ξχπνη, ν θαπλφο ηνπ ηζηγάξνπ, έληνλεο νζκέο, 

κεηά απφ ηνγελείο ινηκψμεηο, ή αθφκα θαη κεηά απφ έληνλν γέιην (1). πρλά 

κπνξεί λα παξαηεξεζεί επηδείλσζε ησλ ζπκπησκάησλ θαηά ηε δηάξθεηα ηεο 

λχρηαο Ο κεραληζκφο πίζσ απφ ην λπρηεξηλφ άζζκα ζρεηίδεηαη κε  ηνλ 

θηξθάδην ξπζκφ, ηε πξνθιεγκνλψδε δξάζε ηεο κειαηνλίλεο θαη ηελ αχμεζε 

ησλ θιεγκνλψδσλ δηεξγαζηψλ θαηά ηε δηάξθεηα ηεο λχρηαο (76). 

ηελ νμεία παξφμπλζε άζζκαηνο ηα θχξηα ζπκπηψκαηα ηνπ άζζκαηνο είλαη ε 

νμεία έλαξμε δχζπλνηαο, ν βήραο, ν ζπξηγκφο, ζπζθηθηηθφ αίζζεκα ζην 

ζηήζνο, ηαρχπλνηα, ηαρπθαξδία θαη πηζαλψο ρξήζε επηθνπξηθψλ κπψλ (1).  
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5.2 Κιηληθή Δμέηαζε 

Ζ θιηληθή εμέηαζε αζζελψλ κε άζζκα κπνξεί λα κελ παξνπζηάδεη ηδηαίηεξα 

επξήκαηα ή κπνξεί λα παξαηεξεζεί εθπλεπζηηθφο ζπξηγκφο, πνπ φκσο 

κπνξεί λα ππάξρεη κφλν θαηά ηελ έληνλε εθπλνή. Απφ ηελ εμέηαζε ηνπ 

αλψηεξνπ αλαπλεπζηηθνχ κπνξεί λα ζπλππάξρνπλ ξηληθνί πνιχπνδεο θαη 

αιιεξγηθή ξηλίηηδα.  

ηελ νμεία παξφμπλζε θαηά ηελ αθξφαζε ηνπ ζψξαθα ππάξρνπλ ζπλήζσο 

κνπζηθνί ξφγρνη, ελψ αλ ππάξρεη πνιχ ζνβαξή απφθξαμε κπνξεί λα κελ 

ππάξρεη αλαπλεπζηηθφ ςηζχξηζκα, δειαδή ζηγή θαηά ηελ αθξφαζε (ζησπειφο 

πλεχκνλαο), ν αζζελήο λα κελ έρεη ηελ δπλαηφηεηα λα κηιήζεη, κία θαηάζηαζε 

πνπ κπνξεί λα είλαη απεηιεηηθή γηα ηελ δσή θαη λα νδεγήζεη ζε status 

asthmaticus, δειαδή ζε ζνβαξή παξφμπλζε άζζκαηνο πνπ δελ 

αληαπνθξίλεηαη ζηε ζεξαπεία κε επαλαιακβαλφκελεο δφζεηο β-αγσληζηψλ 

(77, 78). 

5.3 Γηαθύκαλζε ηεο απόθξαμεο ησλ αεξαγσγώλ 

Ζ δηαθχκαλζε ζηε απφθξαμε ησλ αεξαγσγψλ ηεθκεξηψλεηαη κε 

θαηαγεγξακκέλε κείσζε ηνπ FEV1 παξάιιεια κε κείσζε ηνπ ιφγνπ 

FEV1/FVC θάησ απφ ην επίπεδν ηνπ θπζηνινγηθνχ, ζε ζπλδπαζκφ κε 

ζεκαληηθή κεηαβιεηφηεηα ζηελ αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία. Ζ κεηαβιεηφηεηα 

απηή κπνξεί λα επηβεβαησζεί κε δηάθνξνπο ηξφπνπο(1). Ζ επαηζζεζία θαη ε 

εηδηθφηεηα ησλ δηάθνξσλ δνθηκαζηψλ εμαξηάηαη απφ ην πφζν ζνβαξφ είλαη ην 

άζζκα, απφ ην αλ ν αζζελήο ιακβάλεη ζεξαπεία θαηά ηε δηάξθεηα ηεο 

δηάγλσζεο, θαζψο ε ιήςε αληηαζζκαηηθήο αγσγήο κεηψλεη ηελ επαηζζεζία 
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ησλ δνθηκαζηψλ, αιιά θαη απφ ηε γεληθφηεξε θιηληθή θαηάζηαζε ηνπ αζζελνχο 

(59). Κάπνηα παξαδείγκαηα δνθηκαζηψλ είλαη (1): 

 Σν ζεηηθφ ηεζη αλαζηξεςηκφηεηαο, φπνπ ν αζζελήο παξνπζηάδεη 

αχμεζε ηνπ FEV1 θαηά >12% θαη >200ml θαηά απφιπηε ηηκή, 10-15min 

κεηά ηε ιήςε 200-400mcg εηζπλεφκελεο ζαιβνπηακφιεο 

 Ζ κεηαβιεηφηεηα ηεο κέγηζηεο εθπλεπζηηθήο ηαρχηεηαο ξνήο (PEF) 

θαηά >10% ζε έλα δηάζηεκα δχν εβδνκάδσλ 

 Αχμεζε ηνπ FEV1 θαηά >12% θαη >200ml θαηά απφιπηε ηηκή κεηά απφ 

ιήςε 4 εβδνκάδσλ αληηαζζκαηηθήο αγσγήο 

 Θεηηθή δνθηκαζία άζθεζεο, δειαδή πηψζε ηνπ FEV1>10% θαη 200ml 

κεηά απφ άζθεζε 

 Θεηηθφ ηεζη πξφθιεζεο, πηψζε δειαδή ηνπ FEV1 ≥20% κεηά απφ 

ιήςε κεηαρνιίλεο ή ≥15% κε κεηά απφ εηζπλνή ππέξηνλνπ νξνχ, 

καλληηφιεο ή κεηά απφ ππεξαεξηζκφ 

  εκαληηθή δηαθχκαλζε ζηελ αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία κεηαμχ ησλ 

επηζθέςεσλ ζην ηαηξείν είηε φηαλ ππάξρεη παξαθνινχζεζε ζην ζπίηη 

γηα ηνπιάρηζηνλ 1-2 εβδνκάδεο, δηαθχκαλζε ζηνλ FEV1>12% θαη 

>200ml, ρσξίο λα ππάξρεη ινίκσμε ηνπ αλαπλεπζηηθνχ  

Πξέπεη λα ζεκεησζεί φκσο, φηη παξφιν πνπ ε κεηαβιεηφηεηα ηεο 

αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο θαη ε θιηληθή ζπκπησκαηνινγία είλαη ζεκαληηθά γηα 

ηε δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο, ε χπαξμε ηνπο δελ είλαη θαηά απνθιεηζηηθφηεηα 

κφλν ζην άζζκα, αιιά πξέπεη λα εξκελεχεηαη κέζα ζε έλα ζπκβαηφ θιηληθφ 

πιαίζην. Γηα παξάδεηγκα, θαηά ηηο ινηκψμεηο ηνπ αλαπλεπζηηθνχ κπνξεί λα 
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ππάξρεη κείσζε ζηνλ FEV1 θαη δχζπλνηα, ρσξίο απηφ λα ζεκαίλεη φηη ν 

αζζελήο πάζρεη απφ άζζκα. 

5.3.1 Λεηηνπξγηθόο Έιεγρνο ηεο Αλαπλνήο 

Ζ ζπηξνκέηξεζε ρξεζηκνπνηείηαη γηα ηελ επηβεβαίσζε ηεο απφθξαμεο ησλ 

αεξαγσγψλ. Πξφθεηηαη γηα κία δνθηκαζία πνπ κεηξά πσο έλαο αζζελήο 

εηζπλέεη ή εθπλέεη φγθν αέξα ζε ζπλάξηεζε κε ηνλ ρξφλν. Σν πξνζσπηθφ 

πνπ πξαγκαηνπνηεί ηελ ζπηξνκέηξεζε πξέπεη λα είλαη θαηάιιεια 

εθπαηδεπκέλν, ελψ απαξαίηεηε είλαη ε ζπλεξγαζία κεηαμχ ηνπ αζζελνχο θαη 

ηερληθνχ. 

εκαληηθνί παξάκεηξνη ηεο ζπηξνκέηξεζεο γηα ηε δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο 

είλαη ε βίαηα εθπλεφκελε δσηηθή ρσξεηηθφηεηα (Forced Vital Capacity – FVC),  

ν βίαηα εθπλεφκελνο φγθνο ζε έλα δεπηεξφιεπην (Forced Expiratory Volume in 

1 second – FEV1), πνπ είλαη ν εθπλεφκελνο φγθνο ην πξψην δεπηεξφιεπην 

ηεο καλνχβξαο ηεο FVC (60). Ζ απφθξαμε ζηελ ζπηξνκέηξεζε εθηηκάηαη απφ 

ηνλ ιφγν FEV1/FVC, ην θπζηνινγηθφ φξην ηνπ νπνίνπ είλαη κεγαιχηεξν απφ 

0.75 ή 0.80, θαη ζηα παηδηά κεγαιχηεξν ηνπ 0.90, ελψ κία ηηκή κηθξφηεξε 

δειψλεη απφθξαμε. Σν άζζκα ραξαθηεξίδεηαη απφ κεηαβαιιφκελε απφθξαμε, 

γη απηφ κπνξεί ν ιφγνο FEV1/FVC λα είλαη θαη θπζηνινγηθφο (1, 59, 60). 

Όηαλ επηβεβαησζεί ε απφθξαμε ζηελ ζπηξνκέηξεζε, πξέπεη λα αθνινπζήζεη 

έιεγρνο αλαζηξεςηκφηεηαο. Ο έιεγρνο ηεο αλαζηξεςηκφηεηαο κπνξεί λα γίλεη 

είηε εθηηκψληαο ηνλ FEV1 είηε ηε κέγηζηε εθπλεπζηηθή ηαρχηεηα ξνήο (Peak 

expiratory flow – PEF). 

5.3.2 Μέγηζηε Δθπλεπζηηθή Σαρύηεηα Ρνήο (PEF) 
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Ζ κέηξεζε ηεο PEF είλαη κία απιή θαη ρακεινχ θφζηνπο δηαδηθαζία, ν 

αζζελήο εθπαηδεχεηαη ζηε ρξήζε ελφο θνξεηνχ ξνφκεηξνπ (peak-flow meter) 

απφ ηνλ ηαηξφ, ζηε ζπλέρεηα θάλεη κεηξήζεηο πξσί θαη βξάδπ ζην ζπίηη γηα κία 

έσο δχν εβδνκάδεο. Οη κεηξήζεηο θαηαγξάθνληαη απφ ηνλ αζζελή θαη ν ηαηξφο 

ζην ηέινο ηεο πεξηφδνπ παξαθνινχζεζεο ππνινγίδεη ηελ ηηκή ηεο κέζεο 

εκεξήζηαο κεηαβιεηφηεηαο, πνπ ππνινγίδεηαη σο εμήο: πςειφηεξε PEF ηεο 

εκέξαο κείνλ ηε ρακειφηεξε PEF ηεο εκέξαο, δηαηξνχκελε κε ην κέζν PEF 

γηα ηελ εκέξα θαη ζηε ζπλέρεηα ππνινγίδεηαη ν κέζνο φξνο θάζε εκέξα θαηά 

ηε δηάξθεηα κηαο ή δχν εβδνκάδσλ. Μία κεηαβιεηφηεηα ηεο PEF κεγαιχηεξε 

ηνπ 10% είλαη ελδεηθηηθή απφθξαμεο ησλ αεξαγσγψλ ζηνπο ελήιηθεο θαη 

κεγαιχηεξε ηνπ 13% ζηα παηδηά (1, 59-62). εκαληηθφ είλαη ε θαηαγξαθή λα 

γίλεηαη κε ην ίδην ξνφκεηξν, θαζψο νη κεηξήζεηο κε δηαθνξεηηθά ξνφκεηξα 

κπνξεί λα δηαθέξνπλ έσο θαη 20% (60). 

5.3.3 Γηαθύκαλζε ηεο Αλαπλεπζηηθήο Λεηηνπξγίαο κεηαμύ ησλ 

επηζθέςεσλ 

Ζ θαηαγξαθή ηεο κεηαβνιήο ηνπ FEV1 κεηαμχ ησλ επηζθέςεσλ κπνξεί λα 

ρξεζηκνπνηεζεί γηα ηε δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο, θαη κία κεηαβνιή ηνπ 

FEV1>12%  θαη >200ml θαηά απφιπηε ηηκή, φηαλ ν αζζελήο δελ έρεη ινίκσμε 

αλαπλεπζηηθνχ είλαη ελδεηθηηθή γηα ηελ παξνπζία άζζκαηνο. 

5.3.4 Γνθηκαζία Αλαζηξεςηκόηεηαο 

ηε δνθηκαζία αλαζηξεςηκφηεηαο πξαγκαηνπνηείηαη ζπηξνκέηξεζε πξηλ θαη 

κεηά απφ 10-15 ιεπηά κεηά ηε ρνξήγεζε βξνγρνδηαζηνιήο, δειαδή 200-

400mcg εηζπλεφκελεο ζαιβνπηακφιεο ή αιβνπηεξφιεο. Ζ δνθηκαζία είλαη 

ζεηηθή θαη ζπκβαηή κε άζζκα φηαλ παξαηεξεζεί αχμεζε ηνπ FEV1>12% θαη 
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200ml θαηά απφιπηε ηηκή. Γηα ηνλ πεξηνξηζκφ ησλ ςεπδψο αξλεηηθψλ 

απνηειεζκάησλ ν αζζελήο δελ πξέπεη λα έρεη ιάβεη πξηλ ηε δνθηκαζία, 

βξαρείαο δξάζεο β αγσληζηέο ή αληηρνιηλεξγηθά θάξκαθα γηα ηνπιάρηζηνλ 4 

ψξεο. Οη καθξάο δξάζεο β-αγσληζηέο, φπσο είλαη ε ζαικεηεξφιε ή 

θνξκνηεξφιε, ηα ιεπθνηξηέληα θαη νη βξαδείαο απνδέζκεπζεο β αγσληζηέο 

πξέπεη λα δηαθνπνχλ γηα ηνπιάρηζηνλ 12 ψξεο, ελψ ν αζζελήο δελ πξέπεη λα 

έρεη θαπλίζεη γηα ηνπιάρηζηνλ 1 ψξα θαη γηα φζν δηαξθεί ε δνθηκαζία (1, 59, 

60). 

5.3.5 πηξνκέηξεζε κεηά ηε ιήςε αληηαζζκαηηθήο αγσγήο 

Ζ βειηίσζε ηνπ FEV1 >12% θαη >200ml ή ηεο PEF>20% κεηά απφ ηε ιήςε 4 

εβδνκάδσλ αληηαζζκαηηθήο αγσγήο κπνξεί λα ππνζηεξίμεη ηελ δηάγλσζε ηνπ 

άζζκαηνο. 

5.3.6 Βξνγρηθή Πξόθιεζε 

Αλ νη παξαπάλσ κέζνδνη δελ επηβεβαηψζνπλ ηελ χπαξμε άζζκαηνο, κπνξεί ν 

αζζελήο λα ππνβιεζεί ζε δνθηκαζία πξφθιεζεο. Ζ δνθηκαζία πξφθιεζεο 

κπνξεί λα γίλεη κε δηάθνξνπο ηξφπνπο. 

5.3.6.1 Με θαξκαθεπηηθή βξνγρηθή πξόθιεζε 

Τπάξρνπλ δηάθνξεο κε θαξκαθεπηηθέο δνθηκαζίεο βξνγρηθήο πξφθιεζεο, 

φπσο είλαη ε δνθηκαζία πξφθιεζεο κε άζθεζε. ηε κέζνδν απηή 

πξαγκαηνπνηείηαη ζπηξνκέηξεζε πξηλ θαη κεηά απφ άζθεζε. Θεηηθή είλαη ε 

δνθηκαζία φηαλ παξαηεξεζεί πηψζε ζην FEV1 ηνπιάρηζηνλ 10% θαη 200ml. 
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Μία άιιε παξφκνηα δνθηκαζία είλαη ν ππεξαεξηζκφο κε μεξφ ηζνθαπληθφ 

αέξα, κία δνθηκαζία πνπ ρξεζηκνπνηείηαη θπξίσο ζε αζιεηέο πςειψλ 

επηδφζεσλ θαη είλαη ζεηηθή φηαλ παξαηεξεζεί πηψζε ζηνλ FEV1 (63). 

5.3.6.2 Φαξκαθεπηηθή βξνγρηθή πξόθιεζε 

Ζ δνθηκαζία απηή πξαγκαηνπνηείηαη κφλν ζε ελήιηθεο γηαηί κπνξεί λα 

πξνθιεζεί ζνβαξφο βξνγρφζπαζκνο. Ο αζζελήο εηζπλέεη ζηαδηαθά 

απμαλφκελεο δφζεηο κεηαρνιίλεο ή ηζηακίλεο θαη ζηε ζπλέρεηα πξαγκαηνπνηεί 

κία καλνχβξα απιήο ζπηξνκέηξεζεο. Θεηηθή είλαη ε δνθηκαζία φηαλ 

παξαηεξεζεί πηψζε ηνπ FEV1 ≥20%. 

Οη δνθηκαζίεο πξφθιεζεο είλαη κεηξίσο επαίζζεηεο γηα ηελ δηάγλσζε ηνπ 

άζζκαηνο αιιά έρνπλ ρακειή εηδηθφηεηα. Γηα παξάδεηγκα, ε δνθηκαζία 

πξφθιεζεο κε κεηαρνιίλε κπνξεί λα είλαη ζεηηθή ζε αζζελείο κε αιιεξγηθή 

ξηλίηηδα, ρξφληα απνθξαθηηθή πλεπκνλνπάζεηα θαη θπζηηθή ίλσζε, έηζη έλα 

αξλεηηθφ απνηέιεζκα κπνξεί λα απνθιείζεη ηελ χπαξμε άζζκαηνο, αιιά έλα 

ζεηηθφ ηεζη πξέπεη λα εξκελεπηεί πάληα ιακβάλνληαο ππφςε θαη άιια θιηληθά 

ραξαθηεξηζηηθά (1, 64-66). 

5.4 Άιιεο Δμεηάζεηο 

5.4.1 Μνλνμείδην ηνπ Αδώηνπ (FeNO) 

Έλα ζεκαληηθφ ραξαθηεξηζηηθφ ηνπ άζζκαηνο είλαη ε θιεγκνλή ησλ 

αεξαγσγψλ. Ζ αμηνιφγεζε ηνπ είδνπο ηεο θιεγκνλήο (εσζηλνθηιηθή ή 

νπδεηεξνθηιηθή) είλαη ζεκαληηθή γηα ηνλ θαιχηεξν ραξαθηεξηζκφ ησλ αζζελψλ 

κε άζζκα, κία παξεκβαηηθή κέζνδνο κέηξεζεο είλαη ε κέηξεζε θιεγκνλσδψλ 

θπηηάξσλ ζηα πξνθιεηά πηχεια (67, 68). Μία άιια απιή, κε παξεκβαηηθή θαη 
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γξήγνξε κέζνδνο αμηνιφγεζεο ηεο θιεγκνλήο ησλ αεξαγσγψλ, είλαη ε 

κέηξεζε ηνπ κνλνμεηδίνπ ηνπ αδψηνπ ζηνλ εθπλεφκελν αέξα. Σν κνλνμείδην 

ηνπ αδψηνπ (NO) είλαη έλα αέξην ην νπνίν παξάγεηαη ζηνπο αεξαγσγνχο θαη 

παξαγσγή ηνπ απμάλεηαη φηαλ ππάξρεη T2 θιεγκνλή.  Έρνπλ παξαηεξεζεί 

πςειέο ηηκέο ΝΟ ζε αζζελείο κε άζζκα νη νπνίεο κεηψλνληαη κεηά απφ 

ζεξαπεία κε θνξηηθνζηεξνεηδή. Παξφια απηά νη πςειέο ηηκέο FeNO κπνξνχλ 

λα αλεπξεζνχλ θαη ζε άιιεο θαηαζηάζεηο φπσο ζε αζζελείο κε αηνπία, 

εσζηλνθηιηθή βξνγρίηηδα, ρξφληα απνθξαθηηθή πλεπκνλνπάζεηα ζε 

παξφμπλζε, ινηκψμεηο ηνπ αλαπλεπζηηθνχ θαη ξηλίηηδα (69-71), ελψ είλαη 

κεησκέλν ζε θαπληζηέο ελψ κπνξεί λα είλαη είηε κεησκέλν είηε απμεκέλν ζε 

ηνγελείο  ινηκψμεηο ηνπ αλαπλεπζηηθνχ (72). Έηζη ην FeNO δελ 

ρξεζηκνπνηείηαη γηα ηε δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο, αιιά πεξηζζφηεξν ζηελ 

παξαθνινχζεζε ηνπ ειέγρνπ ηνπ άζζκαηνο, ζηε ζεξαπεία θαη ζηνλ 

ραξαθηεξηζκφ αλ πξφθεηηαη γηα άζζκα κε T2 θιεγκνλή (73). Μειέηεο έρνπλ 

δείμεη φηη ζε κε θαπληζηέο κε άζζκα, ηηκέο FeNO >50 parts per billion (ppb) 

ζρεηίδνληαη κε θαιχηεξε βξαρππξφζεζκε αληαπφθξηζε ζηα εηζπλεφκελα 

θνξηηθνζηεξνεηδή, ρσξίο φκσο λα έρεη εξεπλεζεί ε επίπησζε καθξνπξφζεζκα 

ζηηο παξνμχλζεηο (74). 

5.4.2 Αιιεξγηθά Σεζη 

Ζ παξνπζία αηνπίαο ζε έλαλ αζζελή κε ζπκπηψκαηα εθ ηνπ αλαπλεπζηηθνχ 

κπνξεί λα εληζρχεη ηελ πηζαλφηεηα ηεο δηάγλσζεο άζζκαηνο, φκσο δελ είλαη 

κία θαηάζηαζε εηδηθή γηα ην άζζκα, νχηε φινη νη αζζελείο κε άζζκα 

παξνπζηάδνπλ αηνπία. Ζ παξνπζία αηνπίαο κπνξεί λα επηβεβαησζεί κε 

δηάθνξεο κεζφδνπο. Μία απφ απηέο είλαη ε δεξκαηηθή δνθηκαζία λπγκνχ (skin 
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prick test) ζε θνηλά πεξηβαιινληηθά αιιεξγηνγφλα, κία απιή, θζελή θαη εχθνιε 

κέζνδνο, ε νπνία φηαλ πξαγκαηνπνηεζεί απφ εμεηδηθεπκέλν πξνζσπηθφ θαη 

κε ηππνπνηεκέλεο κεζφδνπο έρεη κεγάιε επαηζζεζία. Μία άιιε κέζνδνο 

επηβεβαίσζεο ηεο αηνπίαο είλαη ε κέηξεζε ησλ επηπέδσλ ησλ εηδηθψλ 

αλνζνζθαηξηλψλ Δ (slgE) ζηνλ νξφ. Ζ κέηξεζε απηή είλαη πην αμηφπηζηε απφ 

ηηο δεξκαηηθέο δνθηκαζίεο, αιιά είλαη πην αθξηβή, πξνηηκάηαη θπξίσο ζε 

αζζελείο πνπ είλαη κε ζπλεξγάζηκνη, έρνπλ θάπνηα δεξκαηηθή λφζν ή έρνπλ 

θάπνην επεηζφδην αλαθπιαμίαο ζην ηζηνξηθφ ηνπο (1, 75). Πάληα φκσο ηα 

ζεηηθά απνηειέζκαηα πξέπεη λα αμηνινγνχληαη ζε έλα γεληθφηεξν πιαίζην, 

ψζηε λα επηβεβαησζεί φηη ε εθδήισζε ζπκβαηψλ ζπκπησκάησλ 

παξνπζηάδεηαη κεηά απφ ηελ έθζεζε ζην αιιεξγηνγφλν, θαη έηζη λα 

επηβεβαησζεί ε εκθάληζε αιιεξγηθήο αληίδξαζεο. 

5.4.3 Αθηηλνινγηθόο Έιεγρνο 

Ο αθηηλνινγηθφο έιεγρνο κε ηε δηελέξγεηα αθηηλνγξαθίαο ζψξαθνο 

πξαγκαηνπνηείηαη ζπλήζσο γηα ηνλ απνθιεηζκφ χπαξμεο άιισλ λνζεκάησλ, 

θαζψο είλαη ζπλήζσο θπζηνινγηθή ζε αζζελείο κε άζζκα ζε ζηαζεξή 

θαηάζηαζε. 

ε ζνβαξέο παξνμχλζεηο άζζκαηνο κπνξεί λα παξαηεξεζεί ππεξδηάηαζε ησλ 

πλεπκφλσλ κε επηπέδσζε ηνπ εκηδηαθξάγκαηνο ακθνηεξφπιεπξα θαη αχμεζε 

ησλ κεζνπιεχξησλ δηαζηεκάησλ ιφγσ παγίδεπζεο αέξα. 

ε αζζελείο κε ζνβαξφ άζζκα ή ζε αζζελείο κε άηππα ζπκπηψκαηα 

ζεκαληηθή είλαη ε δηελέξγεηα αμνληθήο ηνκνγξαθίαο ζψξαθνο πςειήο 

επθξίλεηαο (high resolution chest tomography – HRCT) ή/θαη αμνληθή 

ηνκνγξαθία παξαξξίλησλ θφιπσλ. Με ηε δηελέξγεηα HRCT κπνξνχλ λα 
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απνθιεηζηνχλ άιιεο παζνινγηθέο θαηαζηάζεηο φπσο είλαη νη βξνγρηεθηαζίεο, ε 

παξνπζία εκθπζήκαηνο, ε δηάκεζε πλεπκνλνπάζεηα, ή αθφκα θαη ε χπαξμε 

λενπιαζίαο, ελψ ζην ζνβαξφ άζζκα κπνξεί λα παξαηεξεζεί εηθφλα 

κσζατθνχ πνπ είλαη ην απνηέιεζκα παγίδεπζεο αέξα ή πάρπλζε ηνπ 

ηνηρψκαηνο ησλ αεξαγσγψλ. Με ηελ αμνληθή ηνκνγξαθία ησλ παξξαξηλίσλ 

κπνξεί λα απεηθνληζηεί πάρπλζε ησλ βιελλνγφλσλ θαη χπαξμε ξηληθψλ 

πνιππφδσλ πνπ κπνξεί λα επηδεηλψλνπλ ηε ζπκπησκαηνινγία ηνπ άζζκαηνο 

θαη λα ρξήδνπλ εηδηθήο αγσγήο (76). 

5.4.4 Αηκαηνινγηθέο εμεηάζεηο 

Οη εξγαζηεξηαθέο εμεηάζεηο ζε αζζελείο κε άζζκα είλαη ζπλήζσο 

θπζηνινγηθέο, θαη ρξεζηκνπνηνχληαη γηα ηνλ απνθιεηζκφ άιισλ λνζεκάησλ ή 

γηα ηελ αμηνιφγεζε δηάθνξσλ παξακέηξσλ γηα ηελ έλαξμε εηδηθήο αγσγήο 

φπσο είλαη ηα επίπεδα ησλ εσζηλνθίισλ ζηελ γεληθή αίκαηνο θαη ηα επίπεδα 

ηεο νιηθήο IgE ζηνλ νξφ. 

5.4.5 Αέξηα Αίκαηνο 

Ζ αλάιπζε αεξίσλ αίκαηνο είλαη ρξήζηκε ζε αζζελείο κε ζνβαξή παξφμπλζε 

άζζκαηνο. Ζ κεξηθή πίεζε ηνπ αξηεξηαθνχ νμπγφλνπ κεηψλεηαη φζν απμάλεηαη 

ε βαξχηεηα ηεο παξφμπλζεο, ελψ ε κεξηθή πίεζε ηνπ δηνμεηδίνπ ηνπ άλζξαθα 

ελψ αξρηθά κπνξεί λα κεησζεί ιφγσ ππεξαεξηζκνχ, φζν ν αζζελήο 

επηδεηλψλεηαη κπνξεί λα παξαηεξεζεί θφπσζε ησλ αλαπλεπζηηθψλ κπψλ θαη 

ηειηθά ππεξθαπλία, ε νπνία καδί κε ηελ θιηληθή εηθφλα ηνπ αζζελνχο, δειαδή 

αλ ππάξρεη δπζθνιία ζηελ νκηιία ή ζησπειφο πλεχκνλαο κπνξεί λα 

νδεγήζνπλ ηνλ αζζελή ζηε δηαζσιήλσζε (77). 
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5.5 Γηαθνξηθή Γηάγλσζε 

Ζ δηαθνξηθή δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο γίλεηαη κε παζήζεηο έρνπλ αλάινγε 

θιηληθή εηθφλα, αιιά είλαη δηαθνξεηηθή αλάινγα κε ηελ ειηθία. ην Πίλαθα 2 

παξνπζηάδεηαη ε δηαθνξηθή δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο αλάινγα κε ηελ ειηθία 

(1). 

Πίλαθαο 2 Γηαθνξηθή δηάγλσζε άζζκαηνο ζε ελήιηθεο, εθήβνπο θαη παηδηά 6-
11 εηώλ (GINA 2022) 

Ζιηθία πκπηψκαηα Νφζνο 

6-11 εηψλ Πηαξκφο, ξηληθή ζπκθφξεζε, 
θαζαξηζκφο ηνπ ιαηκνχ 

χλδξνκν ρξφληνπ βήρα 
αλψηεξνπ 
αλαπλεπζηηθνχ 
(νπηζζνξηληθή 
θαηαξξνή) 

Ξαθληθή έλαξμε ζπκπησκάησλ, 
εηεξφπιεπξνο ζπξηγκφο 

Δηζπλνή μέλνπ ζψκαηνο 

Δπαλαιακβαλφκελεο ινηκψμεηο, 
παξαγσγηθφο βήραο 

Βξνγρηεθηαζίεο 

Δπαλαιακβαλφκελεο ινηκψμεηο, 
παξαγσγηθφο βήραο, 
παξαξξηλνθνιπίηηδα 

Πξσηνπαζήο 
δπζθηλεζία θξνζζψλ 

Πξνθάξδην θχζεκα πγγελήο θαξδηαθή 
λφζνο 

Πξνσξφηεηα, εθ γελεηήο 
ζπκπησκαηνινγία 

Βξνγρνπλεπκνληθή 
δπζπιαζία 

Δθζεζεκαζκέλνο βήραο θαη 
παξαγσγή βιέλλεο, 
ζπκπησκαηνινγία 
γαζηξννηζνθαγηθήο 
παιηλδξφκεζεο  

Κπζηηθή ίλσζε 

12-39 εηψλ Πηαξκφο, ξηληθή ζπκθφξεζε, 
θαζαξηζκφο ηνπ ιαηκνχ 

χλδξνκν ρξφληνπ βήρα 
αλψηεξνπ 
αλαπλεπζηηθνχ 
(νπηζζνξηληθή 
θαηαξξνή) 

Γχζπλνηα, εηζπλεπζηηθφο 
ζπξηγκφο (stridor) 

Μεηαβαιιφκελε 
απφθξαμε ιάξπγγα 

Εάιε, παξαηζζεζία Τπεξαεξηζκφο, 
δπζιεηηνπξγηθή 
αλαπλνή 

Δπαλαιακβαλφκελεο ινηκψμεηο, 
παξαγσγηθφο βήραο 

Βξνγρηεθηαζίεο 

Έληνλνο βήραο θαη παξαγσγή Κπζηηθή Ίλσζε 
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βιέλλεο 

Πξνθάξδην θχζεκα πγγελήο θαξδηαθή 
λφζνο 

Γχζπλνηα, νηθνγελεηαθφ ηζηνξηθφ 
εκθπζήκαηνο ζε λεαξή ειηθία 

Έιιεηςε Α1 
αληηζξπςίλεο 

Ξαθληθή έλαξμε ζπκπησκάησλ Δηζπλνή μέλνπ ζψκαηνο 

40+ εηψλ Γχζπλνηα, εηζπλεπζηηθφο 
ζπξηγκφο (stridor) 

Μεηαβαιιφκελε 
απφθξαμε ιάξπγγα 

Εάιε, παξαηζζεζία Τπεξαεξηζκφο, 
δπζιεηηνπξγηθή 
αλαπλνή 

Παξαγσγηθφο βήραο, δχζπλνηα 
ζηε θφπσζε, θάπληζκα ή έθζεζε 
ζε εξεζηζηηθά αέξηα 

Υξφληα απνθξαθηηθή 
πλεπκνλνπάζεηα 

Παξαγσγηθφο βήραο, 
επαλαιακβαλφκελεο ινηκψμεηο 

Βξνγρηεθηαζίεο 

Γχζπλνηα ζηε θφπσζε, 
λπρηεξηλή ζπκπησκαηνινγία, 
νηδήκαηα ζθπξψλ 

Καξδηαθή Αλεπάξθεηα 

Λήςε ζεξαπείαο κε αλαζηνιέα 
ηνπ κεηαηξεπηηθνχ ελδχκνπ 
(ΜΔΑ) 

Βήραο ζρεηηδφκελνο κε 
ηε θαξκαθεπηηθή αγσγή 

Γχζπλνηα ζηε θφπσζε, κε 
παξαγσγηθφο βήραο, 
πιεθηξνδαθηπιία 

Παξεγρπκαηηθή λφζνο 
ηνπ πλεχκνλα 

Ξαθληθή έλαξμε δχζπλνηαο, 
ζσξαθηθφ άιγνο 

Πλεπκνληθή Δκβνιή 

Γχζπλνηα κε αληαπνθξηλφκελε 
ζηα βξνγρνδηαζηαιηηθά θάξκαθα 

Κεληξηθή απφθξαμε 
αεξαγσγψλ 

Όιεο νη ειηθίεο Υξφληνο βήραο, αηκφπηπζε, 
δχζπλνηα, ή/θαη ππξεηφο, 
θφπσζε, (λπρηεξηλνί) ίδξσηεο, 
αλνξεμία, απψιεηα βάξνπο 

Φπκαηίσζε 
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6 Θεξαπεία Άζζκαηνο 
 

Ζ ζεξαπεία ηνπ άζζκαηνο ζηνπο ελήιηθεο, αιιά θαη ζηα παηδηά θαη ηνπο 

εθήβνπο, έρεη ζαλ ζηφρν ηνλ θαιφ έιεγρν ησλ ζπκπησκάησλ, ηε κείσζε ηεο 

πηζαλφηεηαο εκθάληζεο παξφμπλζεο, ηελ ειαρηζηνπνίεζε ηεο ζλεζηκφηεηαο 

απφ ην άζζκα, ηεο κφληκεο απφθξαμεο ησλ αεξαγσγψλ θαζψο θαη ησλ 

παξελεξγεηψλ απφ ηε αληηαζζκαηηθή ζεξαπεία. 

Έλα ζεκαληηθφ ζεκείν ηεο ζσζηήο αληηκεηψπηζεο ηνπ άζζκαηνο είλαη ε ζρέζε 

αλάκεζα ζηνλ αζζελή θαη ηνλ ηαηξφ. Ο ηαηξφο πξέπεη λα έρεη αλαπηπγκέλεο 

ζσζηέο ηθαλφηεηεο επηθνηλσλίαο, λα ελζαξξχλεη ηνλ αζζελή λα θάλεη 

εξσηήζεηο, λα είλαη θηιηθφο απέλαληη ηνπ, λα ηνπ επηηξέπεη λα εθθξάδεη 

ειεχζεξα ηνπο ζηφρνπο ηνπ, ηηο αλεζπρίεο θαη ηηο πεπνηζήζεηο ηνπ, λα είλαη 

ππνκνλεηηθφο, λα δίλεη θαηαλνεηέο νδεγίεο θαη λα δεηά απφ ηνλ αζζελή λα ηηο 

επαλαιάβεη ψζηε λα είλαη ζίγνπξνο φηη ηηο έρεη θαηαιάβεη. 

Ζ ζεξαπεία ηνπ άζζκαηνο είλαη έλαο ζπλερήο θχθινο ειέγρνπ, ζεξαπείαο θαη 

εθηίκεζεο ηεο απάληεζεο ηνπ αζζελνχο κέζα απφ ηνλ έιεγρν ησλ 

ζπκπησκάησλ, ηελ εθηίκεζε ηνπ θηλδχλνπ εκθάληζεο παξνμχλζεσλ ή 

παξελεξγεηψλ θαζψο θαη ησλ πξνηηκήζεσλ ηνπ αζζελνχο. Ο ζεξάπσλ ηαηξφο 

πξέπεη λα αμηνινγεί ηνλ θάζε αζζελή ηαθηηθά θαη πξνζαξκφδεη ηελ 

ζεξαπεπηηθή ηνπ ηερληθή ψζηε λα ηνπ ηαηξηάδεη θαιχηεξα. 

6.1 Φαξκαθεπηηθή ζεξαπεία 

Ζ ζεξαπεία κε εηζπλεφκελνπο  β2 αγσληζηέο ζεσξνχληαλ πξψηεο γξακκήο 

ζεξαπεία γηα ην άζζκα γηα ηνπιάρηζηνλ 50 έηε, θαζψο ην άζζκα ζεσξνχληαλ 

κία λφζνο πνπ ην θχξην ραξαθηεξηζηηθφ ηεο ήηαλ ν βξνγρφζπαζκνο φρη ε 

θιεγκνλή ησλ αεξαγσγψλ, ελψ πξνθαινχζαλ άκεζε αλαθνχθηζε απφ ηα 
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ζπκπηψκαηα θαη είραλ ρακειφ θφζηνο. Μειέηεο φκσο έδεημαλ φηη ε ηαθηηθή 

ρξήζε βξαρείαο δξάζεο β2 δηεγεξηψλ (short acting b2 agonists - SABA), 

αθφκα θαη γηα κία έσο δχν εβδνκάδεο, ζρεηίδεηαη κε απμεκέλε βξνγρηθή 

ππεξαληηδξαζηηθφηεηα, κεησκέλε δξάζε ησλ βξνγρνδηαζηαιηηθψλ, απμεκέλε 

αιιεξγηθή αληίδξαζε, ελψ κπνξεί λα νδεγήζεη ζε έλα θαχιν θχθιν 

θαηάρξεζεο ησλ SABA πνπ ζρεηίδεηαη κε απμεκέλν αξηζκφ παξνμχλζεσλ θαη 

απμεκέλε ζλεηφηεηα (78-80). 

Έηζη, ζχκθσλα κε ηηο λέεο νδεγίεο ηεο GINA (1) ηνπ 2022 γηα ηε ζεξαπεία ηνπ 

άζζκαηνο, δελ ζπζηήλεηαη ε ιήςε κφλν SABA, αιιά φινη νη αζζελείο πξέπεη 

λα ιακβάλνπλ ζαλ ζεξαπεία ζπληήξεζεο κία αγσγή πνπ λα πεξηιακβάλεη 

εηζπλεφκελν θνξηηθνζηεξνεηδέο (inhaled corticosteroids – ICS), ην νπνίν 

κπνξεί λα ρνξεγείηαη είηε ζαλ θαζεκεξηλή ζεξαπεία, είηε, ζην ήπην άζζκα, 

ζαλ θαη’ επίθιεζε ζεξαπεία γηα ηελ αλαθνχθηζε ησλ ζπκπησκάησλ καδί κε 

εηζπλεφκελε θνξκνηεξφιε, έλαλ ηζρπξφ β2 δηεγέξηε πνπ δξα ηφζν βξαρέσο, 

φζν θαη ζαλ καθξάο δξάζεο βξνγρνδηαζηαιηηθφ θάξκαθν.  

Ζ ρξήζε θαη’ επίθιεζε ρακειήο δφζεο ICS - θνξκνηεξφιεο ζην ήπην άζζκα 

ζχκθσλα κε ηε κειέηε SYGMA 1 ζρεηίζηεθε κε κείσζε ησλ παξνμχλζεσλ 

θαηά 60 κε 64% (81). 

Αλαιπηηθά ππάξρνπλ ηξεηο θαηεγνξίεο αληηαζζκαηηθήο αγσγήο, ε ζεξαπεία 

ειέγρνπ ή ξπζκηζηηθή αγσγή, ε θαη’ επίθιεζε αγσγή ή αλαθνπθηζηηθή αγσγή 

θαη νη επηπξφζζεηεο ζεξαπείεο γηα ηνπο αζζελείο κε ζνβαξφ άζζκα. 

 Ρπζκηζηηθή αγσγή: πεξηιακβάλεη εηζπλεφκελα θάξκαθα ηα νπνία 

πεξηέρνπλ εηζπλεφκελα θνξηηθνζηεξνεηδή, θαη ε ρξήζε ηνπο έρεη ζαλ 

ζηφρν ηε κείσζε ηεο θιεγκνλήο ησλ αεξαγσγψλ, ηνλ έιεγρν ησλ 
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ζπκπησκάησλ θαη ηε κείσζε ηεο πηζαλφηεηαο εκθάληζεο 

παξνμχλζεσλ θαη ηεο πηψζεο ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο. ε 

αζζελείο κε ήπην άζζκα, κπνξεί λα ρνξεγεζεί ζεξαπεία κε θαη’ 

επίθιεζε ρακειή δφζε ICS θαη θνκνηεξφιε, φηαλ ρξεηάδεηαη, δειαδή 

φηαλ εκθαλίδνπλ ζπκπηψκαηα ή πξηλ ηελ άζθεζε. Ζ δφζε πξέπεη λα 

βειηηζηνπνηείηαη ψζηε λα ειαρηζηνπνηείηαη ν θίλδπλνο παξελεξγεηψλ 

θαζψο θαη ε αλάγθε ρξήζεο θνξηηθνζηεξνεηδψλ απφ ηνπ ζηφκαηνο 

(oral corticosteroids – OCS). 

 Αλαθνπθηζηηθή αγσγή: Ζ αλαθνπθηζηηθή αγσγή ρνξεγείηαη ζε φινπο 

ηνπο αζζελείο ζαλ θαη’ επίθιεζε αγσγή γηα ηελ αληηκεηψπηζε 

ζπκπησκάησλ ηεο παξφμπλζεο, ή κεηά απφ απιή επηδείλσζε ησλ 

ζπκπησκάησλ, ή γηα ηελ πξφιεςε βξνγρφζπαζκνπ κεηά απφ άζθεζε. 

Οη αζζελείο κπνξεί λα ιάβνπλ ICS-θνξκνηεξφιε ή SABA, αλ ζαλ 

ζεξαπεία ζπληήξεζεο ρξεζηκνπνηείηαη δηαθνξεηηθή αγσγή (82). Ζ 

ππεξβνιηθή ρξήζε SABA, φπσο ζεσξείηαη ε ρξήζε πάλσ απφ 3 

ζπζθεπψλ ρσξεηηθφηεηαο 200 δφζεσλ ην έηνο, απμάλεη ηνλ θίλδπλν 

παξνμχλζεσλ, έηζη ζεκαληηθή είλαη ε κείσζε ηεο ρξήζεο ησλ SABA 

(1). 

 Δπηπξφζζεηε ζεξαπεία γηα ηνπο αζζελείο κε ζνβαξφ άζζκα. Γηα ηνπο 

αζζελείο κε ζνβαξφ άζζκα, δειαδή γηα ηνπο αζζελείο πνπ 

παξνπζηάδνπλ ζπκπησκαηνινγία ή έρνπλ παξνμχλζεηο άζζκαηνο 

παξά ηε βέιηηζηε αγσγή κε πςειέο δφζεηο ICS/LABA, πξέπεη λα 

εθηηκνχληαη γηα ηελ έλαξμε εηδηθήο ζεξαπείαο, γηα παξάδεηγκα 

βηνινγηθψλ παξαγφλησλ, ή γηα ηε ζεξαπεία ηξνπνπνηήζηκσλ 

παξαγφλησλ θηλδχλνπ (1). 
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χκθσλα κε ηηο λέεο νδεγίεο ηεο GINA ηνπ 2022 γηα ελήιηθεο θαη εθήβνπο (1), 

ππάξρνπλ δχν κνλνπάηηα γηα ηε ζεξαπεία αζζελψλ πνπ έρεη επηβεβαησζεί ε 

δηάγλσζε ηνπ άζζκαηνο: 

 ην πξώην κνλνπάηη, ε αλαθνπθηζηηθή αγσγή πνπ ρνξεγείηαη είλαη 

θαη’ επίιπζε ρακειή δφζε ICS-θνξκνηεξφιεο (νλνκάδεηαη θαη ‘anti-

inflammatory reliever – AIR), πνπ είλαη θαη ην κνλνπάηη πνπ ζπζηήλεηαη 

πεξηζζφηεξν απφ ηε GINA θαζψο κεηψλεη ηνλ θίλδπλν ησλ ζνβαξψλ 

παξνμχλζεσλ ζε ζχγθξηζε κε ηε ρξήζε SABA, κε παξφκνηα 

αλαθνχθηζε ζπκπησκάησλ. 

o  ηα βήκαηα 1 θαη 2, πεξηιακβάλνληαη αζζελείο πνπ 

παξνπζηάδνπλ ζπκπηψκαηα γηα ιηγφηεξεο απφ 4-5 εκέξεο ηελ 

εβδνκάδα, θαη ρνξεγείηαη θαη’ επίθιεζε ρακειή δφζε ICS-

θνξκνηεξφιε. 

o ην βήκα 3, νη αζζελείο παξνπζηάδνπλ ζπκπηψκαηα ηηο 

πεξηζζφηεξεο εκέξεο ηεο εβδνκάδαο ή παξνπζηάδνπλ 

λπρηεξηλέο αθππλίζεηο ιφγσ ησλ ζπκπησκάησλ ηνπ άζζκαηνο 

ηνπιάρηζηνλ κία θνξά ηελ εβδνκάδα. ηνπο αζζελείο απηνχο 

ρνξεγείηαη ρακειή δφζε ζπληήξεζεο κε ICS-θνξκνηεξφιε. 

o ην βήκα 4, πεξηιακβάλεη ηνπο αζζελείο πνπ παξνπζηάδνπλ 

θαζεκεξηλή ζπκπησκαηνινγία ή λπρηεξηλέο αθππλίζεηο 

ηνπιάρηζηνλ κία θνξά ηελ εβδνκάδα ή θαη πεξηζζφηεξν, θαζψο 

θαη ρακειή αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία, θαη ζαλ ζεξαπεία 

ζπληήξεζεο ρνξεγείηαη κέηξηα δφζε ICS – θνξκνηεξφιεο. 

o ην βήκα 5 πεξηιακβάλεη ηνπο αζζελείο πνπ δελ ειέγρνληαη κε 

ηε ζεξαπεία ηνπ ζηαδίνπ 4. ηνπο αζζελείο απηνχο ρνξεγείηαη 
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επηπξφζζεηε ζεξαπεία κε καθξάο δξάζεο κνπζθαξηληθνχο 

αγσληζηέο, ελψ θαιφ ζα ήηαλ νη αζζελείο απηνί λα 

παξαπέκπνληαη ζε εηδηθά θέληξα γηα ηνλ πξνζδηνξηζκφ ηνπ 

θαηλφηππνπ. Μπνξεί λα ρνξεγεζνχλ επίζεο θαη πςειέο δφζεηο 

ICS-θνξκνηεξφιεο ή αθφκα θαη βηνινγηθνί παξάγνληεο. 

 ην δεύηεξν κνλνπάηη, ζαλ ζεξαπεία ζπληήξεζεο ρνξεγείηαη ICS θαη 

ζαλ θαη΄ επίθιεζε ζεξαπεία ρνξεγείηαη μερσξηζηά βξαρείαο δξάζεο β2 

αγσληζηήο κε δηαθνξεηηθή ζπζθεπή. Πξηλ μεθηλήζεη έλαο αζζελήο 

ζεξαπεία κε βάζε ην δεχηεξν κνλνπάηη, ζεκαληηθφ είλαη λα γίλεη 

εθηίκεζε ηνπ γηα ην αλ ζα ζπκκνξθσζεί ζηε θαζεκεξηλή ρξήζε 

ζεξαπείαο ζπληήξεζεο. 

o ην βήκα 1 πεξηιακβάλεη ηνπο αζζελείο κε ζπκπηψκαηα 

ιηγφηεξν απφ δχν θνξέο ην κήλα θαη ζαλ νδεγία δίλεηαη ε ιήςε 

ICS θάζε θνξά πνπ ν αζζελήο ιακβάλεη SABA. 

o ην βήκα 2, πεξηιακβάλεη ηνπο αζζελείο κε ζπκπηψκαηα δχν 

θνξέο ην κήλα ή πεξηζζφηεξν, αιιά ιηγφηεξν απφ δχν θνξέο 

ηελ εβδνκάδα, νη αζζελείο ζπζηήλεηαη λα ιάβνπλ ρακειή δφζε 

ζπληήξεζεο ICS θαη έλαλ καθξάο δξάζεο β2 δηεγέξηε (LABA). 

o ην βήκα 3, νη αζζελείο έρνπλ ζπκπηψκαηα ηηο πεξηζζφηεξεο 

εκέξεο ηεο εβδνκάδαο ή παξνπζηάδνπλ λπρηεξηλέο αθππλίζεηο  

κία θνξά ηελ εβδνκάδα ή πεξηζζφηεξν, ελψ ιακβάλνπλ ρακειή 

δφζε ζπληήξεζεο ICS-LABA. 

o ην βήκα 4 πεξηιακβάλνληαη νη αζζελείο κε θαζεκεξηλή 

ζπκπησκαηνινγία ή λπρηεξηλέο αθππλίζεηο ηνπιάρηζηνλ κία 

θνξά ηελ εβδνκάδα θαη ρακειή αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία. ηνπο 
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αζζελείο απηνχο ρνξεγνχληαη κέηξηεο ή πςειέο δφζεηο ICS-

LABA. 

o ην βήκα 5, πεξηιακβάλνληαη νη αζζελείο πνπ έρνπλ 

ζπκπησκαηνινγία παξά ηε ιήςε ζεξαπείαο ζηαδίνπ 4. ηε 

ζεξαπεία ησλ αζζελψλ απηψλ πξνζηίζεηαη LAMA, ελψ νη 

αζζελείο απηνί κπνξνχλ λα παξαπεκθζνχλ ζε θέληξν 

αλαθνξάο γηα θαιχηεξε θαηλνηχπεζε ψζηε λα ιάβνπλ ζεξαπεία 

κε βηνινγηθνχο παξάγνληεο. 

Καη ζηα δχν κνλνπάηηα ζην ζηάδην 4 κπνξνχλ λα ρνξεγεζνχλ κηθξά ζρήκα ηα 

κε απφ ηνπ ζηφκαηνο ησλ θνξηηθνζηεξνεηδψλ.  

ηελ Δηθφλα 4 θαίλεηαη ζρεκαηηθά ε ζηξαηηγηθή αληηκεηψπηζεο ηνπ άζζκαηνο 

ζχκθσλα κε ηηο θαηπζπληήξηεο νδεγίεο ηεο GINA ηνπ 2022 (1). χκθσλα κε 

ηηο νδεγίεο, θαηά ηε δηάξθεηα ηεο ζεξαπείαο ν αζζελήο κπνξεί λα αιιάδεη 

βήκα κέζα ζην ίδην κνλνπάηη, ρξεζηκνπνηψληαο ηελ ίδηα αλαθνπθηζηηθή 

αγσγή ή λα αιιάμεη κνλνπάηη, αλάινγα κε ηηο αλάγθεο θαη ηηο πξνηηκήζεηο ηνπ 

αζζελνχο. ην πίλαθα 3 παξνπζηάδνληαη νη ρακειέο, κέηξηεο θαη πςειέο 

δφζεηο ησλ εηζπλεφκελσλ ζηεξνεηδψλ. 

Κάησ απφ ηα βήκαηα ππάξρνπλ επηπιένλ ζεξαπεπηηθέο επηινγέο πνπ είηε 

έρνπλ πεξηνξηζκελεο ελδέημεηο  είηε έρνπλ κηθξφηεξε απνηειεζκαηηθφηεηα θαη 

αζθάιεηα ζε ζχγθξηζε κε ηηο ζεξαπείεο ζηα κνλνπάηηα έλα θαη δχν. 

Όινη νη αζζελείο πξέπεη λα εθπαηδεχνληαη ζηε ζσζηή ηερληθή ιήςεο 

εηζπλεφκελσλ θαξκάθσλ ψζηε απηά λα είλαη απνηειεζκαηηθά, ελψ ζεκαληηθή 

είλαη θαη ε εθπαίδεπζε ζηελ απηναμηνιφγεζε, έηζη ν αζζελεο λα κπνξεί λα 

εθηηκήζεη ηα ζπκπηψκαηά ηνπ, ή κέζσ ηεο κέηξεζεο ηεο PEF λα αμηνινγεί ηνλ 
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έιεγρν ηνπ άζζκαηνο ηνπ θαη κε παξνρή ελφο γξαπηνχ πιάλνπ ειέγρνπ λα 

κπνξεί λα ειέγρεη ηα ζπκπηψκαηα θαη λα ειαρηζηνπνηείηαη ν θίλδπλνο 

παξνμχλζεσλ. 

Όηαλ έρεη επηηεπρζεί θαιφο έιεγρνο ησλ ζπκπησκάησλ ηνπ άζζκαηνο γηα 

ηνπιάρηζηνλ 2 κε 3 κήλεο, ν ζεξάπσλ ηαηξφο κπνξεί λα εθηηκήζεη ηελ 

πηζαλφηεηα ειάηησζεο ηεο αληηαζζκαηηθήο αγσγήο ζηε ειάρηζηε αγσγή πνπ 

κπνξεί λα ειέγμεη ηφζν ηα ζπκπηψκαηα φζν ηηο παξνμχλζεηο. Έηζη θάζε 

αζζελήο πξέπεη λα εθηηκάηαη αηνκηθά.  

Αλ ν αζζελήο ζπλερίδεη λα έρεη ζπκπηψκαηα ή αθφκα θαη παξνμχλζεηο κεηά 

απφ δχν έσο ηξεηο κήλεο αγσγήο πξηλ ηελ αλαβάζκηζε πξέπεη λα εθηηκεζεί αλ 

Εικόνα 4 Στρατθγικι αντιμετϊπιςθσ του άςκματοσ, HDM: house dust mite-ακάρεα ςκόνθσ, LABA: long 
acting beta2 agonist- μακράσ δράςθσ β2 αγωνιςτζσ, LAMA: long acting muscarinic antagonist – μακράσ 
δράςθσ μουςκαρινικοί ανταγωνιςτζσ, LTRA: leukotriene receptor antagonist – μακράσ δράςθσ 
ανταγωνιςτζσ των υποδοχζων των λευκοτριενίων, OCS: oral corticosteroids – από του ςτόματοσ 
κορτικοςτεροειδι, SABA: short acting beta 2 agonist – βραχείασ δράςθσ β2 αγωνιςτζσ, SLIT: sublingual 
immunotherapy – υπογλϊςςια ανοςοκεραπεία (προςαρμοςμζνο από GINA 2022) 
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ρξεζηκνπνηεί εζθαικέλα ηα εηζπλεφκελα θάξκαθα, αλ δελ ζπκκνξθψλεηαη κε 

ηελ αγσγή, αλ εθηίζεηαη ζε δηάθνξνπο παξάγνληεο ζηελ εξγαζία ή ζην ζπίηη, 

φπσο αιιεξγηνγφλα, θαπλφ ηζηγάξνπ ή ζε αηκνζθαηξηθή ξχπαλζε, αλ 

ιακβάλεη θαξκαθεπηηθή αγσγή κε θάξκαθα φπσο β-απνθιεηζηέο ή κε 

ζηεξνεηδή αληηθιεγκνλψδε θάξκαθα, αλ έρεη ζπλνζεξφηεηεο πνπ κπνξεί λα 

ζπκβάινπλ ζηνλ θαθφ έιεγρν ηνλ ζπκπησκάησλ ή αλ ε δηάγλσζε ηνπ 

άζζκαηνο είλαη ζσζηή (1). 

Πίλαθαο 3 Υακειέο, κέηξηεο θαη πςειέο δόζεηο εηζπλεόκελσλ ζηεξνεηδώλ, DPI: 
dry powder inhaler- μεξή ζθόλε, HFA: hydrofluoroalkane propellant – 
πξνσζεηηθό πδξνθζνξναιθαλίνπ, ICS: inhaled corticosteroid - εηζπλεόκελν 
θνξηηθνζηεξνεηδέο, LABA: long acting beta2 agonist - καθξάο δξάζεο β2 
αγσληζηήο, LAMA: long acting muscarinc antagonist- καθξάο δξάζεο 
κνπζθαξηληθόο αληαγσληζηήο, pMDI: pressurized metered dose inhaler- 
ζπζθεπή εηζπλνήο ππό πίεζε (πξνζαξκνζκέλν από GINA 2022) 

 
Δηζπλεόκελα 
ζηεξνεηδή 

 
Δλήιηθεο θαη έθεβνη (12 εηώλ θαη άλσ) 

Υακειή δφζε Μέηξηα δφζε Τςειή δφζε 

Beclomethasone 

dipropionate 

(pMDI, standard 

particle, HFA) 

 

200-500 
 

>500-1000 
 

>1000 

Beclomethasone 

dipropionate (DPI 

ή pMDI, 
extrafine 
particle, HFA) 

 

100-200 
 

>200-400 
 

>400 

Budesonide (DPI, 

ή pMDI, standard 
particle, HFA) 

 

200-400 
 

>400-800 
 

>800 

Ciclesonide 

(pMDI, extrafine 

particle, HFA) 

 

80-160 
 

>160-320 
 

>320 

Fluticasone 

furoate (DPI) 
 

100 
 

200 

Fluticasone 

propionate (DPI) 
 

100-250 
 

>250-500 
 

>500 

Fluticasone 

propionate 

(pMDI, extrafine 

particle, HFA) 

 

100-250 
 

>250-500 
 

>500 

Mometasone 

furoate (DPI) 
 

Εξαρτάται από τη ςυςκευή DPI  
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Mometasone 

furoate (pMDI, 

standard particle, 

HFA) 

 

200-400 
 

>400 

 

Οη αζζελείο κε άζζκα πξέπεη λα εθηηκνχληαη ηαθηηθά απφ ην ζεξάπνληα ηαηξφ 

ψζηε λα ειέγρνληαη πηζαλνί παξάγνληεο θηλδχλνπ, ν έιεγρνο ησλ 

ζπκπησκάησλ θαη νη παξνμχλζεηο. πλήζσο, ε αληαπφθξηζε είλαη εκθαλήο 

κεηά απφ 3 έσο 4 κήλεο αιιά ζε ζνβαξφ άζζκα θαζψο θαη ζε αζζελείο πνπ 

δελ ιάκβαλαλ ηε θαηάιιειε ζεξαπεία, ε αληαπφθξηζε κπνξεί λα γίλεη νξαηή 

αξγφηεξα. Ηδαληθά ν αζζελήο πξέπεη λα εθηηκεζεί 1-3 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε 

ηεο ζεξαπεία θαη έπεηηα θάζε 3-12 κήλεο, ελψ κεηά απφ παξφμπλζε κέζα ζε 

κία εβδνκάδα (1). 

6.2 Με θαξκαθεπηηθέο ζεξαπείεο 

Δθηφο απφ ηε θαξκαθεπηηθή ζεξαπεία ππάξρνπλ θαη κε θαξκαθεπηηθέο 

ζεξαπεπηηθέο παξεκβάζεηο.  

Απφ ηηο πην ζεκαληηθέο κε θαξκαθεπηηθέο παξεκβάζεηο είλαη ε δηαθνπή ηνπ 

θαπλίζκαηνο αιιά θαη ε απνθπγή έθζεζεο ζην παζεηηθφ θάπληζκα. Σν 

παζεηηθφ θάπληζκα απμάλεη ηνλ θίλδπλν παξνμχλζεσλ θαη κεηψλεη ηνλ έιεγρν 

ησλ ζπκπησκάησλ, ελψ ην ελεξγφ θάπληζκα πξνθαιεί απμεκέλν θίλδπλν 

λνζειείαο, θαθφ έιεγρν ηνπ άζζκαηνο θαη κείσζε ηεο αλαπλεπζηηθήο 

ιεηηνπξγίαο πνπ κπνξεί λα νδεγήζεη ζηελ αλάπηπμε ρξφληαο απνθξαθηηθήο 

πλεπκνλνπάζεηαο (1).  

ε αζζελείο κε αιιεξγηθφ άζζκα θαη αιιεξγία ζε έλα ζπγθεθξηκέλν 

αιιεξγηνγφλν, ππάξρνπλ κειέηεο πνπ έδεημαλ φηη ε ιήςε αλνζνζεξαπείαο 

εηδηθή γηα ην αιιεξγηνγφλν, είηε ππνδφξηα είηε ππνγιψζζηα, βνήζεζε ζηνλ 
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θαιχηεξν έιεγρν ηνπ άζζκαηνο (83, 84). Οη πεξηζζφηεξεο κειέηεο αθνξνχζαλ 

ηα αθάξεα ηεο ζθφλεο θαη ην γξαζίδη. Καηά ηε ρνξήγεζε ππνδφξηαο 

αλνζνζεξαπείαο ν θίλδπλνο αλεπηζχκεησλ παξελεξγεηψλ είλαη 0,5%, ελψ νη 

ζνβαξέο αλεπηζχκεηεο ελέξγεηεο είλαη ζπάληεο αιιά κπνξεί λα είλαη 

απεηιεηηθέο γηα ηε δσή (84). 

Άιιεο κε θαξκαθεπηηθέο παξεκβάζεηο είλαη ε απνθπγή εθζέζεσλ ζε 

αιιεξγηνγφλα θαη άιιεο εξεζηζηηθέο νπζίεο ζηελ εξγαζία ή ζην ζπίηη, ζε 

αηκνζθαηξηθή ξχπαλζε, ε απνθπγή θαξκάθσλ, φπσο ε αζπηξίλε ή ηα κε 

ζηεξνεηδή αληηθιεγκνλψδε θάξκαθα θαζψο θαη ε ρξήζε κε εθιεθηηθψλ β 

απνθιεηζηψλ, φπσο είλαη θαξδηνινγηθά θάξκαθα ή νθζαικηθέο ζηαγφλεο εάλ 

έρεη παξαηεξεζεί επαηζζεζία ζε απηέο ηηο νπζίεο (85, 86). 
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7 νβαξό άζζκα 
 

χκθσλα κε ηηο πξφζθαηεο νδεγίεο ηεο GINA (1) ζαλ ζνβαξφ άζζκα νξίδεηαη 

ην κε ειεγρφκελν άζζκα πνπ δελ ειέγρεηαη παξά ηε ιήςε βέιηηζηεο 

ζεξαπείαο κε πςειέο δφζεηο ζπλδπαζκνχ εηζπλεφκελσλ ζηεξνεηδψλ θαη 

καθξάο δξάζεο β2 δηεγεξηψλ (ICS/LABA), ή ην άζζκα πνπ ρξεηάδεηαη πςειέο 

δφζεηο ICS/LABA ψζηε λα κελ απνξπζκηζηεί. 

Σν κε ειεγρφκελν άζζκα (87) ραξαθηεξίδεηαη απφ ηνπιάρηζηνλ έλα απφ ηα 

αθφινπζα: 

 Καθφ έιεγρν ζπκπησκάησλ, δειαδή φηαλ ηα εξσηεκαηνιφγηα  Asthma 

Control Questionnaire – ACQ είλαη ≥1,5  θαη Asthma Control Test – 

ACT είλαη <20 

 πρλέο ζνβαξέο παξνμχλζεηο, ηνπιάρηζηνλ δχν, πνπ ρξήδνπλ ηελ 

ιήςε ζρεκάησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ γηα ηνπιάρηζηνλ 

3 εκέξεο ην πεξαζκέλν έηνο 

 Σνπιάρηζηνλ κία ζνβαξή παξφμπλζε πνπ απαηηήζεθε λνζειεία ζε 

απιή θιίλε λνζνθνκείνπ ή κνλάδα εληαηηθήο ζεξαπείαο ή κεραληθφ 

αεξηζκφ ην πεξαζκέλν έηνο 

 FEV1<80% κεηά απφ απνρή απφ βξαρείαο θαη καθξάο δξάζεο 

βξνγρνδηαζηαιηηθά θάξκαθα ζχκθσλα κε ην ρξφλν εκίζεηαο δσήο ηνπ 

θάζε θαξκάθνπ, φηαλ ν ιφγνο FEV1/FVC είλαη κηθξφηεξνο ηνπ 

θπζηνινγηθνχ 

 Διεγρφκελν άζζκα πνπ ρεηξνηεξεχεη φηαλ κεησζνχλ νη πςειέο δφζεηο 

ICS ή απφ ηα απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξεηδή ή φηαλ δηαθνπεί ν 

βηνινγηθφο παξάγνληαο  
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Καηά ηελ αμηνιφγεζε ηνπ ζνβαξνχ άζζκαηνο είλαη ζεκαληηθφ λα δηαρσξηζηεί 

απφ ην αξξχζκηζην άζζκα, πνπ είλαη πην ζπρλφ. Σν αξξχζκηζην άζζκα 

κπνξεί λα νθείιεηαη ζε θαθή ηερληθή θαηά ηε ιήςε ησλ εηζπλεφκελσλ 

θαξκάθσλ, ζε θαθή ζπκκφξθσζε, ζε ιαλζαζκέλε δηάγλσζε, ζε χπαξμε 

ζπλλνζεξφηεηαο ε νπνία επηδεηλψλεη ηα ζπκπηψκαηα ηνπ άζζκαηνο, φπσο 

είλαη ε γαζηξννηζνθαγηθή παιηλδξφκεζε θαη ε παρπζαξθία, ή ζε 

επαλαιακβαλφκελε έθζεζε ζε αιιεξγηνγφλα ή εξεζηζηηθέο νπζίεο θαηά ηελ 

εξγαζία ή ζην ζπίηη (1). 

Ο πξνζδηνξηζκφο ησλ αζζελψλ κε ζνβαξφ άζζκα είλαη πνιχ ζεκαληηθφο 

θαζψο νη αζζελείο απηνί κπνξεί λα επσθειεζνχλ απφ επηπξφζζεηε ζεξαπεία 

κε βηνινγηθνχο παξάγνληεο, ελψ έλαο αζζελήο γηα λα ραξαθηεξηζηεί ζαλ 

αζζελήο κε ζνβαξφ άζζκα πξέπεη λα ιακβάλεη ζεξαπεία ειέγρνπ γηα 

ηνπιάρηζηνλ 2 κε 3 κήλεο. 
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8 Βηνινγηθνί παξάγνληεο ζην ζνβαξό άζζκα 
 

Ζ αλάπηπμε ησλ βηνινγηθψλ παξαγφλησλ ζρεηίδεηαη κε ηελ αλάγθε γηα ηελ 

εμαηνκηθεπκέλε ζεξαπεία ηνπ ζνβαξνχ άζζκαηνο κε βάζε ηνπο εηδηθνχο 

θαηλφηππνπο ηεο λφζνπ. Έσο ζήκεξα ππάξρνπλ έμη βηνινγηθνί παξάγνληεο 

εγθεθξηκέλνη γηα ηε ζεξαπεία ηνπ άζζκαηνο. 

8.1 Οκαιηδνπκάκπε 

Ζ νκαιηδνπκάκπε ήηαλ ν πξψηνο βηνινγηθφο παξάγνληαο πνπ εγθξίζεθε απφ 

ηνλ Οξγαληζκφ Σξνθίκσλ θαη Φαξκάθσλ ηεο Ακεξηθήο (US Food and Drug 

Administration - FDA) γηα ηε ζεξαπεία ηνπ ζνβαξνχ άζζκαηνο ην 2003 θαη 

απφ ηνλ Δπξσπατθφ Οξγαληζκφ Φαξκάθσλ (European Medicines Agency - 

EMA) ην 2005. Πξφθεηηαη γηα έλα αλαζπλδπαζκέλν εμαλζξσπνπνηεκέλν IgG1 

κνλνθισληθφ αληίζσκα κε κεγάιν κνξηαθφ βάξνο (150.000 Daltons) (88) πνπ 

είλαη ζρεδηαζκέλν ψζηε λα ζπλδέεηαη θαη λα απελεξγνπνηεί ηελ ειεχζεξε IgE 

ζρεκαηίδνληαο αλνζνζπκπιέγκαηα, κεηψλνληαο έηζη ηελ θπθινθνξνχζα IgE 

θαη εκπνδίδνληαο  ηελ ζχλδεζε ηεο κε ηνπο πςειήο ζπγγέλεηαο ππνδνρείο 

(FcεRI) ζηελ επηθάλεηα ησλ δελδξηηηθψλ θπηηάξσλ, ησλ καζηνθπηηάξσλ, ησλ 

βαζεφθηισλ θαη ησλ εσζηλφθηισλ. Απηφ έρεη ζαλ απνηέιεζκα ηελ αλαζηνιή 

ηεο εμαξηψκελεο απφ ηελ IgE αληηγνλνπαξνπζίαζε, ηελ αλαζηνιή ηεο 

απνθνθθίσζεο ησλ καζηνθπηηάξσλ θαη ησλ βαζεφθηισλ, ηελ κείσζε ηεο 

εσζηλνθηιηθήο θιεγκνλή θαη ηελ κείσζε ηεο παξαγσγήο ηνπ ππνδνρέα FcεRI, 

κε ζπλέπεηα ηελ κείσζε ηεο αιιεξγηθήο θιεγκνλήο θαη ησλ ζπκπησκάησλ ηνπ 

άζζκαηνο, Δηθφλα 5 (89). Υξεζηκνπνηείηαη γηα ηε ζεξαπεία ηνπ ζνβαξνχ 

αλζηζηάκελνπ ζηε ζεξαπεία αιιεξγηθνχ άζζκαηνο θαη ζηε ζεξαπεία ηεο 

ρξφληαο απζφξκεηεο θλίδσζεο (74, 89) 
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Εικόνα 5 Ο μθχανιςμόσ δράςθσ τθσ ομαλιηουμάμπθσ. Η ομαλιηουμάμπθ ςυνδζεται με τθν 
IgE, ςχθματίηοντασ ανοςοςυμπλζγματα, μειϊνοντασ ζτςι τθν κυκλοφοροφςα IgE και 
εμποδίηοντασ  τθν ςυνδεςθ τθσ με τουσ υψθλισ ςυγγζνειασ υποδοχείσ (FcεRI) ςτθν 
επιφάνεια των δενδριτικϊν κυττάρων, των μαςτοκυττάρων, των βαςεόφιλων και των 
θωςινόφιλων. Αυτό ζχει ςαν αποτζλεςμα τθν αναςτολι τθσ εξαρτϊμενθσ από τθν IgE 
αντιγονοπαρουςίαςθ, τθν αναςτολι τθσ αποκοκκίωςθσ των μαςτοκυττάρωνκαι των 
βαςεόφιλων, τθν παρεμπόδιςθ τθσ  θωςινοφιλικισ φλεγμονισ και τθν μείωςθ τθσ 
παραγωγισ του υποδοχζα FcεRI. Αυτά ζχουν ςαν ςυνζπεια τθν μείωςθ τθσ αλλεργικισ 
φλεγμονισ και των ςυμπτωμάτων του άςκματοσ (Pelaia G et al, J Asthma Allergy. 
2011;4:49-59.) 

Δλδείθλπηαη ζαλ επηπξφζζεηε ζεξαπεία ζε αζζελείο κε ζνβαξφ αιιεξγηθφ 

άζζκα, 12 εηψλ θαη άλσ, πνπ έρνπλ ζεηηθή δεξκαηηθή δνθηκαζία ή in vitro 

αληηδξαζηηθφηεηα ζε έλα νινεηέο αιιεξγηνγφλν, κεησκέλε αλαπλεπζηηθή 

ιεηηνπξγία κε FEV1<80%pred, θαζψο θαη ζπρλή εκεξήζηα ζπκπησκαηνινγία 

ή λπρηεξηλέο αθππλίζεηο θαη πνιιαπιέο ζνβαξέο παξνμχλζεηο παξά ηελ ιήςε 

βέιηηζηεο αγσγήο κε ICS/LABA. ε παηδηά ειηθίαο 6 έσο <12 εηψλ ελδείθλπηαη 

ζαλ επηπξφζζεηε ζεξαπεία ζε παηδηά κε ζνβαξφ αιιεξγηθφ άζζκα κε 

ειεγρφκελν κε ηε βέιηηζηε ζεξαπεία κε ICS/LABA θαη ζεηηθή δεξκαηηθή 

δνθηκαζία ή ζε in vitro αληηδξαζηηθφηεηα ζε έλα νινεηέο αιιεξγηνγφλν. Ζ 
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δνζνινγία θαη ε ζπρλφηεηα ρνξήγεζεο εμαξηάηαη απφ ηα επίπεδα ηεο IgE 

ζηνλ νξφ θαη απφ ην βάξνο ηνπ αζζελνχο (90). 

ηελ ηπραηνπνηεκέλε, ειεγρφκελε κε εηθνληθφ θάξκαθν, θιηληθή κειέηε θάζεο 

ΗΗΗ ησλ Busse θαη ζπλεξγαηψλ (91) 525 αζζελείο κε ζνβαξφ αιιεξγηθφ άζζκα 

ηπραηνπνηήζεθαλ λα ιάβνπλ ππνδνξίσο νκαιηδνπκάκπε ή εηθνληθφ θάξκαθν. 

Οη αζζελείο πνπ έιαβαλ νκαιηδνπκάκπε παξνπζίαζαλ κείσζε ηνπ αξηζκνχ 

ησλ παξνμχλζεσλ, κείσζε ηεο δφζεο ησλ εηζπλεφκελσλ θνξηηθνζηεξνεηδψλ, 

θαη βειηίσζε ησλ ζπκπησκάησλ ηνπ άζζκαηνο ζε ζχγθξηζε κε ην εηθνληθφ 

θάξκαθν.  

8.2 Μεπνιηδνπκάκπε 

Ζ κεπνιηδνπκάκπε είλαη έλα είλαη έλα ηάμεο IgG1/k εμαλζξσπνπνηεκέλν 

κνλνθισληθφ αληίζσκα, πξνεξρφκελν απφ ηα πνληίθηα, κε πςειφ κνξηαθφ 

βάξνο (149000 Daltons) πνπ ζηνρεχεη ηελ ηληεξιεπθίλε 5 (IL-5),  θαη εκπνδίδεη 

ηελ ζχλδεζή ηεο κε ηνλ εηδηθφ ππνδνρέα IL-5Rα επηθάλεηα ησλ εσζηλνθίισλ, 

κε απνηέιεζκα ηελ εθιεθηηθή αλαζηνιή ηεο εσζηλνθηιηθήο θιεγκνλήο, 

εκπνδίδνληαο ηνλ πνιιαπιαζηαζκφ, ηελ σξίκαλζε ζην κπειφ ησλ νζηψλ, ηε 

ρεκεηνηαμία, ηελ ελεξγνπνίεζε θαη ηελ επηβίσζε ησλ εσζηλνθίισλ (92) 

(Δηθφλα 6). 

Δλδείθλπηαη ζαλ επηπξφζζεηε ζεξαπεία ζπληήξεζεο γηα ηε ζεξαπεία 

ζνβαξνχ εσζηλνθηιηθνχ άζζκαηνο ζε αζζελήο ειηθίαο 6 εηψλ θαη άλσ, ζαλ 

επηπξφζζεηε ζεξαπεία ζε ελήιηθεο αζζελείο (≥18 εηψλ) κε ρξφληα 

παξαξξηλνθνιπίηηδα θαη ξηληθνχο πνιχπνδεο, ζηελ ζεξαπεία ελήιηθσλ 

αζζελψλ κε εσζηλνθηιηθή θνθθησκάησζε κε πνιπαγγεηίηηδα θαη ζαλ ζεξαπεία 
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αζζελψλ ≥12 εηψλ κε ππεξεσζηλνθηιηθφ ζχλδξνκν γηα ≥6 κήλεο φηαλ δελ 

ππάξρεη κε αηκαηνινγηθή δεπηεξνπαζήο αηηία (93). 

Ζ πξψηε έγθξηζε απφ ηνλ FDA ήηαλ ζηηο 4 Ννεκβξίνπ ηνπ 2015 (94) θαη 

ρνξεγείηαη ππνδνξίσο κία θνξά αλά ηέζζεξεηο εβδνκάδεο. πρλφηεξεο 

παξελέξγεηεο είλαη αιιεξγηθέο αληηδξάζεηο, θεθαιαιγία, άιγνο ζηελ πιάηε, 

αληηδξάζεηο ζην ζεκείν ηεο ρνξήγεζεο θαη θφπσζε (93). 

Ζ πξψηε κεγάιε πνιπθεληξηθή, δηπιά ηπθιή, ειεγρφκελε κε εηθνληθφ 

θάξκαθν κειέηε γηα ηελ απνηειεζκαηηθφηεηα θαη ηελ αζθάιεηα ηεο 

κεπνιηδνπκάκπεο ήηαλ ε DREAM (Mepolizumab for severe eosinophilic 

asthma) (95) ζηελ νπνία ζπκπεξηιήθζεθαλ 621 αζζελείο ειηθίαο 12-74 εηψλ 

κε ζνβαξφ εσζηλνθηιηθφ άζζκα. Οη αζζελείο ηπραηνπνηήζεθαλ ζε 4 νκάδεο 

(1:1:1:1) λα ιάβνπλ ηξεηο δηαθνξεηηθέο δφζεηο (75mg, 250mg ή 750mg) ή 

εηθνληθφ θάξκαθν. Ζ κειέηε απηή έδεημε ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή κείσζε ησλ 

παξνμχλζεσλ θαηά 48% (95% CI 31–61%, p<0.0001) ζηνπο αζζελείο πνπ 

έιαβαλ 75mg, θαηά 39% (CI 19–54%, p=0.0005) ζηνπο αζζελείο πνπ 

ιάκβαλαλ 250mg θαη θαηά 52% (CI 36–64%, p<0.0001) ζηελ ηειεπηαία νκάδα 

ησλ 750mg, ρσξίο ηελ εκθάληζε ζνβαξψλ αλεπηζχκεησλ ελεξγεηψλ. 

ηε κειέηε MENSA (96), κία δηπιά ηπθιή, ειεγρφκελε κε εηθνληθφ θάξκαθν, 

576 αζζελείο κε ζνβαξφ εσζηλνθηιηθφ άζζκα θαηαηάρζεθαλ ζε 3 νκάδεο, θαη 

έιαβαλ 75mg ελδνθιέβηα ή 100mg ππνδνξίσο κεπνιηδνπκάκπε ή εηθνληθφ 

θάξκαθν γηα 32 εβδνκάδεο. Παξαηεξήζεθε ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή κείσζε ηεο 

ζπρλφηεηαο ησλ παξνμχλζεσλ θαηά 47% (CI 29–61%, p<0.001) ζηνπο 

αζζελείο πνπ έιαβαλ ελδνθιέβηα κεπνιηδνπκάκπε θαη 53% (CI 37–65%, 

p<0.001) ζηνπο αζζελείο πνπ έιαβαλ ππνδνξίσο, ζε ζχγθξηζε κε ηνπο 
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αζζελείο πνπ έιαβαλ εηθνληθφ θάξκαθν, ελψ παξαηεξήζεθε αχμεζε ζηνλ 

FEV1 θαηά 100ml ζην πξψην γθξνππ (p═0.02) θαη 98ml ζην δεχηεξν γθξνππ 

(p═0.03). Παξάιιεια παξαηεξήζεθε ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή βειηίσζε ησλ 

εξσηεκαηνινγίσλ Saint George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ) θαηά 6,4 

θαη 7 κνλάδεο ζηελ ελδνθιέβηα ρνξήγεζε θαη ζηελ ππνδφξηα αληίζηνηρα 

(p<0.001) (ειάρηζηε θιηληθά ζεκαληηθή αιιαγή 4 κνλάδεο) θαη ζην 5-item 

Asthma Control Questionnaire (ACQ-5) 0,42 θαη 0,44 κνλάδεο αληίζηνηρα 

(p<0.001) (ειάρηζηε θιηληθά ζεκαληηθή αιιαγή 0,5 κνλάδεο). Σν πξνθίι 

αζθαιείαο ήηαλ παξφκνην κε ην εηθνληθφ θάξκαθν. 

ηε κειέηε MUSCA (97), κία ηπραηνπνηεκέλε, δηπιά ηπθιή, ειεγρφκελε κε 

εηθνληθφ θάξκαθν, πνιπθεληξηθή κειέηε θάζεο 3b, 551 αζζελείο έιαβαλ 

100mg κεπνιηδνπκάκπε ππνδνξίσο ή εηθνληθφ θάξκαθν κε αλαινγία 1:1 γηα 

24 εβδνκάδεο θαη παξαηεξήζεθε βειηίσζε ηνπ SGRQ θαη πξνθίι αζθαιείαο 

παξφκνην κε ην εηθνληθφ θάξκαθν.  

8.3 Ρεζιηδνπκάκπε 

Ζ Ρεζιηδνπκάκπε είλαη έλα ηάμεο IgG4/k εμαλζξσπνπνηεκέλν κνλνθισληθφ 

αληίζσκα πνπ βαζίδεηαη ζε έλα IgG2a αληίζσκα, παξάγεηαη ζε θχηηαξα 

κπειψκαηνο πνληηθηνχ θαη ρνξεγείηαη ελδνθιεβίσο αλά ηέζζεξηο εβδνκάδεο 

ζε δνζνινγία αλάινγα κε ην ζσκαηηθφ βάξνο (98, 99). Έρεη εγθξηζεί απφ ηνλ 

FDA (100) θαη ηνλ EMA (101) ην 2016 γηα ηε ζεξαπεία ηνπ ζνβαξνχ άζζκαηνο 

ζε ελήιηθεο αζζελείο κε εσζηλνθηιηθφ θαηλφηππν κε βάζε δεδνκέλα απφ 

πέληε ειεγρφκελεο κε εηθνληθφ θάξκαθν θιηληθέο κειέηεο. Γξα κε κεραληζκφ 

παξφκνην κε ηελ κεπνιηδνπκάκπε, ζηνρεχνληαο άκεζα ηε θπθινθνξνχζα IL-
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5, εκπνδίδνληαο έηζη ηελ ζχλδεζή ηεο κε ηνλ ππνδνρέα IL-5Rα (102) (Δηθφλα 

6).  

ε ηξεηο κεγάιεο ειεγρφκελεο κε εηθνληθφ θάξκαθν θιηληθέο κειέηεο θάζεο ΗΗΗ 

ε ξεζιηδνπκάκπε ζρεηίζηεθε κε θιηληθά ζεκαληηθή κείσζε (p<0.0001) ηνπ 

αξηζκνχ ησλ εσζηλνθίισλ ζην πεξηθεξηθφ αίκα, ηνπ αξηζκνχ ησλ θιηληθά 

ζεκαληηθψλ παξνμχλζεσλ θαη ηεο δφζεο ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο 

θνξηηθνζηεξνεηδψλ ζαλ ζεξαπεία ζπληήξεζεο, ζε ζρέζε κε ην εηθνληθφ 

θάξκαθν (103-105). 

8.4 Μπελξαιηδνπκάκπε 

Ζ κπελξαιηδνπκάκπε είλαη έλα εμαλζξσπνπνηεκέλν αθνπθνδπιησκέλν IG1K 

κνλνθισληθφ αληίζσκα πνπ ζπλδέεηαη κε ηελ εηδηθή α-ππννκάδα ηνπ 

ππνδνρέα ηεο IL-5 (IL-5Ra). Μέζσ ηεο ζηαζεξήο Fc πεξηνρήο ηεο ζπλδέεηαη 

κε ηνλ ππνδνρέα FcγRIIIa ζηελ επηθάλεηα ησλ θπζηθψλ θνληθψλ θπηηάξσλ, ε 

ελεξγνπνίεζε ηνπ νπνίνπ πξνθαιεί ηελ απειεπζέξσζε πξναπνπησηηθψλ 

πξσηετλψλ granzyme B θαη perforin, νη νπνίεο πξνθαινχλ απφπησζε ησλ 

εσζηλνθίισλ (106) (Δηθφλα 6). Δπηπιένλ, ε αθνπθνδηιίσζε ηεο 

κπελξαιηδνπκάκπεο απμάλεη ηελ ζπλδεζηκφηεηα ηεο κε ηα θπζηθά θνληθά 

θχηηαξα, ηα καθξνθάγα θαη ηα νπδεηεξφθηια, πξνθαιψληαο έηζη απμεκέλε 

εμαξηψκελε απφ θχηηαξα θπηηαξνηνμηθφηεηα θαη απφπησζε ησλ εσζηλνθίισλ 

ρσξίο ηελ απνθνθθίσζε ηνπο (107). Ζ κπελξαιηδνπκάκπε ελδείθλπηαη γηα ηε 

ζεξαπεία ηνπ ζνβαξνχ εσζηλνθηιηθνχ άζζκαηνο ζε αζζελείο ≥12 εηψλ, κε 

≥300cells/κL εσζηλφθηια ζην πεξηθεξηθφ αίκα, ελψ ρνξεγνχληαη 30mg άπαμ 

ππνδνξίσο αξρηθά αλά 4 βδνκάδεο θαη κεηά απφ 3 δφζεηο αλά 8 εβδνκάδεο 

(108). Έιαβε πξψηε έγθξηζε απφ ηνλ FDA ην 2017 θαη απφ ηνλ EMA ην 2018. 
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Οη κειέηεο SIROCCO (109) θαη CALIMA (110), θάζεο ΗΗΗ, ηπραηνπνηεκέλεο, 

ειεγρφκελεο κε εηθνληθφ θάξκαθν, εθηίκεζαλ ηελ αζθάιεηα θαη ηελ 

απνηειεζκαηηθφηεηα ηεο κπελξαιηδνπκάκπεο ζηε ζεξαπεία ηνπ ζνβαξνχ 

άζζκαηνο. Οη δχν κειέηεο, πνπ πεξηειάκβαλαλ αζζελείο κε ζνβαξφ άζζκα 

θαη ≥300cell/κl εσζηλφθηια ζην πεξηθεξηθφ αίκα, είραλ ζαλ πξσηαξρηθφ ζηφρν 

ηνλ εηήζην αξηζκφ παξνμχλζεσλ θαη δεπηεξεχνληεο ζηφρνπο ηνλ FEV1 πξν 

βξνγρνδηαζηνιήο θαη ηα εξσηεκαηνιφγηα Asthma Control Questionnaire 

(ACQ-6) θαη Asthma Life Questionnaire (AQLQ). 

ηε κειέηε SIROCCO (109) 1205 αζζελείο ηπραηνπνηήζεθαλ κε αλαινγία 

1:1:1 θαη έιαβαλ 30mg κπελξαιηδνπκάκπε ππνδνξίσο ή ελδνθιέβηα ή 

εηθνληθφ θάξκαθν γηα 48 εβδνκάδεο. ε ζχγθξηζε κε ην εηθνληθφ θάξκαθν θαη 

ηα δχν ζρήκαηα είραλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή κείσζε ηνπ εηήζηνπ αξηζκνχ ησλ 

παξνμχλζεσλ θαη βειηίσζε ηνπ FEV1. 

ηε κειέηε CALIMA (110) 1306 αζζελείο κε ζνβαξφ άζζκα ηπραηνπνηήζεθαλ 

θαη έιαβαλ 30mg κπελξαιηδνπκάκπε ππνδνξίσο αλά 4 εβδνκάδεο ή 8 

εβδνκάδεο ή εηθνληθφ θάξκαθν. Ζ κπελξαιηδνπκάκπε κείσζε ζηαηηζηηθά 

ζεκαληηθά ηνλ αξηζκφ ησλ παξνμχλζεσλ γηα ηνπο αζζελείο πνπ είραλ 

≥300cells/κL εσζηλφθηια ζην πεξηθεξηθφ αίκα. 
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Δηθόλα 6 Η δξάζε ησλ βηνινγηθώλ παξαγόλησλ πνπ ζηνρεύνπλ ηελ IL-5 ή ηνλ 
ππνδνρέα ηεο ζε θπηηαξηθό επίπεδν, NK cell: θπζηθό θνληθό θύηηαξν, IL-5Ra: 
ππννκάδα α ηνπ ππνδνρέα ηεο IL-5 (Pelaia C et al, Front Physiol. 2019 Dec 
17;10:1514.) 

8.5 Νηνππηινπκάκπε 

Ζ ληνππηινπκάκπε είλαη έλα αλαζπλδπαζκέλν αλζξψπηλν IgG4 κνλνθισληθφ 

αληίζσκα, δξα ζαλ αληαγσληζηήο ηνπ ππνδνρέα ηεο ηληεξιεπθίλεο 4 θαη έρεη 

έγθξηζε ζαλ επηπξφζζεηε ζεξαπεία γηα ην ζνβαξφ εσζηλνθηιηθφ άζζκα ή γηα 

ην θνξηηθνεμαξηψκελν άζζκα. Έιαβε έγθξηζε απφ ην FDA (111) γηα ηε 

ζεξαπεία ηνπ άζζκαηνο ην 2018. Άιιεο ελδείμεηο ρνξήγεζεο είλαη ε κέηξηα 

έσο ζνβαξή αηνπηθή δεξκαηίηηδα θαη κε επαξθψο ειεγρφκελε 

παξαξξηληθνιπίηηδα κε ξηληθνχο πνιχπνδεο.  

Ζ ληνππηινπκάκπε ζπλδέεηαη κε ηελ IL-4Rα ππννκάδα ηνπ ζπκπιέγκαηνο 

ησλ ππνδνρέσλ ηεο IL-4 θαη IL-13 ζηελ επηθάλεηα δηάθνξσλ θπηηάξσλ, φπσο 

ηα εσζηλφθηια, ηα καθξνθάγα, ηα καζηνθχηηαξα ηα ιεκθνθχηηαξα θαη ηα 

επηζειηαθά θχηηαξα. Ζ IL-4 πξνθαιεί ηελ σξίκαλζε θαη ηνλ πνιιαπιαζηαζκφ 

ησλ θπηηάξσλ ηεο Th2 θιεγκνλήο θαη δηεγείξεη ηελ παξαγσγή IgE, ελψ ε IL-

13 εκπιέθεηαη θπξίσο ζηελ ππεξπαξαγσγή βιέλλεο, ζηελ βξνγρηθή 
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ππεξαληηδξαζηηθφηεηα θαη ζηελ αλαδηακφξθσζε ησλ αεξαγσγψλ. Έηζη ε 

ληνππηινπκάκπε δξα ζαλ αλαζηνιέαο ηεο Th2 θιεγκνλήο, ν κεραληζκφο 

δξάζεο θαίλεηαη αλαιπηηθά ζηελ Δηθφλα 7 (112).  Υνξεγείηαη ππνδνξίσο αλά 2 

εβδνκάδεο ζε δνζνινγία αλάινγα κε ην ζσκαηηθφ βάξνο (113). 

 

Δηθόλα 7 Ο απνθιεηζκόο ησλ IL-4/IL-13 από ηε ληνππηινπκάκπε. Η 
ληνππηινπκάκπε δξα δεζκεπόκελε ζηελ ππνκνλάδα IL-4Rα ηνπ ππνδνρέα ηεο 
IL-4 θαη IL-13 απνθιείνληαο έηζη ζε επίπεδν ππνδνρέα ηηο δξάζεηο ηεο IL-4 θαη 
IL-13, νη νπνίεο ελεξγνπνηνύλ κέζσ ελόο JAK/STAT κνλνπαηηνύ ηελ Th2 
θιεγκνλή πνπ δξα ζην άζζκα θαη ζηνπο ξηληθνύο πνιύπνδεο. IL-4Rα: ε α 
ππννκάδα ηνπ ππνδνρέα ηεο IL-4, IL-13Rα1: ε ππννκάδα α1 ηνπ ππνδνρέα ηεο 
IL-13, JAK: θηλάζε Janus, STAT: κεηαηξνπέαο ζήκαηνο θαη ελεξγνπνίεζεο ηεο 
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κεηαγξαθήο, iNOS: επαγώγηκε κνξθή ηεο ζπλζεηάζεο ηνπ ληηξηθνύ νμεηδίνπ, 
CCL-26: ενηαμίλε 3 [Pelaia C et al, Vaccines (Basel). 2022 Jun 19;10(6):974)] 

ηε κειέηε LIBERTY ASTHMA QUEST (114, 115), κία θάζεο ΗΗΗ 

πνιπθεληξηθή, ηπραηνπνηεκέλε, δηπιά ηπθιή ειεγρφκελε κε εηθνληθφ θάξκαθν, 

ζπκπεξηιήθζεθαλ αζζελείο κε κε ειεγρφκελν άζζκα παξά ηε ιήςε πςειήο 

δφζεο ICS/LABA ή/θαη LTRA νη νπνίνη έιαβαλ επηπξφζζεηε ζεξαπεία κε 

ππνδνξίσο ρνξεγνχκελε ληνππηινπκάκπε ή εηθνληθφ θάξκαθν ζε αλαινγία 

2:2:1:1 κε βάζε δηάθνξα θξηηήξηα, αλά 2 εβδνκάδεο, ζε δνζνινγία 200mg ή 

300mg, γηα 52 εβδνκάδεο. Οη αζζελείο πνπ έιαβαλ ληνππηινπκάκπε είραλ 

ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή κείσζε ησλ παξνμχλζεσλ ηνπ άζζκαηνο, βειηησκέλε 

αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία θαη θαιχηεξν έιεγρν ηνπ άζζκαηνο ζε ζρέζε κε ην 

εηθνληθφ θάξκαθν. ηε κειέηε LIBERTY ASTHMA VENTURE (116) 

παξαηεξήζεθε ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή κείσζε ηεο αλάγθεο ιήςεο απφ ηνπ 

ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ ζηνπο αζζελείο πνπ ιάκβαλαλ ληνππηινπκάκπε 

ζε ζρέζε κε ην εηθνληθφ θάξκαθν. 

ε κία άιιε ηπραηνπνηεκέλε, ειεγρφκελν κε εηθνληθφ θάξκαθν θιηληθή κειέηε 

(117) παξαηεξήζεθε βειηίσζε ησλ ζπκπησκάησλ απφ ην αλψηεξν θαη 

θαηψηεξν αλαπλεπζηηθφ ζε αζζελείο  κε ρξφληα παξαξξηλνθνιπίηηδα, ξηληθνχο 

πνιχπνδεο θαη άζζκα. 

8.6 Σεδεπηινπκάκπε 

Ο λεφηεξνο βηνινγηθφο παξάγνληαο πνπ θπθινθφξεζε είλαη έλα 

εμαλζξσπνπνηεκέλν κνλνθισληθφ αληίζσκα έλαληη ηεο ζπκηθήο ζηξσκαηηθήο 

ιεκθνπνηηηίλεο (thymic stromal lyomhopoietin – TSLP) ε ηεδεπηινπκάκπε 

(Tezepelumab), πνπ έιαβε πξψηε έγθξηζε απφ ηνλ FDA ηνλ Γεθέκβξην ηνπ 
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2021 γηα ηε ζεξαπεία ηνπ ζνβαξνχ άζζκαηνο ζε αζζελείο ειηθίαο ≥12 εηψλ 

(118). 

Ζ ηεδεπηινπκάκπε είλαη έλαο βηνινγηθφο παξάγνληαο πνπ δξα ζηελ αξρή ηνπ 

θιεγκνλψδνπο θαηαξξάθηε ηεο θιεγκνλήο ηνπ άζζκαηνο ζπλδεφκελε κε ηε 

TSLP, κίαο θπηηαξνθίλεο πνπ παξάγεηαη απφ ηα επηζειηαθά θχηηαξα ησλ 

βξφγρσλ, έηζη δξα αλεμάξηεηα απφ ην αλ ν αζζελήο πάζρεη απφ 

εσζηλνθηιηθφ, αιιεξγηθφ ή αθνθθπηηαξηθφ άζζκα, δηαθφπηνληαο ηε θιεγκνλή 

ζηελ αξρή ηεο, Δηθφλα 8-9. Υνξεγείηαη ππνδνξίσο, εθάπαμ αλά ηέζζεξεηο 

εβδνκάδεο (119, 120). 

ηε κειέηε NAVIGATOR (121), κία κειέηε θάζεο ΗΗΗ, 1061 αζζελείο κε 

ζνβαξφ κε ειεγρφκελν άζζκα, ηπραηνπνηήζεθαλ θαη έιαβαλ κε αλαινγία 1:1 

ηεδεπηινπκάκπε ή εηθνληθφ θάξκαθν. Οη αζζελείο πνπ έιαβαλ ην ππφ κειέηε 

θάξκαθν παξνπζίαζαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή κείσζε ηνπ αξηζκνχ ησλ 

παξνμχλζεσλ, βειηίσζε ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο, θαιχηεξν έιεγρν ηνπ 

άζζκαηνο θαη βειηίσζε ηεο πνηφηεηαο ηεο δσήο ζε ζχγθξηζε κε ην εηθνληθφ 

θάξκαθν. 
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Δηθόλα 8 Ο κεραληζκόο δξάζεο ηεο TSLP ζε δηάθνξνπο ηύπνπο άζζκαηνο. 
TSLP: thymic stromal lymphopoetin, Th: T helper, ILC2: group 2 innate 
lymphoid cells, IL: interleukin, TGF-β: transforming growth factor-β. (Pelaia C 
et al, Int. J. Mol. Sci. 2021, 22(9), 4369  

 

Δηθόλα 9 Ο κεραληζκόο δξάζεο ηνπ tezepelumab TSLP: thymic stromal 
lymphopoetin, IL: interleukin, https://www.creativebiolabs.net/tezepelumab-
overview.htm 
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ΠΡΩΣΟΚΟΛΛΟ 1 

RELIght: A two-year REal-LIfe study of mepolizumab in patients with 

severe eosinophilic asTHma in Greece: evaluating the multiple 

components of response 

Μία κειέηε παξαηήξεζεο δύν εηώλ πξαγκαηηθνύ ρξόλνπ ηεο ζεξαπείαο 

κε κεπνιηδνπκάκπε ζε αζζελείο κε ζνβαξό εσζηλνθηιηθό άζζκα ζηελ 

Διιάδα 

1 Πεξίιεςε 

Δηζαγσγή: Ζ Μεπνιηδνπκάκπε είλαη έλα εμαλζξσπνπνηεκέλν κνλνθισληθφ 

αληίζσκα έλαληη ηεο ηληεξιεπθίλεο 5 (IL-5), πνπ εκπνδίδεη ηελ ζχλδεζε ηεο κε 

ηνλ ππνδνρέα ηεο IL-5 ζηελ επηθάλεηα ησλ εσζηλνθίισλ, κε απνηέιεζκα ηελ 

εθιεθηηθή αλαζηνιή ηεο εσζηλνθηιηθήο θιεγκνλήο, ελψ απνηειεί εγθεθξηκέλε 

ζεξαπεία γηα ην ζνβαξφ εσζηλνθηιηθφ άζζκα. 

ηόρνο: Να πεξηγξαθεί ε δηεηήο θιηληθή εκπεηξία, ε απνηειεζκαηηθφηεηα θαη ε 

αζθάιεηα ηεο ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε ζηε ζεξαπεία αζζελψλ κε 

ζνβαξφ αλζηζηάκελν ζηε ζεξαπεία εσζηλνθηιηθφ άζζκα, ζε εηδηθά θέληξα 

ζηελ Διιάδα. 

Μέζνδνη: Πξφθεηηαη γηα κία πξννπηηθή, πνιπθεληξηθή, κε παξεκβαηηθή κειέηε 

παξαηήξεζεο πνπ δηεμήρζε ζε 22 δηαθνξεηηθά θέληξα ζηελ Διιάδα. Κχξην 

θαηαιεθηηθφ ζεκείν ήηαλ ν πξνζδηνξηζκφο ησλ θιηληθά ζεκαληηθψλ 

παξνμχλζεσλ ηνπ άζζκαηνο κεηά απφ 12 θαη 24 κήλεο ζεξαπείαο, αληίζηνηρα. 

Απνηειέζκαηα: 169 αζζελείο ζπκπεξηιήθζεθαλ ζηε κειέηε (28% άλδξεο, 

κέζε ± SD ειηθία 57.7±12.6). 134 (79.3%) νινθιήξσζαλ ηνπο 24 κήλεο 
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παξαηήξεζεο. Μεηά απφ 2 ρξφληα ζεξαπείαο ππήξμε κείσζε θαηά 71.8% 

(p<0.001) ησλ θιηληθά ζεκαληηθψλ παξνμχλζεσλ. ηνπο 24 κήλεο ππήξμε 

ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή βειηίσζε ηνπ ACT score απφ 15.2±4.5 ζε 21.8±3.1, θαη 

ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο φπσο θαίλεηαη απφ ηελ αχμεζε ηνπ FEV1, απφ 

1.87±0.7 ζε 2.2±0.8 L, p<0.001. Ζ δφζε ζπληήξεζεο ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο 

θνξηηθνζηεξνεηδψλ κεηψζεθε ζεκαληηθά απφ 10.6±7.5 mg/day ζε  

1.7±3mg/εκέξα, p<0.001 ζηνπο 24 κήλεο. Αμίδεη λα ζεκεησζεί φηη ην 71% ησλ 

αζζελψλ πνπ ιάκβαλαλ απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδή ζηελ έλαξμε ηεο 

κειέηεο ηα δηέθνςαλ ηειείσο. χκθσλα κε ηνλ πξνθαζνξηζκέλν Οξηζκφ 1 ην 

83.8% ησλ αζζελψλ αληαπνθξίζεθαλ ζηε ζεξαπεία κεηά απφ 24 κήλεο, ελψ 

ην 19.6% ήηαλ ππεξ-αληαπνθξηηέο, θαη ζχκθσλα κε ηνλ Οξηζκφ 2, 93.1% 

αληαπνθξίζεθαλ ζηνπο 24 κήλεο θαη ην 27.5% ήηαλ ππέξ-αληαπνθξηηέο, ελψ 

δελ παξαηεξήζεθαλ ζεκαληηθά δεηήκαηα αζθαιείαο. 

πκπεξάζκαηα: ε απηή ηε κειέηε παξαηήξεζεο, ε κεπνιηδνπκάκπε 

ζπζρεηίζηεθε κε ζεκαληηθή κείσζε ζηνλ εηήζην αξηζκφ ησλ παξνμχλζεσλ, 

ζηε δφζεο ζπληήξεζεο ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ, βειηίσζε 

ηνπ ειέγρνπ ηνπ άζζκαηνο θαη ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο, νθέιε πνπ 

δηαηεξήζεθαλ κεηά απφ δχν έηε ζεξαπείαο.  

2 Δηζαγσγή 

Ζ κεπνιηδνπκάκπε είλαη έλα ηάμεο IgG1/k εμαλζξσπνπνηεκέλν κνλνθισληθφ 

αληίζσκα πνπ ζπλδέεηαη κε πςειή ζπγγέλεηα θαη εηδηθφηεηα ζηελ 

θπθινθνξνχζα ηληεξιεπθίλε 5 (IL-5) θαη εκπνδίδεη ηε ζχλδεζή ηεο κε ηνλ 

ππνδνρέα ηεο ζηε κεκβξάλε ησλ εσζηλφθηισλ, έηζη αλαζηέιιεη εθιεθηηθά ηελ 

εσζηλνθηιηθή θιεγκνλή, εκπνδίδνληαο ηνλ πνιιαπιαζηαζκφ, ηελ σξίκαλζε 
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ζην κπειφ ησλ νζηψλ, ηε ρεκεηνηαμία, ηελ ελεξγνπνίεζε θαη ηελ επηβίσζε ησλ 

εσζηλνθίισλ (92). 

Σν ζνβαξφ άζζκα είλαη κία εηεξνγελήο λφζνο, φπνπ εκπιέθνληαη πνιιαπινί 

θαηλφηππνη κε δηαθνξεηηθνχο ππνθείκελνπο ελδνηππηθνχο κεραληζκνχο (122, 

123). Πάλσ απφ ην 50% ησλ αζζελψλ κε αιιεξγηθφ ή κε αιιεξγηθφ άζζκα 

παξνπζηάδνπλ εσζηλνθηιηθή θιεγκνλή (124). Τςειέο ηηκέο εσζηλνθίισλ 

ηφζν ζην πεξηθεξηθφ αίκα φζν ζηνπο αεξαγσγνχο ζρεηίδεηαη κε 

επαλαιακβαλφκελεο παξνμχλζεηο ηεο λφζνπ θαη ζνβαξή απφθξαμε ησλ 

αεξαγσγψλ (125, 126). 

Ζ κεπνιηδνπκάκπε ρνξεγείηαη ζαλ επηπξφζζεηε ζεξαπεία ζε ελήιηθεο, 

εθήβνπο θαη παηδηά ειηθίαο 6 εηψλ θαη άλσ κε ζνβαξφ αλζηζηάκελν ζηε 

ζεξαπεία άζζκα πνπ δελ ειέγρεηαη κε αληηαζζκαηηθή αγσγή ηαδίνπ 4-5 

ζχκθσλα κε ηηο νδεγίεο ηεο GINA (1). Έλαο αξηζκφο ηπραηνπνηεκέλσλ 

κειεηψλ (randomized controlled trials, RCTs) έρνπλ δείμεη φηη ε ζεξαπεία κε 

κεπνιηδνπκάκπε κεηψλεη ηνλ αξηζκφ ησλ παξνμχλζεσλ, βειηηψλεη ηε πνηφηεηα 

δσήο, κεηψλεη ηε ιήςε απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ πνπ 

ρνξεγνχληαη ζαλ ζπληήξεζε (maintenance oral corticosteroids - mOCS), ελψ 

παξνπζηάδεη έλα απνδεθηφ πξνθίι αζθαιείαο (95, 97, 127). 

Σα παξαπάλσ νθέιε ζρεηίδνληαη ζαθψο κε ηνλ απφιπην αξηζκφ ησλ 

εσζηλνθίισλ πξηλ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο, ελψ ζπλδένληαη κε κείσζε ησλ 

θιηληθά ζεκαληηθψλ παξνμχλζεσλ ηνπ άζζκαηνο (128). Ωζηφζν, ππάξρεη 

πεξηνξηζκέλνο αξηζκφο πξννπηηθψλ κειεηψλ φζνλ αθνξά ηελ 

απνηειεζκαηηθφηεηα θαη ηελ αζθάιεηα ηεο κεπνιηδνπκάκπεο ζηελ πξαγκαηηθή 

δσή, ηδηαίηεξα κε πεξίνδν παξαηήξεζεο δχν εηψλ. Κάπνηεο κειέηεο έρνπλ 
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επηβεβαηψζεη ηα επξήκαηα ησλ RCT, ελψ έρνπλ δείμεη πεξαηηέξσ βειηίσζε ζε 

δηάθνξεο πηπρέο ηεο ζνβαξφηεηαο ηνπ άζζκαηνο (129, 130). 

ηφρνο ηεο παξνχζαο κειέηεο ήηαλ λα πξνζδηνξηζηεί ην θιηληθφ φθεινο θαη ην 

πξνθίι αζθαιείαο ηεο κεπνιηδνπκάκπεο ζαλ επηπξφζζεηε ζεξαπεία ζε 

αζζελείο κε ζνβαξφ αλζηζηάκελν ζηε ζεξαπεία εσζηλνθηιηθφ άζζκα. αλ 

θιηληθφ φθεινο ζεσξήζεθε ε βειηίσζε δηάθνξσλ κεηαβιεηψλ, φπσο ν 

αξηζκφο ησλ παξνμχλζεσλ, ε κείσζε ηεο δφζεο ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο 

θνξηηθνζηεξνεηδψλ, ν έιεγρνο ηνπ άζζκαηνο θαη ε αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία. 

3 Μέζνδνη 

Πξφθεηηαη γηα κία πξννπηηθή, πνιπθεληξηθή, κε παξεκβαηηθή κειέηε 

παξαηήξεζεο. Γηεμήρζε ζε 22 δηαθνξεηηθά θέληξα ζηελ Διιάδα, ηφζν ζην 

δεκφζην φζν θαη ζηνλ ηδησηηθφ ηνκέα, γηα κία πεξίνδν δχν εηψλ, απφ ηνλ 

Ηαλνπάξην ηνπ 2018 κέρξη ην Γεθέκβξην ηνπ 2020. Όινη νη αζζελείο έπαζραλ 

απφ ζνβαξφ άζζκα κε βάζε ηα θξηηήξηα ηεο ERS/ATS (87).  

Σα θξηηήξηα εηζαγσγήο ήηαλ ηα αθφινπζα: αζζελείο κε ειηθία≥18 εηψλ, πνπ 

πάζρνπλ απφ ζνβαξφ, κε ειεγρφκελν, εσζηλνθηιηθφ άζζκα παξά ηε ιήςε 

ζπλερφκελεο ζεξαπείαο κε πςειέο δφζεηο εηζπλεφκελσλ ζηεξνεηδψλ (Inhaled 

corticosteroids - ICS) ζε ζπλδπαζκφ κε καθξάο δξάζεο β2 αδξελεξγηθνχο 

αγσληζηέο (long-acting β2-adrenergic agonists – LABA), εσζηλφθηια 

πεξηθεξηθνχ αίκαηνο ζε κία πξφζθαηε κέηξεζε ≥150 θχηηαξα/κL ή ≥300 

θχηηαξα/κL ζε νπνηαδήπνηε κέηξεζε ην πξνεγνχκελν έηνο, πξψηε έλαξμε 

ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε ζχκθσλα κε ηελ απφθαζε ηνπ ζεξάπνληα 

ηαηξνχ θαη ηζηνξηθφ ηνπιάρηζηνλ δχν παξνμχλζεσλ ην πξνεγνχκελν έηνο 
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παξά ηε βέιηηζηε ζεξαπεία. Σν κφλν θξηηήξην απνθιεηζκνχ ήηαλ ε άξλεζε 

ηνπ αζζελνχο λα ζπκκεηάζρεη ζηε κειέηε.  

Ζ κειέηε έρεη εγθξηζεί απφ φιεο ηηο ηνπηθέο επηηξνπέο δενληνινγίαο κεηά ηελ 

αξρηθή έγθξηζε απφ ην Αηηηθφ Ννζνθνκείν (No 41/24-01-2018), ελψ φινη νη 

αζζελείο παξείραλ πξνθνξηθή θαη ελππφγξαθε ζπγθαηάζεζε κεηά απφ 

ελεκέξσζε. Ζ κειέηε έρεη θαηαρσξεζεί ζην clinical trials.gov: 

ClinicalTrials.govIdentifier: NCT04084613. 

3.1 ρεδηαζκόο κειέηεο 

Καηά ηε πεξίνδν έληαμεο θαηαγξάθζεθαλ ηα δεκνγξαθηθά ζηνηρεία ησλ 

αζζελψλ, ην ηαηξηθφ ηζηνξηθφ, ε θαξκαθεπηηθή αγσγή γηα ην άζζκα, ην 

ηζηνξηθφ παξνμχλζεσλ ηνπ πεξαζκέλνπ έηνπο, ην Σεζη Διέγρνπ ηνπ 

Άζζκαηνο  (Asthma Control Test - ACT) (131), ν έιεγρνο ηεο αλαπλεπζηηθήο 

ιεηηνπξγίαο κε ηε δηελέξγεηα κηαο απιήο ζπηξνκέηξεζεο  θαη ν απφιπηνο 

αξηζκφο θαη ην πνζνζηφ  ησλ εσζηλνθίισλ απφ κία πξφζθαηε γεληθή αίκαηνο 

(Complete Blood Count - CBC).  

Σα αθφινπζα θαηαγξάθζεθαλ ζηνπο 4, 8, 12, 16 θαη 24 κήλεο ζεξαπείαο κεηά 

ηελ έλαξμε ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε: ε θαξκαθεπηηθή αγσγή γηα ην 

άζζκα, νη παξνμχλζεηο ηνπ άζζκαηνο απφ ηε πξνεγνχκελε επίζθεςε, ην 

ACT, κηα απιή ζπηξνκέηξεζε, ν απφιπηνο αξηζκφο θαη ην πνζνζηφ  ησλ 

εσζηλνθίισλ κίαο γεληθήο αίκαηνο θαη ε εκθάληζε νπνηαζδήπνηε 

αλεπηζχκεηεο ελέξγεηαο.  

Ζ κεπνιηδνπκάκπε ρνξεγήζεθε ζε δφζε 100mg ππνδνξίσο άλα ηέζζεξεηο 

εβδνκάδεο γηα ηνπιάρηζηνλ δχν έηε.  
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αλ ειάρηζηα θιηληθά ζεκαληηθή δηαθνξά (minimal clinically important 

difference - MCID) ζεσξήζεθε ε αχμεζε ζην ACT score θαηά ηνπιάρηζηνλ 3 

κνλάδεο ή ε βειηίσζε ηνπ Βίαηα Δθπλεφκελνπ Όγθνπ ζε έλα δεπηεξφιεπην 

(Forced Expiratory Volume in 1 second – FEV1) θαηά ηνπιάρηζηνλ 200ml. 

Πξσηεχνλ θαηαιεθηηθφ ζεκείν ήηαλ ε κείσζε ησλ θιηληθά ζεκαληηθψλ 

παξνμχλζεσλ κεηά απφ 12 θαη 24 κήλεο ζεξαπεία κε κεπνιηδνπκάκπε. 

Γεπηεξεχνληα θαηαιεθηηθά ζεκεία ήηαλ αιιαγέο ζην εξσηεκαηνιφγην ειέγρνπ 

ηνπ άζζκαηνο (ACT), ζηελ πλεπκνληθή ιεηηνπξγία (απφ ηα απνηειέζκαηα κίαο 

απιήο ζπηξνκέηξεζεο), ε κείσζε ηεο δφζεο ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο 

θνξηηθνζηεξνεηδψλ (OCS) γηα ηνπο αζζελείο πνπ ιάκβαλαλ OCS ζαλ 

ζπληήξεζε θαηά ηελ έληαμε, θαη αιιαγέο ζηνλ αξηζκφ ησλ εσζηλνθίισλ ζην 

πεξηθεξηθφ αίκα. Άιινπο ζηφρνπο πεξηειάκβαλαλ ηνλ πξνζδηνξηζκφ ησλ 

αληαπνθξηηψλ θαη ησλ ππεξαληαπνθξηηψλ ζηνπο 12 θαη ζηνπο 24 κήλεο 

ζεξαπείαο, ε ηαπηνπνίεζε ησλ πξνγλσζηηθψλ παξαγφλησλ ηεο 

αληαπφθξηζεο θαη ηεο ππεξαπφθξηζεο ζηε κεπνιηδνπκάκπε κεηά απφ 12 θαη 

24 κήλεο ζεξαπείαο, ν πξνζδηνξηζκφο ηεο αιιαγήο ηνπ εηήζηνπ πνζνζηνχ 

ησλ θιηληθά ζεκαληηθψλ παξνμχλζεσλ κεηά απφ 12 θαη 24 κήλεο ζεξαπείαο 

ζε ζχγθξηζε κε 12 κήλεο πξηλ ηελ έλαξμε κε βάζε ηνλ αξηζκφ ησλ 

εσζηλνθίισλ ζην αίκα (BEC) θαηά ηελ έλαξμε ή κε βάζε ηελ ιήςε ή φρη OCS 

θαηά ηελ έληαμε.  

3.2 Πλεπκνληθή Λεηηνπξγία 

Ο FEV1 θαη ε Γπλακηθή Εσηηθή Υσξεηηθφηεηα (Forced Vital Capacity - FVC), 

κεηξήζεθαλ ζχκθσλα κε ηηο νδεγίεο ηεο Ακεξηθάληθεο Δηαηξίαο Θψξαθνο 

(American Thoracic Society – ATS), ρξεζηκνπνηψληαο δηαθνξεηηθά 
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ζπηξφκεηξα (132). Όιεο νη ηηκέο ηεο ζπηξνκέηξεζεο ήηαλ κεηά 

βξνγρνδηαζηνιήο. Γηα ηνλ FEV1 ρξεζηκνπνηήζεθε ηφζν ε απφιπηε ηηκή ζε 

ιίηξα, φζν ην πνζνζηφ ηεο πξνβιεπφκελεο ηηκήο. 

3.3 Αηνπηθό Πξνθίι 

Γηα ηελ επηβεβαίσζε ηεο αηνπίαο ρξεζηκνπνηήζεθε ζεηηθή ελδνεπηδεξκηθή 

δνθηκαζία λπγκνχ (skin prick test). αλ ζεηηθή δνθηκαζία ζεσξείηαη ε κέζε 

δηάκεηξνο πνκθνχ 3mm ή κεγαιχηεξε ζε νπνηνδήπνηε απφ ηα είθνζη θνηλά 

αιιεξγηνγφλα (κεηαμχ ησλ νπνίσλ αθάξεα, γξαζίδη, κχθεηεο, νηθφζηηα δψα) 

ζπλνδεπφκελα απφ ζπκβαηή θιηληθή ζπκπησκαηνινγία.  

3.4  Παξνμύλζεηο 

αλ θιηληθά ζεκαληηθή παξφμπλζε (clinically significant exacerbation - CSE) 

άζζκαηνο νξίζηεθε ε επηδείλσζε ησλ ζπκπησκάησλ ηνπ άζζκαηνο ε νπνία 

ρξήδεη ιήςε απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ γηα ηνπιάρηζηνλ ηξεηο 

εκέξεο θαη/ή επίζθεςε ζε ηκήκα επεηγφλησλ πεξηζηαηηθψλ ή εηζαγσγή ζε 

λνζνθνκείν. 

3.5  Οξηζκόο ησλ αληαπνθξηηώλ θαη ησλ ππεξαληαπνθξηηώλ ζηε 

κεπνιηδνπκάκπε 

3.5.1 Αληαπνθξηηέο 

Οξηζκφο 1: αλ αληαπνθξηηέο (Responders) ζεσξήζεθαλ νη αζζελείο πνπ 

εθπιήξσζαλ θαη ηα δχν αθφινπζα θξηηήξηα:  

a) Γηα αζζελείο πνπ δελ ιάκβαλαλ OCS θαηά ηελ έληαμε: ≥ 50% κείσζε 

ηνπ εηήζηνπ αξηζκνχ ησλ θιηληθά ζεκαληηθψλ παξνμχλζεσλ, θαη γηα 

ηνπο αζζελείο πνπ ιάκβαλαλ απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδή ζηελ 

έληαμε: ≥50% κείσζε ηνπ εηήζηνπ αξηζκνχ ησλ θιηληθά ζεκαληηθψλ 
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παξνμχλζεσλ ή ≥50%  κείσζε ηεο δφζεο ησλ OCS ζηνπο 12 θαη ζηνπο 

24 κήλεο αληίζηνηρα   

b) Αχμεζε ηνπ ACT score ≥ 3 (ζχκθσλα κε ηε MCID) ή αχμεζε ηνπ 

FEV1≥200ml (πνπ επίζεο αληηπξνζσπεχεη ηε MCID) απφ ηελ έληαμε 

ζηνπο 12 θαη 24 κήλεο αληίζηνηρα. 

Οξηζκφο 2: αλ «Αληαπνθξηηέο» (Responders) ζεσξήζακε ηνπο αζζελείο κε 

≥50% κείσζε ηνπ εηήζηνπ αξηζκνχ ησλ θιηληθά ζεκαληηθψλ παξνμχλζεσλ ή 

κείσζε θαηά ≥50% ηεο δφζεο ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ. 

3.5.2 Τπεξ-αληαπνθξηηέο 

Οξηζκφο 1: αλ ππεξ-αληαπνθξηηέο (Super-responders) ζεσξήζακε ηνπο 

αζζελείο πνπ εθπιήξσλαλ θαη ηα δχν απφ ηα αθφινπζα θξηηήξηα 

a) Κακία θιηληθά ζεκαληηθή παξφμπλζε θαη δηαθνπή ησλ απφ ηνπ 

ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ κεηά απφ 12 θαη 24 κήλεο ζεξαπείαο κε 

κεπνιηδνπκάκπε 

b) Αχμεζε ηνπ ACT score ≥6 κνλάδεο ή αχμεζε ηνπ FEV1 ≥400ml απφ 

ηελ έληαμε ζηνπο 12 θαη ζηνπο 24 κήλεο ζεξαπείαο, αληίζηνηρα. 

Οξηζκφο 2: αλ ππεξ-αληαπνθξηηέο (Super-responders) ζεσξήζακε ηνπο 

αζζελείο πνπ δελ παξνπζίαζαλ θακία θιηληθά ζεκαληηθή παξφμπλζε θαη είραλ 

δηαθφςεη ηα απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδή κεηά απφ 12 θαη 24 κήλεο 

ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε, αληίζηνηρα. 

4 ηαηηζηηθή Αλάιπζε 

Ζ θαλνληθφηεηα ηεο θαηαλνκήο ησλ ζπλερφκελσλ κεηαβιεηψλ ειέγρζεθε 

ρξεζηκνπνηψληαο ην Shapiro-Wilk test. Σα δεδνκέλα πνπ αθνινπζνχλ 
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θαλνληθή θαηαλνκή παξνπζηάδνληαη σο κέζε ηηκή (ζηαζεξά απφθιηζε, 

standard deviation, SD), ελψ εθείλα πνπ δελ είραλ θαλνληθή θαηαλνκή 

παξνπζηάδνληαη σο δηάκεζε ηηκή (25ε – 75ε εθαηνζηηαία ζέζε, interquartile 

range, IQR). Ζ ζηαηηζηηθή ζεκαληηθφηεηα ησλ δηαθνξψλ ζηηο ηηκέο ησλ 

ζπλερψλ κεηαβιεηψλ εμεηάζηεθε κε paired t-test φηαλ ηα δεδνκέλα 

αθνινπζνχζαλ θαλνληθή θαηαλνκή θαη κε non-parametric Wilcoxon signed 

rank test φηαλ δελ αθνινπζνχζαλ. Γηα δησλπκηθέο αλαινγίεο, ηα δηαζηήκαηα 

εκπηζηνζχλεο 95% (CIs) ππνινγίζηεθαλ κε βάζε ηα φξηα εκπηζηνζχλεο Wald. 

Παξνπζηάδνληαη ζπλνπηηθά ζηαηηζηηθά ζηνηρεία ηνπ εηήζηνπ αξηζκνχ ησλ 

παξνμχλζεσλ ζηνπο 12 κήλεο πξηλ απφ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο κε 

κεπνιηδνπκάκπε θαζψο θαη 12 θαη 24 κήλεο κεηά ηελ έλαξμή ηεο. Δπηπιένλ, 

ην εηήζην πνζνζηφ ησλ CSE θαηά ηνπο 12 κήλεο πξηλ απφ ηελ έλαξμε ηεο 

ζεξαπείαο, θαζψο 12 θαη 24 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο, αμηνινγήζεθε 

ρξεζηκνπνηψληαο ηα Poisson generalized estimating equation regression 

models, ρξεζηκνπνηψληαο ζαλ εμαξηεκέλε κεηαβιεηή ην ινγάξηζκν ησλ εηψλ 

παξαθνινχζεζεο ησλ αζζελψλ θαη ην ρξνληθφ ζεκείν (πξηλ ή κεηά ηελ 

έλαξμε ηεο ζεξαπείαο) ζαλ αλεμάξηεηε κεηαβιεηή. Ζ ζπζρέηηζε ησλ βαζηθψλ 

ραξαθηεξηζηηθψλ ηνπ αζζελνχο θαη ε αληαπφθξηζε 4 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε 

ηεο ζεξαπείαο θαη ε επίηεπμε ηεο αληαπφθξηζεο ζηε ζεξαπεία κε 

κεπνιηδνπκάκπε 24 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε ηνπ θαξκάθνπ εθηηκήζεθε κε 

κνλνπαξαγνληηθά θαη πνιππαξαγνληηθά logistic regression models. Σν 

ζρεδηαζκέλν κνληέιν ήηαλ αληαπφθξηζε έλαληη κε αληαπφθξηζεο ζηνπο 24 

κήλεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο θαη ην πνιππαξαγνληηθφ κνληέιν 

πξνέθπςε κέζν κίαο ζηαδηαθήο δηαδηθαζίαο βαζηζκέλεο ζηελ ειαρηζηνπνίεζε 

ηνπ Akaike’s Information Criterion. Ζ αλάιπζε πνπ παξνπζηάδεηαη 
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πξαγκαηνπνηήζεθε ρξεζηκνπνηψληαο ηα δηαζέζηκα δεδνκέλα ρσξίο ηελ 

εθαξκνγή no imputation. Όιεο νη ζηαηηζηηθέο δνθηκαζίεο ήηαλ two-sided θαη ην 

επίπεδν ζεκαληηθφηεηαο νξίζηεθε ζην 0.05. Γηα ηελ αλάιπζε αζθάιεηαο νη 

αλεπηζχκεηεο ελέξγεηεο θσδηθνπνηήζεθαλ κε ηε ρξήζε νξνινγίαο ηνπ 

MedDRA v.23. Ζ ζηαηηζηηθή αλάιπζε πξαγκαηνπνηήζεθε κε ην SAS v9.4. 

5 Απνηειέζκαηα  

169 αζζελείο ζπκπεξηιήθζεθαλ ζηε κειέηε, 48 άλδξεο (28.4%) κε κέζε 

ειηθία 57.7 ±12.6 έηε. 134 (79.3%) αζζελείο νινθιήξσζαλ ηνπο 24 κήλεο 

παξαθνινχζεζεο, 24 αζζελείο (68.6%) ήηαλ lost to follow up, έλαο αζζελήο 

(2.9%) απνρψξεζε απφ ηε κειέηε ιφγσ αδπλακίαο νινθιήξσζεο ησλ 

επηζθέςεσλ ιφγσ ηεο παλδεκίαο COVID-19 θαη 10 αζζελείο (28.6%) 

Δηθόλα 10 Γξαθηθή απεηθόληζε ησλ επηζθέςεσλ θαη ηνπ αξηζκνύ ησλ αζζελώλ πνπ νινθιήξσζαλ 
θάζε επίζθεςε 
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απνρψξεζαλ απφ ηε κειέηε γηα δηάθνξνπο ιφγνπο φπσο θαίλνληαη ζηελ 

Δηθφλα 10 θαη ηνλ Πίλαθα 4. ηνλ Πίλαθα 5 παξνπζηάδνληαη ηα δεκνγξαθηθά 

δεδνκέλα ησλ αζζελψλ. Ζ κέζε ειηθία ησλ αζζελψλ ήηαλ 57.7 (12.6) έηε, ε 

δηάξθεηα ηνπ άζζκαηνο 21.1(9.0-30.0) έηε, ελψ ην 48.5% (82) ησλ αζζελψλ 

είραλ αηνπία, ην 68.6% ξηλίηηδα, ην 29,6% ξηληθνχο πνιχπνδεο θαη ην 28,4% 

γαζηξννηζνθαγηθή παιηλδξφκεζε (Δηθφλα 11). 

 Ζ πιεηνςεθία ησλ αζζελψλ (64%) ήηαλ κε θαπληζηέο, 32% ήηαλ πξψελ 

θαπληζηέο, ελψ κφλν ην 4% ήηαλ λπλ θαπληζηέο (26.1±23.6 pys). Κάπνηνη 

αζζελείο δελ πξαγκαηνπνίεζαλ φιεο ηηο πξνθαζνξηζκέλεο επηζθέςεηο ιφγσ 

ησλ πεξηνξηζκψλ εμαηηίαο ηεο παλδεκίαο COVID-19, αιιά δελ έραζαλ θακία 

δφζε θαξκάθνπ.  

Πίλαθαο 4 Αίηηα δηαθνπήο ηεο ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε 

Αζζελείο: N=169 

 

npt(%) 

Αίηηα δηαθνπήο ηεο ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε (N=10) 

Μη αλλαγή ή επιδείνωζη ηων ζςμπηωμάηων ηος άζθμαηορ  3 (30.0%) 

Μη αλλαγή ηων ζςμπηωμάηων ηος άζθμαηορ 2 (20.0%) 

Επιδείνωζη ηων ζςμπηωμάηων ηος άζθμαηορ 1 (10.0%) 

Απφθαζε ηνπ αζζελνχο 2 (20.0%) 

Αλεπηζχκεηα ελέξγεηα (Δμάλζεκα) 1 (10.0%) 

Ννζειεία ζε ΜΔΘ ιφγσ ινίκσμεο απφ Γξίπε H1N1  1 (10.0%) 

Με ζπκκφξθσζε ηνπ αζζελνχο  1 (10.0%) 

Δπηζπκία Κχεζεο 1 (10.0%) 

Υεηξνπξγηθή απνθαηάζηαζε δηαθξαγκαηνθήιεο 1 (10.0%) 
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Πίλαθαο 5 Γεκνγξαθηθά ραξαθηεξηζηηθά ησλ ζπκκεηερόλησλ. Σα δεδνκέλα 
πνπ αθνινπζνύλ θαλνληθή θαηαλνκή παξνπζηάδνληαη σο mean±standard 
deviation (SD), ελώ ηα skewed data παξνπζηάδνληαη ζαλ median (interquartile 
ranges). πληνκνγξαθίεο: BMI=Body mass index/ δείθηεο κάδαο ζώκαηνο, PB 
FEV1= Forced expiratory volume in one second Post Brochodilation βίαηα 
εθπλεόκελνο όγθνο ζε έλα δεπηεξόιεπην κεηά βξνγρνδηαζηνιή, ICS=inhaled 
corticosteroids – εηζπλεόκελα θνξηηθνζηεξνεηδή, LABA=Long acting β2 
agonists καθξάο δξάζεο β2 δηεγέξηεο, OCS=Oral corticosteroids – από ηνπ 
ζηόκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδή, LTRA: Leukotriene receptor antagonists – 
αληαγσληζηέο ππνδνρέσλ ιεπθνηξηελίσλ . SRA=Severe Refractory Asthma 
ζνβαξό αλζηζηάκελν ζηε ζεξαπεία άζζκα, n=number-αξηζκόο   *≥800 κg 
budesonide/day ή ηζνδύλακν. 

Μεηαβιεηέο SRA 
(n=169) 

Ζιηθία (SD) 
Φχιν (γπλαίθεο/άλδξεο) 
Αηνπία 

 57.7 (12.6) 
121/48 

82(48.5%) 

Γηάξθεηα ηνπ άζζκαηνο (έηε) 
(Q25-Q75) 

21.1(9.0-30.0) 

BMI Kg/m2(SD) 28.6 (6.2) 

PB FEV1 ζε Lts (Q25-Q75) 1.87(1.38-2.32) 

PB FEV1 % pred. (Q25-Q75) 67.2 (17.6-114.8) 

Κάπληζκα[n/pack years(SD)] 
Πνηέ 
Νπλ 
Πξψελ  

 
109 

6/24.3(15.4) 
54/26.3(24.5) 

OCS [n/δφζε ζε mg(SD)] 91/10.6(7.5) 

Φαξκαθεπζηηθή αγσγή 
ICS * 
LABA 
LAMA 
LTRA 
Πξνεγνχκελε ιήςε 
Omalizumab 

 
169(100%) 
157(92.9%) 
83(49.1%) 
83(49.1%) 
60(35.5%) 
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5.1  Παξνμύλζεηο 

Μεηά απφ έλα έηνο ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε παξαηεξήζεθε θιηληθά 

ζεκαληηθή κείσζε ησλ παξνμχλζεσλ ηνπ άζζκαηνο θαηά 71.1%, p<0.001, 

απφ 4.3 ± 1.9 ζε 1.2 ± 1.8, p<0.001, πνπ δηαηεξήζεθε κεηά απφ δχν έηε 

ζεξαπείαο, απφ 4.3±1.9 ζε 1.2±1.6 (71.8% κείσζε, p<0.001, Δηθφλα 12A). 

Απφ ηνπο αζζελείο πνπ νινθιήξσζαλ ηνπο 24 κήλεο ζεξαπείαο κε 

κεπνιηδνπκάκπε (n=134), 43 αζζελείο (32.1%) δελ εκθάληζαλ θακία 

παξφμπλζε άζζκαηνο. 

Καηεγνξηνπνηψληαο ηνπο αζζελείο κε βάζε ηνλ απφιπην αξηζκφ ησλ 

εσζηλνθίισλ ζην πεξηθεξηθφ αίκα (blood eosinophils absolute count – BEC), 

(<300, 300 έσο<500, 500 έσο <700 θαη ≥700cells/κL) ν εηήζηνο αξηζκφο ησλ 

θιηληθά ζεκαληηθψλ παξνμχλζεσλ ζηνπο 12 θαη ζηνπο 24 κήλεο κεηά ηελ 

έλαξμε ηεο ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε ζε ζρέζε κε ηνλ αξηζκφ ησλ 

παξνμχλζεσλ έλα έηνο πξηλ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο ήηαλ ζηαηηζηηθά 

Δηθόλα 11 πλλνζεξόηεηεο. (ΓΟΠ- γαζηξννηζνθαγηθή παιηλδξόκεζε) 
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ζεκαληηθά κηθξφηεξν ζε φια ηα επίπεδα ησλ εσζηλνθίισλ αιιά ήηαλ αθφκα 

κηθξφηεξνο ζηνπο αζζελείο κε BEC> 300 (p<0.001, Δηθφλα 12B) 

 

 

Δηθόλα 12 A. Σν εηήζην πνζνζηό ησλ θιηληθά ζεκαληηθά παξνμύλζεσλ 
(Annualized CSE rates) 12 κήλεο πξηλ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο θαη 12 θαη 24 
κήλεο κεηά ππνινγηδόκελνο κε βάζε ηε Poisson generalized estimating 
equation regression model. Σν εηήζην πνζνζηό ησλ παξνμύλζεσλ (Annualized 
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rate ratio - RR) θαζώο θαη ην 95% όξηα εκπηζηνζύλεο (confidence intervals) θαη 
ην p-value ηεο αιιαγήο είλαη ζεκεησκέλα B. Σν εηήζην πνζνζηό ησλ CSE 
ζηνπο 12 κήλεο πξηλ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπεία θαη ζηνπο 12 θαη 24 κήλεο κεηά, 
ζε όιν ηνλ πιεζπζκό θαη ζηνπο ππνπιεζπζκνύο αλάινγα κε ηα  εσζηλόθηια 
ηνπ πεξηθεξηθνύ αίκαηνο θαηά ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο. Σν πνζνζηό ησλ 
CSE κεηά από 12 θαη 24 κήλεο ζεξαπείαο δείρλνπλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή 
κείσζε (p<0.001) ζε ζρέζε κε έλα έηνο πξηλ ηελ έλαξμε ηόζν ζηνλ ζπλνιηθό 
πιεζπζκό όζν ζε όιεο ηηο ππννκάδεο κε βάζε ηα επίπεδα ησλ εσζηλνθίισλ 
πξηλ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο. Median (IQR), median and mean % reduction 
from the 12-month period prior to baseline is displayed for the post-baseline 
timepoints. The analysis was performed based on data as observed.  

BEC: blood eosinophil counts – αξηζκόο εσζηλνθίισλ πεξηθεξηθνύ αίκαηνο, 
CSE: clinically significant exacerbation – θιηληθά ζεκαληηθέο παξνμύλζεηο, 
IQR: interquartile range, N: αξηζκόο αζζελώλ κε δηαζέζηκα δεδνκέλα, RR: rate 
ratio. 

 

5.2 Αξηζκόο εσζηλνθίισλ πεξηθεξηθνύ αίκαηνο 

Σα εσζηλφθηια ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο κεηψζεθαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθά ήδε 

απφ ηνπο ηέζζεξεηο κήλεο ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε (απφ  705.4 ± 538.6 

ζε 123.5 ± 146.3, p < 0.001) θαη ε κείσζε απηή δηαηεξήζεθε κεηά απφ 24 

κήλεο ζεξαπείαο (93.8±73, p<0.001), Δηθφλα 13Α. 

5.3 Σεζη Διέγρνπ ηνπ Άζζκαηνο  (Asthma Control Test - ACT) 

Σν ACT βειηηψζεθε ζεκαληηθά απφ 15.2±4.5 ζε 21.8±3.1, p<0.001 κεηά απφ 

24 κήλεο ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκακπε θαη ε δηαθνξά ήηαλ ζηαηηζηηθά 

ζεκαληηθή ήδε απφ ηνπο 4 κήλεο ζεξαπείαο, Δηθφλα 13Β. 

5.4 Αλαπλεπζηηθή Λεηηνπξγία  

Παξαηεξήζεθε θιηληθά ζεκαληηθή βειηίσζε ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο 

κεηά απφ 24 κήλεο ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε φπσο θαίλεηαη απφ ηελ 

κείσζε ζηελ απφιπηε ηηκή ηνπ FEV1 (ζε ιίηξα) θαη ηνπ FEV1% απφ 87±0.7 ζε 

2.2±0.8, p<0.001 θαη απφ 67.2±19.6 ζε 79.9±19.9, p<0.001, αληίζηνηρα, 

Δηθφλα 13Γ. 
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Δηθόλα 13 A.Δπίπεδα BEC, B.ACT score, θαη C. FEV1 πξηλ ηελ έλαξμε ηεο 
ζεξαπείαο θαη ζηνπο 4, 8, 12, 16, 20, θαη 24 κήλεο ζεξαπείαο. Παξνπζηάδεηαη ε 
δηάκεζε ηηκή γηα ηνπο αζζελείο γηα θάζε ρξνληθό ζεκείν (όπσο θαίλεηαη από ην 
N). Η δηάκεζε ηηκή (IQR) ηεο κείσζεο ησλ BEC θαη ηεο αύμεζεο ησλ ACT θαη 
FEV1 από ηελ έληαμε παξνπζηάδεηαη καδί κε ην p-value ηεο αιιαγήο γηα ηε 
θάζε πξνθαζνξηζκέλε ρξνληθή ζηηγκή. ACT: asthma control test, BEC: blood 
eosinophil count, CSE: clinically significant exacerbation, FEV1: forced 
expiratory volume in one second, IQR: interquartile range, N: ν αξηζκόο ησλ 
αζζελώλ πνπ ππήξραλ δεδνκέλα δεπγνπνίεζεο. 

5.5 Λήςε από ηνπ ζηόκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδώλ (OCS) 

Πάλσ απφ ηνπο κηζνχο αζζελείο ιάκβαλαλ OCS θαηά ηελ έληαμε ζηε κειέηε 

(91 αζζελείο – 53.8%, Δηθφλα 14Α), κε κέζε εκεξήζηα δφζε ζηα 10.6±7.5 mg 

ηζνδχλακν πξεδληδνιφλεο. Παξαηεξήζεθε θιηληθά ζεκαληηθή κείσζε ησλ 

OCS απφ ηελ έληαμε (απφ 10.6±7.5mg ζε 1.7±3mg, p<0.001). Απφ ην 53.8% 

ησλ αζζελψλ πνπ ιάκβαλαλ OCS θαηά ηελ έληαμε ζηε κειέηε, κφλν ην 15.7% 

ιάκβαλαλ ζην ηέινο ηεο κειέηεο. Αμηνζεκείσην είλαη πσο ην 71% ησλ 

αζζελψλ ππφ αγσγή κε OCS δηέθνςαλ κεηά απφ 2 έηε ζεξαπείαο κε 100mg 

ππνδφξηαο κεπνιηδνπκάκπεο. 
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Σν πνζνζηφ ησλ αζζελψλ πνπ ιάκβαλαλ ≥10mg/εκέξα ηζνδχλακν 

πξεδληδνιφλεο, 5-10mg/εκέξα θαη 0-<5mg/εκέξα θαηά ηελ έληαμε, ζηνπο 12 

κήλεο θαη ζηνπο 24 κήλεο ζεξαπείαο αληίζηνηρα, θαίλεηαη ζηελ Δηθφλα 14Β. 

 

 

Δηθόλα 14 Α. Πνζνζηό ησλ αζζελώλ πνπ ιάκβαλαλ OCS ζαλ ζπληήξεζε θαηά 
ηελ έληαμε ζηε κειέηε, θαη ζηνπο 12 θαη 24 κήλεο ζεξαπείαο αληίζηνηρα Β. 
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Πνζνζηό ησλ αζζελώλ πνπ ιάκβαλαλ OCS ζηνπο 12 θαη  24 κήλεο ζεξαπείαο  
αλάκεζα ζηνπο αζζελείο πνπ ιάκβαλαλ OCS θαηά ηελ έληαμε θαη ε δόζε πνπ 
ιάκβαλαλ ζηνπο 12 θαη 24 κήλεο. 

5.6  Άιιε αληηαζζκαηηθή αγσγή  

ηελ Δηθφλα 15 παξνπζηάδεηαη ηα πνζνζηά ησλ αζζελψλ πνπ ιάκβαλαλ 

αληηαζζκαηηθήο αγσγή [εηζπλεφκελα θνξηηθνζηεξνεηδή - inhaled 

corticosteroids (ICS), καθξάο δξάζεο β2 αγσληζηέο - long acing beta 

adrenoceptor agonists (LABA), καθξάο δξάζεο κνπζθαξηληθνί αληαγσληζηέο - 

long-acting muscarinic antagonists (LAMA), αληαγσληζηέο ησλ ππνδνρέσλ 

ησλ ιεπθνηξηελίσλ - leukotriene receptor antagonists (LTRA)] θαηά ηελ έληαμε 

ζηε κειέηε, ζηνπο 12 θαη ζηνπο 24 κήλεο. 42 αζζελείο (30.7%) πνπ ιάκβαλαλ 

πςειέο δφζεηο ICS θαηά ηελ έληαμε ζηε κειέηε δελ ιάκβαλαλ πςειή δφζε 

κεηά απφ 12 κήλεο, αξηζκφο πνπ απμήζεθε ζηνπο 56 αζζελείο (44.1%) ζηνπο 

24 κήλεο.  
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Δηθόλα 15 Πνζνζηό ησλ αζζελώλ πνπ ιάκβαλαλ ICS, πςειέο δόζεηο ICS, 
LABA, LAMA, LTRA, θαη OCS ζηελ έληαμε ζηνπο 12 θαη 24-months κεηά ηελ 
έλαημε. Οη πςειέο δόζεηο ησλ ICS νξίζηεθαλ ζαλ Budesonide >800, 
Beclomethasone>400, Ciclesonide>320, Fluticasone furoate ≥184, fluticasone 
propionate >500 mcg εκεξηζίσο. Γηα ηηο πςειέο δόζεηο ICS, δεδνκέλα γηα 4, 9, 
θαη 6 αζζελείο ζηελ έληαμε, ζηνπο 12 θαη 24 κήλεο αληίζηνηρα, δελ είλαη 
δηαζέζηκα. ICS: inhaled corticosteroids, LABA: long-acting β adrenoceptor 
agonists, LAMA: long-acting muscarinic antagonists, LTRA: leukotriene 
receptor antagonists, mOCS: maintenance oral corticosteroids, N: αζζελείο γηα 
ηνπο νπνίνπο ππάξρνπλ δεδνκέλα, OCS: oral corticosteroids. 

5.7 Αληαπνθξηηέο θαη Τπεξ-αληαπνθξηηέο ζηε κεπνιηδνπκάκπε 

Γηα λα νξίζνπκε ηνπο αληαπνθξηηέο (responders), δειαδή ηνπο αζζελείο πνπ 

αληαπνθξίζεθαλ ζηε ζεξαπεία κε κεπνιηδνπκάκπε, ρξεζηκνπνηήζακε 2 

νξηζκνχο (Δηθφλα 16). 

Καηά ηνλ Οξηζκφ 1 έπξεπε λα ηζρχνπλ θαη ηα δχν θξηηήξηα (Α) θαη (Β): 
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B. Σνπιάρηζηνλ έλα απφ ηα αθφινπζα:  

B1. ≥3 κνλάδεο αχμεζε ηνπ ACT απφ ηελ έληαμε ζηε κειέηε. 

B2. Αχμεζε ηνπ FEV1 ≥200 mL απφ ηελ έληαμε ζηε κειέηε. 

Καηά ηνλ Οξηζκφ 2 νη αζζελείο έπξεπε λα έρνπλ ≥50% κείσζε ηνπ εηήζηνπ 

αξηζκνχ ησλ παξνμχλζεσλ ή ≥50% κείσζε ησλ OCS. 

χκθσλα κε ηνλ Οξηζκφ 1, 83.8% ησλ αζζελψλ ήηαλ αληαπνθξηηέο ζηνπο 24 

κήλεο θαη ζχκθσλα κε ηνλ Οξηζκφ 2, ην 93.1% ησλ αζζελψλ ήηαλ 

ππεξαληαπνθξηηέο ζηνπο 24 κήλεο. 

Γηα λα νξίζνπκε ηνπο ππεξαληαπνθξηηέο - super-responders, δειαδή ηνπο 

αζζελείο πνπ παξνπζίαζαλ αθφκα κεγαιχηεξε αληαπφθξηζε ζηε ζεξαπεία κε 

κεπνιηδνπκάκπε, ρξεζηκνπνηήζακε 2 νξηζκνχο. 

χκθσλα κε ηνλ Οξηζκφ 1 έπξεπε λα ηζρχνπλ θαη φια ηα θξηηήξηα A1, 

A2 & (B) : 

A1. Να κελ έρνπλ παξνπζηάζεη θακία παξφμπλζε θαηά ηε πεξίνδν 

παξαθνινχζεζεο, λα είλαη δειαδή «Exacerbation free» θαη  

A2. Να έρνπλ δηαθφςεη ηα θνξηηθνζηεξνεηδή απφ ηνπ ζηφκαηνο (Off mOCS) 

θαη 

(B) Σνπιάρηζηνλ έλα απφ ηα αθφινπζα: 

      B1. ≥6 κνλάδεο αχμεζε ηνπ ACT απφ ηελ έληαμε ζηε κειέηε  

      B2. Αχμεζε ηνπ FEV1 ≥400 mL απφ ηελ έληαμε ζηε κειέηε 

χκθσλα κε ηνλ Οξηζκφ 2 πξέπεη λα ηζρχνπλ θαη ηα δχν θξηηήξηα (Α1)&(Α2): 

A1. Να κελ έρνπλ παξνπζηάζεη θακία παξφμπλζε θαηά ηε πεξίνδν 

παξαθνινχζεζεο θαη  
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A2. Γηαθνπή ησλ OCS  

 

Οξηζκόο Αληαπόθξηζεο 1 Οξηζκόο Αληαπόθξηζεο 2 
 

Καη ηα δχν θξηηήξηα (Α)&(Β): 
(A) ≥50% κείσζε ηνπ εηήζηνπ αξηζκνχ ησλ 
παξνμχλζεσλ ή ≥50% κείσζε ησλ OCS  
θαη 
(B) Σνπιάρηζηνλ έλα απφ ηα αθφινπζα:    
B1. ≥3 κνλάδεο αχμεζε ηνπ ACT απφ ην baseline  
B2. Αχμεζε ηνπ FEV1 ≥200 mL απφ ην baseline  

 ≥50% κείσζε ηνπ εηήζηνπ 
αξηζκνχ ησλ παξνμχλζεσλ ή 
≥50% κείσζε ησλ OCS 

Οξηζκόο Τπέξ - Αληαπόθξηζεο  1 Οξηζκόο Super-Response 2 

Όια ηα A1, A2 & (B) : 
A1. Exacerbation-free 
θαη  
A2. Off mOCS 
θαη 
(B) Σνπιάρηζηνλ έλα απφ ηα αθφινπζα: 
      B1. ≥6 κνλάδεο αχμεζε ηνπ ACT απφ ην baseline 
      B2. Αχμεζε ηνπ FEV1 ≥400 mL απφ ην baseline 

Καη ηα δχν θξηηήξηα (Α1)&(Α2): 
A1. Exacerbation-free 
θαη  
A2. Off mOCS 
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Δηθόλα 16 Α. Πνζνζηό ησλ αζζελώλ πνπ επηηπγράλνπλ Response ή Super-
Response ζηνπο 4, 12 θαη 24 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε αγσγήο κε 
κεπνιηδνπκάκπε, κε βάζε ηνπο δύν δηαθνξεηηθνύο νξηζκνύο. Οη αζζελείο πνπ 
δηέθνςαλ ηε κεπνιηδνπκάκπε πξηλ ηα πξναλαθεξζέληα timepoints ιόγσ κε 
αληαπόθξηζεο θαηαηάζζνληαη ζαλ non-(super)-responders Β, Γ, Γ, Δ Πνζνζηό 
ησλ αζζελώλ πνπ εθπιεξώλνπλ θάζε θξηηήξην response θαη Super - response 

Δ 

  Ε 
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ζηνπο 12 θαη ζηνπο 24 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε αγσγήο  ACT: asthma control 
test, CSE: clinically significant exacerbation, FEV1: forced expiratory volume in 
one second, IQR: interquartile range, mOCS: maintenance oral corticosteroids, 
OCS: oral corticosteroids ACT: asthma control test, FEV1: forced expiratory 
volume in one second, mOCS: maintenance oral corticosteroids, N: αξηζκόο 
αζζελώλ κε δηαζέζηκα δεδνκέλα, OCS: oral corticosteroids. 

 

5.8 Πξνγλσζηηθνί Παξάγνληεο Αληαπόθξηζεο  κεηά από 24 κήλεο 

ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε 

Μνλνπαξαγνληηθά θαη πνιππαξαγνληηθά κνληέια (Πίλαθαο 6) logistic 

regression έγηλαλ γηα ηνλ έιεγρν ηεο ζπζρέηηζεο δηαθφξσλ παξαγφλησλ κε 

ηελ επίηεπμε αληαπφθξηζεο θαη ππεξ-αληαπφθξηζεο κεηά απφ 24 κήλεο 

ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε. Σν πην ηαηξηαζηφ πνιππαξαγνληηθφ κνληέιν 

πεξηειάκβαλε ηηο εμήο κεηαβιεηέο: θχιν, ε χπαξμε ΓΟΠ θαηά ηελ έληαμε ηνπ 

αζζελνχο ζηε κειέηε, ε δηάξθεηα ηνπ άζζκαηνο, FEV1 (ζαλ πνζνζηφ 

πξνβιεπφκελεο ηηκήο), ν αξηζκφο ησλ θιηληθά ζεκαληηθψλ παξνμχλζεσλ ηνπ 

πξνεγνχκελνπ έηνπο θαη ε επίηεπμε αληαπφθξηζεο ζηνπο 4 κήλεο κεηά ηελ 

έλαξμε ζεξαπείαο. αλ παξάγνληεο πξφβιεςεο ηεο αληαπφθξηζεο ήηαλ ην 

θχιν κε ηνπο άλδξεο λα έρνπλ 84% κηθξφηεξε πηζαλφηεηα λα αληαπνθξηζνχλ 

ζηε κεπνιηδνπκάκπε κεηά απφ 24 κήλεο ζεξαπεία ζε ζχγθξηζε κε ηηο 

γπλαίθεο (OR=0.16, 95% CI 0.04-0.59, p=0.006), ν αξηζκφο ησλ θιηληθά 

ζεκαληηθψλ παξνμχλζεσλ ηνπ πξνεγνχκελνπ έηνπο πξηλ ηελ έληαμε, κε ηνπο 

αζζελείο κε 3 ή ιηγφηεξεο παξνμχλζεηο λα έρνπλ 77% κηθξφηεξε πηζαλφηεηα 

λα αληαπνθξηζνχλ ζε ζρέζε κε ηνπο αζζελείο κε >3 θιηληθά ζεκαληηθέο 

παξνμχλζεηο (OR=0.23, 95% CI 0.07-0.73, p=0.012), θαη ε επίηεπμε 

αληαπφθξηζεο ζηνπο 4 κήλεο απφ ηελ έλαξμε, κε ηνπο αζζελείο πνπ 

επηηπγράλνπλ πξψηκε αληαπφθξηζε λα έρνπλ 5 θνξέο κεγαιχηεξε πηζαλφηεηα 

αληαπφθξηζεο κεηά απφ 24 κήλεο ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε(OR=5.33, 

95% CI 1.69-16.77, p=0.004). 
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Πίλαθαο 6 Α. Μνλνπαξαγνληηθή logistic regression analysis γηα ηελ επίηεπμε 
αληαπόθξηζεο κε βάζε ηνλ Οξηζκό 1 ζηνπο 24 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο 
αγσγήο Β. Πνιππαξαγνληηθή logistic regression analysis γηα ηελ επίηεπμε ηεο 
αληαπόθξηζεο ζηνπο 24 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο. 

Τπνπιεζπζκόο αζζελώλ κε δηαζέζηκα δεδνκέλα γηα ηελ εθηίκεζε ηεο απάληεζεο ηνπο 24 κήλεο κεηά ηελ 

έλαξμε ηεο αγσγήο: N=136 

 95% CI  

Παξάκεηξνο 

Category vs. 

reference npt nresponse OR 

Lower 

limit 

Upper 

limit p-value 

Ηιηθία (N=136) πλερφκελε 136 114 1.00 0.96 1.04 0.979 

Ηιηθηαθή θαηεγνξία κε όξην ηα 55 έηε 

(N=136) 

<55 vs ≥55 57 vs 79 47 vs 

67 

0.84 0.34 2.11 0.713 

Ηιηθηαθή θαηεγνξία κε όξην ηα 65 έηε 

(N=136) 

<65 vs ≥65 90 vs 46 76 vs 

38 

1.14 0.44 2.96 0.783 

Φύιν (N=136) Άλδξεο vs 

Γπλαίθεο 

36 vs 

100 

25 vs 

89 

0.28 0.11 0.72 0.009 

BMI (kg/m
2
) (N=136) πλερφκελε 136 114 0.94 0.88 1.01 0.074 

BMI (kg/m
2
) κε όξην ηα 25 kg/m

 
(N=136) <25 vs ≥25 38 vs 98 35 vs 

79 

2.81 0.78 10.10 0.114 

BMI (kg/m
2
) κε όξην ηα 30 kg/m

2
 (N=136) <30 vs ≥30 90 vs 46 78 vs 

36 

1.81 0.71 4.56 0.212 

Ιζηνξηθό θαπλίζκαηνο (N=136) Ever vs 

Never 

smokers 

49 vs 87 43 vs 

71 

1.62 0.59 4.44 0.353 

Αηνπία (N=136) Ναη vs Όρη 70 vs 66 60 vs 

54 

1.33 0.53 3.33 0.538 

ΓΟΠ (N=136) Ναη vs Όρη 38 vs 98 32 vs 

82 

1.04 0.37 2.89 0.940 

Ρηληθνί πνιύπνδεο (N=136) Ναη vs Όρη 46 vs 90 39 vs 

75 

1.11 0.42 2.96 0.828 

Ρηλίηηδα (N=136) Ναη vs Όρη 100 vs 

36 

82 vs 

32 

0.57 0.18 1.81 0.341 

Παιαηόηεξε ιήςε νκαιηδνπκάκπεο 

(N=136) 

Ναη vs Όρη 48 vs 88 37 vs 

77 

0.48 0.19 1.21 0.120 

Δκθάληζε ηνπ άζζκαηνο ζε ειηθία ≥18 

(N=133) 

Ναη vs Όρη 117 vs 

16 

98 vs 

14 

0.74 0.15 3.51 0.702 

Γηάξθεηα ηνπ άζζκαηνο (έηε) (N=133) πλερφκελε 133 112 1.00 0.96 1.03 0.900 

Γηάξθεηα άζζκαηνο κε όξην ηα 20 έηε 

(N=133) 

<20 vs ≥20 53 vs 80 47 vs 

65 

1.81 0.65 5.01 0.255 

ACT score (N=136) πλερφκελε 136 114 0.87 0.77 0.99 0.035 

ACT score κε όξην ην 20 (N=136) <16 vs ≥16 62 vs 74 56 vs 

58 

2.57 0.94 7.05 0.066 

FEV1 (% predicted) (N=134) πλερφκελε 134 113 1.00 0.97 1.02 0.814 

FEV1 (% predicted) (N=134) ≤70 vs >70 74 vs 60 66 vs 

47 

2.28 0.88 5.94 0.091 

FEV1 (απόιπηε ηηκή) (N=134) πλερφκελε 134 113 0.63 0.33 1.19 0.156 
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Τπνπιεζπζκόο αζζελώλ κε δηαζέζηκα δεδνκέλα γηα ηελ εθηίκεζε ηεο απάληεζεο ηνπο 24 κήλεο κεηά ηελ 

έλαξμε ηεο αγσγήο: N=136 

 95% CI  

Παξάκεηξνο 

Category vs. 

reference npt nresponse OR 

Lower 

limit 

Upper 

limit p-value 

Υξήζε mOCS (N=136) Ναη vs Όρη 67 vs 69 55 vs 

59 

0.78 0.31 1.94 0.589 

Υξήζε πςειήο δόζεο ICS (N=133) Ναη vs Όρη 110 vs 

23 

92 vs 

21 

0.49 0.10 2.26 0.358 

Αξηζκόο παξνμύλζεσλ ην πξνεγνύκελν 

έηνο (N=136) 

ελερφκελε 136 114 1.43 1.04 1.95 0.026 

Αξηζκόο παξνμύλζεσλ ην πξνεγνύκελν 

έηνο κε όξην ηηο 3 (N=136) 

≤3 vs >3 49 vs 87 36 vs 

78 

0.32 0.13 0.82 0.017 

Αξηζκόο παξνμύλζεσλ ην πξνεγνύκελν 

έηνο κε όξην ηηο 4 (N=136) 

≤4 vs >4 79 vs 57 65 vs 

49 

0.76 0.29 1.95 0.565 

BEC (cells/κL) (N=135) πλερφκελε 135 114 1.00 1.00 1.00 0.809 

BEC (cells/κL) κε όξην ηα  300 cells/κL 

(N=135) 

<300 vs 

≥300 

22 vs 

113 

18 vs 

96 

0.80 0.24 2.65 0.711 

BEC (cells/κL) κε όξην ηα  400 cells/κL 

(N=135) 

<400 vs 

≥400 

40 vs 95 33 vs 

81 

0.81 0.30 2.20 0.686 

BEC (cells/κL) κε όξην ηα 500 cells/κL 

(N=135) 

<500 vs 

≥500 

50 vs 85 42 vs 

72 

0.95 0.36 2.47 0.913 

BEC (cells/κL) κε όξην ηα 700 cells/κL 

(N=135) 

<700 vs 

≥700 

82 vs 53 70 vs 

44 

1.19 0.46 3.06 0.714 

Δπίηεπμε απάληεζεο ζηνπο 4 κήλεο κεηά 

ηελ έληαμε (N=129) 

Ναη vs Όρη 95 vs 34 86 vs 

23 

4.57 1.69 12.35 0.003 

Το ζσεδιαζμένο μονηέλο ήηαν ανηαπόκπιζη ένανηι μη ανηαπόκπιζηρ ζηοςρ 24 μήνερ μεηά ηην έναπξη ηηρ θεπαπείαρ  

 

Πιεζπζκόο: N=169 

ύλνιν παξαηεξήζεσλ πνπ ρξεζηκνπνηήζεθαλ ζην 

κνληέιν: N=128 95% CI  

Παξάκεηξνο 

Category 

vs. 

reference OR 

Lower 

limit 

Upper 

limit p-value 

Φύιν Άλδξεο vs 

Γπλαίθεο 

0.16 0.04 0.59 0.006 

ΓΟΠ Ναη vs Όρη 0.52 0.15 1.78 0.295 

Γηάξθεηα άζζκαηνο (έηε) πλερφκελε 0.97 0.93 1.02 0.220 

FEV1 (% predicted) ≤70 vs >70 3.23 0.95 11.00 0.061 

Αξηζκόο παξνμύλζεσλ ην 

πξνεγνύκελν έηνο κε όξην ηηο 3 

≤3 vs >3 0.23 0.07 0.73 0.012 
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Πιεζπζκόο: N=169 

ύλνιν παξαηεξήζεσλ πνπ ρξεζηκνπνηήζεθαλ ζην 

κνληέιν: N=128 95% CI  

Παξάκεηξνο 

Category 

vs. 

reference OR 

Lower 

limit 

Upper 

limit p-value 

Δπίηεπμε απάληεζεο ζηνπο 4 κήλεο 

κεηά ηελ έληαμε 

Ναη vs Όρη 5.33 1.69 16.77 0.004 

* Σν ζρεδηαζκέλν κνληέιν ήηαλ αληαπφθξηζε έλαληη κε αληαπφθξηζεο ζηνπο 24 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε 

ηεο ζεξαπείαο ην πνιππαξαγνληηθφ κνληέιν πξνέθπςε κέζν κίαο ζηαδηαθήο δηαδηθαζίαο βαζηζκέλεο 

ζηελ ειαρηζηνπνίεζε ηνπ AIC. Σα αθφινπζα δεδνκέλα θαηά ηελ έληαμε ρξεζηκνπνηήζεθαλ θαηά ηελ 

αξρηθή αλάιπζε : ειηθία κε φξην ηα 65 έηε, θχιν,  BMI (kg/m
2
) κε φξην ηα  25 kg/m

2
, ηζηνξηθφ 

θαπλίζκαηνο, αηνπία, ΓΟΠ, ξηληθνί πνιχπνδεο, ξηλίηηδα, παιαηφηεξε ιήςε νκαιηδνπκάκπεο (έηε), ACT 

score, FEV1 (% predicted), ρξήζε  mOCS, πςειέο δφζεηο ICS, αξηζκφο παξνμχλζεσλ ην πεξαζκέλν 

έηνο,  κε φξην ηηο  3, BEC (cells/κL) κε φξην ηα  400 cells/κL , θαη αληαπφθξηζε ζηνπο 4 κήλεο κεηά ηελ 

έλαξμε ζεξαπείαο 

 

5.9 Αζθάιεηα 

Απφ ηνπο 169 αζζελείο πνπ ζπκπεξηιήθζεθαλ ζηε κειέηε, 33 (19.5%) 

δήισζαλ ηνπιάρηζηνλ κία κε ζνβαξή αλεπηζχκεηε ελέξγεηα, ελψ δελ 

αλαθέξζεθαλ κε ζνβαξέο αλεπηζχκεηεο ελέξγεηεο. Οη πην ζπρλέο 

αλεπηζχκεηεο ελέξγεηεο ήηαλ ε ξηλίηηδα (n=9, 5.3%), νη ινηκψμεηο 

αλαπλεπζηηθνχ (n=9, 5.3%), αξζξαιγία (n=6, 3.6%), θεθαιαιγία (n=5, 3%) 

(Πίλαθαο 7). 

Πίλαθαο 7 Γεδνκέλα αζθαιείαο 

Αζζελείο: N=169 

MedDRA v.23.1 SOC Overall 

MedDRA v.23.1 PT npt (%) 

ύλνιν 33 (19.5%) 

Λνηκώμεηο 20 (11.8%) 

Ρηλίηηδα 9 (5.3%) 

Λνίκσμε Αλαπλεπζηηθνχ 9 (5.3%)   

Λοίμωξη ανώηεπος αναπνεςζηικού  5 (3.0%) 

Λοίμωξη καηώηεπος αναπνεςζηικού 2 (1.2%) 

Λοίμωξη αναπνεςζηικού  (NOS) 3 (1.8%) 

Λνίκσμε νπξνπνηεηηθνχ  2 (1.2%) 
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Αζζελείο: N=169 

MedDRA v.23.1 SOC Overall 

MedDRA v.23.1 PT npt (%) 

Δπηπεθπθίηηδα 1 (0.6%) 

Ωηίηηδα 1 (0.6%) 

Μέζε σηίηηδα  1 (0.6%) 

Παξαξξηλνθνιπίηηδα 1 (0.6%) 

Γεξκαηηθή Λνίκσμε 1 (0.6%) 

Γηαηαξαρέο ηνπ Νεπξηθνύ πζηήκαηνο 7 (4.1%) 

Κεθαιαιγία 5 (3.0%) 

Εάιε 3 (1.8%) 

Γηαηαξαρέο νθζαικώλ 1 (0.6%) 

Υαιάδην 1 (0.6%) 

Γηαηαξαρέο σηώλ θαη ιαβπξίλζνπ  1 (0.6%) 

Ίιιηγγνο 1 (0.6%) 

Γηαηαξαρέο αλαπλεπζηηθνύ, ζώξαθα θαη κεζνζσξαθίνπ 3 (1.8%) 

Ρηληθή πκθφξεζε  1 (0.6%) 

Αηκφπηπζε 1 (0.6%) 

Παξαγσγηθφο βήραο 1 (0.6%) 

Αιιεξγηθή ξηλίηηδα 1 (0.6%) 

Γαζηξννηζνγαγηθεο Γηαηαξαρέο  1 (0.6%) 

Οίδεκα ρεηιηψλ 1 (0.6%) 

Γηαηαξαρέο δέξκαηνο θαη ππνδόξηνπ ηζηνύ  4 (2.4%) 

Κλεζκφο 1 (0.6%) 

Αισπεθία 1 (0.6%) 

Αγγεηννίδεκα 1 (0.6%) 

Δμάλζεκα 1 (0.6%) 

Μπνζθειεηηθέο δηαηαξαρέο θαη δηαηαξαρέο ζπλδεηηθνύ ηζηνύ 7 (4.1%) 

Αξζξαιγία 6 (3.6%) 

Μπαιγίεο 4 (2.4%) 

Άιγνο ζηε πιάηε 1 (0.6%) 

Γεληθέο δηαηαξαρέο θαη αληηδξάζεηο ζην ζεκείν ηεο έγρπζεο  3 (1.8%) 

Αληηδξάζεηο ζην ζεκείν έγρπζεο 1 (0.6%) 

Θσξαθηθφ άιγνο 1 (0.6%) 

Κφπσζε 1 (0.6%) 

Σξαπκαηηζκόο, δειεηεξίαζε θαη  επηπινθέο ζηε δηαδηθαζία 1 (0.6%) 

Μψισπαο 1 (0.6%) 

 

6 πδήηεζε 

ε απηή ηελ πξννπηηθή κειέηε παξαηήξεζεο πνπ πξαγκαηνπνηήζεθε ζε 

πξαγκαηηθφ ρψξν, δείμακε φηη ε ρνξήγεζε κεπνιηδνπκάκπεο ζε αζζελείο κε 
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ζνβαξφ εσζηλνθηιηθφ άζζκα ζρεηίδεηαη κε ζεκαληηθή κείσζε ηνπ πνζνζηνχ 

ησλ παξνμχλζεσλ, ζεκαληηθή κείσζε ηεο δφζεο ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο 

θνξηηθνζηεξνεηδψλ θαη βειηίσζε ηνπ ειέγρνπ ηνπ άζζκαηνο θαη ηεο 

αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο. Σα θιηληθά νθέιε δηαηεξήζεθαλ κεηά απφ δχν έηε 

ζεξαπείαο. Υξεζηκνπνηψληαο δχν δηαθνξεηηθνχο νξηζκνχο ε πιεηνςεθία ησλ 

αζζελψλ ραξαθηεξίζηεθαλ ζαλ αληαπνθξηηέο, ελψ έλαο ηθαλφο αξηζκφο 

ραξαθηεξίζηεθε ζαλ ππεξ-αληαπνθξηηέο. Έρνπκε δεκνζηεχζεη κία ελδηάκεζε 

αλάιπζε ησλ αζζελψλ πνπ νινθιήξσζαλ ην έλα έηνο ζεξαπείαο κε 

κεπνιηδνπκάκπε (133). Γηα ηελ ελδηάκεζε αλάιπζε ρξεζηκνπνηήζεθε 

κηθξφηεξνο αξηζκφο αζζελψλ, αιιά ηα απνηειέζκαηα ήηαλ παξφκνηα θαη 

ζηνπο ηέζζεξεηο ηνκείο ηεο αζζέλεηαο (παξνμχλζεηο, πλεπκνληθή ιεηηνπξγία, 

έιεγρνο ηνπ άζζκαηνο, κείσζε ηεο δφζεο ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο 

θνξηηθνζηεξνεηδψλ). 

Σα παξαπάλσ απνηειέζκαηα ζπκθσλνχλ κε ηα απνηειέζκαηα ησλ 

ηπραηνπνηεκέλσλ θιηληθψλ κειεηψλ. Παξφια απηά, ππάξρνπλ δηαθνξέο, 

θπξίσο ζηα πνζνζηά αληαπφθξηζεο. H κειέηε DREAM θαη ε κειέηε MENSA 

αλέθεξαλ ρακειφηεξν πνζνζηφ κείσζεο ησλ παξνμχλζεσλ ζε ζρέζε κε ηε 

δηθή καο κειέηε 48 θαη 61% αληίζηνηρα (95, 96).Οη παξαπάλσ δηαθνξέο έρνπλ 

απνδνζεί θπξίσο ζην γεγνλφο φηη νη κειέηεο DREAM θαη MENSA είλαη 

ζρεδηαζκέλεο ζαλ ηπραηνπνηεκέλεο, ειεγρφκελεο κε εηθνληθφ θάξκαθν θιηληθέο 

κειέηεο, ελψ ε δηθή καο κειέηε είλαη pre-post design. Δπηπιένλ, ηα θχξηα 

απνηειέζκαηα ησλ ηπραηνπνηεκέλσλ θιηληθψλ κειεηψλ βαζίδνληαη ζηνλ 

πιεζπζκφ πνπ ππάξρεη πξφζεζε λα ιάβεη ζεξαπεία, ελψ ε δηθή καο αλάιπζε 

ζηνλ πιεζπζκφ πνπ ιακβάλεη ζεξαπεία. ηηο αξρηθέο ηπραηνπνηεκέλεο 

κειέηεο νη πεξηζζφηεξνη αζζελείο ήηαλ ρξεηάδνληαλ ζηαζεξή δφζε 
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ζπληήξεζεο απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ ελψ είραλ κεγαιχηεξα 

πνζνζηά παξνμχλζεσλ ζηελ έλαξμε. Δίλαη ινγηθφ φηη ζηηο αξρηθέο κειέηεο ν 

πιεζπζκφο ζηφρνο ήηαλ νη αζζελείο κε πνιχ ζνβαξφ άζζκα ελψ ζηηο κειέηεο 

πξαγκαηηθνχ θφζκνπ ζηξαηνινγήζεθαλ αζζελείο κε ιηγφηεξε ζνβαξή λφζν. 

Παξφκνηα απνηειέζκαηα έρνπλ θαλεί απφ δηάθνξεο κειέηεο πξαγκαηηθνχ 

θφζκνπ – real world. Κάπνηεο κειέηεο ήηαλ ζρεδηαζκέλεο ζαλ αλαδξνκηθέο 

(134, 135), άιιεο δελ έρνπλ δεδνκέλα γηα παξνμχλζεηο (136), άιιεο είραλ 

κηθξφ αξηζκφ ζπκκεηερφλησλ (129), ελψ ε δηάξθεηα ηνπο ήηαλ ιηγφηεξε απφ 2 

έηε (137, 138).  

Οη Schleich θαη ζπλεξγάηεο πεξηέγξαςαλ παξφκνηα κείσζε ηνπ πνζνζηνχ 

ησλ παξνμχλζεσλ κε ηε δηθή καο κειέηε, ρξεζηκνπνηψληαο επαξθή αξηζκφ 

ζπκκεηερφλησλ θαη πεξίνδν παξαθνινχζεζεο ηνπιάρηζηνλ 18 κήλεο (139). 

Δλδηαθέξνλ είλαη ην γεγνλφο φηη φηαλ νη αζζελείο θαηαηάρζεθαλ ζε νκάδεο κε 

βάζε ηα εσζηλφθηια ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο ην φθεινο ζηηο παξνμχλζεηο 

ππήξρε ζε φιεο ηηο νκάδεο αιιά ήηαλ κεγαιχηεξν ζηνπο αζζελείο κε >300 

εσζηλφθηια. Σα παξαπάλσ απνηειέζκαηα είλαη ζπκβαηά κε ηα δεδνκέλα απφ 

ηηο κειέηεο MENSA θαη DREAM (128). Ζ κειέηε καο δείρλεη έλα ζεκαληηθφ 

φθεινο ηεο κεπνιηδνπκάκπεο ζηηο παξνμχλζεηο αλεμάξηεηα απφ ηα 

εσζηλφθηια ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο πξηλ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο ζηνπο 

πεξηζζφηεξνπο απφ ηνπο αζζελείο. Ωζηφζν, ππάξρνπλ αθφκα θάπνηα 

εξσηήκαηα φζνλ αθνξά ην πξνθίι ησλ παξνμχλζεσλ γηα ηελ ειαρηζηνπνίεζε 

ηεο απνηπρίαο ηεο ζεξαπείαο, ε ρξήζε ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο 

θνξηηθνζηεξνεηδψλ ζαλ ζεξαπεία ξνπηίλαο θαζψο θαη ε ελαιιαγή κεηαμχ 

βηνινγηθψλ παξαγφλησλ ζχκθσλα κε πξφζθαηα δεκνζηεπκέλα  δεδνκέλα 

(140).  
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Ζ ζπζηεκαηηθή ρνξήγεζε OCS κπνξεί λα νδεγήζεη ζε ζνβαξέο αλεπηζχκεηεο 

ελέξγεηεο (141). Έλαο απφ ηνπο πην ζεκαληηθνχο ζηφρνπο θαηά ηελ 

αληηκεηψπηζε ηνπ ζνβαξνχ άζζκαηνο είλαη ε κείσζε ή αθφκα θαη ε δηαθνπή 

ησλ απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ πνπ δίλνληαη ζαλ ζεξαπεία 

ζπληήξεζεο. ηηο ηπραηνπνηεκέλεο κειέηεο φπνπ ρξεζηκνπνηείηαη έλα 

ηπραηνπνηεκέλν πξφγξακκα γηα ηε κείσζε ησλ OCS, έρεη παξαηεξεζεί 

ζαθψο ε κείσζε ηεο δφζεο ηνπο (127), αιιά ε κείσζε ηνπο είλαη 

πξνθαζνξηζκέλε απφ ην πξσηφθνιιν. ηελ πξαγκαηηθή δσή φκσο απηφ είλαη 

πνιχ δχζθνιν λα επηηεπρζεί γηαηί πνιινί αζζελείο φηαλ αηζζάλνληαη φηη ην 

άζζκα είλαη θαιχηεξα ειεγρφκελν, θαη ηδηαίηεξα φηαλ έρνπλ κεηψζεη ηηο 

παξνμχλζεηο, ζπλήζσο κεηψλνπλ ηε δφζε ησλ OCS ήδε απφ ηηο πξψηεο 

εκέξεο ηηο βειηίσζεο ησλ ζπκπησκάησλ θαζψο αλεζπρνχλ γηα ηηο 

καθξνπξφζεζκεο παξελέξγεηεο ησλ θνξηηθνζηεξνεηδψλ. ηε κειέηε καο ε 

πιεηνςεθία ησλ αζζελψλ ιάκβαλαλ OCS θαηά ηελ έληαμε, θαη ζπγθεθξηκέλα 

ην 53.8%, ελψ κεηά απφ δχν έηε ζεξαπείαο κε κεπνιηδνπκάκπε κφλν ην 

15.7% ρξεηάδνληαλ απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδή. Ζ κείσζε απηή 

επηηεχρζεθε κε βειηίσζε ηνπ ειέγρνπ ηνπ άζζκαηνο θαη κε κείσζε ησλ 

παξνμχλζεσλ, γεγνλφο πνπ είλαη ζχκθσλν κε άιιεο κειέηεο (142, 143) θαη 

πνπ επηβεβαηψλεη ηελ ζπκβνιή ησλ βηνινγηθψλ παξαγφλησλ ζηε κείσζε ησλ 

OCS (144).  

Ζ βειηίσζε ηεο πλεπκνληθήο ιεηηνπξγίαο παξακέλεη αθφκε έλα ακθηιεγφκελν 

δήηεκα. Πνιιέο κειέηεο γηα δηάθνξνπο βηνινγηθνχο παξάγνληεο εζηηάδνπλ ζε 

απηφ ην απνηέιεζκα φρη σο πξσηαξρηθφ αιιά σο δεπηεξεχνλ θαηαιεθηηθφ 

ζεκείν. Αλ θαη ζηηο ηπραηνπνηεκέλεο θιηληθέο κειέηεο MENSA θαη DREAM 

έρνπλ αλαθεξζεί αληίζεηα απνηειέζκαηα (95, 96), κε ειαθξά βειηίσζε θαη 
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θακία επίδξαζε αληίζηνηρα, πην πξφζθαηα δεδνκέλα δείρλνπλ ηελ επεξγεηηθή 

επίδξαζε ηεο κεπνιηδνπκάκπεο ζηελ πλεπκνληθή ιεηηνπξγία θαη ζηνπο 

κηθξνχο αεξαγσγνχο (145, 146). ηε κειέηε καο παξαηεξήζεθε βειηίσζε ηνπ 

FEV1 θαηά 300ml, κεγαιχηεξε ζε ζρέζε κε ηηο παιαηφηεξεο κειέηεο. Ωζηφζν, 

δελ πηζηεχνπκε φηη ν ζηφρνο πξέπεη λα πεξηνξίδεηαη ζηε βειηίσζε ησλ 

απφιπησλ ηηκψλ αιιά πξέπεη λα επηθεληξσζεί ζηε δηαηήξεζε ηεο 

πλεπκνληθήο ιεηηνπξγίαο. Απηφ επηβεβαηψλεηαη απφ πξφζθαηα δεκνζηεπκέλα 

επξήκαηα φπνπ ε κεπνιηδνπκάκπε ζρεηίζηεθε κε κείσζε ηεο έθπησζεο ηνπ 

FEV1 (147).  

Ζ αλάιπζε ησλ δηαγξακκάησλ Venn παξέρεη κηα νπηηθή επηβεβαίσζε φηη ε 

πιεηνλφηεηα ησλ αζζελψλ κπνξεί λα ζεσξεζεί σο αληαπνθξηηέο (Δηθφλα 16), 

κε έλα κηθξφηεξν πνζνζηφ λα επηηπγράλεη ηνπιάρηζηνλ έλα ραξαθηεξηζηηθφ 

πνπ ζα ηνπο ηαμηλνκνχζε σο ππεξαληαπνθξηηέο ζε κία ή πεξηζζφηεξεο απφ 

ηηο παξακέηξνπο πνπ αμηνινγήζακε. Ζ αλάιπζε απηή ππνζηεξίδεη ηελ 

εμαηνκηθεπκέλε ζεξαπεπηηθή πξνζέγγηζε γηα θάζε αζζελή θαη ε αμία ηεο 

έγθεηηαη ζηνπο ζηφρνπο πνπ έρνπλ ηεζεί αλάκεζα ζηνλ αζζελή θαη ηνλ ηαηξφ. 

Ωο θιηληθνί ηαηξνί, αξρηθά θαζηεξψλνπκε θάπνηα θξηηήξηα αληαπφθξηζεο, ηα 

νπνία βαζίδνληαη θπξίσο ζηηο πξνθιήζεηο πνπ ζπλαληνχκε ζηελ θαζεκεξηλή 

θιηληθή πξάμε. Γηα παξάδεηγκα, κε ηε κείσζε ησλ παξνμχλζεσλ κπνξεί λα 

κεηψζνπκε επηπιένλ ηελ αλάγθε γηα πξφζιεςε OCS, αιιά ζε θάπνηνπο 

αζζελείο κπνξεί λα κελ επηηχρνπκε ηαπηφρξνλα θιηληθά ζεκαληηθή βειηίσζε 

ζηελ πλεπκνληθή ιεηηνπξγία. Πηζηεχνπκε φηη ν φξνο αληαπφθξηζε είλαη κηα 

ηδαληθή πξνζέγγηζε πνπ απνδίδεηαη θπξίσο ζε απηφ πνπ αξρηθά νξίδνπκε σο 

απάληεζε. Σν ρακειφηεξν πνζνζηφ ησλ ππεξαληαπνθξηηψλ ζπλάδεη κε ηελ 

θιηληθή καο εκπεηξία φηη έλα ρακειφηεξν πνζνζηφ αζζελψλ παξνπζηάδνπλ 
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αμηνζεκείσηε αληαπφθξηζε, ελψ έλα κεγαιχηεξν πνζνζηφ αληαπνθξίλεηαη ζε 

δηάθνξεο παξακέηξνπο θαη ραξαθηεξίδνληαη ζαλ αληαπνθξηηέο. 

Αληηπξνζσπεπηηθέο κειέηεο πνπ ρξεζηκνπνηνχλ πξννπηηθά ή/θαη αλαδξνκηθά 

δεδνκέλα έρνπλ πξνεγνπκέλσο επηβεβαηψζεη ην πςειφηεξν πνζνζηφ 

αληαπνθξηηψλ ζε ζχγθξηζε κε εθείλα ησλ ππεξ-αληαπνθξηηψλ (148, 149).  

Σν δεχηεξν κηζφ ηεο κειέηεο έγηλε ζηελ αξρή ηεο παλδεκίαο ηνπ SARS-COV-

2. Απηφ είλαη πνιχ ζεκαληηθφ γηαηί καο δίλεη δεδνκέλα ζπκκφξθσζεο ζε κία 

πεξίνδν πνπ είλαη δχζθνιν λα νινθιεξσζνχλ θιηληθέο κειέηεο  πξαγκαηηθήο 

δσήο. Τπάξρνπλ ηξία ζεκεία πνπ πξέπεη λα ζηαζνχκε: πξψηνλ είλαη θπζηθφ 

λα ππάξρνπλ θάπνηεο επηζθέςεηο πνπ έρνπλ ραζεί, δεχηεξνλ, παξφιν πνπ 

ππάξρνπλ ρακέλεο επηζθέςεηο δελ ππάξρνπλ ρακέλεο δφζεηο θαξκάθνπ θάηη 

πνπ επηβεβαηψζεθε απφ ηελ ειεθηξνληθή βάζε δεδνκέλσλ ηεο 

ζπληαγνγξάθεζεο, θαη ηέινο θαλέλαο αζζελήο καο δελ λφζεζε απφ SARS-

COV-2. Σν ηειεπηαίν επηβεβαηψλεηαη απφ ην γεγνλφο φηη κφλν κία κεηνςεθία 

αζζελψλ λφζεζαλ απφ SARS-COV-2 (150). 

7 πκπεξάζκαηα 

πλνςίδνληαο ηα δεδνκέλα καο, ζε απηή ηελ πξννπηηθή, πνιπθεληξηθή κειέηε 

παξαηήξεζεο δηάξθεηαο 2 εηψλ, δείμακε φηη ε ρνξήγεζε κεπνιηδνπκάκπεο 

νδεγεί ζε κείσζε ησλ παξνμχλζεσλ, κείσζε ή αθφκα θαη δηαθνπή ηεο ιήςεο 

ησλ  απφ ηνπ ζηφκαηνο θνξηηθνζηεξνεηδψλ, θαιχηεξν έιεγρν ηνπ άζζκαηνο 

θαη βειηίσζε ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο, ελψ παξνπζηάδεη έλα θαιφ 

πξνθίι αζθαιείαο. Όια ηα παξαπάλσ δείρλνπλ φηη ε κεπνιηδνπκάκπε είλαη 

έλα απνηειεζκαηηθφ θαη αζθαιέο θάξκαθν γηα ηε ζεξαπεία ηνπ ζνβαξνχ 

εσζηλνθηιηθνχ άζζκαηνο.    
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ΠΡΩΣΟΚΟΛΛΟ 2 

Predictors of response to therapy with omalizumab in patients with 

severe allergic asthma – a real life study 

Πξνβιεπηηθνί παξάγνληεο αληαπόθξηζεο ζηε ζεξαπεία κε 

νκαιηδνπκάκπε ζε αζζελείο κε ζνβαξό αιιεξγηθό άζζκα – κία real 

world κειέηε 

1 Πεξίιεςε 

Δηζαγσγή: Ζ νκαιηδνπκάκπε είλαη έλα αλαζπλδπαζκέλν 

εμαλζξσπνπνηεκέλν IgG1 κνλνθισληθφ αληίζσκα έλαληη ηεο IgE, πνπ 

ρξεζηκνπνηείηαη γηα ηε ζεξαπεία ηνπ ζνβαξνχ αλζηζηάκελνπ ζηε ζεξαπεία 

αιιεξγηθνχ άζζκαηνο. Όινη νη αζζελείο φκσο, δελ αληαπνθξίλνληαη ην ίδην ζηε 

ζεξαπεία παξφιν πνπ έρνπλ επίπεδα IgE κέζα ζηα ζεξαπεπηηθά θξηηήξηα. Ο 

ζηφρνο ηεο παξνχζαο κειέηεο ήηαλ λα πξνζδηνξηζηνχλ ηα θιηληθά θαη 

θιεγκνλψδε ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελψλ πνπ κπνξνχλ λα πξνβιέςνπλ ηελ 

απάληεζε ζηε νκαιηδνπκάκπε. 

Μέζνδνη: Μειεηήζακε αλαδξνκηθά αζζελείο πνπ ιάκβαλαλ ζεξαπεία κε 

νκαιηδνπκάκπε ζχκθσλα κε ηηο θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο ηεο GINA. 

Καηαγξάθεθαλ ηα δεκνγξαθηθά δεδνκέλα, ηα ιεηηνπξγηθά ραξαθηεξηζηηθά, ν 

έιεγρνο ηνπ άζζκαηνο, ην FeNO, ηα εσζηλφθηια ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο, ηα 

επίπεδα ηεο IgE ζην αίκα, ε εσζηλνθηιηθή θαηηνληθή πξσηεΐλε (ECP), ε 

ηληεξιεπθίλε 13 θαη ν αξηζκφο ησλ θπηηάξσλ ζηα πξνθιεηά πηχεια. Όιεο νη 

κεηξήζεηο έγηλαλ πξηλ ηελ έλαξμε ζεξαπείαο κε νκαιηδνπκάκπε. Ζ 

αμηνιφγεζε ηεο απάληεζεο ζηε ζεξαπεία έγηλε ζχκθσλα κε ζπλνιηθή 
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αμηνιφγεζε ηεο απνηειεζκαηηθφηεηαο ηεο ζεξαπείαο απφ ηνλ ηαηξφ 

(physician’s global evaluation of treatment effectiveness – GETE). Οη αζζελείο 

ραξαθηεξίζηεθαλ ζαλ πξψηκνη αληαπνθξηηέο φηαλ ε αληαπφθξηζε επηηεχρζεθε 

κέζα ζε 16 εβδνκάδεο θαη ζαλ φςηκνη αληαπνθξηηέο φηαλ επηηεχρζεθε κεηαμχ 

ησλ 16 θαη 32 εβδνκάδσλ. Οη αζζελείο πνπ δελ έδεημαλ θακία βειηίσζε κεηά 

απφ 32 εβδνκάδεο ζεξαπείαο ζεσξήζεθαλ κε αληαπνθξηηέο.  

Απνηειέζκαηα: 42 αζζελείο ζπκπεξηιήθζεθαλ ζηε κειέηε. 28 αζζελείο 

(68.3%) ραξαθηεξίζηεθαλ ζαλ αληαπνθξηηέο, ελψ 13 (31.7%) ζαλ κε 

αληαπνθξηηέο. Απφ ηνπο αζζελείο πνπ αληαπνθξίζεθαλ, 25 (89%) ήηαλ 

πξψηκνη αληαπνθξηηέο θαη 3 (11%) ήηαλ φςηκνη αληαπνθξηηέο. Οη αζζελείο πνπ 

αληαπνθξίζεθαλ ραξαθηεξίδνληαλ απφ ρακειφηεξν FEV1 θαη FEV1/FVC θαηά 

ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο θαη πςειφηεξα επίπεδα IL-13 ζην ππεξθείκελν ησλ 

πξνθιεηψλ πηπέισλ ζε ζχγθξηζε κε απηνχο πνπ δελ αληαπνθξίζεθαλ. Οη 

φςηκνη αληαπνθξηηέο είραλ πςειφηεξα επίπεδα IgE ζηνλ νξφ, κηθξφηεξε 

δηάξθεηα ηνπ άζζκαηνο θαη πςειφηεξεο ηηκέο εσζηλνθίισλ ζην πεξηθεξηθφ 

αίκα. Σέινο, ρξεζηκνπνηψληαο ROC θακπχιεο, νη θαιχηεξνη πξνβιεπηηθνί 

παξάγνληεο γηα ηελ αληαπφθξηζε ζηελ νκαιηδνπκάκπε ήηαλ ν FEV1 

(AUC=0.718) θαη ε IL-13 ζην ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ 

(AUC=0.709). 

πκπέξαζκα: Ο ρακειφηεξνο FEV1 πξηλ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο θαη νη 

πςειφηεξεο ηηκέο ηεο IL-13 ζην ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ ήηαλ 

πξνβιεπηηθνί παξάγνληεο ηεο αληαπφθξηζεο ζηε ζεξαπεία κε 

νκαιηδνπκάκπε.  
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2 Δηζαγσγή 

Σν άζζκα είλαη κία εηεξνγελήο λφζνο πνπ ραξαθηεξίδεηαη απφ ρξφληα 

θιεγκνλή ησλ αεξαγσγψλ (1). Ζ Αλνζνζθαηξίλε Δ (Immunoglobulin E – IgE) 

παίδεη θξίζηκν ξφιν ζηε θιεγκνλή ηνπ αιιεξγηθνχ άζζκαηνο θαζψο 

δεζκεχεηαη ζην ηκήκα Fc ηνπ ππνδνρέα πςειήο ζπγγέλεηαο (FcεRI) ζηελ 

επηθάλεηα ησλ καζηνθπηηάξσλ θαη ησλ βαζεφθηισλ θαη ηνπ ρακειήο 

ζπγγέλεηαο (FcεRII) ππνδνρέα ζηελ επηθάλεηα ησλ Β ιεκθνθπηηάξσλ, 

νδεγψληαο ζηελ ελεξγνπνίεζε ηνπ αιιεξγηθνχ θαηαξξάθηε θαη ζηελ 

αλάπηπμε ζπκπησκάησλ (151). 

Ζ νκαιηδνπκάκπε είλαη έλα αλαζπλδπαζκέλν, εμαλζξσπνπνηεκέλν IgG1 

κνλνθισληθφ αληίζσκα πνπ ζηνρεχεη θαη ζπλδέεηαη κε ηελ ειεχζεξε IgE, 

εκπνδίδνληαο έηζη ηελ αιιειεπίδξαζε κε ηνπο ππνδνρείο FcεRI θαη FcεRII, 

έηζη δηαθφπηεη ηνλ επαγφκελν απφ ηελ IgE θιεγκνλψδε θαηαξξάθηε ζε 

πξψηκν ζηάδην (74) θαη ειαηηψλεη ηφζν ηελ πξψηκε, φζν θαη ηελ φςηκε 

αζζκαηηθή απάληεζε (152). Ζ ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε νδεγεί ζε 

βειηίσζε ησλ ζπκπησκάησλ εθ ηνπ αλαπλεπζηηθνχ, κείσζε ησλ 

παξνμχλζεσλ ηνπ άζζκαηνο θαη ειάηησζε ηεο ρξήζεο θαη΄ επίθιεζεο 

ζεξαπείαο γηα ην άζζκα (153-160). 

Μειέηεο έρνπλ δείμεη φηη ρακειά επίπεδα IgE κπνξνχλ λα πξνθαιέζνπλ 

κείσζε θαηά 97% ηεο έθθξαζεο ηνπ ππνδνρέα  FcεRI ζηελ επηθάλεηα ησλ 

βαζεφθηισλ 90 εκέξεο κεηά ηελ έλαξμε ζεξαπείαο κε νκαιηδνπκάκπε θαη ην 

πιαηφ ηεο επίδξαζεο απηήο είλαη ζηηο 12-16 εβδνκάδεο (161). Απηή ε 

παξαηήξεζε δηθαηνινγεί ηελ πξφηαζε φηη ε αληαπφθξηζε ζηε ζεξαπεία 

πξέπεη λα εθηηκάηαη ζηηο 16 εβδνκάδεο (162, 163), ελψ αξθεηέο κειέηεο έρνπλ 
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εθηηκήζεη ηελ αληαπφθξηζε ζηελ νκαιηδνπκάκπε κε δηάθνξνπο ηξφπνπο θαη 

ζε δηαθνξεηηθέο ρξνληθέο ζηηγκέο (164-166). 

Δίλαη φκσο γεγνλφο φηη δελ ζα αληαπνθξηζνχλ φινη νη αζζελείο κε ζνβαξφ 

αιιεξγηθφ άζζκα θα επίπεδα IgE κέζα ζηα φξηα ρνξήγεζεο, ελψ θάπνηνη 

αζζελείο έρνπλ κεγαιχηεξν θιηληθφ φθεινο απφ άιινπο. Μία πξφζθαηε 

κειέηε ζηε Μεγάιε Βξεηαλία έδεημε φηη ζηε πξαγκαηηθή δσή, νη αζζελείο πνπ 

ιακβάλνπλ νκαιηδνπκάκπε έρνπλ έλα πνζνζηφ αληαπφθξηζεο ζηηο 16 

εβδνκάδεο ηεο ηάμεο ησλ 82.4% (167). Μία παιαηφηεξε κειέηε ησλ Bousquet 

θαη ζπλεξγαηψλ έδεημε φηη νη αζζελείο πνπ έρνπλ κεγαιχηεξε πηζαλφηεηα 

αληαπφθξηζεο είλαη νη αζζελείο πνπ ρξεηάδνληαη κεγαιχηεξεο δφζεηο ICS, 

έρνπλ ρεηξφηεξε αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία (FEV1≤65%) θαη απηνί πνπ 

ρξεηάζηεθαλ ηνπιάρηζηνλ κία επείγνπζα ζεξαπεία γηα ην άζζκα ζην 

πεξαζκέλν έηνο (168). Δπηπιένλ, ζηε κειέηε EXTRA, νη θαιχηεξνη 

πξνβιεπηηθνί παξάγνληεο αληαπφθξηζεο ζηελ νκαιηδνπκάκπε (πνπ νξηδφηαλ 

ζαλ κείσζε ησλ παξνμχλζεσλ ηνπ άζζκαηνο) ήηαλ νη πςειφηεξεο ηηκέο 

εθπλεφκελνπ κνλνμεηδίνπ ηνπ αδψηνπ (FeNO), ηα εσζηλφθηια ηνπ 

πεξηθεξηθνχ αίκαηνο θαη ε πεξηνζηίλε ηνπ αίκαηνο (169).  

χκθσλα κε ηα παξαπάλσ, ν ζηφρνο ηεο παξνχζαο αλαδξνκηθήο κειέηεο 

ησλ αζζελψλ κε ζνβαξφ άζζκα ππφ ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε ήηαλ ν 

πξνζδηνξηζκφο ησλ πηζαλψλ θιηληθψλ θαη θιεγκνλψδσλ ραξαθηεξηζηηθψλ 

πνπ ζα κπνξνχζαλ λα πξνβιέςνπλ ηελ αληαπφθξηζε ζηελ νκαιηδνπκάκπε. 
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3 Μέζνδνη 

3.1 ρεδηαζκόο κειέηεο  

Πξφθεηηαη γηα αλαδξνκηθή κειέηε αζζελψλ κε ζνβαξφ αλζηζηάκελν ζηε 

ζεξαπεία, αιιεξγηθφ άζζκα πνπ ιακβάλνπλ ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε 

ζχκθσλα κε ηηο θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο ηεο GINA, ζηε 2ε Παλεπηζηεκηαθή 

Πλεπκνλνινγηθή Κιηληθή ηνπ Παλεπηζηεκηαθνχ Γεληθνχ Ννζνθνκείνπ 

«ΑΣΣΗΚΟΝ». 

πιιέρζεθαλ ηα εμήο δεδνκέλα πξηλ ηελ έλαξμε ζεξαπείαο κε 

νκαιηδνπκάκπε: ηα δεκνγξαθηθά ζηνηρεία, ε θαπληζκαηηθή ζπλήζεηα, 

θαηαγεγξακκέλεο παξνμχλζεηο ηνπ έηνπο πξηλ ηε ιήςε νκαιηδνπκάκπεο θαη ν 

έιεγρνο ηνπ άζζκαηνο. Πξηλ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο νη αζζελείο 

ππνβιήζεθαλ ζε έιεγρν πλεπκνληθήο ιεηηνπξγίαο κε ηε δηελέξγεηα απιήο 

ζπηξνκέηξεζεο, κέηξεζε ηνπ Δθπλεφκελνπ Κιάζκαηνο Μνλνμεηδίνπ ηνπ 

Αδψηνπ (Fraction of Exhaled Nitric Oxide - FeNO), ελψ επηπιένλ κεηξήζεθαλ 

ηα εσζηλφθηια ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο, ε νιηθή IgE, ε εσζηλνθηιηθή 

θαηηνληθή πξσηεΐλε (eosinophil cationic protein - ECP) θαη ε ηληεξιεπθίλε 13 

(Interleukin-13 - IL-13) ζην ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ. Όινη νη 

αζζελείο ήηαλ ≥18 εηψλ, ελψ ήηαλ ζπκπησκαηηθνί ή παξνπζίαδαλ 

παξνμχλζεηο άζζκαηνο παξά ηε βέιηηζηε ζεξαπεία κε πςειέο δφζεηο 

εηζπλεφκελσλ θνξηηθνζηεξνεηδψλ θαη καθξάο δξάζεο β2 δηεγέξηεο, κε θαιή 

ζπκκφξθσζε θαη θαιή ηερληθή ιήςεο ησλ εηζπλεφκελσλ θαξκάθσλ. Όινη νη 

αζζελείο είραλ ηνπιάρηζηνλ κία ζεηηθή ελδνεπηδεξκηθή δνθηκαζία λπγκνχ ή in 

vitro αληίδξαζε ζε έλα αεξναιιεξγηνγφλν (πρ ηξίρσκα γάηαο, αθάξεα 

ζθφλεο), IgE≥30 IU/ml θαη επεξεαζκέλε αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία (FEV1 
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≤80%). Ζ ρνξήγεζε ηεο νκαιηδνπκάκπεο γηλφηαλ κεληαίσο ζηε θιηληθή καο, 

έηζη ήηαλ επηβεβαησκέλε ε ζπκκφξθσζε ζηε ζεξαπεία. Οη αζζελείο 

επαλεθηηκήζεθαλ ζηηο 16 εβδνκάδεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο θαη 

θαηαγξάθζεθε ε απάληεζε. Ζ κειέηε απηή εγθξίζεθε απφ ηελ επηηξνπή 

βηνεζηθήο ηνπ Παλεπηζηεκηαθνχ Γεληθνχ Ννζνθνκείνπ «ΑΣΣΗΚΟΝ» ελψ φινη 

νη αζζελείο έδσζαλ γξαπηή θαη πξνθνξηθή ζπγθαηάζεζε. 

3.2 Απάληεζε ζηελ Οκαιηδνπκάκπε 

Ζ απάληεζε ζηε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε εθηηκήζεθε ζχκθσλα ζπλνιηθή 

αμηνιφγεζε ηεο απνηειεζκαηηθφηεηαο ηεο ζεξαπείαο απφ ηνλ ηαηξφ 

(physician’s global evaluation of treatment effectiveness - GETE), 

ιακβάλνληαο ππφςηλ ηε βειηίσζε ησλ λπρηεξηλψλ (ιηγφηεξεο αθππλίζεηο) θαη 

ησλ εκεξήζησλ ζπκπησκάησλ (βειηίσζε ησλ δξαζηεξηνηήησλ), ε κεησκέλε 

ρξήζε ηεο θαη’ επίθιεζεο ζεξαπείαο, κείσζε ησλ παξνμχλζεσλ, βειηίσζε 

ηεο πξσηλήο κέγηζηεο εθπλεπζηηθήο ξνήο (peak expiratory flow rate - PEF) 

θαηά ≥15% θαη βειηίσζε ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο. Οη αζζελείο πνπ ζην 

ηέινο ηεο πεξηφδνπ παξαθνινχζεζεο είραλ πιήξσο ειεγρφκελν άζζκα ή 

ζεκαληηθή βειηίσζε ζηνλ έιεγρν ηνπ άζζκαηνο ραξαθηεξίζηεθαλ ζαλ 

αληαπνθξηηέο (responders) ηελ ζεξαπεία, ελψ νη αζζελείο πνπ πεξηνξηζκέλν 

έιεγρν, κε ζεκαληηθή αιιαγή ή επηδείλσζε ησλ ζπκπησκάησλ 

ραξαθηεξίζηεθαλ ζαλ κε αληαπνθξηηέο (non-responders) (161, 168, 170). 

Παξφιν πνπ νη 16 εβδνκάδεο ζεσξνχληαη ην ζσζηφηεξν ρξνληθφ δηάζηεκα γηα 

λα αμηνινγεζεί ε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε, φηαλ ρνξεγήζακε πξψηε θνξά 

νκαινδνπκάκπε ζηνπο αζζελείο καο δελ ππήξραλ ζπγθεθξηκέλεο 

θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο γηα ηε δηάξθεηα ζεξαπείαο πξηλ ζεσξεζεί φηη ν 
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αζζελήο δελ αληαπνθξίλεηαη. Γηα ηνλ ιφγν απηφ φινη αζζελείο καο έιαβαλ 

ζεξαπεία κέρξη ηηο 32 εβδνκάδεο πξηλ ζεσξεζνχλ φηη δελ αληαπνθξίλνληαη. 

Απηφ είρε ζαλ απνηέιεζκα εθηφο απφ ηελ ηαπηνπνίεζε ησλ πξψηκσλ 

αληαπνθξηηψλ πνπ αληαπνθξίζεθαλ ζηηο 16 εβδνκάδεο, λα εληνπίζνπκε 

θάπνηνπο φςηκνπο αληαπνθξηηέο πνπ παξνπζίαζαλ βειηίσζε αλάκεζα ζηηο 16 

θαη 32 εβδνκάδεο. Οη αζζελείο πνπ δελ εκθάληζαλ θακία βειηίσζε κεηά απφ 

32 εβδνκάδεο ζεξαπείαο ζεσξήζεθαλ ζαλ κε αληαπνθξηηέο. 

3.3 Λεηηνπξγηθόο έιεγρνο ηεο αλαπλνήο 

Ζ ζπηξνκέηξεζε έγηλε κε ην Master Screen Body (Viasys Healthcare, Jaeger, 

Hoechberg, Germany) ζχκθσλα κε ηηο νδεγίεο ηεο Ακεξηθάληθεο Δηαηξείαο 

Θψξαθνο (ATS) (132) θαη εθηηκήζεθε απφ εηδηθνχο ζην άζζκα. 

3.4 Μέηξεζε FeNO 

Σν FeNO κεηξήζεθε ρξεζηκνπνηψληαο έλα θνξεηφ αλαιπηή ΝΟ (NIOX MINO, 

Aerocrine, Solna, Sweden)(69). Οη κεηξήζεηο έγηλαλ κε κία πξνθαζνξηζκέλε 

ξνή ησλ 50ml/sec θαη εθθξάζηεθαλ ζαλ parts per billion (ppb). Σα 

απνηειέζκαηα απφ ηνλ αλαιπηή απηφλ είλαη ζε ζπκθσλία κε κεηξήζεηο πνπ 

παξέρνληαη απφ ζηαζεξφ αλαιπηή ζχκθσλα κε ηηο  θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο 

ηεο ATS (69, 171, 172). 

3.5 Αηνπία 

αλ αηνπία ζεσξήζεθε ε ζεηηθή ελδνεπηδεξκηθή δνθηκαζία λπγκνχ (skin prick 

test), κε κέζε δηάκεηξν πνκθνχ 3mm ή κεγαιχηεξε ζε νπνηνδήπνηε απφ ηα 

28 θνηλά αιιεξγηνγφλα κεηαμχ ησλ νπνίσλ δέληξα (Olea Eur, Platanus, 

Betula, Cypress, Fagus, Poplar), γξαζίδη θαη δεκεηξηαθά (Grasses 6, Cereals, 

Zea mays, Secaleer, Hordeum, V, Phieum p, Cynodon D, Lolium per), θπηά 
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(Taraxucum vulg, Plantago Ian, Artemisia vul, Parietaria off, Chenopodium A), 

κχθεηεο (Atemaria, Aspergillus mix, Cladosporium, Penicillium) αθάξεα θαη 

άιια επηζήιηα (D Pteronyssinus, D Faninae, Cat Fur, Dog hair, Cockroach) 

ζπλνδεπφκελα απφ ζπκβαηή θιηληθή ζπκπησκαηνινγία.  

3.6 Πξόθιεζε πηπέισλ 

Γηα ηελ παξαγσγή πξνθιεηψλ πηπέισλ, νη αζζελείο εηζέπλεπζαλ 3% 

θπζηνινγηθφ νξφ ζε ζεξκνθξαζία δσκαηίνπ ρξεζηκνπνηψληαο λεθεινπνηεηή 

ππεξήρσλ (DeVilbiss Co., Heston, UK), ηα πηχεια ζηε ζπλέρεηα 

θπγνθεληξίζεθαλ θαη ην ππεξθείκελν ηνπο αθαηξέζεθε θαη εμεηάζηεθε κε 

αηκαηνθπηηαξνκεηξία αθνχ ρξσκαηίζηεθε κε ρξψζε Trypan Blue. Μεηά ηε 

θπγνθέληξεζε  (Shandon, Runcorn, UK) ηα δείγκαηα ρξσκαηίζηεθαλ κε 

ρξψζε Giemsa θαη May-Grunwald. ε θάζε δείγκα κεηξήζεθαλ ηνπιάρηζηνλ 

500 θιεγκνλψδε θχηηαξα (173, 174). Σα δείγκαηα πηπέισλ ζεσξήζεθαλ 

θαηάιιεια αλ είραλ φγθν ηνπιάρηζηνλ 2ml κεηά ηελ ηειεπηαία απφρξεκςε θαη 

ηα πιαθψδε θχηηαξα ήηαλ <10%. Ο νιηθφο αξηζκφο θπηηάξσλ εθθξάζηεθε 

ζαλ θχηηαξα x 106/ml θαη ηα θιεγκνλψδε θχηηαξα ζαλ πνζνζηφ (%) ησλ κε 

πιαθσδψλ θπηηάξσλ. Σα ππεξθείκελα ησλ πηπέισλ ζπληεξήζεθαλ ζηνπο -

70oC κέρξη ηε κέηξεζε. 

3.7 Βηνδείθηεο ζηα πξνθιεηά πηύεια 

ην ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ κεηξήζεθαλ ε IL-13 θαη ε ECP 

ρξεζηκνπνηψληαο θηη πνπ δηαηίζεληαη ζην εκπφξην.  Ζ IL-13 κεηξήζεθε κε 

ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay kit) (ELISA, R&D systems, 

Minneapolis, USA) θαη ε ECP κε έλα Unicap ECP kit (detection limit 0.5ng/ml, 

Pharmacia diagnostics Upsala Sweden). 
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3.8 Παξόμπλζε άζζκαηνο 

αλ παξφμπλζε άζζκαηνο νξίζηεθε ε χπαξμε ηνπιάρηζηνλ ελφο απφ ηα 

αθφινπζα (α) επηδείλσζε ησλ ζπκπησκάησλ ηνπ άζζκαηνο πέξαλ ηεο 

θαζεκεξηλήο δηαθχκαλζεο, (β) απμεκέλε ρξήζε θαη’ επίθιεζε ζεξαπείαο 

δηάζσζεο, (γ) κείσζε ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο, (δ) ρξήζε απφ ηνπ 

ζηφκαηνο ή ελδνκπτθψλ ζηεξνεηδψλ ή αχμεζε ηεο δφζεο ζπληήξεζεο ησλ 

ζηεξνεηδψλ γηα ηνπιάρηζηνλ 3 ζπλερφκελεο εκέξεο θαη/ή (ε) επείγνπζα ή κε 

πξνγξακκαηηζκέλε επίζθεςε ζηα επείγνληα πεξηζηαηηθά ιφγσ απνξξχζκηζεο 

ησλ ζπκπησκάησλ ηνπ άζζκαηνο (61). 

4 ηαηηζηηθή Αλάιπζε 

Οη πνηνηηθέο κεηαβιεηέο εθθξάδνληαη ζαλ n (%), ελψ νη πνζνηηθέο κεηαβιεηέο 

ζαλ κέζε ηηκή ± ζηαζεξή απφθιηζε (standard deviation - SD) ή δηάκεζε ηηκή 

(25ε – 75ε εθαηνζηηαία ζέζε, interquartile range, IQR) γηα δεδνκέλα κε 

θαλνληθή θαη κε θαηαλνκή, αληίζηνηρα. Ζ θαλνληθφηεηα ηεο θαηαλνκή 

ειέγρζεθε κε Kolmogorov-Smirnov test. Οη ζπγθξίζεηο κεηαμχ ησλ νκάδσλ 

έγηλαλ κε chi-square tests γηα ηα πνζνηηθά δεδνκέλα, θαη κε  unpaired t-tests ή 

Mann-Whitney U-tests γηα πνζνηηθά δεδνκέλα κε θαλνληθή ή κε θαηαλνκή, 

αληίζηνηρα. 

Γηα λα εθηηκεζεί κία κεηαβιεηή ζαλ πηζαλφο πξνγλσζηηθφο παξάγνληαο ηεο 

αληαπφθξηζεο ζηελ ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε ρξεζηκνπνηήζεθαλ 

θακπχιεο ιεηηνπξγηθψλ ραξαθηεξηζηηθψλ [receiver operating characteristic 

(ROC) curves]. Ζ πεξηνρή θάησ απφ ηε θακπχιε [Areas under the ROC 

curves (AUC)] κε 95% φξηα εκπηζηνζχλεο (confidence intervals - CI) θαη ε 

δηαθνξά ηνπο απφ ην 0.5 ππνινγίζηεθε. Ζ επαηζζεζία, ε εηδηθφηεηα, ε ζεηηθή 
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[positive (PPV) predictive value] θαη ε αξλεηηθή πξνγλσζηηθή αμία [negative 

(NPV) predictive value], ππνινγίζηεθαλ θαη νη θακπχιεο ROC ζπγθξίζεθαλ 

ψζηε λα ππνινγηζηεί ε πξνγλσζηηθή αμία. Δπηπιένλ, εθαξκφζηεθε δησλπκηθή 

ινγηζηηθή παιηλδξφκεζε ε νπνία πεξηειάκβαλε ηελ απάληεζε ζηε ζεξαπεία 

κε νκαιηδνπκάκπε ζαλ κία εμαξηεκέλε κεηαβιεηή θαη ηα FEV1 (%pred), 

FeNO, ηα εσζηλφθηια ζην ππεξθείκελν ησλ πηπέισλ, ηα εσζηλφθηια ζην 

αίκα, θαη ηελ ECP θαη IL-13 ησλ πηπέισλ ζαλ εμεξηεκέλεο κεηαβιεηέο. 

 Όια ηα p-values <0.05 ζεσξήζεθαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθά. Όια ηα ηεζη ήηαλ 

two-tailed. Σα δεδνκέλα αλαιχζεθαλ ρξεζηκνπνηψληαο SPSS 17.0 γηα 

Windows (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) θαη MedCalc 9 (MedCalc Software, 

Mariakerke, Belgium).  

5 Απνηειέζκαηα 

41 αζζελείο (13 άλδξεο) κε ζνβαξφ αιιεξγηθφ άζζκα ππφ  ζεξαπεία κε 

νκαιηδνπκάκπε ζπκπεξηιήθζεζαλ ζηε κειέηε. Σα δεκνγξαθηθά θαη ηα 

ιεηηνπξγηθά ραξαθηεξηζηηθά ηνπο θαίλνληαη ζηνλ Πίλαθα 8. 

χκθσλα κε ηελ απάληεζε ζηελ νκαιηδνπκάκπε 28 αζζελείο (68.3%) 

ραξαθηεξίζηεθαλ ζαλ αληαπνθξηηέο, ελψ 13 (31.7%) ραξαθηεξίζηεθαλ ζαλ κε 

αληαπνθξηηέο. Αλάκεζα ζηνπο αζζελείο πνπ αληαπνθξίζεθαλ, 25 (89%) 

παξνπζίαζαλ πξψηκε αληαπφθξηζε, ελψ 3 (11%) παξνπζίαζαλ φςηκε 

αληαπφθξηζε. 
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5.1 Γηαθνξά κεηαμύ αληαπνθξηηώλ θαη κε αληαπνθξηηώλ ζηελ 

νκαιηδνπκάκπε 

Οη δηαθνξέο κεηαμχ ησλ αζζελψλ πνπ αληαπνθξίζεθαλ θαη εθείλσλ πνπ δελ 

αληαπνθξίζεθαλ θαίλνληαη ζηνλ Πίλαθα 8. Οη αληαπνθξηηέο ραξαθηεξίδνληαη 

απφ ρεηξφηεξε αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία (ρακειφηεξνο FEV1 %pred) [59.0 

(54.0, 67.0) vs 77.0 (58.5,86.0); p=0.025] θαη ρακειφηεξν ιφγν FEV1/FVC 

[60.0 (55.5, 65.0) vs 68.0 (64.0,73.0); p=0.001]. Δπηπιένλ, νη αζζελείο πνπ 

αληαπνθξίζεθαλ ζηε ζεξαπεία είραλ πςειφηεξα επίπεδα IL-13 ζην 

Πίλαθαο 8 Γεκνγξαθηθά θαη ιεηηνπξγηθά ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελώλ. Σα δεδνκέλα 

παξνπζηάδνληαη N (%) ή ζαλ κέζε ηηκή (interquartile range) FEV1: Forced Expiratory Volume 

in one second – Βίαηα εθπλεόκελνο όγθνο ζε 1sec, FVC: Forced Exhaled Vital Capacity- Βίαηα 

εθπλεόκελε δσηηθή ρσξεηηθόηεηα,  FeNO: Fraction of exhaled Nitric Oxide -  Κιαζκαηηθά 

εθπλεόκελν κνλνμείδην ηνπ αδώηνπ, ppb: parts per billion, IL-13: interleukin 13 – Ιληεξιεπθίλε 13, 

ECP: Eosinophilic Cationic Protein – Ησζηλνθηιηθή θαηηνληθή πξσηεΐλε, IgE: immunoglobulin E – 

Αλνζνζθαηξίλε Δ, Eo: εσζηλόθηια 
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ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ ζε ζρέζε κε απηνχο πνπ δελ 

αληαπνθξίζεθαλ [179.0 (87.0, 253.3) vs 89.0 (67.0, 126.0); p=0.033]. 

Γηαθνξέο ζην FEV1, FEV1/FVC θαη IL-13 ζην ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ 

πηπέισλ αλάκεζα ζηηο δχν νκάδεο θαίλνληαη ζηελ Δηθφλα 17 (A-Γ). 

   

p=0.026 
Α 
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Δηθόλα 17 Γηαγξάκκαηα πιαηζίνπ πνπ παξνπζηάδνπλ ηηο δηαθνξέο κεηαμύ 
αληαπνθξηηώλ θαη κε αληαπνθξηηώλ όζνλ αθνξά A. FEV1 (%pred), B: 
FEV1/FVC, Γ: IL-13 ζην ππεξθείκελν πγξό ησλ πξνθιεηώλ πηπέισλ.  FEV1: 

Forced Expiratory Volume in one second – Βίαηα εθπλεόκελνο όγθνο ζε 1 sec, FVC: 

Β 

Γ 
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Forced Exhaled Vital Capacity – Βίαηα εθπλεόκελε δσηηθή ρσξεηηθόηεηα, IL-13: 
interleukin 13 – Ιληεξιεπθίλε 13 

 

5.2 Γηαθνξέο κεηαμύ πξώηκσλ θαη όςηκσλ αληαπνθξηηώλ ζηελ 

νκαιηδνπκάκπε 

Ο Πίλαθαο 9 δείρλεη δεκνγξαθηθά θαη ιεηηνπξγηθά ραξαθηεξηζηηθά ησλ 

πξψηκσλ θαη φςηκσλ αληαπνθξηηψλ. Οη φςηκνη αληαπνθξηηέο είραλ 

πςειφηεξεο ηηκέο IgE [704.0 (546.0,704.0) vs 121.0 (88.5, 535.0), p=0.045] 

θαη κηθξφηεξε δηάξθεηα λφζνπ [40.0(25.5, 43.0) vs 21.0 (12.0, 21.0) έηε; 

p=0.041]. Σέινο, νη φςηκνη αληαπνθξηηέο είραλ πςειφηεξεο ηηκέο εσζηλφθηισλ 

ζην πεξηθεξηθφ αίκα [640 (250.0, 640.0) vs 150. (75.0, 325.0), p=0.048]. 

5.3 Πξνγλσζηηθνί παξάγνληεο αληαπόθξηζεο ζηελ 

νκαιηδνπκάκπε 

Γηα λα αλαγλσξίζνπκε πηζαλνχο πξνγλσζηηθνχο παξάγνληεο αληαπφθξηζεο 

ζηε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε δεκηνπξγήζακε θακπχιεο ROC. Ζ αλάιπζε 

ησλ θακπχισλ ROC γηα ηνπο δηάθνξνπο πηζαλνχο πξνγλσζηηθνχο 

παξάγνληεο θαίλνληαη ζηνλ Πίλαθα 10. Οη θαιχηεξνη πξνγλσζηηθνί 

παξάγνληεο αληαπφθξηζεο ζηελ νκαιηδνπκάκπε ήηαλ ν FEV1 θαη ε IL-13 ζην 

ππεξθείκελν ησλ πηπέισλ. Ο FEV1 παξνπζίαζε AUC=0.718 95% CI: 0.556-

0.847, ελψ κία ηηκή ≤69 %pred πξφβιεπε ηελ αληαπφθξηζε ζηελ 

νκαιηδνπκάκπε κε επαηζζεζία=82.1%, εηδηθφηεηα=69.2%, ζεηηθή 

πξνγλσζηηθή αμία (PPV)=85.2% θαη αξλεηηθή πξνγλσζηηθή αμία 

(NNP)=64.3%. Ζ IL-13 ζην ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ είρε 

AUC=0.709, 95% CI: 0.546-0.840. Μία ηηκή IL-13≥65 ng/ml ζην ππεξθείκελν 

ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ πξνέβιεπε  απάληεζε ζηελ νκαιηδνπκάκπε κε 
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επαηζζεζία=96.4%, εηδηθφηεηα=15.2%, PPV=71.1% θαη NNP=66.7% (Δηθφλα 

18). 

Πίλαθαο 9 Γηαθνξέο κεηαμύ πξώηκσλ θαη όςηκσλ αληαπνθξηηώλ, 1Σα δεδνκέλα 
παξνπζηάδνληαη ζαλ Ν(%) ή ζαλ δηάκεζε ηηκή (interquartile range) 2Σα 
δεδνκέλα παξνπζηάδνληαη ζαλ Ν(%) ή ζαλ δηάκεζε (range)  FEV1: Forced 

Expiratory Volume in one second – Βίαηα εθπλεόκελνο όγθνο ζε 1 sec, FVC: Forced 
Exhaled Vital Capacity – Βίαηα εθπλεόκελε δσηηθή ρσξεηηθόηεηα, FeNO: Fraction of 
exhaled Nitric Oxide - Δθπλεόκελν Κιάζκα Μνλνμεηδίνπ ηνπ Αδώηνπ, ppb:parts per 
billion, IL-13: interleukin 13 – Ιληεξιεπθίλε 13, ECP: Eosinophilic Cationic Protein -
Ησζηλνθηιηθή θαηηνληθή πξσηεΐλε, IgE: immunoglobulin E- Αλνζνζθαηξίλε Δ 

Μεηαβιεηή Πξώηκνη1 
αληαπνθξηηέο 

N=25 

Όςηκνη 
Αληαπνθξηηέο2 

N=3 

p-value 

Ηιηθία 56.0 (43.0) 41.0 (28.0) 0.192 

Φύιν (άξξελεο) 6 (24%) 2 (66.7%) 0.188 

Καπληζκαηηθή 
ζπλήζεηα 
(λπλ/πξώελ/πνηέ) 

0(0%)/2(8%)/23(92%) 0(0%)/1(33.3%)/2 

(66.7%) 

0.298 

Pack years 26.5 (37.0) 3.0 (0.0) 0.667 

FEV1(%pred) 60 (66.6) 54.0 (27.5) 0.219 

FVC (%pred) 84.0 (67.0) 67.0 (26.3) 0.045 

FEV1/FVC 60.0 (34.0) 59.0 (18.0) 0.834 

FeNO (ppb) 51 (175.0) 20.0 (66.0) 0.392 

IL-13 (ng/ml) 179.0 (334.0) 180.0 (338.0) 0.853 

ECP (ng/ml) 1.5 (4.45) 3.4 (3.5) 0.683 

IgE (IU/ml) 121.0 (1165.0) 704.0 (688.0) 0.041 

Ησζηλόθηια 

πηπέισλ (%) 

3.0 (51.0) 7.0 (11.0) 0.970 

Ησζηλόθηια 

αίκαηνο (cells/κl) 

150.0 (660.0) 640.0 (520.0) 0.048 

 

Γηάξθεηα 40.0 (46.0) 21.0 (16.0) 0.041 



143 
 

Άζζκαηνο (έηε) 

 

ηε δησλπκηθή ινγηζηηθή παιηλδξφκεζε ν FEV1 (%predicted) θαη ηα επίπεδα 

ηεο IL-13 ζην ππεξθείκελν ησλ πηπέισλ ήηαλ νη κφλνη αλεμάξηεηνη 

πξνγλσζηηθνί παξάγνληεο ζηε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε (p=0.010 θαη 

p=0.013 αληίζηνηρα).  

Πίλαθαο 10 Αλάιπζε θακπύιεο ROC δηάθνξσλ κεηαβιεηώλ ζαλ παξάγνληεο 
πξόβιεςεο ηεο αληαπόθξηζεο ζηελ νκαιηδνπκάκπε FEV1: Forced Expiratory 

Volume in one second – Βίαηα εθπλεόκελνο όγθνο ζε 1 sec, FVC: Forced Exhaled Vital 
Capacity – Βίαηα εθπλεόκελε δσηηθή ρσξεηηθόηεηα, FeNO: Fraction of exhaled Nitric 
Oxide - Δθπλεόκελν Κιάζκα Μνλνμεηδίνπ ηνπ Αδώηνπ, ppb:parts per billion, IL-13: 
interleukin 13 – Ιληεξιεπθίλε 13, ECP: Eosinophilic Cationic Protein -Ησζηλνθηιηθή 
θαηηνληθή πξσηεΐλε, IgE: immunoglobulin E- Αλνζνζθαηξίλε Δ 

Μεηαβιεηή AUC 
(95%CI) 

Optimal 
cut off 
point 

Δπαηζζεζία Δηδηθόηεηα PPV NPV 

FEV1 

(%pred) 
0.718 

(0.556, 
0.847) 

≤69 82.2 69.2 85.2 64.3 

FeNO 
(ppb) 

0.504 
(0.344, 
0.664) 

<180 100.0 7.7 70.0 100 

Eo 
Πηπέισλ 
(%) 

0.554 
(0.390, 
0.709) 

≤22 92.9 15.4 70.3 50.0 

Δν 
αίκαηνο 
(cells/κl) 

0.617 
(0.452, 
0.764) 

>100 75.0 61.5 80.8 53.3 

IL-13 

(ng/ml) 

0.709 
(0.546, 
0.840) 

>65 96.4 15.4 71.1 66.7 

ECP 

(ng/ml) 

0.564 
(0.404, 
0.721) 

≤4.09 92.9 15.4 70.3 50.0 

IgE (IU/ml) 0.652 
(0.488, 
0.794) 

>67 100 23.08 73.7  
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Δηθόλα 18 ROC αλάιπζε γηα Α. ηνλ FEV1 B. ηελ IL-13. FEV1: Forced Expiratory 

Volume in one second – Βίαηα εθπλεόκελνο όγθνο ζε 1 sec– Ιληεξιεπθίλε 13 

6 πδήηεζε 

ε απηή ηε κειέηε, δείμακε φηη ε ρεηξφηεξε αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία, φπσο 

εθθξάδεηαη απφ ην ρακειφηεξν FEV1 θαη ε πςειφηεξε ζπγθέληξσζε IL-13 ζην 

ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ ζρεηίδεηαη κε θαιχηεξε θιηληθή 

αληαπφθξηζε ζηε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε (είηε πξψηκε είηε φςηκε). 

Δπηπιένλ, παξφιν πνπ ε πιεηνςεθία ησλ αζζελψλ αληαπνθξίζεθαλ ζηε 

ζεξαπεία ηηο πξψηεο 16 εβδνκάδεο, ιίγνη αζζελείο κε πςειφηεξεο ηηκέο IgE 

νξνχ θαηά ηελ έλαξμε, κηθξφηεξε δηάξθεηα λφζνπ θαη πςειφηεξεο ηηκέο 

εσζηλνθίισλ παξνπζίαζαλ φςηκε αληαπφθξηζε ζηε ζεξαπεία. 

IL13
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ηε κειέηε καο ην 68.3% ησλ αζζελψλ αληαπνθξίζεθαλ ζηε ζεξαπεία κε 

νκαιηδνπκάκπε, θάηη πνπ είλαη ζπκβαηφ κε κία παιαηφηεξε κειέηε πνπ 

αλαθέξεη φηη ην 61% ήηαλ αληαπνθξηηέο (170), ελψ ζε κία κειέηε ζην 

Ζλσκέλν Βαζίιεην ην 82.4% ήηαλ αληαπνθξηηέο (167). Ζ δηαθνξά θαίλεηαη φηη 

νθείιεηαη πηζαλφλ ζηα δηαθνξεηηθά θξηηήξηα πξνζδηνξηζκνχ ηεο 

αληαπφθξηζεο, πνπ ζηε κειέηε ηνπ Ζλσκέλνπ Βαζηιείνπ δελ ήηαλ 

πξνθαζνξηζκέλα αιιά βαζίδνληαλ ζηε θιηληθή πξαθηηθή θάζε θέληξνπ, ελψ 

ζηε δηθή καο κειέηε βαζηζηήθακε ζηε ζπλνιηθή αμηνιφγεζε ηεο 

απνηειεζκαηηθφηεηαο ηεο ζεξαπείαο απφ ηνλ ηαηξφ (physician’s global 

evaluation of treatment effectiveness - GETE) πνπ πεξηειάκβαλε βειηίσζε 

ζπκπησκάησλ, κείσζε ηεο ρξήζεο ζεξαπείαο δηάζσζεο, κείσζε ησλ 

παξνμχλζεσλ θαη βειηίσζε ηεο αλαπλεπζηηθήο ιεηηνπξγίαο. 

Σα δεδνκέλα καο είλαη ζχκθσλα κε πξνεγνχκελεο κειέηεο (168, 170) θαη 

δείρλνπλ φηη νη αζζελείο κε πην ζνβαξφ άζζκα πνπ εθθξάδεηαη ζαλ ηε ρξήζε 

πςειφηεξσλ δφζεσλ ICS, ρακειφηεξν FEV1, θαη ηζηνξηθφ επίζθεςεο ζε 

επείγνληα πεξηζηαηηθά ιφγσ αζζκαηηθήο παξφμπλζεο ην πεξαζκέλν έηνο, 

είραλ ην κεγαιχηεξν φθεινο απφ ηε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε, ελψ νη 

αζζελείο κε ζπλδπαζκφ θαη ησλ ηξηψλ πξναλαθεξζέλησλ ραξαθηεξηζηηθψλ 

είραλ ηε κεγαιχηεξε πηζαλφηεηα λα αληαπνθξηζνχλ. ηελ παξνχζα κειέηε, 

φινη νη αζζελείο ιάκβαλαλ πςειέο δφζεηο ICS, αιιά δπζηπρψο δελ είρακε 

δεδνκέλα γηα ηε ζεξαπεία ησλ παξνμχλζεσλ ην έηνο πξηλ ηελ έλαξμε ηεο 

ζεξαπείαο, αθνχ παξαθνινπζήζακε ηνπο αζζελείο πξννπηηθά κεηά ηελ 

έλαξμε ηεο ζεξαπείαο κε νκαιηδνπκάκπε. Παξφια απηά, φινη νη αζζελείο καο 

είραλ ηζηνξηθφ αζζκαηηθψλ παξνμχλζεσλ ην πεξαζκέλν έηνο. Δπηπιένλ, ην 

γεγνλφο φηη ν ρακειφηεξνο FEV1 ήηαλ έλαο παξάγνληαο πνπ ζρεηηδφηαλ κε 



147 
 

ηελ αληαπφθξηζε ζεξαπεία νδεγεί ζην ζπκπέξαζκα φηη νη αζζελείο κε 

ρεηξφηεξε αλαπλεπζηηθή ιεηηνπξγία κπνξεί λα αληαπνθξηζνχλ πεξηζζφηεξν 

ζηε ζεξαπεία. 

ηε κειέηε καο, ηα επίπεδα IL-13 ζην ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ 

ήηαλ έλαο ζεκαληηθφο παξάγνληαο αληαπφθξηζεο. Ζ IL-13 είλαη κία TH2 

θπηνθίλε πνπ παίδεη έλα θεληξηθφ ξφιν ζηε παζνγέλεζε ηνπ άζζκαηνο. 

Κάπνηεο απφ ηηο πην ζεκαληηθέο επηδξάζεηο ηεο IL-13 πεξηιακβάλνπλ ηελ 

δηαθνξνπνίεζε ησλ θαιπθνεηδψλ θπηηάξσλ, ηελ ελεξγνπνίεζε ησλ 

ηλνβιαζηψλ, ηελ κεηαλάζηεπζε ησλ εσζηλνθίισλ ζηνλ πλεχκνλα, ηελ αχμεζε 

ηεο ππεξαληηδξαζηηθφηεηαο ηνπ βξνγρηθνχ επηζειίνπ, ηε παξαγσγή ηεο 

ζπλζεηάζεο ηνπ κνλνμεηδίνπ ηνπ αδψηνπ απφ επηζειηαθά θχηηαξα αεξαγσγψλ 

θαη ηε κεηαηξνπή ηεο παξαγσγήο ησλ αληηζσκάησλ ησλ Β θπηηάξσλ πξνο 

IgE (175). Απηή ε ζηελή ζρέζε κεηαμχ ηεο IL-13 θαη ηεο IgE ζηνπο αζζελείο κε 

ζνβαξφ αιιεξγηθφ άζζκα κπνξεί λα εμεγεί ην γεγνλφο φηη ζηε κειέηε καο ηα 

επίπεδα ηεο IL-13 ήηαλ πξνγλσζηηθφο δείθηεο ηεο αληαπφθξηζεο ηεο 

ζεξαπείαο κε νκαιηδνπκάκπε.  

ε κία πξνεγνχκελε κειέηε (169) νη πςειφηεξεο ηηκέο FeNO θαη ν 

πςειφηεξνο αξηζκφο εσζηλνθίισλ ζην πεξηθεξηθφ αίκα ζρεηίδνληαη κε 

θαιχηεξε αληαπφθξηζε ζηε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε, παξφια απηά, ζηε 

δηθή καο κειέηε θαλέλαο απφ ηνπο δχν παξάγνληεο δελ ζρεηηδφηαλ κε ηελ 

αληαπφθξηζε. Απηφ κπνξεί λα νθείιεηαη ζην γεγνλφο φηη φινη νη αζζελείο 

ιάκβαλαλ ζεξαπεία κε πςειέο δφζεηο ICS, πνπ φπσο είλαη γλσζηφ κεηψλνπλ 

ηφζν ην FeNO φζν θαη ηα εσζηλφθηια ζηα πξνθιεηά πηχεια (176). 
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Ζ πξνηεηλφκελε ρξνληθή πεξίνδνο εθηίκεζεο ηεο αληαπφθξηζεο ζηελ 

νκαιηδνπκάκπε είλαη νη 16 εβδνκάδεο (162, 163) παξφιν πνπ θάπνηνη 

ζπγγξαθείο έιαβαλ ηελ απφθαζε λα ζεσξήζνπλ έλαλ αζζελή ζαλ 

αληαπνθξηηή ή φρη κεηά απφ 6 κήλεο ζεξαπείαο (177). ηε κειέηε καο, 

πξάγκαηη ε πιεηνςεθία ησλ αζζελψλ αληαπνθξίζεθε κεηά απφ 16 εβδνκάδεο, 

αιιά 3 αζζελείο αληαπνθξίζεθαλ αλάκεζα ζηηο 16 θαη ζηηο 24 εβδνκάδεο. Οη 

αζζελείο πνπ είραλ πςειφηεξεο ηηκέο IgE νξνχ, έρνπλ ήδε ζπζρεηηζηεί κε 

πςειφηεξν φθεινο απφ ηε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε (170). Σα δεδνκέλα 

καο δείρλνπλ φηη θάπνηνη αζζελείο κε  πςειφηεξεο ηηκέο εσζηλνθίισλ ζην 

πεξηθεξηθφ αίκα θαη/ή πςειφηεξα επίπεδα IgE ζηνλ νξφ, κπνξεί λα 

ρξεηάδνληαη πεξηζζφηεξν ρξφλν γηα λα αληαπνθξηζνχλ, γη απηφ ζπλεηφ ζα 

ήηαλ λα πεξηκέλνπκε πξηλ ζεσξήζνπκε φηη νη αζζελείο απηνί δελ έρνπλ 

αληαπνθξηζεί. Σέινο, ην γεγνλφο φηη νη φςηκνη αληαπνθξηηέο θαίλεηαη φηη έρνπλ 

ρακειφηεξεο ηηκέο FVC κπνξεί λα ζρεηίδνληαη κε ρξνληφηεηα ηνπ άζζκαηνο θαη 

κεγαιχηεξε παγίδεπζε αέξα. Όκσο, γεγνλφο είλαη φηη ε παξαηήξεζε καο 

βαζίδεηαη ζε 3 αζζελείο, γη απηφ ηα επξήκαηα απηά πξέπεη λα αλαπαξαρζνχλ 

ζε κεγαιχηεξεο κειέηεο ψζηε λα ζεσξεζνχλ θαηάιιεια γηα θιηληθή εθαξκνγή. 

ηε κειέηε καο, ππάξρνπλ θάπνηνη πεξηνξηζκνί. Πξψηνλ πξφθεηηαη γηα κία 

πξννπηηθή κειέηε, φπνπ φια ηα δεδνκέλα θαηαγξάθεθαλ θαηά ηελ έλαξμε ηεο 

ζεξαπείαο κε νκαιηδνπκάκπε θαη δελ είρακε απνηειέζκαηα απφ 

επαλαιακβαλφκελεο κεηξήζεηο θαηά ηε δηάξθεηα ηεο ζεξαπείαο κε 

νκαιηδνπκάκπε. Γεχηεξνλ, παξφιν πνπ είρακε απνηειέζκαηα απφ δηάθνξνπο 

βηνδείθηεο πνπ εθθξάδνπλ ηελ Th2 δξαζηεξηφηεηα, δελ έρνπκε δεδνκέλα γηα 

ηα επίπεδα ηεο IL-5 ζηα πηχεια, κία θπηνθίλε πνπ ζρεηίδεηαη κε ηελ 

εσζηλνθηιηθή θιεγκνλή. Δίλαη επίζεο γεγνλφο φηη φινη νη αζζελείο καο 
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ιάκβαλαλ ζεξαπεία κε πςειέο δφζεηο ICS πνπ κπνξεί λα επεξεάζνπλ ηα 

απνηειέζκαηα ηνπ FeNO θαη ησλ εσζηλφθηισλ ησλ πηπέισλ (176), απηφ 

πηζαλφλ εμεγεί ηελ έιιεηςε ζπζρέηηζεο απηψλ ησλ παξακέηξσλ κε ηελ 

αληαπφθξηζε ζηε ζεξαπεία. Δπηπιένλ, ε επνρηθφηεηα είλαη έλαο πνιχ 

ζεκαληηθφο παξάγνληαο πνπ επηδξά ζηα ζπκπηψκαηα ηνπ άζζκαηνο θαη ζα 

κπνξνχζε θαλείο λα ηζρπξηζηεί φηη κπνξεί λα επεξεάζεη ηα ζπκπεξάζκαηά 

καο γηα ηελ απφθξηζή. Ωζηφζν, φινη νη αζζελείο ζηελ αλάιπζή καο είραλ 

ζνβαξφ άζζκα κε νινεηή ζπκπηψκαηα. Ζ πηζαλή επίδξαζε ησλ επνρηαθψλ 

ζπκπησκάησλ ζε φινπο ηνπο αζζελείο αμηνινγήζεθε ζε αηνκηθή βάζε. Σέινο, 

πξέπεη λα παξαδερηνχκε φηη κφλν κηα κεηνςεθία αζζελψλ ραξαθηεξίζηεθαλ 

ζαλ φςηκνη αληαπνθξηηέο, σζηφζν, ε αλαγλψξηζε ηέηνησλ αζζελψλ κπνξεί λα 

νδεγήζεη ζηελ ππφζεζε φηη ζε νξηζκέλεο πεξηπηψζεηο ε πξφσξε δηαθνπή ηεο 

ζεξαπείαο ιφγσ έιιεηςεο αληαπφθξηζεο κπνξεί λα πξέπεη λα επαλεμεηαζηεί. 

7 πκπεξάζκαηα 

πκπεξαζκαηηθά, αλ θαη είλαη πνιχ δχζθνιν λα πξνβιεθζεί πνηνη αζζελείο ζα 

έρνπλ κεγαιχηεξν φθεινο απφ ηε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε κε βάζε ηα 

ραξαθηεξηζηηθά ηνπο πξηλ απφ ηελ έλαξμε, ζηε κειέηε καο απνδείμακε φηη 

ρακειφηεξνο FEV1 πξηλ ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο θαη ηα πςειφηεξα επίπεδα 

ηεο IL-13 ζην ππεξθείκελν ησλ πξνθιεηψλ πηπέισλ ήηαλ πξνγλσζηηθνί 

παξάγνληεο αληαπφθξηζεο ζηε ζεξαπεία κε νκαιηδνπκάκπε (πξψηκε ή 

φςηκε). ηε πιεηνλφηεηα ησλ αζζελψλ πνπ έιαβαλ ζεξαπεία κε 

νκαιηδνπκάκπε, ε αληαπφθξηζε ζα εκθαληζηεί θαηά ηνπο πξψηνπο 4 κήλεο 

ζεξαπείαο. Μεξηθνί αζζελείο κε πςειφηεξα επίπεδα IgE νξνχ πξηλ ηελ έλαξμε 

ηεο ζεξαπείαο, κηθξφηεξε δηάξθεηα ηεο λφζνπ θαη πςειφηεξα εσζηλφθηια ζην 
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αίκα κπνξεί λα εκθαλίζνπλ κηα θαζπζηεξεκέλε απάληεζε. Σα απνηειέζκαηά 

καο κπνξεί λα ππνδειψλνπλ φηη νη αζζελείο κε απηά ραξαθηεξηζηηθά κπνξεί 

λα σθειεζνχλ απφ κηα πην παξαηεηακέλε ζεξαπεία πξηλ ραξαθηεξηζηνχλ σο 

κε αληαπνθξηηέο, αιιά απηφ πξέπεη λα αλαπαξαρζεί ζε κεγαιχηεξεο κειέηεο 

ιφγσ ηνπ κηθξνχ αξηζκνχ ηέηνησλ αζζελψλ ζηε κειέηε καο. 
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