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Åí áñ÷Þ çí ï Hamman êáé ï Rich1 üôáí ðñéí 65 ÷ñüíéá ðåñéÝãñáøáí
4 áóèåíåßò ðïõ ðÝèáíáí ìÝóá óå ëßãåò åâäïìÜäåò (4-24) áðü äéÜ÷õôç äéÜ-
ìåóç ßíùóç ôùí ðíåõìüíùí áãíþóôïõ áéôéïëïãßáò. Ïíüìáóáí ôç íüóï ôïõò
"êåñáõíïâüëï äéÜ÷õôï äéÜìåóï ßíùóç ôùí ðíåõìüíùí" êáé Ýôóé ôá íïóÞ-
ìáôá ôïõ äéáìÝóïõ ðíåõìïíéêïý éóôïý (ÄÐÉ) ìðÞêáí óôç æùÞ ìáò1,2.

Ç ïîåßá, êåñáõíïâüëïò åéêüíá ôùí áóèåíþí áõôþí ìáò êõíçãÜåé áêü-
ìç êáé óÞìåñá. Áêüìç êáé óÞìåñá ðïëëïß éáôñïß ïíïìÜæïõí óýíäñïìï
Hamman-Rich ïéáäÞðïôå ðáèïëïãßá ôïõ äéáìÝóïõ éóôïý. Áõôü âÝâáéá
äåí åßíáé ïñèü. ÐÝñáí ôïõ üôé ðéèáíüôáôá ðïëëïß áóèåíåßò ôùí Hamman
êáé Rich åß÷áí óôïé÷åßá áõôïÜíïóïõ ñåõìáôéêïý íïóÞìáôïò (óêëçñüäåñ-
ìá), áõôïß áðïôåëïýí ôçí ðïëý ìéêñÞ ìåéïøçößá ôùí áóèåíþí ìå ðáèÞ-
óåéò ôïõ ÄÐÉ, áõôþí ðïõ óÞìåñá áíáãíùñßæïõìå õðü ôçí ïíôüôçôá "ïîåßá
äéÜìåóç ðíåõìïíßá". ¢ëëùóôå Ýíá áðü ôá êëáóéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôùí
íïóçìÜôùí ôïõ äéáìÝóïõ ðíåõìïíéêïý éóôïý åßíáé ç áñãÞ, âáèìéáßá ðñï-
óâïëÞ ôïõ ðíåýìïíá. Ìå åîáßñåóç âÝâáéá ôçí ïîåßá äéÜìåóç ðíåõìïíßá.

Ôç äåêáåôßá ôïõ �60 ï Liebow3,4 Ýäùóå ìåãÜëç þèçóç óôçí êáôáíüçóç
ôùí ðáèÞóåùí ôïõ ÄÐÉ, üôáí éó÷õñßóôçêå êÜôé, ðïõ ýóôåñá áðü áìöé-
óâçôÞóåéò äåêáåôéþí åðáíÝñ÷åôáé óÞìåñá êáé áðïôåëåß ôç âÜóç ôçò áíôé-
ìåôþðéóçò ôùí íïóçìÜôùí áõôþí. Éó÷õñßóôçêå üôé ìïñöïëïãéêÜ (éóôïëï-
ãéêÜ) ÷áñáêôçñéóôéêÜ ìðïñïýí íá ÷ñçóéìïðïéçèïýí ãéá íá ôáîéíïìÞóïõìå
ôá äéÜöïñá áõôÜ íïóÞìáôá, ðïõ åìöáíßæïíôáé ìå ôõðéêÝò áëëÜ ü÷é ðáèï-
ãíùìïíéêÝò êëéíéêÝò åêäçëþóåéò.

Ç ôáîéíüìçóç áõôÞ ôùí Liebow êáé Carrington5 ðïõ öáßíåôáé óôïí
ðßíáêá 1 äåí êáèéåñþèçêå. ¼÷é áðëþò äåí êáèéåñþèçêå áëëÜ Ýãéíå áíôé-
êåßìåíï ëïéäïñßáò áðü ôïõò ôüôå çãÝôåò ôçò ðáãêüóìéáò Ðíåõìïíïëïãßáò,
üðùò ôïí Fishman ðïõ óå Üñèñï óýíôáîçò áíáöÝñåôáé åéñùíéêÜ óôéò "UIP,
DIP and all that..."6. ¹ôáí ç åðï÷Þ ôùí "lumpers" áõôþí äçë. ðïõ Ýâáæáí
(âÜæáìå) üëá áõôÜ ôá íïóÞìáôá ìáæß. Ðïõ Ýëåãáí (ëÝãáìå) üôé üëåò áõ-
ôÝò ïé ðïéêéëßåò ôïõ Liebow äåí áðïôåëïýí ðáñÜ äéÜöïñá ÷ñþìáôá ôïõ
öÜóìáôïò ôçò ßäéáò êëéíéêÞò ïíôüôçôáò7.

¸ôóé ôç äåêáåôßá ôïõ �70 êáèéåñþèçêå óôéò ìåí ÇÐÁ ï üñïò "éäéïðá-
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Ðßíáêáò 1. Ôáîéíüìçóç ôùí "éäéïðáèþí äéáìÝóùí ðíåõìïíéþí" áðü ôïõò Liebow êáé Carrington (âéâë. 5)

1. ÓõíÞèçò äéÜìåóç ðíåõìïíßá (usual interstitial pneumonia = UIP)
2. ÁðïöñáêôéêÞ âñïã÷éïëßôéò ìå äéÜìåóç ðíåõìïíßá (bronchiolitis obliterans with interstitial pneumonia = ÂÉP)
3. ÁðïöïëéäùôéêÞ äéÜìåóç ðíåõìïíßá (desquamative interstitial pneumonia = DIP)
4. ËåìöïåéäÞò äéÜìåóç ðíåõìïíßá (lymphoid interstitial pneumonia = LIP)
5. ÃéãáíôïêõôôáñéêÞ äéÜìåóç ðíåõìïíßá (giant cell interstitial pneumonia = GIP)

èÞò ðíåõìïíéêÞ ßíùóç" (= ÉÐÉ, idiopathic pulmonary fib-
rosis = IPF), óôç äå Ì. Âñåôáíßá ï üñïò "êñõðôïãåíÞò
éíïðïéüò êõøåëéäßôéò" (cryptogenic fibrosing alveolitis)8.
¼ñïé ðïõ ðåñéåëÜìâáíáí üëåò ôéò éäéïðáèåßò ìïñöÝò
ôùí ðáèÞóåùí ôïõ ÄÐÉ ïé ïðïßåò êáôÝëçãáí óå ßíùóç.

Ç èåùñßá ôùí "lumpers" âáóéæüôáí óôéò åîÞò ðáñá-
äï÷Ýò2: i) ôá éóôïëïãéêÜ åõñÞìáôá ôçò ÉÐÉ åßíáé ìç åéäé-
êÜ êáé åðéðëÝïí, ii) ìðïñïýí íá åìöáíéóôïýí êÜôù áðü
ôéò ßäéåò êëéíéêÝò óõíèÞêåò. ÊáôÜ óõíÝðåéá, iii) üëåò ïé
ðåñéðôþóåéò ðïõ ÷áñáêôçñßæïíôáé áðü åðéêñÜôçóç,
éóôïëïãéêÜ, åéêüíáò éíþóåùò áãíþóôïõ áéôéïëïãßáò,
ìðïñïýí íá óõìðåñéëçöèïýí óôçí êáôçãïñßá áõôÞ.

Ùò üðëï ãéá ôçí õðïóôÞñéîç ôçò èåùñßáò ôïõò ïé
"lumpers" ÷ñçóéìïðïßçóáí Ýíá íÝï åñãáëåßï ðïõ áíá-
ðôý÷èçêå óôéò áñ÷Ýò ôïõ �80, ôç âñïã÷ïêõøåëéäéêÞ Ýê-
ðëõóç (Bronchoalveolar Lavage = BAL)9. Ìå ôï BAL
éó÷õñßóôçêáí üôé áðåäåß÷èç ç ïñèüôçò ôçò èåùñßáò "êõ-
øåëéäßôéò ® ßíùóç" äçëáäÞ üôé üëåò áõôÝò ïé ðáèÞóåéò
ðïõ óõëëÞâäçí Ýâñáæáí óôï ßäéï êáæÜíé ôçò ÉÐÉ Üñ÷éæáí
ùò êõøåëéäßôéò êáé êáôÝëçãáí õðï÷ñåùôéêÜ óå ßíùóç.

Áõôü Ý÷åé êáôáññéöèåß óÞìåñá áöïý ãíùñßæïõìå
áðü ðïëëÝò ìåëÝôåò10 ìåôáîý ôùí ïðïßùí êáé äéêÝò
ìáò11,12 üôé ç êõøåëéäßôéò, éäéáßôåñá ç ëåìöïêõôôáñéêÞ,
ü÷é ìüíï äåí êáôáëÞãåé ðÜíôïôå óå ßíùóç, áëëÜ ìðïñåß
íá åßíáé êáé "ç ïñèÞ" áíôßäñáóç ôïõ ðíåýìïíá óå ðïéêß-
ëïõò åéóâïëåßò (ð.÷. áìßáíôïò) áëëÜ áêüìç êáé íá åßíáé
åêäÞëùóç ðñïóôáóßáò Ýíáíôé íåïðëáóßáò13,14.

Ðáñ' üëá áõôÜ ðÝñáóå ìéá äåêáåôßá çñåìßáò ùò ôá
ìÝóá ôïõ '80 ìÝ÷ñé íá åìöáíéóèïýí ïé ðñþôåò ñùãìÝò
óôï ïéêïäüìçìá ôùí "lumpers"2. ÊÜðïéåò áðü ôéò ïíôü-
ôçôåò ðïõ ï Liebow åß÷å îå÷ùñßóåé åäåß÷èç üôé äåí Þôáí
êáèüëïõ éäéïðáèåßò. ¢ñá äåí èá ìðïñïýóáí íá ðåñé-
÷áñáêùèïýí õðü ôï ãåíéêü üñï "éäéïðáèÞò ðíåõìïíéêÞ
ßíùóç". Ðéï óõãêåêñéìÝíá, ç ãéãáíôïêõôôáñéêÞ äéÜìå-
óç ðíåõìïíßá (GIP) áðåäåß÷èç üôé ïöåßëåôáé óå Ýêèåóç
óå âáñÝá ìÝôáëëá15, åíþ ç ëåìöïêõôôáñéêÞ (ILP) óõí-
äÝèçêå ìå ëåìöïûðåñðëáóôéêÜ óýíäñïìá áëëÜ êáé ìå
ôï óýíäñïìï áíïóïáíåðÜñêåéáò16-18. ÁëëÜ êáé ç BIP

îå÷þñéóå, áöïý öÜíçêå üôé áðïôåëåß åôåñïãåíÞ ïìÜäá,
ìå ðïëëÝò áðü ôéò ðåñéðôþóåéò ôçò íá áíÞêïõí óå áõôü
ðïõ ï Epler ïíüìáóå BOOP (bronchiolitis obliterans or-
ganizing pneumonia)19 êáé ðïõ óôçí Åõñþðç ïíïìÜæïõ-
ìå COP (cryprogenic organizing pneumonia)20.

Äåí åßíáé ëïéðüí üëá ßäéá, äåí åßíáé üëá éäéïðáèÞò
ðíåõìïíéêÞ ßíùóç. Êáé ïé åðßãïíïé ôïõ Liebow ìå óç-
ìáéïöüñï ôçí Anna-Luise Katzenstein åðé÷åßñçóáí êáé
åðÝâáëáí ôåëéêÜ íÝá ôáîéíüìçóç ôùí ÄÐÉ, âáóéæüìåíç
óå áõôÞí ôïõ ðáôñéÜñ÷ç ôïõò. ÂïçèÞèçêáí óå áõôü áðü
ôçí åí ôù ìåôáîý ìåãÜëç áíÜðôõîç ôùí áðåéêïíéóôéêþí
ìåèüäùí êáé éäéáßôåñá ôçò õðïëïãéóôéêÞò ôïìïãñáößáò
õøçëÞò åõêñßíåéáò ðïõ Ýäùóå áðåéêïíéóôéêÜ éóïäýíá-
ìá ôùí éóôïëïãéêþí ôáîéíïìÞóåùí. Ç íÝá ôáîéíüìçóç
üìùò êáèéåñþèçêå êõñßùò áðü ôï ãåãïíüò üôé êáôüñ-
èùóå íá îå÷ùñßóåé ïíôüôçôåò ìå äéáöïñåôéêÞ éóôïëïãé-
êÞ/áêôéíïëïãéêÞ åéêüíá ðïõ åß÷áí äéáöïñåôéêÞ ðñüãíù-
óç. ÅðéóôÝãáóìá Þôáí ç áðüó÷éóç ôçò ðïëý êáëïçèÝ-
óôåñçò NSIP áðü ôçí UIP.

Ç íÝá ôáîéíüìçóç Katzenstein5 öáßíåôáé áíáëõôéêÜ
óôïí ðßíáêá 2, åíþ ï ðßíáêáò 3 áíôéðáñáèÝôåé ðåñéëç-
ðôéêÜ ôéò äýï ôáîéíïìÞóåéò (Liebow êáé Katzenstein) ãéá
íá õðïãñáììéóôïýí ïé êïéíÝò êáôáâïëÝò êáé äéáöïñï-
ðïéÞóåéò.

¼ðùò öáßíåôáé áðü ôï óõãêñéôéêü ðßíáêá 3:
i) Ç UIP ôïõ Liebow ðáñáìÝíåé UIP óôçí Katzenstein

áëëÜ áðï÷ùñßæåôáé äýï êïììÜôéá ôçò ðïõ Ý÷ïõí ðïëý
äéáöïñåôéêÞ åéêüíá (éóôïëïãéêÞ, áðåéêïíéóôéêÞ, ðñü-
ãíùóç), ôçí AIP (ïîåßá äéÜìåóç), äçëáäÞ ôç ãíùóôÞ
ìáò áðü ðáëáéÜ êåñáõíïâüëï íüóï Hamman-Rich
êáé ôç NSIP (ìç åéäéêÞ äéÜìåóç), ðïõ åíþ ç êëéíéêÞ
ôçò åéêüíá åßíáé ïëüúäéá ìå ôç UIP, åí ôïýôïéò Ý÷åé
ðïëý êáëýôåñç ðñüãíùóç.

ii) Ç DIP ðáñáìÝíåé ßäéá êáé óõìðåñéëáìâÜíåé êáé ôç
RBILD (respiratory bronchiolitis interstitial lung dis-
ease) ðïõ ïõóéáóôéêÜ åßíáé ç ßäéá åéêüíá, ìüíï ðïõ
áíôß íá êõñéáñ÷ïýí ïé êõøåëßäåò êõñéáñ÷ïýí ôá áíá-
ðíåõóôéêÜ âñïã÷éüëéá.
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Åéêüíá 1. ÉóôïëïãéêÞ åéêüíá UIP (áðü Katzenstein 1998, âéâë.
5). ×áñáêôçñéóôéêÞ ðïéêéëßá áðü ôç ìéá ðåñéï÷Þ óôçí Üëëç.
¢íù áñéóôåñÜ áíåíåñãüò ßíùóç êïëëáãïíéêïý ôýðïõ ìåëéêç-
ñýèñáò4, ðåñéï÷Ýò åíåñãïý éíþóåùò ìå éíïâëáóôéêÞ åóôßá óôï
êÝíôñï (®) êáé öõóéïëïãéêüò äéÜìåóïò ðíåõìïíéêüò éóôüò
êÜôù äåîéÜ.

êáé "ìç åéäéêÞ" (NSIP) áäéêïýí ôéò äýï áõôÝò ïíôüôçôåò
áöïý ôïõò äßíïõí ôçí åéêüíá ôçò áóáöïýò ("ìç åéäéêÞ",
"óõíÞèçò") åíþ åßíáé áðïëýôùò äéáêñéôÝò êëéíéêÝò/ðá-
èïëïãïáíáôïìéêÝò ïíôüôçôåò êáé áðïôåëïýí äýï äéáöï-
ñåôéêÝò ðáèÞóåéò ìå äéáöïñåôéêÞ ðñüãíùóç.

Áõôü åëðßæù íá öáíåß óôç óýíôïìç ðåñéãñáöÞ ôùí
ôåóóÜñùí áõôþí ïíôïôÞôùí ðïõ áêïëïõèåß, åóôéÜæïíôáò
óôá éóôïëïãéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ.

Ôï éóôïëïãéêü ÷áñáêôçñéóôéêü ôçò UIP (Åéêüíá 1)
åßíáé ç åôåñïãÝíåéá. Óôï ßäéï ïðôéêü ðåäßï âëÝðåé êá-
íåßò ðåñéï÷Ýò Ýíôïíçò ßíùóçò ðïõ öèÜíåé ìÝ÷ñé ìéêñï-
óêïðéêÞ åéêüíá ìåëéêçñýèñáò (êïñõöÞ áñéóôåñÜ) êáé
äßðëá-äßðëá ðåñéï÷Ýò õãéïýò ðíåõìïíéêïý éóôïý (êÜôù
äåîéÜ). Áõôü äçëþíåé ôç ÷ñïíéêÞ åôåñïãÝíåéá ôçò âëÜ-
âçò. ¸íá Üëëï ÷áñáêôçñéóôéêü åßíáé ïé éíïâëáóôéêÝò
åóôßåò (êÝíôñï) ðïõ áíôéðñïóùðåýïõí ðåñéï÷Ýò åíåñ-
ãïý éíþóåùò, óå áíôßèåóç ìå ôçí êÜðïéáò çëéêßáò áíå-
íåñãü êïëëáãïíéêïý ôýðïõ ßíùóç (áñéóôåñÜ).

Áêüìá êáé êÜðïéïò ìç åéäéêüò üðùò ï ãñÜöùí, äý-
óêïëá èá ìðÝñäåõå ôçí åéêüíá áõôÞ ôçò UIP ìå ôçí åé-
êüíá ôçò NSIP ðïõ áíôéðáñáôßèåôáé (Åéêüíá 2). Áíôß-
èåôá ìå ôçí UIP, óôçí NSIP õðÜñ÷åé ìéá áíéáñÞ ïìïéï-
ìïñößá. Óáí íá Ýãéíáí üëá ôçí ßäéá óôéãìÞ êáé íá áíá-
ðôýóóïíôáé óõã÷ñüíùò. Äåí õðÜñ÷ïõí åäþ ïýôå ðåñéï-
÷Ýò ßíùóçò ïýôå ìåëéêçñýèñáò áëëÜ ïýôå êáé öõóéïëï-
ãéêüò äéÜìåóïò ðíåõìïíéêüò éóôüò. ÕðÜñ÷åé ìéá äéÜ÷õ-

Ðßíáêáò 2. ÐáèïëïãïáíáôïìéêÞ ôáîéíüìçóç éäéïðáèïýò ðíåõ-
ìïíéêÞò ßíùóçò áðü Katzenstein 1998 (âéâë. 5)

1. ÓõíÞèçò äéÜìåóç ðíåõìïíßá (usual interstitial pneumonia
= UIP)

2. ÁðïöïëéäùôéêÞ äéÜìåóç ðíåõìïíßá/äéÜìåóç ðíåõìïíïðÜ-
èåéá-âñïã÷éïëßôéò áíáðíåõóôéêþí âñïã÷éïëßùí
(desquamative interstitial pneumonia = respiratory bron-
chiolitis interstitial lung disease = DIP/RBILD)

3. Ïîåßá äéÜìåóç ðíåõìïíßá = í. Hamman-Rich (acute in-
terstitial pneumonia = AIP)

4. Ìç åéäéêÞ äéÜìåóç ðíåõìïíßá (non specific interstitial
pneumonia = NSIP)

Ðßíáêáò 3. ÓõãêñéôéêÞ, óýíôïìç áíôéðáñÜèåóç ôáîéíïìÞóåùí
Liebow êáé Katzenstein

Ôáîéíüìçóç Liebow Ôáîéíüìçóç Katzenstein

UIP= UIP
NSIP
AIP

DIP= DIP/RBILD
BIP
LIP= ÅÎÙ
GIP

iii) H BIP, ç LIP êáé ç GIP ôïõ Liebow öåýãïõí áöïý
äåí èåùñïýíôáé ðéá éäéïðáèåßò.
Ç íÝá ôáîéíüìçóç Ý÷åé ôï ìåãÜëï ðëåïíÝêôçìá üôé

îå÷ùñßæåé åõäéÜêñéôåò ïíôüôçôåò ÷ñçóéìïðïéþíôáò éóôï-
ëïãéêÜ êñéôÞñéá, ðïõ üìùò åõôý÷éóáí íá Ý÷ïõí áðåéêï-
íéóôéêÜ êáé êëéíéêÜ éóïäýíáìá. ÄçëáäÞ ç éóôïëïãéêÞ
åéêüíá ôçò UIP äéáöÝñåé óáöþò áðü áõôÞ ôçò NSIP. ¼÷é
üìùò ìüíïí áõôü. ÕðÜñ÷åé êáé ÷áñáêôçñéóôéêÞ áðåé-
êïíéóôéêÞ åéêüíá ôçò UIP ðïõ äéáöÝñåé áðü ôç ÷áñá-
êôçñéóôéêÞ áðåéêïíéóôéêÞ åéêüíá ôçò NSIP. Ôï óçìáíôé-
êüôåñï üìùò åßíáé üôé äéÜãíùóç NSIP Þ UIP Ý÷åé êëéíé-
êÞ óçìáóßá áöïý ç NSIP Ý÷åé èåñáðåßá (êïñôéêïåéäÞ)
êáé êáëÞ ðñüãíùóç, åíþ ç UIP ïýôå èåñáðåßá Ý÷åé ïýôå
êáëÞ ðñüãíùóç. Ç ôáîéíüìçóç äçëáäÞ ðñïóäßäåé êëéíé-
êÞ áîßá óôá éóôïëïãéêÜ åõñÞìáôá.

Áðü ôéò 4 ïíôüôçôåò ôçò íÝáò ôáîéíüìçóçò ôçò Katzen-
stein ïé ðéï óõ÷íÝò êáé ðéï óçìáíôéêÝò åßíáé ç UIP (ðå-
ñßðïõ 60%) êáé ç NSIP (ðåñßðïõ 20-30%), åíþ ðïëý ðéï
óðÜíéåò åßíáé ç DIP êáé ç ÁÉÑ21,22. Ôá áíôéðáèçôéêÜ
áêñùíýìéá êáèþò êáé ïé ÷áñáêôçñéóìïß "óõíÞèçò" (UIP)
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Åéêüíá 2. ÉóôïëïãéêÞ åéêüíá NSIP (áðü Katzenstein 1998, âéâë.
5). ÄéÜ÷õôç, ïìïéïãåíÞò äéÞèçóç êõøåëéäéêþí äéáöñáãìÜôùí
áðü êõôôáñïâñéèÝò äéÞèçìá (ëåìöïêýôôáñá, ðëáóìáôïêýô-
ôáñá).

ôç ïìïéïãåíÞò ðÜ÷õíóç ôùí êõøåëéäéêþí äéáöñáãìÜ-
ôùí áðü ìßá êõôôáñïâñéèÝóôáôç äéÞèçóç ìå ëåìöïêýô-
ôáñá êáé ðëáóìáôïêýôôáñá.

Íá ãéáôß ïé ðáëáéüôåñåò óåéñÝò áíÝöåñáí áóèåíåßò
ìå êáëýôåñç ðñüãíùóç, éäßùò ìåôÜ ÷ïñÞãçóç êïñôéêïåé-
äþí óå ðåñéðôþóåéò UIP ìå ëåìöïêýôôáñá (áíôß ïõäå-
ôåñüöéëá ùò üöåéëå) óôï BAL. Öáßíåôáé üôé äåí Þôáí
UIP áëëÜ NSIP ôçí ïðïßá ôüôå áãíïïýóáìå.

Ïé éóôïëïãéêÝò áõôÝò äéáöïñÝò áíÜìåóá óôçí UIP
êáé ôçò NSIP åêöñÜæïíôáé êáé áðåéêïíéóôéêÜ óôçí áîï-
íéêÞ ôïìïãñáößá õøçëÞò åõêñßíåéáò. Ôï ÷áñáêôçñéóôé-
êü ôçò UIP (Åéêüíá 3) åßíáé ïé åíäïëïâéäéáêÝò (intral-

obular) äéêôõùôÝò ãñáììÝò ìå êáôáíïìÞ êõñßùò óôçí ðå-
ñéöÝñåéá ôïõ ðíåýìïíá, óôéò âÜóåéò êáé õðïûðåæùêïôé-
êÜ23,24. Ç åéêüíá áõôÞ ðñï÷ùñÜåé áíåëÝçôá ðñïò ôçí åé-
êüíá ìåëéêçñýèñáò (Åéêüíá 4).

Ç åéêüíá ôçò NSIP óôçí áîïíéêÞ åßíáé ðïëý äéáöï-
ñåôéêÞ. Åäþ ôï êõôôáñïâñéèÝò äéÞèçìá ôùí êõøåëéäé-
êþí äéáöñáãìÜôùí Ý÷åé ôï áðåéêïíéóôéêü ôïõ éóïäýíá-
ìï, ôçí åéêüíá èáìâÞò õÜëïõ (Åéêüíá 5). ̧ ôóé ç åéêüíá
èáìâÞò õÜëïõ ðïõ åß÷áìå óõíçèßóåé íá èåùñïýìå "áñ-
÷üìåíç" UIP áðïäßäåôáé óÞìåñá êáôÜ êýñéï ëüãï óôçí
NSIP. Ìðïñåß íá åìöáíéóèåß êáé óôçí UIP, áí üìùò
êõñéáñ÷åß óôçí åéêüíá (>30% ôïõ ðíåýìïíá), áêüìç
êáé áí ç ëïéðÞ åéêüíá ïäçãåß óå UIP ðñÝðåé íá óêå-
öèïýìå Üëëç äéÜãíùóç êáé êõñßùò NSIP Þ DIP26. Ç áîï-
íéêÞ ôïìïãñáößá äçëáäÞ ìðïñåß íá ìáò ïäçãÞóåé ìá-
êñéÜ áðü ôçí UIP óå ïíôüôçôåò ðïõ áíôáðïêñßíïíôáé
óôá êïñôéêïåéäÞ. Ç áíôáðüêñéóç áõôÞ öáßíåôáé óôçí åé-

Åéêüíá 4. ÁîïíéêÞ ôïìïãñáößá óå UIP ìåóáßïõ ðñïò ôåëéêü
óôÜäéï, ìå ðÜ÷õíóç ôùí ìåóïëïâéäßùí äéáóôçìÜôùí êáé åéêü-
íá ìåëéêçñýèñáò (áðü âéâë. 24, âëÝðå êåßìåíï).

Åéêüíá 3. ÁîïíéêÞ ôïìïãñáößá óå UIP (áðü âéâë. 23, âëÝðå
êåßìåíï).
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Åéêüíá 5. ÁîïíéêÞ ôïìïãñáößá NSIP ìå ôç ÷áñáêôçñéóôéêÞ
åéêüíá èáìâÞò õÜëïõ (áðü âéâë. 25).

êüíá 6 êáé áðïêëåßåé åðßóçò UIP.
Åßíáé öáíåñü üôé ï óõíäõáóìüò ôçò ÷áñáêôçñéóôé-

êÞò éóôïëïãéêÞò åéêüíáò êáé ôùí åõñçìÜôùí ôçò áîïíé-
êÞò ìðïñåß íá äéáöïñïäéáãíþóåé äýï ïíôüôçôåò (UIP
êáé NSIP) ðïõ êëéíéêÜ äåí äéáêñßíïíôáé. ¸÷ïõí áêñé-
âþò ôçí ßäéá åéêüíá: âáèìéáßá åðéäåéíïýìåíç äýóðíïéá,
âÞ÷á ìå ôñßæïíôåò êáé ðëçêôñïäáêôõëßá.

Ç äéÜêñéóç áõôÞ Ý÷åé ìåãÜëç óçìáóßá áöïý ç ðñþ-
ôç (UIP) ïõóéáóôéêÜ äåí èåñáðåýåôáé åíþ ç äåýôåñç
(NSIP) áíôáðïêñßíåôáé óôá êïñôéêïóôåñïåéäÞ êáé ãåíé-
êÜ Ý÷åé ðïëý êáëýôåñç ðñüãíùóç. ̧ ôóé, åíþ óôçí UIP
Ý÷ïõìå ìüíï 20% åðéâßùóç, óôç NSIP Ý÷ïõìå 80%. Óôá
15 Ýôç ïé áñéèìïß åßíáé áíôßóôïé÷á 3% êáé 42%27.

Ïé Üëëåò äýï ïíôüôçôåò ôçò íÝáò ôáîéíüìçóçò (DIP/
RBILD êáé AIP) åßíáé ðïëý óðÜíéåò êáé ôï óçìáíôéêü-
ôåñï, äýóêïëá óõã÷Ýïíôáé ìå UIP.

Ç ïîåßá äéÜìåóç ðíåõìïíßá (ÁÉÑ) åßíáé áõôü ðïõ
Åéêüíá 7. ÉóôïëïãéêÞ åéêüíá ÁÉÑ ìå ôç ÷áñáêôçñéóôéêÞ åíôï-
íüôáôç äéÞèçóç áðü ìïíïðýñçíá êýôôáñá (áðü âéâë. 5).

ðåñéÝãñáøáí ïé Hamman êáé Rich ðñéí 65 ÷ñüíéá, ìéá
êåñáõíïâüëïò ðñïóâïëÞ ôïõ äéÜìåóïõ ðíåõìïíéêïý
éóôïý ðïõ åðéöÝñåé ôï èÜíáôï óå ëßãåò åâäïìÜäåò. Ç
éóôïëïãéêÞ åéêüíá åßíáé ÷áñáêôçñéóôéêÞ ìå êõôôáñïâñé-
èÝóôáôç äéÞèçóç áðü ìïíïðýñçíá (Åéêüíá 7). Ç üëç
åéêüíá èõìßæåé ðåñéóóüôåñï ARDS êáé äýóêïëá óõã-
÷Ýåôáé ìå UIP28.

ÔÝëïò, ç "áðïöïëéäùôéêÞ äéÜìåóç ðíåõìïíßá" (DIP)
åßíáé åðßóçò ðïëý óðÜíéá áëëÜ ðñÝðåé íá áíáöåñèåß
ãéáôß ç êëéíéêÞ ôçò åéêüíá åßíáé ðáñüìïéá ìå ôçò UIP
(âáèìéáßá åðéäåéíïýìåíç äýóðíïéá êáé âÞ÷áò, óõíÞèùò
óå êáðíéóôÝò) áëëÜ ç éóôïëïãéêÞ åéêüíá ôçí îå÷ùñßæåé.
Óôï ìéêñïóêüðéï âëÝðïõìå ôç ÷áñáêôçñéóôéêÞ åéêüíá

Åéêüíá 6. ÁîïíéêÞ ôïìïãñáößá NSIP ðïõ äåß÷íåé âåëôßùóç ôùí
ðáñåã÷õìáôéêþí áëëïéþóåùí (Â= Ýíá ìÞíá ìåôÜ ôçí Á) (áðü
âéâë. 25).
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Åéêüíá 8. ÉóôïëïãéêÞ åéêüíá DIP ìå ôç ÷áñáêôçñéóôéêÞ ðëÞ-
ñùóç ôùí êõøåëßäùí áðü "áðïöïëéäùìÝíá" êýôôáñá, ðïõ óôçí
ðñáãìáôéêüôçôá åßíáé êõøåëéäéêÜ ìáêñïöÜãá (áðü âéâë. 5).

êõøåëßäùí ãåìÜôåò êýôôáñá. Ôá êýôôáñá áõôÜ åß÷áí
áñ÷éêÜ èåùñçèåß üôé åßíáé "áðïöïëéäùìÝíá" åðéèçëéá-
êÜ êýôôáñá áðü ôá êõøåëéäéêÜ äéáöñÜãìáôá. Åî ïõ êáé
ï üñïò "áðïöïëéäùôéêÞ äéÜìåóç ðíåõìïíßá". ÓÞìåñá
ãíùñßæïõìå üôé ðñüêåéôáé ãéá êõøåëéäéêÜ ìáêñïöÜãá
ãé' áõôü êáé ç ïíôüôçôá áõôÞ ïíïìÜæåôáé ðëÝïí ü÷é DIP
áëëÜ AMP = alveolar macrophage pneumonia (ðíåõ-
ìïíßá êõøåëéäéêþí ìáêñïöÜãùí)2. ¼ôáí ç äéÞèçóç
áõôÞ áöïñÜ êõñßùò ôá áíáðíåõóôéêÜ âñïã÷éüëéá êáé
ôïí ðÝñéî äéÜìåóï éóôü ïíïìÜæåôáé RBILD = respira-
tory bronchiole interstitial lung disease = äéÜìåóç ðíåõ-
ìïíïðÜèåéá áíáðíåõóôéêþí âñïã÷éïëßùí.

Öáßíåôáé ëïéðüí üôé, ìåôÜ åßêïóé Ýôç åíôáôéêÞò Ýñåõ-
íáò, ç éäéïðáèÞò ðíåõìïíéêÞ ßíùóç (ÉÐÉ) äåí åßíáé ðéá
áõôÞ ðïõ Þôáí ôï 1980. Ôüôå ï üñïò áíáöÝñïíôáí óå
ìéá åôåñïãåíÞ ïìÜäá ðáèÞóåùí ôïõ äéÜìåóïõ ðíåõìï-
íéêïý éóôïý áãíþóôïõ áéôéïëïãßáò, ýóôåñá áðü áðïêëåé-
óìü Üëëùí ðéï óáöþí êëéíéêÜ ïíôïôÞôùí (óáñêïåßäùóç,
ðíåõìïêïíßùóç, áõôïÜíïóá ñåõìáôéêÜ íïóÞìáôá, ê.Ü.).

ÓÞìåñá ç ÉÐÉ åßíáé ìéá óáöÞò êëéíéêÞ ïíôüôçôá ìå
óõãêåêñéìÝíá êëéíéêÜ, áêôéíïëïãéêÜ êáé ìïñöïëïãéêÜ
÷áñáêôçñéóôéêÜ êáé óõãêåêñéìÝíç åéêüíá óõíÞèïõò äéÜ-
ìåóçò ðíåõìïíßáò (UIP) óå áíïéêôÞ âéïøßá26. ÄçëáäÞ ç
UIP åßíáé ôï ðáèïëïãïáíáôïìéêü éóïäýíáìï ôçò ÉÐÉ.
ÄçëáäÞ üëåò ïé ÉÐÉ = UIP. Ôï áíôßèåôï äåí éó÷ýåé õðï-
÷ñåùôéêÜ (ð.÷. ç áìéÜíôùóç éóôïëïãéêÜ äßíåé åðßóçò
UIP). ¼ëåò ïé êëéíéêÜ ðáñüìïéåò êáôáóôÜóåéò (DIP,
AIP, NSIP) èåùñïýíôáé îå÷ùñéóôÝò íïóïëïãéêÝò ïíôü-
ôçôåò. ÅðåéäÞ ïé ðéï ðïëëÝò Ý÷ïõí êáëýôåñç ðñüãíùóç
áðü ôçí ÉÐÉ êáé áíôáðïêñßíïíôáé óôá êïñôéêïóôåñïåé-
äÞ, ðñÝðåé íá ãßíåé êÜèå äõíáôÞ ðñïóðÜèåéá íá ôéò äéá-
öïñïäéáãíþóïõìå, åí áíÜãêç ìå áíïéêôÞ âéïøßá.

Ôï áí üìùò ðñÝðåé íá êÜíïõìå ðÜíôïôå áíïéêôÞ âéï-
øßá öáßíåôáé óôïí áëãüñéèìï ðïõ áêïëïõèåß (Åéêüíá
9)21. ¼ðùò öáßíåôáé, óôçñéæüìáóôå ðÜíôïôå óôï éóôïñé-
êü êáé ôç öõóéêÞ åîÝôáóç. Åìåßò ïé Ðíåõìïíïëüãïé ó'
áõôÜ óõìðåñéëáìâÜíïõìå êáé ôçí áêôéíïãñáößá èþñá-
êá êáé ôéò áíáðíåõóôéêÝò äïêéìáóßåò.

Áí áõôÜ ôá âáóéêÜ ìáò äéáãíùóôéêÜ åñãáëåßá äåí
äþóïõí õðïøßá ÉÐÉ áëëÜ Üëëçò íüóïõ (óáñêïåßäùóç,
ëïßìùîç, íåïðëáóßá), èá êÜíïõìå âñïã÷ïóêüðçóç (ìå
äéáâñïã÷éêÞ âéïøßá êáé BAL) êáé áîïíéêÞ.

Áí õðïøéáæüìáóôå ÉÐÉ èá óôçñé÷èïýìå óôçí áîïíé-
êÞ. Áí áõôÞ äßíåé åðéêñÜôçóç äéêôõùôïý ðñïôýðïõ
(>25% åðéöáíåßáò ðíåýìïíá), ç äéÜãíùóç åßíáé ìÜë-

ëïí ÉÐÉ, êáé ðÜíôùò ç ÷ïñÞãçóç êïñôéêïóôåñïåéäþí åß-
íáé áíþöåëç. Èá êÜíïõìå õðïóôçñéêôéêÞ áãùãÞ (ïîõ-
ãüíï, ê.Ü.) êáé èá óêåöèïýìå åíáëëáêôéêÝò ëýóåéò, üðùò
áíïóïêáôáóôáëôéêÜ Þ êáé ìåôáìüó÷åõóç ðíåýìïíá.

Áí õðïøéáæüìáóôå ÉÐÉ êáé ç áîïíéêÞ ôïìïãñáößá
äßíåé êõñßùò åéêüíá èáìâÞò õÜëïõ, Ý÷ïõìå ìåãÜëç ðé-
èáíüôçôá DIP êáé NSIP ÷ùñßò íá áðïêëåßåôáé UIP. Èá
áíáãêáóôïýìå íá ðñï÷ùñÞóïõìå óå áíïéêôÞ âéïøßá
ãéáôß, üðùò åðáíåéëçììÝíùò Ý÷ïõìå ôïíßóåé, ç NSIP êáé
ç DIP áíôáðïêñßíïíôáé óôá êïñôéêïåéäÞ. Áí ç âéïøßá
äåßîåé UIP ÷Üóáìå ...

ËåðôïìÝñåéåò ãéá ôá êñéôÞñéá äéÜãíùóçò êáé ãéá ôçí
áíôéìåôþðéóç ôçò ÉÐÉ õðÜñ÷ïõí óôçí Ýêèåóç ïìïöù-
íßáò ôùí ATS, ACCP êáé ERS êáé ðáñáôßèåíôáé ðåñé-
ëçðôéêÜ óôçí ðåñéåêôéêüôáôç ðñüóöáôç åéóÞãçóç ôùí
U. Costabel êáé J.F. King óôï ERJ (Ðßíáêáò 4)26. ÐÝ-
ñáí ôùí êñéôçñßùí, áõôÜ ðïõ ôïíßæïíôáé êõñßùò ãéá ôç
èåñáðåßá ôçò ÉÐÉ åßíáé üôé: i) äåí õðÜñ÷ïõí áñêåôÜ óôïé-
÷åßá ðïõ íá õðïóôçñßæïõí üôé êÜðïéá áðü ôéò óýã÷ñï-
íåò èåñáðåõôéêÝò ðñïóåããßóåéò ùöåëåß ôïí áóèåíÞ, ii)
ç èåñáðåßá äåí åíäåßêíõôáé ãéá üëïõò ôïõò áóèåíåßò ìå
ÉÐÉ, áëëÜ, áí åßíáé íá ãßíåé, ðñÝðåé íá ãßíåé íùñßò ìå
ôçí ðñþôç êëéíéêÞ/öõóéïëïãéêÞ Ýíäåéîç Þ ôçí ðñþôç Ýí-
äåéîç åðéäåßíùóçò êáé iii) ßóùò ç ìåôáìüó÷åõóç ðíåý-
ìïíá åßíáé ç ëýóç ãéá êÜðïéïõò áðü ôïõò áóèåíåßò.

Ïé óçìåñéíÝò óõóôÜóåéò ãéá èåñáðåßá öáßíïíôáé óôïí
ðßíáêá 5. Åßíáé èåñáðåßá óõíäõáóìïý êïñôéêïóôåñïåé-
äþí êáé áæáèåéïðñßíçò Þ êõêëïöùóöáìßäçò, ÷ïñçãåß-
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Åéêüíá 9. Áëãüñéèìïò ãéá äéÜãíùóç êáé áíôéìåôþðéóç ÉÐÉ (áðü âéâë. 21).

Ðßíáêáò 4. ÊñéôÞñéá êëéíéêÞò äéÜãíùóçò ÉÐÉ (áðü âéâë. 26)

Ìåßæïíá
1) Áðïêëåéóìüò Üëëùí ãíùóôþí áéôßùí (ð.÷. öÜñìáêá,

åðáããåëìáôéêÜ, áõôïÜíïóá)
2) Äéáôáñá÷Þ áíôáëëáãÞò áåñßùí êáé ðåñéïñéóìüò óôéò áíá-

ðíåõóôéêÝò äïêéìáóßåò
3) Äéêôõùôü ðñüôõðï óôéò âÜóåéò ìå åëÜ÷éóôåò äéçèÞóåéò

"èáìâÞò õÜëïõ" óôçí áîïíéêÞ
4) Ç äéáâñïã÷éêÞ âéïøßá Þ ôï BAL íá ìçí äßíïõí ðéèáíü-

ôçôá Üëëçò äéáãíþóåùò
ÅëÜóóïíá
1) Çëéêßá Üíù ôùí 50 åôþí
2) Âáèìéáßá Ýíáñîç áíåîÞãçôçò äýóðíïéáò óôçí êüðùóç
3) ÄéÜñêåéá íüóïõ ðÜíù áðü 3 ìÞíåò
4) Åéóðíåõóôéêïß ôñßæïíôåò óôéò âÜóåéò

Ðßíáêáò 5. Óõíéóôþìåíç èåñáðåßá ÉÐÉ (áðü âéâë. 26)

ÊïñôéêïóôåñïåéäÞ (ðñåäíéæüíç Þ éóïäýíáìï)
0,50 mg/kg/24h p.o. x 4 åâäïìÜäåò
0,25 mg/kg/24h p.o. x 8 åâäïìÜäåò
ÓôáäéáêÞ ìåßùóç óå 0,125 mg/kg/24h*
óõí
Áæáèåéïðñßíç
2-3 mg/kg/24h (ìåãßóôç = 150 mg)**
Þ
Êõêëïöùóöáìßäç
2 mg/kg/24h (ìåãßóôç = 150 mg)***

* Þ 0,25 mg/kg ìÝñá ðáñÜ ìÝñá
** Áñ÷éêÞ äüóç 25-50 mg/24h áõîÜíïíôáò áíÜ 25 mg êÜèå 1-2

åâäïìÜäåò
*** Áñ÷éêÞ äüóç 25-50 mg/24h áõîÜíïíôáò áíÜ 25 mg êÜèå 1-2

åâäïìÜäåò
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óöáôá éíôåñöåñüíç-â êáé éíôåñöåñüíç-ã, áëëÜ ç áîßá
ôïõò äåí Ý÷åé áðïäåé÷èåß.

Êëåßíïíôáò, åðéôñÝøôå ìïõ êÜðïéá õðïêåéìåíéêÜ
óõìðåñÜóìáôá (ìå ïëßãç áíôéãñáöÞ áðü ôïõò Costabel
êáé King)26:
i) Ç ÉÐÉ åßíáé ìéá óáöþò êáèïñéóìÝíç íüóïò ðïõ éóôï-

ëïãéêÜ ÷áñáêôçñßæåôáé áðü UIP.
ii) Ç "áðüó÷éóç" ôçò êáëïçèÝóôåñçò NSIP óçìáßíåé üôé

ðïëëÝò ðáëáéÝò "êáëïÞèåéò" ÉÐÉ Þôáí óôçí ðñáãìá-
ôéêüôçôá NSIP. Ãé' áõôü åß÷áí ëåìöïêýôôáñá óôï
BAL. Ãé' áõôü ðÞãáéíáí êáëÜ ìå êïñôéæüíç.

iii) Ç äéÜãíùóç ÉÐÉ ìðïñåß íá ãßíåé êáé ÷ùñßò áíïéêôÞ
âéïøßá üôáí ðëçñïýíôáé ôá ìåßæïíá êñéôÞñéá (éäßùò
áðïõóßá "èáìâÞò õÜëïõ" óôçí áîïíéêÞ). ¼ôáí üìùò
ç êëéíéêÞ/áêôéíïëïãéêÞ åéêüíá äåí åßíáé âÝâáéç, ç
áíïéêôÞ âéïøßá åßíáé õðï÷ñåùôéêÞ, áöïý åëðßæïõìå
íá ìáò äåßîåé NSIP Þ DIP.
iv) Áí åßíáé íá èåñáðåýóïõìå, íá èåñáðåýóïõìå

üóï ðéï ãñÞãïñá ãßíåôáé.

ôáé óå áóèåíåßò ìå êÜðïéá ðéèáíüôçôá áíôáðüêñéóçò
(Ðßíáêáò 6) êáé ðñÝðåé íá Ý÷åé äéÜñêåéá ôïõëÜ÷éóôïí 6
ìÞíåò26. ÊáôÜ êáéñïýò Ý÷ïõí ÷ñçóéìïðïéçèåß êïë÷éêß-
íç, D-ðåíéêéëëáìßíç, Í-áêåôõë-êõóôåÀíç êáé ðéï ðñü-

Ðßíáêáò 6. Åíäåßîåéò êáëýôåñçò ðñüãíùóçò (ìáêñýôåñç åðé-
âßùóç áóèåíþí ìå ÉÐÉ) (áðü âéâë. 26)

1) Çëéêßá êÜôù ôùí 50
2) ÃÝíïò èçëõêü
3) Âñá÷åßá ðåñßïäïò óõìðôùìÜôùí (< 1 Ýôïò) ìå ëéãüôåñç

äýóðíïéá êáé ó÷åôéêÜ êáëÝò áíáðíåõóôéêÝò äïêéìáóßåò
4) Ðáñïõóßá äéçèÞóåùí èáìâÞò õÜëïõ ìáæß ìå ôï äéêôõùôü

ðñüôõðï óôçí áîïíéêÞ
5) ËåìöïêõôôÜñùóç (20-25%) óôï BAL
6) ÊáëÞ áðÜíôçóç Þ óôáèåñÞ íüóïò 3-6 ìÞíåò ìåôÜ áñ÷éêÞ

áãùãÞ ìå êïñôéêïóôåñïåéäÞ
7) ÊÜðíéóìá ôçí åðï÷Þ ôçò äéáãíþóåùò (áíåîÞãçôï åýñç-

ìá)

SUMMARY

Diagnosis and therapy of diffuse interstitial lung disease according to the recent classification

St. Konstantopoulos

Many things have changed since Hamman and Rich's first description of fulminant "diffuse intersti-
tial lung fibrosis" in the 1930's. The most recent classification of Katzenstein follows the logic of
Leibow, a logic that has been ignored for decades. The main differentiation is the separation from
usual interstitial pneumonitis (UIP) of a specific disease entity with similar clinical characteristics
"non specific interstitial pneumonitis" (NSIP). This entity has also characteristic CT appearance and
most importantly much better prognosis since it responds to treatment with corticosteroids. The new
classification has changed our diagnostic and therapeutic strategy for the diffuse interstitial lung dis-
eases. Today we believe that: i) idiopathic pulmonary fibrosis (IPF) is a specific disease entity with the
histologic pattern of UIP, ii) the separation of NSIP from UIP most probably means that old "benign"
cases of IPF where in fact NSIP and this is why they had better clinical course, iii) the diagnosis of IPF
can be obtained without lung biopsy if major clinical criteria are met and high resolution CT has
minimal ground glass appearance. Whenever clinical/radiologic picture is not clear, open lung biopsy
is imperative in order to rule out entities with better prognosis, mainly NSIP, iv) The suggested thera-
peutic regimen is combination of corticosteroids with azathioprine or cyclophosphamide and v) if we
are going to treat we must do so as early as possible. Pneumon 2001, 14(3):174-183

Key words: Diffuse interstitial lung disease, idiopathic pulmonary fibrosis (IPF), usual interstitial pneu-
monitis (UIP), non-specific interstitial pneumonitis (NSIP)



182 ÐÍÅÕÌÙÍ Ôåý÷ïò 3ï, Ôüìïò 14ïò, ÓåðôÝìâñéïò - ÄåêÝìâñéïò 2001

ÂÉÂËÉÏÃÑÁÖÉÁ

1. Hamman L, Rich AR. Fulminant diffuse interstitial fi-
brosis of the lungs. Trans Am Clin Climatol Assoc 1935,
51:154-63.

2. Poletti V, Kitaichi M. Facts and controversies in the clas-
sification of idiopathic interstitial pneumonias. Sarcoido-
sis and Vasculitis and Diffuse Lung Diseases 2000,
17:229-238.

3. Liebow AA. New concepts and entities in pulmonary
disease. In Liebow AA (Ed): The Lung. Williams &
Wilkins, Baltimore 1967, 332-65.

4. Liebow AA, Carrington CB. The interstitial pneumonias.
In Simon M et al. Frontiers of pulmonary radiology.
Grune & Stratton, Orlando, 1968, 102-41.

5. Katzenstein AL and Myers JL. Idiopathic pulmonary fi-
brosis. Clinical relevance of pathologic classification. Am
J Respir Crit Care Med 1998, Vol. 157:1301-1315.

6. Fishman AP. UIP, DIP and all that. N Engl J Med 1978,
844:298-843.

7. Crystal RG, Gadek JE, Ferrans VJ, Fulmer JD, Line BR,
Hunninghake GW. Interstitial lung disease: current con-
cepts of pathogenesis, staging and therapy. Am J Med
1981, 70:542-68.

8. Scadding JG, Hinson KF. Diffuse fibrosing alveolitis
(diffuse interstitial fibrosis of the lungs). Thorax 1967,
22:291-304.

9. Crystal RG, Bitterman PB, Rennard SI, Hance AJ, Ke-
ogh BA. Interstitial lung diseases of unknown cause: dis-
orders characterized by chronic inflammation of the low-
er respiratory tract. N Engl J Med 1984, 310:154-66.

10. Smiejan JM, Cosnes J, Chollet-Martin S, et al. Sarcoid-
like lymphocytosis of the lower respiratory tract in pa-
tients with active Crohn's disease. Ann Intern Med 1986,
104: 17-21.

11. Dalavanga YA, Constantopoulos SH, Galanopoulou V,
Moutsopoulos HM. Alveolitis correlates with clinical
pulmonary involvement in primary Sjoegren's syndrome.
Chest 1991, 99:1394-7.

12. Dalavanga YA, Constantopoulos SH, Zerva LB, Trekli
MM, Kotoulas OB and Moutsopoulos HM. Liquid phase
characteristics of bronchoalveolar lavage in primary Sjoe-
gren's syndrome. Chest 1992, 102:1805-07.

13. Constantopoulos SH, Dalavanga YA, Sakellariou K,
Goudevenos J and OB Kotoulas. Lymphocytic alveolitis
and pleural calcifications in non-occupational asbestos
exposure. Protection against neoplasia? Am Rev Respir
Dis 1992, 146:1565-1570.

14. Galani V, Constantopoulos SH, Manda-Stachouli C,

Frangou-Lazaridis M, Mavridis A, Vassiliou M, Tsapar-
donis Ch, Dalavanga YA. Additional proteins in bron-
choalveolar lavage fluid of Metsovites environmentally
exposed to asbestos. Chest (In Press).

15. Demedts M, Ceuppens JL. Respiratory disease from
hard metal or cobalt exposure: solving the enigma. Chest
1989, 95:2-3.

16. Julsrud PR, Brown LR, Li CY, Rosenow EC, Crowe JK.
Pulmonary processes of mature-appearing lymphocytes:
pseudolymphoma, well-differentiated lymphocytic lym-
phoma, and lymphocytic interstitial pneumonia. Radi-
ology 1978, 127:289-296.

17. Grieco MH, Chinoy-Acharya P. Lymphocytic intersti-
tial pneumonitis associated with the acquired immuno-
deficiency syndrome. Am Rev Respir Dis 1985, 131:952-
55.

18. Teshima H, Masaoka T, Inoue T, et al. Interstitial pneu-
monitis in allogeneic bone marrow transplantation: a
report from the Japanese BMT Study Group. Bone Mar-
row Transplant 1986, 1:179-83.

19. Epler GR, Colby TW, McLoud TC, Carrington CB,
Gaensler EA. Bronchiolitis obliterans organizing pneu-
monia. N Engl J Med 1985, 312:152-8.

20. Cordier JF. Organizing pneumonia. Thorax 2000, 55:318-
28.

21. Michaelson JE, Aguayo SM and Boman J. Idiopathic
pulmonary fibrosis. A practical approach for diagnosis
and management. Chest 2000, 118:788-794.

22. Bjoraker JA, Ryu JH, Edwin MK, Myers JL, Tazelaar
HD, Schroeder DR and Offord KP. Prognosis signifi-
cance of histopathological subsets in idiopathic pulmo-
nary fibrosis. Am J Respir Crit Care Med 1998, 157:199-
203.

23. Grenier P, Branner M and Valeyre D. CT in the assess-
ment of diffuse lung disease. Sarcoidosis 1999, 16:47-
56.

24. Raghu G. Evolving definition and approach to diagno-
sis of idiopathic pulmonary fibrosis. In: TE. King (Ed):
New approaches to managing idiopathic pulmonary fi-
brosis, Published by ATS, September 2000, p.p. 14-20.

25. Akira M, Inoue G, Yamamoto S, Sakatani M. Non-spe-
cific interstitial pneumonia: findings on sequential CT
scans of nine patients. Thorax 2000, 55:854-859.

26. Costabel U and King TE. International consensus state-
ment on idiopathic pulmonary fibrosis. Eur Resp J 2001,
17:163-167.

27. Schwartz DA. Epidemiology, morbidity, mortality, and
familial distribution of idiopathic pulmonary fibrosis. In:



183PNEUMON Number 3, Vol. 14, September - December 2001

TE. King (Ed): New approaches to managing idiopathic
pulmonary fibrosis, Published by ATS, September 2000,
p.p. 1-7

28. Bouros D, Nicholson AC, Polychronopoulos V, Du Bois
RM. Acute interstitial pneumonia. Eur Respir J 2000,
15:412-8.



Óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá:
Ìéá íÝá ìç åðåìâáôéêÞ ìÝèïäïò ãéá ôçí åêôßìçóç
ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí
Ê. Êùóôßêáò,
Ó. Ëïõêßäçò

Áëëçëïãñáößá:
ÓôÝëéïò Ëïõêßäçò, Óìüëéêá 2, 16673 ÁèÞíá, ôçë.:
01-8954603, Fax: 01-7494095, E-mail ssat@hol.gr

Áíáóêüðçóç

ÐíåõìïíïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ 401 Ãåíéêïý Óôñáôéùôéêïý
Íïóïêïìåßïõ Áèçíþí

ËÝîåéò êëåéäéÜ: Óõìðýêíùìá åêðíåüìåíïõ áÝñá,
öëåãìïíÞ áåñáãùãþí, õðåñïîåßäéï ôïõ õäñïãü-
íïõ, 8-éóïðñïóôÜíéï, íéôñéêÜ/íéôñþäç, âñïã÷éêü
Üóèìá, ÷ñüíéá áðïöñáêôéêÞ ðíåõìïíïðÜèåéá,
êõóôéêÞ ßíùóç, âñïã÷åêôáóßåò, ARDS

ÐÅÑÉËÇØÇ. Ç öëåãìïíÞ ôùí áåñáãùãþí ðáßæåé êåíôñéêü ñüëï
óå íïóÞìáôá üðùò ôï Üóèìá êáé ç ÷ñüíéá áðïöñáêôéêÞ ðíåõìï-
íïðÜèåéá. Ç åöáñìïãÞ ìç åðåìâáôéêþí ôå÷íéêþí ãéá ôçí åêôßìç-
óç áõôÞò ôçò öëåãìïíÞò áðïôåëåß áíôéêåßìåíï áõîáíüìåíïõ åí-
äéáöÝñïíôïò êáôÜ ôá ôåëåõôáßá Ýôç. Ç óõëëïãÞ ôïõ óõìðõêíþ-
ìáôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá åðéôõã÷Üíåôáé ìåôÜ áðü øýîç ôïõ
ìå åéäéêÝò äéáôÜîåéò êáé ðáñÝ÷åé ðïëýôéìåò ðëçñïöïñßåò ãéá ðå-
ñéï÷Ýò ôïõ áíáðíåõóôéêïý ðïõ ðáëáéüôåñá Þôáí ðñïóðåëÜóéìåò
ìüíï åðåìâáôéêÜ. Óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá Ý÷ïõí
ðñïóäéïñéóôåß ìÝ÷ñé óÞìåñá ìüñéá üðùò õðåñïîåßäéï ôïõ õäñïãü-
íïõ, 8-éóïðñïóôÜíéï, ôåëéêÜ ðñïúüíôá ìåôáâïëéóìïý ôïõ NO (íé-
ôñéêÜ/íéôñþäç, íéôñïôõñïóßíç), ëåõêïôñéÝíéá êáé ðñüóöáôá ôï pH
ôïõ. Ç êëéíéêÞ åöáñìïãÞ áõôþí ôùí ìåôñÞóåùí áöïñÜ ðïëëÝò
áðü ôéò öëåãìïíþäåéò ðáèÞóåéò ôïõ áíáðíåõóôéêïý, üðùò åßíáé
ôï Üóèìá, ç ÷ñüíéá áðïöñáêôéêÞ ðíåõìïíïðÜèåéá, ç êõóôéêÞ ßíù-
óç, ïé âñïã÷åêôáóßåò êáé ôï ARDS. ÐáñÜ ôá ìåèïäïëïãéêÜ ðñï-
âëÞìáôá ðïõ ðáñïõóéÜæåé áêüìç ç ìÝèïäïò, ï ìç åðåìâáôéêüò
ôçò ÷áñáêôÞñáò, ðïõ äßíåé ôç äõíáôüôçôá åðáíáëáìâáíüìåíùí
ìåôñÞóåùí óôï ßäéï Üôïìï êáé ïé ðïëýôéìåò ðëçñïöïñßåò ðïõ
Ý÷ïõí óõãêåíôñùèåß ìå ôçí åöáñìïãÞ ôçò, ôçí êáèéóôïýí ÷ñÞóé-
ìï ìÝóï ãéá ôç ìåëÝôç ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí. Ðíåýìùí
2001, 14(3)184-196.

ÅÉÓÁÃÙÃÇ

Ç öëåãìïíÞ ôùí áåñáãùãþí ðáßæåé êåíôñéêü ñüëï óå íïóÞìáôá üðùò
ôï Üóèìá êáé ç ÷ñüíéá áðïöñáêôéêÞ ðíåõìïíïðÜèåéá (×ÁÐ). Ç åêôßìç-
óç áõôÞò ôçò öëåãìïíÞò åßíáé éäéáßôåñá óçìáíôéêÞ ãéá ôç äéåñåýíçóç ôùí
âáóéêþí ðáèïãåíåôéêþí ìç÷áíéóìþí êÜðïéùí íïóçìÜôùí, åíþ êáé ï ñü-
ëïò ôçò óôçí åìöÜíéóç ðáñïîýíóåùí êáé óôçí ðñüêëçóç ÷ñüíéùí äïìé-
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êþí ìåôáâïëþí óôïõò áåñáãùãïýò åßíáé éäéáßôåñá óç-
ìáíôéêüò. ÅðéðëÝïí, åßíáé ðéèáíü üôé ç áîéïëüãçóç ôçò
öëåãìïíÞò èá äþóåé ôç äõíáôüôçôá äéÜãíùóçò ÷ñüíéùí
ðáèÞóåùí ôùí áåñáãùãþí ðïõ äåí áðïêáëýðôïíôáé ìå
ôçí êëéíéêÞ åîÝôáóç, ôéò ëåéôïõñãéêÝò äïêéìáóßåò ôùí
ðíåõìüíùí Þ ìå ôïí Ýëåã÷ï ôçò âñïã÷éêÞò õðåñáíôéäñá-
óôéêüôçôáò. Ç åêôßìçóç ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí
ãéíüôáí ìÝ÷ñé ðñüóöáôá áðïêëåéóôéêÜ ìå åðåìâáôéêÝò
ôå÷íéêÝò, üðùò åßíáé ôï âñïã÷ïêõøåëéäéêü Ýêðëõìá
(BAL), ç åíäïâñïã÷éêÞ êáé ç äéáâñïã÷éêÞ âéïøßá, õëé-
êÜ ðïõ ëáìâÜíïíôáé âñïã÷ïóêïðéêÜ. Ùóôüóï, ôÝôïéåò
ôå÷íéêÝò Ý÷ïõí áõîçìÝíïõò êéíäýíïõò åðéðëïêþí êáé äåí
ìðïñïýí íá ÷ñçóéìïðïéçèïýí ãéá äéáäï÷éêÝò ìåôñÞóåéò
óôïí ßäéï áóèåíÞ. ÊáôÜ ôá ôåëåõôáßá ÷ñüíéá, ç Ýñåõíá
Ý÷åé åðéêåíôñùèåß óå ëéãüôåñï åðåìâáôéêÝò ôå÷íéêÝò,
üðùò åßíáé ç ðñïêëçôÞ áðü÷ñåìøç1 êáé ç ìÝôñçóç äåé-
êôþí óôïí åêðíåüìåíï áÝñá (ìå êõñéüôåñï ôï åêðíåü-
ìåíï ìïíïîåßäéï ôïõ áæþôïõ [NO]) êáé óôï óõìðýêíù-
ìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá.

Ôï åíäéáöÝñïí ãéá ôçí áîéïðïßçóç ôïõ óõìðõêíþ-
ìáôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá (exhaled Þ expired breath
condensate) Üñ÷éóå óôá ìÝóá ôçò äåêáåôßáò ôïõ 1980,
ìå ôç ìåëÝôç ôïõ óå áóèåíåßò ðïõ íïóçëåýïíôáí äéáóù-
ëçíùìÝíïé õðü ìç÷áíéêÞ õðïóôÞñéîç ôçò áíáðíïÞò óôç
ÌïíÜäá ÅíôáôéêÞò Èåñáðåßáò2. Áðü ôüôå, éäéáßôåñá
ìåôÜ ôá ìÝóá ôçò äåêáåôßáò ôïõ 1990, áõîÜíåôáé äéáñ-
êþò ôï åíäéáöÝñïí ãéá ôç íÝá áõôÞ ìç åðåìâáôéêÞ ôå-
÷íéêÞ êáé ôéò ðéèáíÝò ðñïïðôéêÝò áîéïðïßçóÞò ôçò óôç
ìåëÝôç ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí.

ÔÉ ÅÉÍÁÉ ÔÏ ÓÕÌÐÕÊÍÙÌÁ ÔÏÕ ÅÊÐÍÅÏÌÅÍÏÕ ÁÅÑÁ

Ï áÝñáò óôïõò âñüã÷ïõò êáé ôéò êõøåëßäåò åßíáé
êïñåóìÝíïò ìå õäñáôìïýò óå ðïóïóôü 100% êáé Ý÷åé
èåñìïêñáóßá 37°C, áíåîÜñôçôá áðü ôçí õãñáóßá êáé
ôç èåñìïêñáóßá ôïõ åéóðíåüìåíïõ ìßãìáôïò áÝñá3. Ìå
âÜóç ôçí ðáñáôÞñçóç áõôÞ, ç øýîç ôïõ åêðíåüìåíïõ
áÝñá èá åðéöÝñåé õãñïðïßçóç ôùí õäñáôìþí. Ïé õäñá-
ôìïß áõôïß óõìðáñáóýñïõí äéÜöïñá ðôçôéêÜ êáé ìç
ìüñéá, ìå ìÝãåèïò <65 kDa, ðïõ ðñïÝñ÷ïíôáé áðü ôï
êáôþôåñï áíáðíåõóôéêü4. Ç óõëëïãÞ ôïõ óõìðõêíþìá-
ôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá óôï÷åýåé óôç ìåëÝôç áõôþí
ôùí ìïñßùí, áðü ôá ïðïßá åßíáé äõíáôüí íá áíôëçèïýí
ðïëýôéìåò ðëçñïöïñßåò ãéá èÝóåéò ôïõ áíáðíåõóôéêïý
ðïõ åßíáé ðñïóðåëÜóéìåò ìüíï åðåìâáôéêÜ.

ÔÅ×ÍÉÊÅÓ ÓÕËËÏÃÇÓ

Ôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá óõëëÝãåôáé
óÞìåñá ìå äýï êõñßùò ôå÷íéêÝò, ðïõ åöáñìüæïíôáé óå
äéÜöïñá êÝíôñá ìå êÜðïéåò ðáñáëëáãÝò. Êáé óôéò äýï
ôå÷íéêÝò ç áñ÷éêÞ ðñïåôïéìáóßá åßíáé ç ßäéá. Ï åîåôá-
æüìåíïò îåðëÝíåé êáëÜ ôï óôüìá êáé ôï óôïìáôïöÜñõã-
ãÜ ôïõ ìå íåñü êáé êáôüðéí áíáðíÝåé Þñåìá êáé óôáèå-
ñÜ (tidal breathing) ìÝóá óå Ýíá åðéóôüìéï ãéá 10-15
ëåðôÜ, ìå ôç ìýôç ôïõ êëåéóôÞ ìå Ýíá ñéíéêü ðßåóôñï.
Óôï åðéóôüìéï õðÜñ÷åé ìéá âáëâßäá äéðëÞò êáôåýèõí-
óçò (ôýðïõ Heins-Rudolph), ìå ôçí ïðïßá åðéôõã÷Üíå-
ôáé äéá÷ùñéóìüò ôçò åéóðíïÞò áðü ôçí åêðíïÞ. Êáé ìå
ôïõò äýï ôñüðïõò åðéäéþêåôáé ç óõëëïãÞ ôïõëÜ÷éóôïí 1
ml óõìðõêíþìáôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá, ôï ïðïßï óõ-
íÞèùò êáôáøý÷åôáé Üìåóá (êáôÜ êáíüíá óôïõò �70° C)
ðñïêåéìÝíïõ íá åîåôáóôåß óå äåýôåñï ÷ñüíï. Ïé äýï ôå-
÷íéêÝò äéáöÝñïõí áðïêëåéóôéêÜ óôïí ôñüðï óõëëïãÞò
ôïõ óõìðõêíþìáôïò.

Óôçí ðñþôç ôå÷íéêÞ5, ôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìå-
íïõ áÝñá óõëëÝãåôáé ìÝóá óå Ýíá ãõÜëéíï äï÷åßï ìå äýï
÷þñïõò. Óôïí åóùôåñéêü ÷þñï ôïðïèåôåßôáé ðÜãïò åíþ
ï áÝñáò ðïõ åêðíÝåôáé áðü ôïí åîåôáæüìåíï äéÝñ÷åôáé
áðü ôïí åîùôåñéêü. Ôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ
áÝñá ðáñÜãåôáé óôçí øõ÷ñÞ åîùôåñéêÞ åðéöÜíåéá ôïõ
åóùôåñéêïý äï÷åßïõ êáé óõëëÝãåôáé óôï êáôþôåñï ôìÞ-
ìá ôïõ åîùôåñéêïý ÷þñïõ ôçò äéÜôáîçò êáè� üëç ôç äéÜñ-
êåéá ôçò äéáäéêáóßáò. Óå Üëëá êÝíôñá åöáñìüæåôáé ìéá
ðåñéóóüôåñï óýíèåôç ôå÷íéêÞ ìå ôç ÷ñÞóç îçñïý ðÜãïõ6.

Óôç äåýôåñç ôå÷íéêÞ, ðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé êáé óôçí
ÊëéíéêÞ ìáò7, ï åêðíåüìåíïò áÝñáò øý÷åôáé ìå ôçí åöáñ-
ìïãÞ øõ÷ñïý áÝñá. Ôï ìç÷Üíçìá ðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé
ãéá ôçí ðñüêëçóç ìå øõ÷ñü áÝñá ÷ñçóéìïðïéåßôáé ãéá
ôçí ðáñáãùãÞ øõ÷ñïý áÝñá óå èåñìïêñáóßåò áðü �15°
C Ýùò �18°C ìå ñïÞ 80 l/ëåðôü. Ç óõëëïãÞ ôïõ óõìðõ-
êíþìáôïò ãßíåôáé ìå Ýíá ãõÜëéíï óùëÞíá äéðëïý áõëïý
ìÞêïõò 30 cm. Ôï Ýíá óôüìéï ôïõ åîùôåñéêïý áõëïý
óõíäÝåôáé ìå ôï óçìåßï åîüäïõ ôïõ øõ÷ñïý áÝñá êáé ï
áÝñáò áõôüò áðïìáêñýíåôáé áðü ôï Üëëï Üêñï áõôïý
ôïõ áõëïý. Óôï Ýíá óôüìéï ôïõ åóùôåñéêïý áõëïý åê-
ðíÝåé ï åîåôáæüìåíïò ìÝóù ôçò âáëâßäáò ôýðïõ Heins-
Rudolph. Óôçí ðåñßðôùóç áõôÞ ôï óõìðýêíùìá ðáñÜ-
ãåôáé óôïí åóùôåñéêü áõëü êáé óõëëÝãåôáé óå åéäéêÞ äéÜ-
ôáîç ðïõ âñßóêåôáé óôï áíôßèåôï áðü ôïí áóèåíÞ Üêñï.

Ç ìÝèïäïò ðïõ ÷ñçóéìïðïéïýìå óôçí ÊëéíéêÞ ìáò
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ðëåïíåêôåß Ýíáíôé ôçò ðñþôçò ìåèüäïõ óôá áêüëïõèá:
(1) Ìå ôç ìÝèïäï ôïõ øõ÷ñïý áÝñá áðïöåýãåôáé åíôå-
ëþò ç áíÜìåéîç ìå óßåëï, êáèþò ç óõëëïãÞ ãßíåôáé óôï
ðåñéöåñéêü Üêñï ôïõ óùëÞíá ðïõ âñßóêåôáé 30 cm ìá-
êñéÜ áðü ôï óôüìá ôïõ áóèåíïýò êáé (2) ç èåñìïêñáóßá
øýîåùò ôïõ äåßãìáôïò ìÝóù ôïõ ìç÷áíÞìáôïò ôïõ øõ-
÷ñïý áÝñá åßíáé óôáèåñÞ, êÜôé ðïõ äåí åßíáé åöéêôü ìå
ôçí ðñþôç ìÝèïäï, üðïõ óôç äéáäéêáóßá ï ðÜãïò ôÞêå-
ôáé, ìå áðïôÝëåóìá ôç ìåôáâïëÞ ôçò èåñìïêñáóßáò.

Óå üëåò ôéò ìåôñÞóåéò ãßíåôáé ðñïóäéïñéóìüò ôçò
áìõëÜóçò óôï äåßãìá, ðñïêåéìÝíïõ íá áðïêëåéóôåß ç
ðñüóìéîç ìå óßåëï. Óôï óßåëï ðåñéÝ÷ïíôáé ðïóüôçôåò
ïîåéäùôéêþí ïõóéþí, ãåãïíüò ðïõ èá ìðïñïýóå íá ïäç-
ãÞóåé óå ëáíèáóìÝíá áðïôåëÝóìáôá. Ç ôå÷íéêÞ áõôÞ äåí
åöáñìüóôçêå óôéò áñ÷éêÝò ìåëÝôåò, áëëÜ áðïôåëåß óÞ-
ìåñá áðáñáßôçôç ðñïûðüèåóç ãéá ôçí áîéïðéóôßá ôçò
ìåèüäïõ.

ÔÉ ÌÅÔÑÁÔÁÉ ÓÔÏ ÓÕÌÐÕÊÍÙÌÁ ÔÏÕ ÅÊÐÍÅÏÌÅÍÏÕ
ÁÅÑÁ;

¸íá ìåãÜëï åñþôçìá ðïõ äåí Ý÷åé áðáíôçèåß áêü-
ìç óå üëç ôïõ ôçí Ýêôáóç óÞìåñá åßíáé ôï ðïéá ìüñéá
ìðïñïýí íá áíé÷íåõèïýí óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåü-
ìåíïõ áÝñá. Ôá ðôçôéêÜ ìüñéá åßíáé åêåßíá ðïõ áíé-
÷íåýïíôáé åõêïëüôåñá, áëëÜ õðÜñ÷ïõí áíáöïñÝò ðñïó-
äéïñéóìïý ìç ðôçôéêþí ìïñßùí. Óôç óõíÝ÷åéá èá åîåôá-
óôïýí ìåñéêÜ áðü ôá ìüñéá ðïõ Ý÷ïõí áíé÷íåõèåß ìÝ÷ñé
óÞìåñá óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá, üðùò
ôï õðåñïîåßäéï ôïõ õäñïãüíïõ (H2O2), ôï 8-éóïðñïóôÜ-
íéï êáé ôá ðñïúüíôá ôïõ ìåôáâïëéóìïý ôïõ NO (íéôñé-
êÜ-íéôñþäç, íéôñïôõñïóßíç). Éäéáßôåñï åíäéáöÝñïí ðá-
ñïõóéÜæåé åðßóçò ï ðñïóäéïñéóìüò ôïõ pH ôïõ óõìðõ-
êíþìáôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá.

1. Õðåñïîåßäéï ôïõ õäñïãüíïõ (H
2
O

2
)

Ïé êëáóéêÝò âéâëéïãñáöéêÝò áíáöïñÝò åßíáé åêåß-
íåò ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå ôçí åêôßìçóç ôçò ïîåéäùôéêÞò
öëåãìïíÞò ìÝóù ôïõ ðñïóäéïñéóìïý ôïõ H2O2, áñ÷éêÜ
óå áóèåíåßò ìå ARDS2 êáé ïîåßá áíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñ-
êåéá6,8 êáé êáôüðéí óå áóèåíåßò ìå âñïã÷éêü Üóèìá9-12,
×ÁÐ13,14, âñïã÷åêôáóßåò15 êáé êõóôéêÞ ßíùóç16. Ôï H2O2

ìåôñÞèçêå åðßóçò óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ
áÝñá õãéþí êáðíéóôþí17 êáé êáðíéóôþí ìå ×ÁÐ18, åíþ
êáôáãñÜöçêáí êáé ïé öõóéïëïãéêÝò ôéìÝò ôïõ óå õãéÞ

ðáéäéÜ19. Ïé ìÝèïäïé ìÝôñçóçò ôïõ õðåñïîåéäßïõ ôïõ
õäñïãüíïõ âáóßæïíôáé óôçí éêáíüôçôÜ ôïõ íá áíôéäñÜ
ìå êáôÜëëçëá õðïóôñþìáôá, áðåëåõèåñþíïíôáò ÷ñþ-
ìá, öùò Þ öèïñéóìü. ÕðÜñ÷ïõí, ùóôüóï, ðñïâëÞìáôá
óôç ìÝôñçóÞ ôïõ. Ôï ðïóü ðïõ áðïâÜëëåôáé áðü ôïõò
öõóéïëïãéêïýò áíèñþðïõò åßíáé ó÷åäüí ìç áíé÷íåýóé-
ìï, åíþ êáé óå ðïëëÝò ðáèÞóåéò ôá åðßðåäÜ ôïõ åßíáé
óôá êáôþôåñá üñéá áíß÷íåõóçò ôùí ÷ñçóéìïðïéïýìåíùí
ìåèüäùí. ¸íá Üëëï óýíçèåò ëÜèïò ó÷åôßæåôáé ìå ôç
óõëëïãÞ êáé ôçí áðïèÞêåõóç ôùí äåéãìÜôùí. Ôï H2O2

åßíáé Ýíá ðôçôéêü ìüñéï, ôï ïðïßï áðïäïìåßôáé óôç èåñ-
ìïêñáóßá ôïõ äùìáôßïõ Þ üôáí Ýñ÷åôáé óå åðáöÞ ìå
ìÝôáëëï. Ôá äåßãìáôá èá ðñÝðåé íá êáôáøý÷ïíôáé ôá-
÷ýôáôá êáé íá áðïèçêåýïíôáé óå èåñìïêñáóßåò êÜôù
áðü ôïõò �70° C20. Óôç ìåëÝôç ôùí Jobsis êáé óõí. ðïõ
ðñïóäéüñéóå ôéò öõóéïëïãéêÝò ôéìÝò óå õãéÞ ðáéäéÜ äéá-
ðéóôþèçêå üôé ôá äåßãìáôá ôïõ óõìðõêíþìáôïò ôïõ åê-
ðíåüìåíïõ áÝñá ìðïñïýí íá äéáôçñçèïýí ãéá Ýíá ôïõ-
ëÜ÷éóôïí ìÞíá ÷ùñßò ìåôáâïëÞ ôçò óõãêÝíôñùóçò ôïõ
H2O2

19, ãåãïíüò ðïõ ïäÞãçóå óôï óõìðÝñáóìá üôé ç
ìÝôñçóç åßíáé åðáíáëÞøéìç êáé áíáðáñáãþãéìç.

Ï ðñïóäéïñéóìüò ôïõ H2O2 ãßíåôáé êáôÜ êýñéï ëüãï
ìå ôñåéò ìåèüäïõò. Óôçí ðñþôç, ðïõ ðåñéãñÜöçêå áðü
ôïõò Gallati êáé Pracht21, 100 ìl óõìðõêíþìáôïò áíáìé-
ãíýïíôáé ìå 100 ìl äéáëýìáôïò 3,3´, 5,5´-tetramethylben-
zidine (ÔÌÂ) 420 ìÌ (äéáëåëõìÝíá óå ñõèìéóôéêü äéÜ-
ëõìá êéôñéêþí 0,42 Ì, pH 3,8) êáé 10 ìl äéáëýìáôïò
õðåñïîåéäÜóçò horseradish 52,5 U/ml. Ç áíôßäñáóç
ëáìâÜíåé ÷þñá ãéá 20 ëåðôÜ óå èåñìïêñáóßá äùìáôßïõ
êáé, êáôüðéí, ôï ìßãìá ïîåïðïéåßôáé óå pH 1 ìå ôçí ðñï-
óèÞêç 10 ìl äéáëýìáôïò èåéúêïý ïîÝïò 18 Í. Ôï ðñïúüí
ôçò áíôßäñáóçò ðñïóäéïñßæåôáé öáóìáôïöùôïìåôñéêÜ
óôá 450 nm. Ç áðïññüöçóç åßíáé åõèÝùò áíÜëïãç ìå
ôç óõãêÝíôñùóç ôïõ H2O2. Ôï üñéï áíß÷íåõóçò ôçò ìå-
èüäïõ åßíáé ðåñßðïõ 0,1 ìÌ. Ç ìÝèïäïò ìå áõôÞ ôç ìïñ-
öÞ ôçò ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ãéá ðñþôç öïñÜ áðü ôïõò
Dekhuijzen êáé óõí.13. Ìéá ðáñáëëáãÞ áõôÞò ôçò ìåèü-
äïõ åßíáé åêåßíç ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêå áðü ôïõò Antc-
zak êáé óõí.11 êáé ðåñéãñÜöçêå áðü ôïõò Ruch êáé óõí.22,
óôçí ïðïßá ðñïóäéïñßæåôáé öáóìáôïöèïñéóìïìåôñéêÜ
Ýíá ðñïúüí ôçò ïîåßäùóçò ôïõ ïìïâáíéëëéêïý ïîÝïò (ho-
movanillic acid-HVA) ðïõ ó÷åôßæåôáé Üìåóá ìå ôç óõ-
ãêÝíôñùóç ôïõ H2O2. Ïé Jobsis êáé óõí.10 ÷ñçóéìïðïéïýí
ôç ìÝèïäï ôùí Hyslop êáé Sklar23 ðïõ ÷ñçóéìïðïéåß ôï
p-õäñïîõöáéíõëïîéêü ïîý ùò õðüóôñùìá ïîåßäùóçò
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áðü ôï ðñïúüí ôçò áíôßäñáóçò ôïõ H2O2 êáé ôçò õðåñï-
îåéäÜóçò horseradish êáé ôï ðñïúüí ôçò áíôßäñáóçò
ðñïóäéïñßæåôáé öùôïìåôñéêÜ. ÔÝëïò, ïé Russell êáé
óõí.24 Ý÷ïõí ðñïôåßíåé ìéá íÝá ìÝèïäï ãéá ôïí ðñïóäéï-
ñéóìü ôïõ H2O2 óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá.
Ç ìÝèïäïò åöáñìüæåé ìéá ôå÷íéêÞ ÷çìåéïöùôáýãåéáò ìå
ôç ÷ñÞóç luminol ðïõ åðéôñÝðåé ôçí áíß÷íåõóç H2O2 óå
óõãêåíôñþóåéò ìÝ÷ñé 2,5 nÌ.

Óôïõò õãéåßò ìç êáðíéóôÝò, ïé ôéìÝò ôïõ H2O2 óôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá åìöáíßæïõí óçìá-
íôéêÝò äéáöïñÝò. Åêåßíïé ðïõ ÷ñçóéìïðïéïýí ôçí ðñþ-
ôç ìÝèïäï (TMB), Ý÷ïõí áíáêïéíþóåé ôéìÝò 0,029±0,012
êáé 0,26±0,04 ìÌ H2O2 (ìÝóç ôéìÞ ± SEM)13,15. Óôç ìÝ-
èïäï ðïõ ÷ñçóéìïðïéåß ôï HVA, ïé ôéìÝò ôùí öõóéïëï-
ãéêþí áôüìùí óå ôñåéò ìåôñÞóåéò ôçò ßäéáò ïìÜäáò Þôáí
0,05±0,11, 0,01±0,03 êáé 0,05±0,07 ìÌ áíôßóôïé÷á11,17,18.
ÁíÜëïãá, óå äýï ìåëÝôåò ôùí Jobsis êáé óõí. ïé ìÝóåò
ôéìÝò óå õãéÞ ðáéäéÜ åßíáé 0,13 êáé 0,15 ìÌ áíôßóôïé÷á,
÷ùñßò óçìáíôéêÝò äéáöïñÝò ìåôáîý áãïñéþí êáé êïñé-
ôóéþí10,19. ÐñÝðåé íá åðéóçìáíèåß, ùóôüóï, ôï ãåãïíüò
üôé óå ðïëëïýò áðü ôïõò öõóéïëïãéêïýò åîåôáæüìåíïõò,
ôï H2O2 Þôáí ìç áíé÷íåýóéìï. Óôïõò õãéåßò êáðíéóôÝò,
ùóôüóï, ïé ôéìÝò ôïõ Þôáí ðïëý ìåãáëýôåñåò (ðåñßðïõ
ðåíôáðëÜóéåò, 0,24±0,32 ìÌ) áðü ôïõò õãéåßò ìç êá-
ðíéóôÝò, ãåãïíüò ðïõ áíôáíáêëÜ ðéèáíþò ôçí ðáñïõ-
óßá áõîçìÝíïõ ïîåéäùôéêïý öïñôßïõ óôïõò êáôþôåñïõò
áåñáãùãïýò ëüãù ôïõ êáðíßóìáôïò17.

2. 8-éóïðñïóôÜíéï (8-isoprostane)

Ôá éóïðñïóôÜíéá Þ åéêïóáíïåéäÞ åßíáé åíþóåéò áíÜ-
ëïãåò ìå ôéò ðñïóôáãëáíäßíåò ðïõ ðáñÜãïíôáé in vivo
áðü ôçí õðåñïîåßäùóç ôïõ áñá÷éäïíéêïý ïîÝïò ðïõ
êáôáëýåôáé áðü åëåýèåñåò ñßæåò ïîõãüíïõ, êõñßùò ìç
åíæõìéêÜ (÷ùñßò ôç óõììåôï÷Þ ôçò êõêëïïîõãåíÜóçò)25.
Ç ðáñáãùãÞ ôïõò ãßíåôáé in situ óôá öùóöïëéðßäéá ôçò
êõôôáñéêÞò ìåìâñÜíçò, áðü ôá ïðïßá äéá÷ùñßæïíôáé ìå
ôç äñÜóç ôçò öùóöïëéðÜóçò Á2

26. Ëüãù ôçò óôáèåñüôç-
ôÜò ôïõò, ôçò åéäéêüôçôÜò ôïõò ãéá ôçí õðåñïîåßäùóç ôùí
ëéðþí, ôçò ðáñáãùãÞò ôïõò in vivo êáé ôçò ó÷åôéêÞò
áöèïíßáò ôïõò óôá âéïëïãéêÜ õãñÜ, ïé ïõóßåò áõôÝò
áðïôåëïýí Üñéóôïõò äåßêôåò ôïõ ïîåéäùôéêïý stress27. Ç
ðéï ãíùóôÞ Ýíùóç ôçò êáôçãïñßáò ôùí F2-éóïðñïóôáíßùí
åßíáé ôï 8-éóïðñïóôÜíéï (8-isoprostane Þ 8-epi-prostag-
landin F2a), ðïõ áðïôåëåß ôï êýñéï ìÝëïò ôçò ïéêïãÝíåéáò
ôùí åéêïóáíïåéäþí ðïõ ìåôñÜôáé óôï óõìðýêíùìá ôïõ

åêðíåüìåíïõ áÝñá êáé Ý÷åé éó÷õñÞ âéïëïãéêÞ äñÜóç in
vivo28,29. Ç ìÝèïäïò áíáöïñÜò ãéá ôïí ðñïóäéïñéóìü ôïõ
8-isoprostane óå âéïëïãéêÜ õãñÜ åßíáé ç áÝñéïò ÷ñùìá-
ôïãñáößá-öáóìáôïìåôñßá ìÜæáò (gas chromatography-
mass spectrometry Þ GC-MS), ëüãù ôçò ìåãÜëçò ôçò åé-
äéêüôçôáò êáé åõáéóèçóßáò30. Ùóôüóï, ç ìÝèïäïò áõôÞ
åßíáé éäéáßôåñá ÷ñïíïâüñá êáé åßíáé äéáèÝóéìç óå ëßãá
ìüíï êÝíôñá. ¸ôóé, ôï 8-isoprostane ðñïóäéïñßæåôáé
óÞìåñá êõñßùò ìå áíïóï÷çìéêÝò ìåèüäïõò31.

Ôá éóïðñïóôÜíéá Ý÷ïõí ìåëåôçèåß óå ëßãåò ìüíï ìå-
ëÝôåò ùò äåßêôåò ôïõ ïîåéäùôéêïý stress ôùí áåñáãù-
ãþí32,33. Ðñüóöáôá ìåôñÞèçêå ôï 8-isoprostane óôï
âñïã÷ïêõøåëéäéêü Ýêðëõìá (BAL) öõóéïëïãéêþí áôü-
ìùí êáé áóèåíþí ìå äéÜìåóåò ðíåõìïíïðÜèåéåò34. Óôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá ìåôñÞèçêå 8-iso-
prostane óå öõóéïëïãéêÜ Üôïìá êáé óå áóèåíåßò ìå âñïã-
÷éêü Üóèìá35, ×ÁÐ36, ARDS37 êáé êõóôéêÞ ßíùóç38. Ïé
ôéìÝò ðïõ Ý÷ïõí áíáöåñèåß óôá öõóéïëïãéêÜ Üôïìá åß-
íáé 15,8±1,6 pg/ml35 êáé 15,2±1,7 pg/ml38. Óôïõò õãéåßò
ìç êáðíéóôÝò ïé áíôßóôïé÷åò ôéìÝò åßíáé 10,8±0,8 pg/ml,
åíþ óôïõò êáðíéóôÝò åßíáé ðåñßðïõ äéðëÜóéåò (24,3±2,6
pg/ml)36, åýñçìá óõìâáôü ìå ôçí áýîçóç ôïõ ïîåéäùôé-
êïý stress ëüãù ôçò õðåñïîåßäùóçò ôùí ëéðþí ðïõ ðá-
ñáôçñåßôáé óôïõò êáðíéóôÝò39. ×áñáêôçñéóôéêÜ, ïé õãéåßò
êáðíéóôÝò åìöÜíéæáí óçìáíôéêÞ áýîçóç ôùí óõãêåíôñþ-
óåùí ôïõ 8-isoprostane 15 ëåðôÜ ìåôÜ ôï êÜðíéóìá, êÜôé
ðïõ óçìáßíåé üôé ôï êÜðíéóìá ðñïêáëåß ïîåßá áýîçóç
ôïõ ïîåéäùôéêïý stress ôùí áåñáãùãþí36.

3. Ðñïúüíôá ìåôáâïëéóìïý ôïõ NO (íéôñéêÜ [NO
3

�]-íé-
ôñþäç [NO2

�], íéôñïôõñïóßíç)

Ôï åêðíåüìåíï NO Ý÷åé ðñïôáèåß ùò äåßêôçò öëåã-
ìïíÞò ôùí áåñáãùãþí, êáèþò âñÝèçêå áõîçìÝíï óôïõò
áóèìáôéêïýò áóèåíåßò40. Ôá åðßðåäá ôïõ NO èá Ýðñå-
ðå íá åßíáé áõîçìÝíá óå üëåò ôéò öëåãìïíþäåéò ðáèÞ-
óåéò ôùí áåñáãùãþí. Ùóôüóï, óå áóèåíåßò ìå êõóôéêÞ
ßíùóç ôá åðßðåäá ôïõ NO âñÝèçêáí öõóéïëïãéêÜ41 Þ
åëáôôùìÝíá42 óå ó÷Ýóç ìå åêåßíá ôùí öõóéïëïãéêþí
áôüìùí, åíþ êáé óå áóèåíåßò ìå âñïã÷åêôáóßåò äåí âñÝ-
èçêáí áõîçìÝíá åðßðåäá NO43. ÌåôáãåíÝóôåñåò ðáñá-
ôçñÞóåéò, åðßóçò, üðùò åêåßíç ôùí Horvath êáé óõí.44

Ýäåéîáí üôé äåí õðÜñ÷åé óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôçò óõãêÝ-
íôñùóçò ôïõ NO óôïí åêðíåüìåíï áÝñá êáé ôïõ H2O2

óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áóèìáôéêþí
áóèåíþí, éäéáßôåñá óå åêåßíïõò ìå áóôáèÞ êëéíéêÞ ðï-
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ñåßá. Åßíáé ãíùóôü üôé ôï NO åßíáé Ýíá áóôáèÝò ðôçôé-
êü ìüñéï, ðïõ ìåôáôñÝðåôáé ôá÷ýôáôá óôá ìç ðôçôéêÜ
íéôñéêÜ (ÍÏ3

�) êáé íéôñþäç (ÍÏ2
�) êáé ç áíôßäñáóç áõôÞ

åðçñåÜæåôáé áðü ôç öëåãìïíÞ ôùí áåñáãùãþí. Äéáôõ-
ðþèçêå, Ýôóé, ç õðüèåóç üôé ç ìÝôñçóç ôùí óôáèåñþí
ôåëéêþí ðñïúüíôùí ôïõ ìåôáâïëéóìïý ôïõ NO, üðùò åß-
íáé ôá íéôñéêÜ êáé ôá íéôñþäç áðïôåëåß ðåñéóóüôåñï
áîéüðéóôï ôñüðï Ýêöñáóçò ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãù-
ãþí óå êáôáóôÜóåéò üðùò ç êõóôéêÞ ßíùóç, êáèþò åßíáé
ðéèáíü üôé ôï áÝñéï NO ìåôáôñÝðåôáé óå íéôñéêÜ êáé
íéôñþäç êïíôÜ óôç èÝóç ðáñáãùãÞò ôïõ êáé ãéá ôï ëüãï
áõôü äåí áíé÷íåýåôáé45.

Ï ðñïóäéïñéóìüò ôùí íéôñùäþí óôï óõìðýêíùìá ôïõ
åêðíåüìåíïõ áÝñá ãßíåôáé ìå ìéá ÷ñùìáôïãñáöéêÞ ìÝ-
èïäï ðïõ âáóßæåôáé óôçí áíôßäñáóç ôïõ Griess46. Óõ-
ãêåêñéìÝíá, 100 ìl óõìðõêíþìáôïò áíáìéãíýïíôáé ìå
100 ìl áíôéäñáóôçñßïõ ôïõ Griess (õäñï÷ëùñéêÞ íáöèõë-
åèõëåíäéáìßíç 0,1%, óïõëöáíéëáìßäç 1%, H3PO4 3%)
êáé ìåôñÜôáé ìå öùôüìåôñï ç áðïññüöçóç ôïõ Ýã÷ñù-
ìïõ ðñïúüíôïò ôçò áíôßäñáóçò óôá 570 nm. Ïé Nightin-
gale êáé óõí.47,48 ìÝôñçóáí ôá íéôñþäç ìå ìéá öèïñéóìï-
ìåôñéêÞ ìÝèïäï ðïõ ðåñéãñÜöçêå áðü ôïõò Misko êáé
óõí.49 ðïõ åßíáé ðåñéóóüôåñï åõáßóèçôç áðü ôç ìÝèïäï
Griess. Óå ðñüóöáôç ìåëÝôç ôçò ÊëéíéêÞò ìáò50, ìåôñÞ-
èçêå óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá ôï Üèñïé-
óìá ôùí íéôñùäþí êáé íéôñéêþí, ôï óýíïëï äçëáäÞ ôùí
ôåëéêþí ðñïúüíôùí ôïõ ìåôáâïëéóìïý ôïõ NO. Ãéá ôï
óêïðü áõôü, ôá íéôñéêÜ ìåôáôñÜðçêáí åíæõìéêÜ óå íé-
ôñþäç ìå ôçí åðßäñáóç áíáãùãÜóçò ôùí íéôñéêþí51 êáé
óôç óõíÝ÷åéá ìåôñÞèçêáí ôá ïëéêÜ íéôñþäç (áíá÷èÝíôá
íéôñéêÜ + íéôñþäç) ìå ôçí áíôßäñáóç Griess.

To NO áíôéäñÜ ìå áíéüíôá õðåñïîåéäßïõ (O2
�) óôïõò

áåñáãùãïýò ìå áðïôÝëåóìá ôç äçìéïõñãßá õðåñïîåé-
äßïõ ôïõ áæþôïõ (ONOO�), åíüò éäéáßôåñá ïîåéäùôéêïý
ìïñßïõ ðïõ áíôéäñÜ ìå êáôÜëïéðá ôõñïóßíçò áðü ðñù-
ôåúíéêÜ ìüñéá äçìéïõñãþíôáò ôï óôáèåñü ðñïúüí íéôñï-
ôõñïóßíç. Íéôñïôõñïóßíç áíé÷íåýèçêå ìå áíïóïëïãéêÝò
ìåèüäïõò óå éóôïëïãéêÜ ðáñáóêåõÜóìáôá áðü âñïã÷é-
êÝò âéïøßåò ðïõ ëÞöèçêáí áðü áóèìáôéêïýò áóèåíåßò52,
êáèþò êáé óå íåêñïôïìéêÜ ðáñáóêåõÜóìáôá ðíåýìïíá
áóèåíþí ìå âñïã÷éêü Üóèìá ðïõ êáôÝëçîáí áðü status
asthmaticus Þ Üëëá áßôéá53. Ôï ìüñéï áõôü ìåôñÞèçêå
ðñüóöáôá54 óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá
öõóéïëïãéêþí áôüìùí êáé áóèìáôéêþí áóèåíþí. Ãéá ôï
óêïðü áõôü ÷ñçóéìïðïéÞèçêå áíïóïåíæõìéêÞ ìÝèïäïò.

4. pH

Ðñüóöáôá ðñïóäéïñßóôçêå áðü ôïõò Hunt êáé óõí.55

ôï pH ôùí áåñáãùãþí óå öõóéïëïãéêÜ Üôïìá êáé óå
áóèìáôéêïýò áóèåíåßò, ìå âÜóç ôçí õðüèåóç üôé ç åí-
äïãåíÞò ïîßíéóç ôùí áåñáãùãþí ìðïñåß íá ðáßæåé êÜ-
ðïéï ñüëï óôçí ðáèïöõóéïëïãßá ôïõ Üóèìáôïò. Ïé ôé-
ìÝò ôïõ pH óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá ôùí
öõóéïëïãéêþí áôüìùí Þôáí 7,65±0,20.

5. ¢ëëá ìüñéá

Ïé ïõóßåò ðïõ áíôéäñïýí ìå ôï èåéïâáñâéôïõñéêü ïîý
(thiobarbituric acid-reactive substances Þ TBARs) åßíáé
ðôçôéêÜ ìüñéá ðïõ ðáñÜãïíôáé áðü ôçí õðåñïîåßäùóç
ôùí ëéðþí êáé ìðïñåß íá ðåñéÝ÷ïíôáé óôïí åêðíåüìåíï
áÝñá56. Ïé TBARs áíé÷íåýôçêáí óôï óõìðýêíùìá ôïõ
åêðíåüìåíïõ áÝñá öõóéïëïãéêþí áôüìùí, áóèìáôéêþí
áóèåíþí11 êáé áóèåíþí ìå ×ÁÐ14. Ï ðñïóäéïñéóìüò
ôïõò Ýãéíå óýìöùíá ìå ôç ìÝèïäï ôïõ Yagi57, ðïõ âáóß-
æåôáé óôçí áíÜìéîç ôïõ óõìðõêíþìáôïò ìå äéÜëõìá èåéï-
âáñâéôïõñéêïý ïîÝïò (thiobarbituric acid-TBA) êáé óôï
óõíáêüëïõèï ðñïóäéïñéóìü ôùí TBAR öáóìáôïöùôï-
ìåôñéêÜ.

Óå ìéá áðü ôéò ðñþôåò ìåëÝôåò ôïõ óõìðõêíþìáôïò
ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá4, áíáöÝñåôáé ç áíß÷íåõóç ðñù-
ôåúíþí óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áôüìùí
ìå äéÜöïñåò ðáèÞóåéò ôïõ áíáðíåõóôéêïý, ðïõ ðñïÝñ-
÷ïíôáí, óýìöùíá ìå ôïõò óõããñáöåßò, åí ìÝñåé áðü ôï
êáôþôåñï áíáðíåõóôéêü. Óôçí ßäéá ìåëÝôç áíáöÝñåôáé
åðßóçò ç áíß÷íåõóç ìïñßùí üðùò ç éíôåñëåõêßíç-1â (IL-
1â), êáé ï íåêñùôéêüò ðáñÜãïíôáò ôùí üãêùí-á (tumor
necrosis factor-á Þ TNF-á), ìå áíïóïåíæõìéêÝò êáé ñá-
äéïáíïóïëïãéêÝò ìåèüäïõò áíôßóôïé÷á. Óôç ìåëÝôç áõôÞ
äåí Þôáí äõíáôüò ï ðñïóäéïñéóìüò éíôåñëåõêßíçò-6 (IL-
6). Ïé Cunningham êáé óõí.58 áíß÷íåõóáí éíôåñëåõêßíç-
8 (IL-8) óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá ðáé-
äéþí ìå êõóôéêÞ ßíùóç ìå ôçí åöáñìïãÞ ìéáò áíïóï-
ðñïóñïöçôéêÞò ìåèüäïõ. ÔÝëïò, ðñüóöáôá áíé÷íåýôç-
êáí ëåõêïôñéÝíéá (LTB4, LTC4, LTD4, LTE4) óôï óõìðý-
êíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá öõóéïëïãéêþí áôüìùí êáé
áóèìáôéêþí áóèåíþí ìå áíïóïåíæõìéêÝò ìåèüäïõò54.

¸÷åé áíáöåñèåß ç ìÝôñçóç êáé Üëëùí ìïñßùí óôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá. Óå ìåñéêÝò áðü ôéò
ðëÝïí åíäéáöÝñïõóåò ìåëÝôåò, ðñïóäéïñßóôçêáí ç ðñï-
óôáãëáíäßíç E2 (PGE2) óå õãéÞ Üôïìá êáé áóèåíåßò ìå
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0,29)11, üóï êáé óôá ðáéäéÜ (ìÝóç ôéìÞ 0,60 ìÌ)10. Óå
ìåëÝôç ôùí Horvath êáé óõí.44 äéáôõðþèçêå ç Üðïøç üôé
ôá åðßðåäá ôïõ H2O2 ìðïñïýí íá óõó÷åôéóôïýí ìå ôç
âñïã÷éêÞ õðåñáíôéäñáóôéêüôçôá ôùí áóèìáôéêþí áóèå-
íþí êáé ìðïñïýí íá ÷ñçóéìïðïéçèïýí óõìðëçñùìáôé-
êÜ ìå ôï åêðíåüìåíï NO ãéá ôçí ðáñáêïëïýèçóç ôçò
öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí. Ïé ôéìÝò ôïõ H2O2 Þôáí
0,72±0,06 ìÌ ãéá ôïõò áóèìáôéêïýò Ýíáíôé 0,43±0,08
ãéá ôïõò áóèìáôéêïýò ðïõ ëÜìâáíáí óôåñïåéäÞ êáé
0,27±0,04 ãéá ôïõò öõóéïëïãéêïýò åîåôáóèÝíôåò. Óçìá-
íôéêü åýñçìá áõôÞò ôçò ìåëÝôçò Þôáí åðßóçò üôé ôï H2O2

áðïôåëåß ðåñéóóüôåñï åõáßóèçôï äåßêôç áðü ôï åêðíåü-
ìåíï NO ãéá ôïí êáèïñéóìü ôïõ ïîåéäùôéêïý stress,
êáèþò áóèåíåßò ìå óïâáñü áóôáèÝò Üóèìá åìöÜíéóáí
áõîçìÝíá åðßðåäá H2O2, ðáñÜ ôç ëÞøç óôåñïåéäþí (åé-
óðíåüìåíùí Þ áðü ôï óôüìá) óå õøçëÝò äüóåéò, åíþ ôï
NO Þôáí öõóéïëïãéêü. Ôá åðßðåäá ôïõ H2O2 äåí åìöÜ-
íéæáí óõó÷Ýôéóç ìå ôá óðéñïìåôñéêÜ äåäïìÝíá ôùí
áóèìáôéêþí áóèåíþí. Óå ìéá ðñüóöáôç ìåëÝôç, åîÜë-
ëïõ, áíáöÝñåôáé ìåßùóç ôùí åðéðÝäùí ôïõ H2O2 óå
áóèìáôéêïýò áóèåíåßò ìåôÜ áðü ÷ïñÞãçóç åéóðíåüìå-
íùí óôåñïåéäþí12. Ôï ðñüâëçìá, üìùò, ðïõ ðáñáìÝíåé
åßíáé íá êáèïñéóôåß ðïéÜ åßíáé ôá êýôôáñá ðïõ åßíáé
õðåýèõíá ãéá ôçí ðáñáãùãÞ ôïõ H2O2 óôï Üóèìá êáé
êáôÜ ðüóï áõôÜ äéáöÝñïõí óå ó÷Ýóç ìå ôç âáñýôçôá
ôçò íüóïõ êáé ôç ëÞøç åéóðíåüìåíùí óôåñïåéäþí. Ôï
åñþôçìá áõôü ðñïóðáèÞóáìå íá áðáíôÞóïõìå óå ìéá
ðñüóöáôç ìåëÝôç ìáò ðïõ ôá ðñüäñïìá áðïôåëÝóìáôÜ
ôçò áíáêïéíþèçêáí óôï ôåëåõôáßï ÓõíÝäñéï ôçò Áìåñé-
êáíéêÞò ÈùñáêéêÞò Åôáéñåßáò, åíþ ôï óýíïëï ôçò ìåëÝ-
ôçò âñßóêåôáé õðü êñßóç óå îÝíï ðåñéïäéêü. Óå áõôÞ äåß-
îáìå üôé ç ðáñáãùãÞ ôïõ H2O2 ïöåßëåôáé êõñßùò óôá
çùóéíüöéëá, åíþ óôéò âáñýôåñåò ìïñöÝò öáßíåôáé íá
ðáßæåé óçìáíôéêü ñüëï ç ðáñïõóßá ôùí ðïëõìïñöïðõ-

×ÁÐ59, ç ïõñßá óå õãéÞ Üôïìá êáé óå áóèåíåßò ìå Üóèìá,
×ÁÐ êáé êõóôéêÞ ßíùóç60, ðñùôåÀíåò, íéôñéêÜ/íéôñþäç,
IL-1â êáé TNF-á óå êáðíéóôÝò êáé ìç êáðíéóôÝò íåá-
ñïýò åíÞëéêåò61, åíþ ïé Gessner êáé óõí. áíÝöåñáí ôçí
áíß÷íåõóç DNA êáé ôç äõíáôüôçôá ðñïóäéïñéóìïý ìå-
ôáëëÜîåùí ôïõ ïãêïãïíéäßïõ K-ras óå áóèåíåßò ìå ìç
ìéêñïêõôôáñéêü êáñêßíï ðíåýìïíá62. ÐïëëÜ áðü áõôÜ
ôá åõñÞìáôá èá áðïôåëÝóïõí ìåëëïíôéêÝò åñåõíçôéêÝò
ðñïïðôéêÝò êáé ðáñáìÝíåé áíïéêôü ôï åñþôçìá ôé áêñé-
âþò ìðïñåß íá áíé÷íåõèåß áêüìç óôï óõìðýêíùìá ôïõ
åêðíåüìåíïõ áÝñá.

ÊËÉÍÉÊÅÓ ÅÖÁÑÌÏÃÅÓ ÔÙÍ ÌÅÔÑÇÓÅÙÍ ÓÔÏ ÓÕÌÐÕ-
ÊÍÙÌÁ ÔÏÕ ÅÊÐÍÅÏÌÅÍÏÕ ÁÅÑÁ ÓÅ ÐÁÈÇÓÅÉÓ ÔÏÕ
ÁÍÁÐÍÅÕÓÔÉÊÏÕ

Ïé åñåõíçôéêÝò êáôåõèýíóåéò óôéò ïðïßåò Ý÷åé óôñá-
öåß ôï åíäéáöÝñïí ôùí åñåõíçôéêþí ïìÜäùí ðïõ áó÷ï-
ëïýíôáé ìå ôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá ðå-
ñéëáìâÜíïõí ðáèÞóåéò óôéò ïðïßåò ç öëåãìïíÞ ôùí áå-
ñáãùãþí ðáßæåé êåíôñéêü ñüëï óôïí ðáèïöõóéïëïãéêü
ìç÷áíéóìü ôïõò. ¼ðùò ôïíßóôçêå ôï 1999 óôç óõíÜíôç-
óç ôçò ïìÜäáò ôïõ óõìðõêíþìáôïò åêðíåüìåíïõ áÝñá
óôç ÂïõäáðÝóôç, óôçí ïðïßá óõììåôåß÷áìå ùò ðñïóêå-
êëçìÝíç ÊëéíéêÞ, öáßíåôáé üôé ïé ìåëëïíôéêÝò åöáñìï-
ãÝò ôçò ìåèüäïõ ßóùò áðïôåëÝóïõí ìéá åíáëëáêôéêÞ
ëýóç áíôß ôïõ BAL. Óôïí ðßíáêá 1 áíáöÝñïíôáé ïé ôé-
ìÝò ôùí êõñéüôåñùí ìåôñÞóåùí óôï óõìðýêíùìá ôïõ
åêðíåüìåíïõ áÝñá êáé óå äéÜöïñåò ðáèÞóåéò.

Á. Âñïã÷éêü Üóèìá

Ïé ôéìÝò ôïõ H2O2 óôïõò áóèìáôéêïýò áóèåíåßò åß-
íáé ìåãáëýôåñåò áðü åêåßíåò ôùí öõóéïëïãéêþí ìáñôý-
ñùí óå üëåò ôéò ìåëÝôåò, ôüóï óôïõò åíçëßêåò (0,26±

Ðßíáêáò 1. ÌåôñÞóåéò óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá óå äéÜöïñåò ðáèÞóåéò

Âñïã÷éêü Üóèìá ×ÁÐ ÊõóôéêÞ ßíùóç Âñïã÷åêôáóßåò ARDS

H2O2 ­ ­ ­¯ ­ ­
8-isoprostane ­ ­ ­ ? ­
NO3/NO2 ­ ? ­ ? ?
Íéôñïôõñïóßíç ­ ? ? ? ?
ËåõêïôñéÝíéá (LT B4, C4, D4, E4) ­ ? ? ? ?
TBARs ­ ? ? ? ?
pH ¯ ? ? ? ?
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ñÞíùí. Óõã÷ñüíùò, äåßîáìå üôé ç âáñýôçôá ôçò íüóïõ
êáèþò êáé ç ëÞøç ôùí åéóðíåüìåíùí óôåñïåéäþí áðï-
ôåëïýí âáóéêïýò ðáñÜãïíôåò ãéá ôçí áîéïëüãçóç ôçò
ïîåéäùôéêÞò öëåãìïíÞò óå áóèåíåßò ìå Üóèìá63.

Ôá éóïðñïóôÜíéá áðïôåëïýí Ýíáí áêüìç äåßêôç ôçò
ïîåéäùôéêÞò öëåãìïíÞò óå áóèåíåßò ìå âñïã÷éêü Üóèìá,
ðïõ ðáñïõóéÜæåé äéáñêþò áõîáíüìåíï åíäéáöÝñïí. Ôá
åðßðåäá ôïõ 8-isoprostane âñÝèçêáí áõîçìÝíá óôïõò
áóèåíåßò ìå âñïã÷éêü Üóèìá35. ÓõãêåêñéìÝíá, ïé áóèå-
íåßò ìå Þðéï êáé ìÝôñéï Üóèìá åìöÜíéæáí äéðëÜóéåò ôé-
ìÝò óå ó÷Ýóç ìå ôïõò öõóéïëïãéêïýò, åíþ ïé ôéìÝò åêåß-
íùí ìå óïâáñü Üóèìá Þôáí ôñéðëÜóéåò. Ïé ôéìÝò ôïõ 8-
isoprostane åìöÜíéæáí óõó÷Ýôéóç ìå ôéò ôéìÝò ôïõ åê-
ðíåüìåíïõ NO óôïõò áóèåíåßò ìå Þðéï Üóèìá, êÜôé ðïõ
äåí óõíÝâáéíå óå åêåßíïõò ìå ìÝôñéï êáé óïâáñü Üóèìá.
Åðéðñüóèåôá, ïé áóèåíåßò ìå Þðéï êáé ìÝôñéï Üóèìá
åìöÜíéæáí ðáñáðëÞóéåò ôéìÝò 8-isoprostane, ãåãïíüò
ðïõ áíôáíáêëÜ óå Ýíá âáèìü ôïí Ýëåã÷ï ôçò ïîåéäùôé-
êÞò öëåãìïíÞò ìå ôá åéóðíåüìåíá óôåñïåéäÞ óôéò ïìÜ-
äåò áõôÝò. Áíôßèåôá, ïé áóèåíåßò ìå óïâáñü Üóèìá åì-
öáíßæïõí óçìáíôéêÜ ìåãáëýôåñåò ôéìÝò, êÜôé ðïõ áíôá-
íáêëÜ ôçí áõîçìÝíç ïîåéäùôéêÞ öëåãìïíÞ áõôþí ôùí
áóèåíþí30 êáé ôïí ðëçììåëÞ Ýëåã÷ï ôçò íüóïõ ìå ôá åé-
óðíåüìåíá óôåñïåéäÞ.

Ïé Hunt êáé óõí.64 áíÝöåñáí áõîçìÝíá åðßðåäá íé-
ôñùäþí óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áóèìá-
ôéêþí áóèåíþí, êÜôé ðïõ äåí äéáðéóôþèçêå áðü ôïõò
Nightingale êáé óõí., ðïõ ðñïóäéüñéóáí íéôñþäç óôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá öõóéïëïãéêþí áôü-
ìùí êáé áóèìáôéêþí áóèåíþí ðñéí êáé ìåôÜ áðü Ýêèå-
óç óå üæïí, ìå47 Þ ÷ùñßò48 ÷ïñÞãçóç åéóðíåüìåíùí óôå-
ñïåéäþí. Óôéò ìåëÝôåò áõôÝò äåí äéáðéóôþèçêå äéáöï-
ñÜ óôá åðßðåäá ôùí íéôñùäþí ìåôáîý áóèìáôéêþí êáé
öõóéïëïãéêþí áôüìùí, åíþ ôá åðßðåäá ôïõ NO Þôáí
áõîçìÝíá óôïõò áóèìáôéêïýò êáé ïé óõããñáöåßò êáôÝ-
ëçîáí óôï óõìðÝñáóìá üôé ôï åêðíåüìåíï NO áðïôå-
ëåß ðåñéóóüôåñï åõáßóèçôï äåßêôç ãéá ôç äéÜãíùóç ôïõ
Üóèìáôïò áðü ôá íéôñþäç. ÌåôÜ ôçí Ýêèåóç óå üæïí,
äåí ðáñáôçñÞèçêå áýîçóç ôùí åðéðÝäùí ôùí íéôñùäþí
Þ ôïõ NO, ðáñÜ ôçí ðñïêáëïýìåíç ðïëõìïñöïðõñçíé-
êÞ öëåãìïíþäç áðÜíôçóç47. ÁíÜëïãá Þôáí êáé ôá áðï-
ôåëÝóìáôá ìåôÜ ôç ÷ïñÞãçóç âïõäåóïíßäçò48. Óå äéêÞ
ìáò ìåëÝôç50, ùóôüóï, ìåôñÞóáìå ôï óõíïëéêü ðïóü íé-
ôñéêþí/íéôñùäþí ôï ïðïßï âñÞêáìå áõîçìÝíï óôïõò
áóèìáôéêïýò áóèåíåßò óå ó÷Ýóç ìå ôïõò öõóéïëïãéêïýò.

Áðü ôïõò áóèìáôéêïýò, åêåßíïé ðïõ ëÜìâáíáí åéóðíåü-
ìåíá óôåñïåéäÞ åìöÜíéæáí ÷áìçëüôåñá åðßðåäá íéôñé-
êþí/íéôñùäþí (ðáñáðëÞóéá ìå åêåßíá ôùí öõóéïëïãé-
êþí áôüìùí) áðü åêåßíïõò ðïõ äåí ëÜìâáíáí óôåñïåé-
äÞ. ÅðéðëÝïí, äéáðéóôþóáìå ìéá éó÷õñÜ èåôéêÞ óõó÷Ý-
ôéóç ìåôáîý íéôñéêþí/íéôñùäþí êáé H2O2 óôï óõìðýêíù-
ìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá. Ðéóôåýïõìå üôé ãéá íá ìðï-
ñÝóåé êÜðïéïò íá áîéïëïãÞóåé ôçí ðáñïõóßá ôùí ìåôá-
âïëéôþí ôïõ NO óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá
ðñÝðåé íá ðñïóäéïñßæåé ôá ïëéêÜ íéôñéêÜ/íéôñþäç.

Ðñüóöáôá, ðñïóäéïñßóôçêå íéôñïôõñïóßíç óôï óõ-
ìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áóèìáôéêþí áóèå-
íþí54. Ôá åðßðåäá ôçò íéôñïôõñïóßíçò Þôáí áõîçìÝíá
óôïõò áóèåíåßò ìå Þðéï Üóèìá ðïõ äåí ëÜìâáíáí óôå-
ñïåéäÞ, åíþ Þôáí ÷áìçëüôåñá óå åêåßíïõò ìå óïâáñü
Üóèìá ðïõ ëÜìâáíáí óõóôçìáôéêÜ óôåñïåéäÞ, ãåãïíüò
ðïõ áíôáíáêëÜ ðéèáíþò ôïí ðåñéïñéóìü ôïõ ïîåéäùôé-
êïý stress óôïõò ôåëåõôáßïõò. Ïé óõããñáöåßò èåùñïýí
üôé ç íéôñïôõñïóßíç ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áðïôåëåß
Ýíáí ðåñéóóüôåñï åõáßóèçôï äåßêôç ãéá ôçí åêôßìçóç
ôïõ ïîåéäùôéêïý stress óôï Üóèìá. Óôçí ßäéá ìåëÝôç
ðñïóäéïñßóôçêáí ëåõêïôñéÝíéá (LTB4, LTC4, LTD4,
LTE4) óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá êáé âñÝ-
èçêáí áõîçìÝíá óôïõò áóèåíåßò ìå ìÝôñéï êáé óïâáñü
Üóèìá óå ó÷Ýóç ìå ôá öõóéïëïãéêÜ Üôïìá êáé ôïõò áóèå-
íåßò ìå Þðéï Üóèìá.

Ôï pH ôïõ óõìðõêíþìáôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá
áóèåíþí ìå âñïã÷éêü Üóèìá óôçí ïîåßá öÜóç ðáñüîõí-
óçò åßíáé óçìáíôéêÜ ÷áìçëüôåñï áðü åêåßíï ôùí öõóéï-
ëïãéêþí áôüìùí (5,23±0,21 Ýíáíôé 7,65±0,20)55. Áíôß-
èåôá, óôï óôáèåñü Üóèìá, ïé ôéìÝò åßíáé ðáñáðëÞóéåò
ìå åêåßíåò ôùí öõóéïëïãéêþí áôüìùí (7,8±0,1), åýñç-
ìá ðïõ ðáñáôçñåßôáé êáé óå áóèåíåßò ìå ðáñüîõíóç
Üóèìáôïò ðïõ Ýëáâáí óôåñïåéäÞ ãéá ðåñéóóüôåñï áðü
48 þñåò (7,4±0,23). Ïé áóèåíåßò ðïõ ëÜìâáíáí èåñá-
ðåßá ìå êïñôéêïåéäÞ åìöÜíéóáí óôáèåñÞ áýîçóç ôïõ pH
ìÝ÷ñé åðáíáöïñÜò óôá öõóéïëïãéêÜ åðßðåäá. Öáßíåôáé
üôé ôï pH ôùí áåñáãùãþí áðïôåëåß óçìáíôéêÞ ðáñÜìå-
ôñï ãéá ôïí êáèïñéóìü ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí
êáé ðáßæåé ðéèáíþò óçìáíôéêü ñüëï óôçí ðáèïöõóéïëï-
ãßá ôïõ Üóèìáôïò. ¢ëëùóôå åßíáé ç ðñþôç ìÝôñçóç óôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá óôçí ïðïßá ï ÷ñü-
íïò ðïõ áðáéôåßôáé ãéá ôçí ïëïêëÞñùóç ôçò ìÝôñçóçò
åßíáé óçìáíôéêÜ ìéêñüôåñïò áðü åêåßíïí ðïõ áðáéôåß-
ôáé ãéá üëåò ôéò õðüëïéðåò.
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ÔÝëïò, ïé Antczak êáé óõí.11 ðñïóäéüñéóáí ôá åðßðå-
äá ôùí TBARs óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá
áóèìáôéêþí áóèåíþí êáé ôá âñÞêáí óçìáíôéêÜ áõîç-
ìÝíá (0,073±0,071 nÌ) óå ó÷Ýóç ìå åêåßíá ôùí öõóéï-
ëïãéêþí áôüìùí (0,004±0,009 nM).

Â. ×ñüíéá ÁðïöñáêôéêÞ ÐíåõìïíïðÜèåéá (×ÁÐ)

Óôïõò áóèåíåßò ìå ×ÁÐ, ïé ôéìÝò ôïõ H2O2 óôï óõ-
ìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá ðïéêßëëïõí óçìáíôé-
êÜ. Ïé Dekhuizen êáé óõí.13 ðñïóäéüñéóáí ôï H2O2 ìå
ôç ìÝèïäï ôçò TMB êáé áíÝöåñáí üôé ïé áóèåíåßò ìå
áóôáèÞ ×ÁÐ åß÷áí óçìáíôéêÜ áõîçìÝíá åðßðåäá H2O2

óå ó÷Ýóç ìå åêåßíùí ìå óôáèåñÞ ×ÁÐ (0,6±0,075 Ýíá-
íôé 0,205±0,054 ìÌ). Ôá åõñÞìáôá áõôÜ áðïäüèçêáí
áðü ôïõò óõããñáöåßò óôçí áõîçìÝíç ðáñáãùãÞ ïîåéäù-
ôéêþí ïõóéþí óôïõò áóèåíåßò ìå áóôáèÞ ×ÁÐ. Ïé Nowak
êáé óõí.18 ðïõ ÷ñçóéìïðïßçóáí ôç ìÝèïäï ôïõ HVA äåí
äéáðßóôùóáí äéáöïñÝò ìåôáîý ôùí åðéðÝäùí ôïõ H2O2

óå êáðíéóôÝò êáé ìç êáðíéóôÝò áóèåíåßò ìå óôáèåñÞ ×ÁÐ
(0,55±0,69 êáé 0,49±0,7 áíôßóôïé÷á). Óå Üëëç ìåëÝôç ôùí
ßäéùí óõããñáöÝùí14, êáé ïé äýï áõôÝò êáôçãïñßåò áóèå-
íþí åìöÜíéæáí áõîçìÝíá åðßðåäá H2O2 (0,41±0,54 êáé
0,44±0,65 áíôßóôïé÷á) óå ó÷Ýóç ìå ôïõò õãéåßò ìç êáðíé-
óôÝò ìÜñôõñåò (0,05±0,07 ìÌ). Óôçí ßäéá ìåëÝôç, ôá åðß-
ðåäá ôùí TBARs óôïõò áóèåíåßò ìå ×ÁÐ Þôáí êáôÜ ðïëý
ìåãáëýôåñá áðü åêåßíá ôùí öõóéïëïãéêþí áôüìùí
(0,48±0,86 ìÌ Ýíáíôé 0,04±0,14 ìÌ áíôßóôïé÷á), åýñç-
ìá åíäåéêôéêü ôçò áõîçìÝíçò õðåñïîåßäùóçò ôùí ëéðþí
óôïõò áåñáãùãïýò áóèåíþí ìå óôáèåñÞ ×ÁÐ.

Ôï 8-isoprostane ìåôñÞèçêå óôï óõìðýêíùìá ôïõ
åêðíåüìåíïõ áÝñá áóèåíþí ìå ×ÁÐ36. Äåí äéáðéóôþ-
èçêå óçìáíôéêÞ äéáöïñÜ óôéò ôéìÝò ôïõ 8-isoprostane
ìåôáîý ðñþçí êáðíéóôþí êáé êáðíéóôþí ìå ×ÁÐ
(39,9±3,1 pg/ml êáé 45,3±3,6 pg/ml áíôßóôïé÷á), áëëÜ
êáé ïé äýï áõôÝò êáôçãïñßåò åß÷áí óçìáíôéêÜ áõîçìÝ-
íåò ôéìÝò óå ó÷Ýóç ìå ôïõò õãéåßò êáðíéóôÝò (24,3±2,6
pg/ml) êáé ôïõò õãéåßò ìç êáðíéóôÝò (10,8±0,8 pg/ml).
Ôï åýñçìá áõôü åßíáé åíäåéêôéêü ôçò ðáñïõóßáò áõîç-
ìÝíïõ ïîåéäùôéêïý stress óôïõò áóèåíåßò ìå óôáèåñÞ
×ÁÐ. Äåí Ý÷åé äéåõêñéíéóôåß, ùóôüóï, ï ñüëïò ôçò èå-
ñáðåßáò ìå óôåñïåéäÞ óôá åðßðåäá ôïõ 8-isoprostane óôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá.

Ã. ÊõóôéêÞ ºíùóç

Ôá åðßðåäá ôïõ H2O2 óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåü-

ìåíïõ áÝñá áóèåíþí ìå êõóôéêÞ ßíùóç Þôáí ÷áìçëüôå-
ñá åêåßíùí ôùí õãéþí áôüìùí (0,064 Ýíáíôé 0,089 ìÌ
áíôßóôïé÷á)16, ãåãïíüò ðïõ ôï êáèéóôÜ áêáôÜëëçëï äåß-
êôç ãéá ôçí åêôßìçóç ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí. Ôï
åýñçìá áõôü ìðïñåß íá ïöåßëåôáé óôçí áäõíáìßá áíß-
÷íåõóÞò ôïõ ëüãù ôùí ðõùäþí åêêñßóåùí, óôçí áíôß-
äñáóç ìå Üëëá äñáóôéêÜ ìüñéá Þ óôçí áõîçìÝíç áíôéï-
îåéäùôéêÞ äñáóôçñéüôçôá ðïõ ðñïêáëåßôáé áðü ôçí ðá-
ãßäåõóç áíôéïîåéäùôéêþí ïõóéþí óôéò åêêñßóåéò ôùí
áåñáãùãþí. ÊáôÜ áíÜëïãï ôñüðï êáé ôï NO äåí áðï-
ôåëåß áîéüðéóôï äåßêôç58 ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí
óôçí êõóôéêÞ ßíùóç. Ïé Ho êáé óõí.43 áíáöÝñïõí ÷áñá-
êôçñéóôéêÜ üôé ôï åêðíåüìåíï NO äåí åßíáé áõîçìÝíï
óôçí êõóôéêÞ ßíùóç êáé ôéò âñïã÷åêôáóßåò, ðáñÜ ôï öëåã-
ìïíþäç ÷áñáêôÞñá áõôþí ôùí ðáèÞóåùí. ÐéèáíÝò åñ-
ìçíåßåò áõôïý ôïõ öáéíïìÝíïõ åßíáé ç êáêÞ äéÜ÷õóç ôïõ
NO äéáìÝóïõ ôùí ðá÷ýññåõóôùí ðõùäþí åêêñßóåùí
óôïõò áåñáãùãïýò, ç áðïìÜêñõíóç ôïõ NO ëüãù ôçò
áíôßäñáóÞò ôïõ ìå åëåýèåñåò ñßæåò ïîõãüíïõ êáé ç ìåéù-
ìÝíç äñáóôçñéüôçôá ôçò iNOS (inducible NO synthase).
Óå óõìöùíßá ìå ôá ðñïçãïýìåíá Ýñ÷åôáé êáé ðñüóöá-
ôç ìåëÝôç, óôçí ïðïßá ôá áõîçìÝíá åðßðåäá H2O2 óôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá ðáéäéþí ìå êõóôé-
êÞ ßíùóç óôçí ðáñüîõíóç ôçò íüóïõ ôïõò áðü ôï áíá-
ðíåõóôéêü ìåéþèçêáí ìåôÜ áðü åíäïöëÝâéá ÷ïñÞãçóç
áíôéâéïôéêþí65.

Ìéá áðÜíôçóç óôï ðñïçãïýìåíï ðñüâëçìá ôçò åêôß-
ìçóçò ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí óôçí êõóôéêÞ ßíù-
óç ìðïñåß íá ðñïÝëèåé áðü ôïí ðñïóäéïñéóìü ôïõ 8-iso-
prostane êáé ôùí ðñïúüíôùí ôïõ ìåôáâïëéóìïý ôïõ NO
(íéôñéêÜ/íéôñþäç) óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ
áÝñá. Äéáðéóôþèçêå üôé ôá åðßðåäá ôïõ 8-isoprostane
óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áóèåíþí ìå
êõóôéêÞ ßíùóç Þôáí ðåñßðïõ 2,8 öïñÝò õøçëüôåñá áðü
åêåßíá ôùí öõóéïëïãéêþí áôüìùí (42,7 (4,5) pg/ml Ýíá-
íôé 15,2 (1,7) pg/ml áíôßóôïé÷á)38. Ôá åðßðåäá ôïõ 8-iso-
prostane åìöáíßæïõí óçìáíôéêÞ óõó÷Ýôéóç ìå åêåßíá ôïõ
åêðíåüìåíïõ ìïíïîåéäßïõ ôïõ Üíèñáêá (CO) êáé åßíáé
åíäåéêôéêÜ ôçò ðáñïõóßáò áõîçìÝíïõ ïîåéäùôéêïý stress
ëüãù õðåñïîåßäùóçò ëéðþí óôïõò áåñáãùãïýò áóèåíþí
ìå êõóôéêÞ ßíùóç. Óå óõìöùíßá ìå ôá ðñïçãïýìåíá Ýñ-
÷ïíôáé êáé áíÜëïãá åõñÞìáôá, ðïõ Ýäåéîáí üôé ôá åðß-
ðåäá ôùí íéôñùäþí óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ
áÝñá áóèåíþí ìå êõóôéêÞ ßíùóç åßíáé áõîçìÝíá (ìÝóç
ôéìÞ 2,15 ìÌ) óå ó÷Ýóç ìå ôá öõóéïëïãéêÜ Üôïìá (ìÝóç
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ôéìÞ 0,36 ìÌ)45, êÜôé ðïõ äåí éó÷ýåé üðùò ðñïáíáöÝñ-
èçêå ãéá ôï åêðíåüìåíï NO. Ùóôüóï, ôá åðßðåäá ôùí
íéôñùäþí äåí äéÝöåñáí óçìáíôéêÜ óôç ìåëÝôç áõôÞ ìå-
ôáîý ôùí áôüìùí ðïõ ëÜìâáíáí Þ ü÷é åéóðíåüìåíá óôå-
ñïåéäÞ. Óå áíÜëïãá óõìðåñÜóìáôá êáôÝëçîáí êáé ïé
Cunningham êáé óõí.58 ðïõ ìÝôñçóáí íéôñþäç êáé éíôåñ-
ëåõêßíç-8 óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá ðáé-
äéþí ìå êõóôéêÞ ßíùóç. Ôá åðßðåäá íéôñùäþí óôá ðáé-
äéÜ ìå êõóôéêÞ ßíùóç Þôáí óçìáíôéêÜ õøçëüôåñá áðü
åêåßíá ôùí öõóéïëïãéêþí ðáéäéþí (3,0 ìÌ Ýíáíôé 0,5
ìÌ áíôßóôïé÷á). Óýìöùíá ìå ôá ðñïçãïýìåíá, ôï 8-iso-
prostane êáé ôá íéôñþäç ôïõ óõìðõêíþìáôïò ôïõ åêðíåü-
ìåíïõ áÝñá áðïôåëïýí ðåñéóóüôåñï áîéüðéóôïõò äåß-
êôåò ãéá ôçí åêôßìçóç ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí
áðü ôï åêðíåüìåíï NO óôçí êõóôéêÞ ßíùóç.

Ä. Âñïã÷åêôáóßåò

Ç ìåëÝôç ôïõ H2O2 óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìå-
íïõ áÝñá áóèåíþí ìå âñïã÷åêôáóßåò Ýäåéîå üôé åßíáé
áõîçìÝíï óå ó÷Ýóç ìå ôá öõóéïëïãéêÜ Üôïìá (0,87±0,01
ìÌ Ýíáíôé 0,26±0,04ìÌ áíôßóôïé÷á)15, ÷ùñßò óçìáíôé-
êÝò äéáöïñÝò ìåôáîý åêåßíùí ðïõ ëÜìâáíáí Þ ü÷é åé-
óðíåüìåíá óôåñïåéäÞ. Ôá åðßðåäá ôïõ H2O2 óôç ìåëÝôç
áõôÞ åìöÜíéæáí áíôßóôñïöç óõó÷Ýôéóç ìå ôç óïâáñü-
ôçôá ôçò íüóïõ ðïõ åêôéìÞèçêå ìå âÜóç ëåéôïõñãéêÜ
äåäïìÝíá, ãåãïíüò ðïõ áíôáíáêëÜ ðéèáíþò ôçí áõîç-
ìÝíç ïîåéäùôéêÞ öëåãìïíÞ ôùí áåñáãùãþí óôïõò áóèå-
íåßò ìå âñïã÷åêôáóßåò.

Óå ðñüóöáôç ìåëÝôç öÜíçêå üôé ôá åðßðåäá ôïõ H2O2

óå áóèåíåßò ìå âñïã÷åêôáóßåò óå óôáèåñÞ êáôÜóôáóç
åðçñåÜæïíôáé óçìáíôéêÜ áðü ôï ÷ñüíéï áðïéêéóìü ìå
Pseudomonas aeruginosa. ÐáñÜëëçëá, åìöáíßæïõí óç-
ìáíôéêÞ óõó÷Ýôéóç ìå ôçí ðáñïõóßá ðïëõìïñöïðõñçíé-
êÞò êõôôáñéêÞò öëåãìïíÞò, ôçí Ýêôáóç ôùí âëáâþí óôïí
áðåéêïíéóôéêü Ýëåã÷ï ìå HRCT êáé ôçí êëéíéêÞ âáñý-
ôçôá ôçò íüóïõ7.

Å. ARDS

Ç ïîåéäùôéêÞ öëåãìïíÞ ðáßæåé óçìáíôéêü ñüëï óôçí
ðáèïãÝíåéá ôïõ óõíäñüìïõ ïîåßáò áíáðíåõóôéêÞò äõ-
ó÷Ýñåéáò (ARDS). ÐïëëÝò áðü ôéò áñ÷éêÝò ìåëÝôåò ðÜíù
óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá Ýãéíáí óå Ìï-
íÜäåò ÅíôáôéêÞò Èåñáðåßáò êáé óå áóèåíåßò ðïõ õðï-
âÜëëïíôáí óå ìç÷áíéêÞ õðïóôÞñéîç ôçò áíáðíïÞò. ÂñÝ-
èçêå üôé ôá åðßðåäá ôïõ H2O2 Þôáí áõîçìÝíá óôïõò

áóèåíåßò ìå ARDS óå ó÷Ýóç ìå åêåßíá ôùí ìáñôýñùí
(1,68±0,35 ìÌ Ýíáíôé 0,34±0,08 áíôßóôïé÷á)2. Óå áíÜ-
ëïãç ìåëÝôç äéáðéóôþèçêáí áõîçìÝíá åðßðåäá ôïõ H2O2

óôïõò áóèåíåßò ìå ARDS óå ó÷Ýóç ìå åêåßíá ôùí áóèå-
íþí õðü ìç÷áíéêÞ õðïóôÞñéîç ôçò áíáðíïÞò ÷ùñßò ðíåõ-
ìïíéêÝò äéçèÞóåéò (2,34±1,15 ìÌ Ýíáíôé 0,99±0,72 ìÌ)8.
Óôç ìåëÝôç ôùí Kietzmann êáé óõí.6, üðïõ ÷ñçóéìïðïéÞ-
èçêå ç ìÝèïäïò ìå ôç luminol, ôá åðßðåäá ôïõ H2O2 ðïõ
áíé÷íåýôçêáí Þôáí 0,552 ìÌ (åýñïò ôéìþí 0,154-0,893
ìÌ), åíþ ïé ìÜñôõñåò åß÷áí åðßðåäá 0,095 ìÌ (0,076-
0,144). Óôéò ìåëÝôåò áõôÝò öáßíåôáé üôé õðÜñ÷åé åíåñ-
ãüò ñüëïò ôïõ H2O2 óôçí ðñüêëçóç ðíåõìïíéêÞò âëÜ-
âçò, áí êáé äåí Ý÷åé äéåõêñéíéóôåß êáôÜ ðüóï ç äçìéïõñ-
ãßá ôïõ H2O2 åßíáé ôï ðñùôïðáèÝò óõìâÜí óôçí ïîåé-
äùôéêÞ äéáäéêáóßá Þ áðïôåëåß óõíïäü åýñçìá.

Åêôüò áðü ôïí ðñïóäéïñéóìü ôïõ H2O2 óôï óõìðý-
êíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áóèåíþí ìå ARDS, ðñïó-
äéïñßóôçêáí ôá åðßðåäá ôïõ 8-isoprostane ìå ôç ìÝèïäï
GC-MS37. Ïé óõããñáöåßò áíáêïßíùóáí ïêôáðëÜóéá
ðåñßðïõ åðßðåäá óôïõò áóèåíåßò áõôïýò óå ó÷Ýóç ìå ôá
öõóéïëïãéêÜ Üôïìá (86,9±27,6 pg/ml Ýíáíôé 6,7±3,8 pg/
ml áíôßóôïé÷á), ãåãïíüò åíäåéêôéêü ôçò ðáñïõóßáò óç-
ìáíôéêÞò ïîåéäùôéêÞò öëåãìïíÞò óôï ARDS. Åßíáé ðé-
èáíü üôé ôï óõìðýêíùìá åêðíåüìåíïõ áÝñá ðïõ óõëëÝ-
ãåôáé óôéò ìåëÝôåò áõôÝò, ëüãù ôçò öýóåùò ôùí áóèå-
íþí, ðåñéÝ÷åé ðñüóìéîç óéÝëïõ, ãåãïíüò ðïõ áðïôåëåß
óçìáíôéêü ìåéïíÝêôçìá ãéá ôçí áîéïëüãçóç ôùí áðïôå-
ëåóìÜôùí.

ÓÕÌÐÅÑÁÓÌÁÔÁ

Ìåëåôþíôáò ôá áðïôåëÝóìáôá ôùí ìåôñÞóåùí ôùí
äéÜöïñùí äåéêôþí öëåãìïíÞò óôï óõìðýêíùìá ôïõ åê-
ðíåüìåíïõ áÝñá ìðïñåß åýêïëá íá êáôáëÞîåé óå êÜðïéá
ìåèïäïëïãéêÜ ðñïâëÞìáôá. Ç ìÝôñçóç ôïõ H2O2 ðáñïõ-
óéÜæåé óçìáíôéêÞ ìåôáâëçôüôçôá, ôüóï áíÜëïãá ìå ôç
ìÝèïäï ðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé üóï êáé óôï ðëáßóéü ôçò
êÜèå íïóïëïãéêÞò ïíôüôçôáò. Ðáñ' üëá áõôÜ, ôï ãåãï-
íüò üôé ôá åðßðåäÜ ôïõ åßíáé óçìáíôéêÜ áõîçìÝíá óôïõò
áóèåíåßò ìå öëåãìïíþäåéò ðáèÞóåéò ôùí áåñáãùãþí
ðïõ ðñïáíáöÝñèçêáí, ôï êáèéóôÜ áîéüðéóôï äåßêôç ôïõ
ïîåéäùôéêïý stress. ÐáñÜëëçëá, ç ìåëÝôç íåüôåñùí äåé-
êôþí, üðùò åßíáé ôï 8-isoprostane êáé ôá ðñïúüíôá ìå-
ôáâïëéóìïý ôïõ NO, Üíïéîå íÝïõò ïñßæïíôåò óôç ìåëÝôç
ôçò ïîåéäùôéêÞò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí. Êáé ïé äåß-
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êôåò áõôïß åìöáíßæïõí ìåèïäïëïãéêÜ ðñïâëÞìáôá, êõ-
ñßùò óôá åðßðåäá ôçò ôõðïðïßçóÞò ôïõò óôéò äéÜöïñåò
ìåëÝôåò êáé ôçò äéåõêñßíéóçò ôïõ áêñéâïýò ñüëïõ áõ-
ôþí ôùí ìïñßùí óôïõò ðáèïãåíåôéêïýò ìç÷áíéóìïýò ôçò
öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí. Ðñùôáñ÷éêÞ óçìáóßá Ý÷åé,
êáôÜ óõíÝðåéá, íá äéåõêñéíéóôïýí áñêåôÜ ðñïâëÞìáôá
ó÷åôéêÜ ìå ôç óõëëïãÞ, ôçí áðïèÞêåõóç êáé ôçí áíÜëõ-
óç ôïõ óõìðõêíþìáôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá, ðñïêåé-
ìÝíïõ íá ôõðïðïéçèåß ç ìåëÝôç ôïõ êáé íá êáôáóôåß åöé-
êôÞ ç óýãêñéóç ôùí áðïôåëåóìÜôùí ðïõ ðñïÝñ÷ïíôáé
áðü äéáöïñåôéêÝò åñåõíçôéêÝò ïìÜäåò. Ïé áíáöïñÝò,
ôÝëïò, áíß÷íåõóçò ìåãáëýôåñùí ìïñßùí óôï óõìðýêíù-
ìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áðïôåëïýí óçìáíôéêÞ ðñïï-
ðôéêÞ ãéá ìåëëïíôéêÝò åöáñìïãÝò. ÐáñÜ ôá ìåèïäïëï-
ãéêÜ ðñïâëÞìáôá ðïõ ðáñïõóéÜæåé áêüìç ç ìÝèïäïò, ï
ìç åðåìâáôéêüò ôçò ÷áñáêôÞñáò ðïõ äßíåé ôç äõíáôüôç-
ôá åðáíáëáìâáíüìåíùí ìåôñÞóåùí óôï ßäéï Üôïìï êáé

ïé ðïëýôéìåò ðëçñïöïñßåò ðïõ Ý÷ïõí óõãêåíôñùèåß ìå
ôçí åöáñìïãÞ ôçò ôçí êáèéóôïýí ÷ñÞóéìï ìÝóï ãéá ôç
ìåëÝôç ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí.

Åêåßíï, ùóôüóï, ðïõ äåí Ý÷åé äéåõêñéíéóôåß ðëÞñùò
óå êáìéÜ áðü ôéò ðñïçãïýìåíåò ìåëÝôåò åßíáé ç ó÷Ýóç
ïîåéäùôéêïý stress êáé öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí. Ç
ìåãáëýôåñç ðñüêëçóç ãéá ôï ìÝëëïí åßíáé ç ðñáãìáôï-
ðïßçóç ìåëåôþí ìå áíôéêåéìåíéêü óôü÷ï ôç äéåõêñßíéóç
áõôÞò ôçò ó÷Ýóçò. ÅÜí ðñÜãìáôé ôï ïîåéäùôéêü stress
ó÷åôßæåôáé ìå ôç öëåãìïíÞ ôùí áåñáãùãþí óå êÜðïéá
íïóïëïãéêÞ ïíôüôçôá, ç ÷ïñÞãçóç áíôéïîåéäùôéêþí ïõ-
óéþí èá áðïôåëÝóåé ìÝóï åëÝã÷ïõ ôçò öëåãìïíÞò êáé
ôïõ ðáèïãåíåôéêïý ìç÷áíéóìïý ôçò óõãêåêñéìÝíçò íü-
óïõ. Óôçí ðåñßðôùóç áõôÞ, åßíáé ðïëý ðéèáíü üôé ôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá èá ðáßîåé êåíôñé-
êü ñüëï óôçí ðáñáêïëïýèçóç ôùí áóèåíþí áõôþí.

SUMMARY

Expired breath condensate: A new, non-invasive method for the evaluation of airway inflammation

K. Kostikas, S. Loukides

Airway inflammation plays an important role in diseases such as asthma and chronic obstructive
pulmonary disease. The use of non-invasive techniques for the evaluation of these inflammatory dis-
eases has been the object of increasing interest in the past few years. The collection of expired breath
condensate is achieved by freezing the exhaled air with the use of special condensing devices and
provides useful information about areas of the respiratory tract accessible exclusively with invasive
techniques in the past. In the exhaled breath condensate there have been measured molecules, such as
hydrogen peroxide, 8-isoprostane, end products of NO metabolism (nitrites/nitrates, nitrotyrosine),
leukotrienes and recently pH. These measurements have clinical application in many inflammatory
diseases of the respiratory tract, such as asthma, chronic obstructive pulmonary disease, cystic fibrosis,
bronchiectasis and ARDS. Despite the methodological problems of this procedure, its non-invasive
nature gives the opportunity for repeated measurements on the same person and provides valuable
information for the assessment of airway inflammation. Pneumon 2001, 14(3):184-196.

Key words: Expired breath condensate, airway inflammation, hydrogen peroxide, 8-isoprostane, ni-
trites/nitrates, asthma, chronic obstructive pulmonary disease, cystic fibrosis, bronchiectasis, ARDS.
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ÐÅÑÉËÇØÇ. Ï Ìç Åðåìâáôéêüò Ìç÷áíéêüò Áåñéóìüò, ÷ñçóé-
ìïðïéåßôáé óÞìåñá ãéá ôçí áíôéìåôþðéóç ôçò áíáðíåõóôéêÞò áíå-
ðÜñêåéáò ðïéêßëçò áéôéïëïãßáò. Óôçí åñãáóßá áõôÞ ãßíåôáé ðñï-
óðÜèåéá ðáñïõóßáóçò ôçò äéåèíïýò åìðåéñßáò áðü ôçí åöáñìïãÞ
ôçò ìåèüäïõ áõôÞò óôï óðßôé êáé ôï íïóïêïìåßï, äßíïíôáò Ýìöá-
óç óôéò ôåëåõôáßåò ìåëÝôåò êáé åîåëßîåéò. Ðíåýìùí 2001, 14(3):
197-205.

Ìç Åðåìâáôéêüò Ìç÷áíéêüò Áåñéóìüò, ðïõ áíáöÝñåôáé óôçí Ýííïéá
ôçò áíáðíåõóôéêÞò õðïóôÞñéîçò ÷ùñßò ôçí áíÜãêç åíüò åðåìâáôéêïý ôå-
÷íçôïý áåñéóìïý, ÷ñçóéìïðïéåßôáé óÞìåñá ãéá áíôéìåôþðéóç ôçò áíáðíåõ-
óôéêÞò áíåðÜñêåéáò óôï óðßôé Þ ôï íïóïêïìåßï1. ÐïëëÝò ìÝèïäïé ìç åðåì-
âáôéêïý áåñéóìïý, Ý÷ïõí ÷ñçóéìïðïéçèåß ôá ðñïçãïýìåíá ÷ñüíéá áëëÜ
ðñüóöáôá ï ìç åðåìâáôéêüò ìç÷áíéêüò áåñéóìüò èåôéêÞò ðßåóçò - ÌÅ-
ÌÁÈÐ (Non Invasive Positive Pressure Ventilation-NPPV) ðïõ ÷ñçóéìï-
ðïéåß ðñïóùðßäá (ìÜóêá), ðáßñíåé áÝñá áðü Ýíá áíáðíåõóôÞñá èåôéêÞò
ðßåóçò êáé ôïí óôÝëíåé óôç ìýôç Þ ôç óôïìáôéêÞ êïéëüôçôá, Ý÷åé ãßíåé áðï-
äåêôüò ãéá ôç èåñáðåßá ðïéêßëùí ìïñöþí áíáðíåõóôéêÞò áíåðÜñêåéáò2.
ÁõôÞ ç ìïñöÞ åßíáé ç ðñïôéìçôÝá ìÝèïäïò áíáðíåõóôéêÞò õðïóôÞñéîçò
óôï óðßôé óå áóèåíåßò ìå ÷ñüíéá áíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá ïöåéëüìåíç
óå äõóìïñößåò ôïõ èùñáêéêïý ôïé÷þìáôïò Þ óå íåõñïìõúêÝò íüóïõò âñá-
äåßáò åîÝëéîçò3. Óôç ìïíÜäá åíôáôéêÞò èåñáðåßáò, ï ÌÅÌÁÈÐ ÷ñçóéìï-
ðïéåßôáé ðïëý óõ÷íÜ óå äéÜöïñåò ìïñöÝò ïîåßáò áíáðíåõóôéêÞò áíåðÜñ-
êåéáò, óå ìåôåã÷åéñçôéêïýò áóèåíåßò êáé óôçí õðïâïÞèçóç ãéá áðïóýíäå-
óç áðü ôïí áíáðíåõóôÞñá áóèåíþí ðïõ åß÷áí åîáñôçèåß áðü áõôüí4.
Ùóôüóï áõôÝò ïé ÷ñÞóåéò ðéóôïðïéïýíôáé áðü ëßãåò åëåã÷üìåíåò ìåëÝôåò
êáé ïé åíäåßîåéò êáé ðñïûðïèÝóåéò ãéá ôç ÷ñÞóç áõôïý ôïõ áåñéóìïý óôï
óðßôé êáé ôï íïóïêïìåßï âñßóêïíôáé áêüìç óå åîÝëéîç5-7.

Ë. ÃñçãïñÜêïò

Áíáðë. ÊáèçãçôÞò Ðíåõìïíïëïãßáò-ÅíôáôéêÞò Èå-
ñáðåßáò ÍïóçëåõôéêÞò Ó÷ïëÞò Ðáíåðéóôçìßïõ Áèç-
íþí

Áëëçëïãñáößá:
Ëåùíßäáò ÃñçãïñÜêïò,
Ðíåõìïíïëüãïò - Åíôáôéêïëüãïò,
Áíáðë. ÊáèçãçôÞò ÅíôáôéêÞò Èåñáðåßáò,
ÍïóçëåõôéêÞò Ó÷ïëÞò Ðáíåðéóôçìßïõ Áèçíþí,
Áãßáò Óïößáò 51, ÁèÞíá 104 44,
Ôçë.: 51 35 939

ËÝîåéò êëåéäéÜ: Ìç åðåìâáôéêüò ìç÷áíéêüò áåñé-
óìüò èåôéêÞò ðßåóçò

Ìç Åðåìâáôéêüò Ìç÷áíéêüò Áåñéóìüò ÈåôéêÞò Ðßåóçò
(ÌÅÌÁÈÐ) óôï Óðßôé êáé ôï Íïóïêïìåßï:
Ðñüóöáôåò åîåëßîåéò

Bñá÷åßá Áíáóêüðçóç
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ÉóôïñéêÞ áíáäñïìÞ

Ï Ìç Åðåìâáôéêüò Ìç÷áíéêüò Áåñéóìüò Ý÷åé ÷ñç-
óéìïðïéçèåß ãéá ôçí áíôéìåôþðéóç ôçò ÁíáðíåõóôéêÞò
ÁíåðÜñêåéáò êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôùí ôåëåõôáßùí 100 ÷ñü-
íùí8. Ôï ðñþôï ìéóü ôïõ 20ïõ áéþíá, áíáðíåõóôÞñåò
áñíçôéêÞò ðßåóçò, üðùò ï óéäçñïýò ðíåýìùí, ÷ñçóéìï-
ðïéÞèçêáí óôçí ðáñáëõôéêÞ ðïëéïìõåëßôéäá9,10. Ï ÌÅ-
ÌÁÈÐ Þôáí åðßóçò ãíùóôüò áðü ôéò áñ÷Ýò ôïõ áéþíá,
áëëÜ äåí ÷ñçóéìïðïéÞèçêå üðùò óÞìåñá. Ï äéáëåßðùí
áåñéóìüò èåôéêÞò ðßåóçò (ÉÑÑÂ-Intermittent Positive
Pressure Breathing) ìå åðéóôüìéï ÷ñçóéìïðïéÞèçêå êõ-
ñßùò ãéá ÷ñÞóç íåöåëïðïéçìÝíùí âñïã÷ïäéáóôáëôéêþí
öáñìÜêùí êáé ìðïñåß íá ëåéôïõñãÞóåé ùò ÌÅÌÁÈÐ.
ÌåñéêÝò ìåëÝôåò êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò äåêáåôßáò ôïõ
1960, Ýäåéîáí üôé ç ôå÷íéêÞ ÉÑÑÂ ìðïñåß íá ÷ñçóéìï-
ðïéçèåß ãéá õðïâïÞèçóç ôçò áíáðíïÞò óå áóèåíåßò ìå
ðáñüîõíóç ÷ñïíßáò áðïöñáêôéêÞò ðíåõìïíïðÜèåéáò
(×ÁÐ), áëëÜ áõôÞ ç ìÝèïäïò äåí Ýãéíå ðïôÝ åõñÝùò
áðïäåêôÞ11,12. Åðßóçò êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò ßäéáò äåêáå-
ôßáò, ðïëëÜ êÝíôñá êáé íïóïêïìåßá ÷ñçóéìïðïßçóáí óù-
ìáôéêÜ åíäýìáôá ãéá ÷ñüíéá áíáðíåõóôéêÞ õðïóôÞñéîç
ìå áíáðíåõóôÞñåò èåôéêÞò ðßåóçò ÷ùñßò üìùò åðéôõ÷ßá
êáé Ýôóé ç ìÝèïäïò åãêáôáëåßöèçêå9,7,13,14.

Óôá ìÝóá ôçò äåêáåôßáò ôïõ 1980, ç óõíå÷Þò èåôéêÞ
ðßåóç ôùí áåñáãùãþí (CPAP) ìÝóù ìÜóêáò, Ýãéíå áðï-
äåêôÞ ãéá ôçí áíôéìåôþðéóç ôçò áðïöñáêôéêÞò Üðíïéáò
êáôÜ ôïí ýðíï15. Ðïëëïß åñåõíçôÝò ÷ñçóéìïðïßçóáí
áõôÞ ôç ìÜóêá óôï óðßôé ìå öïñçôïýò áíáðíåõóôÞñåò
èåôéêÞò ðßåóçò, ãéá áíôéìåôþðéóç ôçò áíáðíåõóôéêÞò
áíåðÜñêåéáò áóèåíþí ìå ÷ñüíéá áðïöñáêôéêÞ ðíåõìï-
íïðÜèåéá16. Áóèåíåßò ðïõ Ýëáâáí íõêôåñéíÞ áíáðíåõ-
óôéêÞ õðïóôÞñéîç óôï óðßôé ãéá åâäïìÜäåò Þ ìÞíåò êáé
Ýðáó÷áí áðü ÷ñüíéá áíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá ïöåé-
ëüìåíç óå äõóìïñößåò ôïõ èùñáêéêïý ôïé÷þìáôïò Þ óå
íåõñïìõúêÜ íïóÞìáôá, ðáñïõóßáóáí óçìáíôéêÞ âåëôßù-
óç ôùí áåñßùí áßìáôïò êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò çìÝñáò êáé
ôùí åíï÷ëçôéêþí óõìðôùìÜôùí ôïõò, üðùò ôïõ ðñùúíïý
ðïíïêåöÜëïõ êáé ôçò õðíçëßáò17-19.

Ìåßùóç åðéðëïêþí

Ï ðéï óçìáíôéêüò ëüãïò áíôéêáôÜóôáóçò åðåìâáôé-
êïý áðü ìç åðåìâáôéêü áåñéóìü óå ïîåßá öÜóç, åßíáé ç
ìåßùóç ôùí åðéðëïêþí. Ïé åðéðëïêÝò ôïõ åðåìâáôéêïý
áåñéóìïý åìðßðôïõí óå ôñåéò êýñéåò êáôçãïñßåò:
1. ÁõôÝò ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå ôñáõìáôéóìïýò áðü ôï

óùëÞíá.

2. ÁõôÝò ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå ôçí ðáñÜêáìøç ôùí áíþ-
ôåñùí áåñáãùãþí êáé ôùí áìõíôéêþí ôïõò ìç÷áíé-
óìþí ëüãù ýðáñîçò ôïõ óùëÞíá êáé

3. ÁõôÝò ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå äõóëåéôïõñãßá ôùí áíþ-
ôåñùí áåñáãùãþí êáé äçìéïõñãßá óõíèçêþí êáé áé-
óèÞìáôïò äõóáíåîßáò.
Óôçí ðñþôç êáôçãïñßá óôïìáôéêÝò, öáñõããéêÝò-ëá-

ñõããéêÝò êáé ôñá÷åéáêÝò âëÜâåò, åßíáé óõíçèéóìÝíåò êáé
óõ÷íÜ ïäçãïýí óå äåõôåñïðáèåßò åðéðëïêÝò üðùò áé-
ìïññáãßá, ðíåõìïìåóïðíåõìüíéï, ðáñáëáñõããéêü áðü-
óôçìá êáé ðáñÜëõóç öùíçôéêþí ÷ïñäþí. Óôç äåýôåñç
êáôçãïñßá, ï åíäïôñá÷åéáêüò óùëÞíáò åßíáé ç êýñéá
áéôßá óõíå÷ïýò åðáöÞò ôùí êáôùôÝñùí áåñáãùãþí ìå
ôï öõóéêü ðåñéâÜëëïí êáé áðïéêéóìïý ôïõò ìå ìéêñïïñ-
ãáíéóìïýò, äéåõêïëýíïíôáò ôçí åìöÜíéóç åíäïíïóïêï-
ìåéáêÞò ðíåõìïíßáò. Ï ôñá÷åéïóùëÞíáò êáé ôï cuff, üóï
êáëÜ êáé áí åßíáé öïõóêùìÝíï, åðéôñÝðïõí óõíÞèùò ôç
äßïäï óôïìáôï-öáñõããéêþí åêêñßóåùí êáé ôñïöþí, áõ-
îÜíïíôáò ðåñáéôÝñù ôçí åìöÜíéóç åíäïíïóïêïìåéáêÞò
ðíåõìïíßáò êáé åñåèéóìïý ôùí áåñáãùãþí. Áðü ôçí
ðëåõñÜ ôïõ áóèåíïýò, ôï ðéï åíï÷ëçôéêü óõíáßóèçìá
ðïõ ðñïêáëåß ï óùëÞíáò, åßíáé ç áäõíáìßá ïìéëßáò êáé
ëÞøçò ôñïöÞò, óõíåéóöÝñïíôáò óå óõíáéóèÞìáôá áðï-
ìüíùóçò êáé äçìéïõñãßá Üã÷ïõò5-7.

Ç äõóáíåîßá ôïõ óùëÞíá äçìéïõñãåß äõóöïñßá êáé
áõîÜíåé ôçí áíÜãêç ãéá êáôáóôïëÞ êáé áíáëãçóßá äç-
ìéïõñãþíôáò óõíèÞêåò ãéá åðéðëïêÝò êáé äõóêïëßåò óôçí
áðïóýíäåóç. Ï ìç åðåìâáôéêüò ìç÷áíéêüò áåñéóìüò
èåôéêÞò ðßåóçò, áðïöåýãïíôáò üëåò áõôÝò ôéò åðéðëïêÝò,
äõíçôéêÜ ìåéþíåé ôç íïóïêïìåéáêÞ íïóçñüôçôá, äéåõ-
êïëýíåé ôç äéáäéêáóßá áðïóýíäåóçò áðü ôç ìç÷áíéêÞ
áíáðíïÞ, óìéêñýíåé ôï ÷ñüíï íïóçëåßáò, ìåéþíåé ôï êü-
óôïò êáé âåëôéþíåé ôéò óõíèÞêåò ðáñáìïíÞò êáé èåñá-
ðåßáò ôïõ áóèåíÞ óôï íïóïêïìåßï êáé ôï óðßôé6.

Åêôüò áðü ôçí áðïöõãÞ äéáóùëÞíùóçò, ï ÌÅÌÁÈÐ,
óõíÞèùò ìÝóá óå ëßãåò þñåò áðü ôçí Ýíáñîç ôçò ìåèü-
äïõ, ìåéþíåé ôç PaCO2, ôçí áíáðíåõóôéêÞ óõ÷íüôçôá,
ôçí êáñäéáêÞ óõ÷íüôçôá ìå åðáêüëïõèï ôç âåëôßùóç ôïõ
pÇ êáé ôçò ïîõãüíùóçò. Ëïãéêü åðáêüëïõèï ôçò âåë-
ôßùóçò ôçò ïîõãüíùóçò åßíáé ç ðåñáéôÝñù âåëôßùóç ôùí
æùôéêþí óçìåßùí êáé ç ìåßùóç ôçò äýóðíïéáò êáôÜ ôç
äéÜñêåéá ôçò ÷ñÞóçò ÌÅÌÁÈÐ20. Åðßóçò ìðïñåß íá
õðïóôçñé÷èåß üôé áóèåíåßò ìå ÌÅÌÁÈÐ êáé ü÷é åíäï-
ôñá÷åéáêÞ äéáóùëÞíùóç, ïöåëïýíôáé áðü ôï áßóèçìá
áóöÜëåéáò êáé ôçí Üíåóç ðïõ ôïõò ðñïóöÝñåé ìåéþíï-
íôáò ôï Üã÷ïò êáé ôçí Ýíôáóç, áëëÜ ëßãåò ìåëÝôåò Ý÷ïõí
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åîåôÜóåé áõôÞ ôçí ðáñÜìåôñï åðåéäÞ ôá ðáñáðÜíù óõ-
íáéóèÞìáôá äåí åßíáé ìåôñÞóéìá.

Ðáèïöõóéïëïãéêïß ìç÷áíéóìïß

Ï ìç÷áíéóìüò ìå ôïí ïðïßïí ï ÌÅÌÁÈÐ âïçèÜ
ôçí áíáðíïÞ åßíáé ï ßäéïò ìå ôïí åðåìâáôéêü áåñéóìü
èåôéêÞò ðßåóçò. Õðï-áôìïóöáéñéêÞ ðßåóç åöáñìüæåôáé
äéáëëåéðüíôùò ìÝóù ôùí áåñáãùãþí, áõîÜíïíôáò ôç
äéáðíåõìïíéêÞ ðßåóç êáé åêðôýóóïíôáò ôïõò ðíåýìïíåò.
Ç åêðíïÞ åðéôåëåßôáé ðáèçôéêÜ ìÝóù ôùí åëáóôéêþí äõ-
íÜìåùí ôùí ðíåõìüíùí. ¸íáò ìåãÜëïò áñéèìüò ìåëå-
ôþí óå áóèåíåßò ìå óôáèåñÞ ×ÁÐ Þ ðåñéïñéóôéêÜ íïóÞ-
ìáôá ôïõ èþñáêá Ý÷ïõí áðïäåßîåé üôé ï ÌÅÌÁÈÐ
ìåéþíåé Þ ðåñéïñßæåé óôï åëÜ÷éóôï ôï Ýñãï ôïõ äéáöñÜã-
ìáôïò7,21. ÅðéðñïóèÝôùò, ÷ñçóéìïðïéþíôáò ìåñéêïýò ôý-
ðïõò áíáðíåõóôÞñùí ìðïñåß íá åöáñìïóèåß êáé èåôéêÞ
ôåëïåêðíåõóôéêÞ ðßåóç (ÑÅÅÑ) áðïöåýãïíôáò Ýôóé ôçí
åìöÜíéóç auto-PEEP óå áóèåíåßò ìå óïâáñÞ ðáñüîõí-
óç ×ÁÐ êáé âåëôéþíïíôáò ôçí ïîõãüíùóç22. Ìå áõôü
ôïí ôñüðï ï ÌÅÌÁÈÐ ìðïñåß íá ðñïëÜâåé-áðïôñÝ-
øåé ôçí åìöÜíéóç ôçò êüðùóçò ôùí áíáðíåõóôêþí ìõþí
óå âáñéÜ ðÜó÷ïíôåò áóèåíåßò, õðïâïçèþíôáò ôïõò êáôÜ
ôç äéÜñêåéá ôçò êñßóçò äýóðíïéáò êáé äßíïíôáò ôçí åõ-
êáéñßá íá áðïöýãïõí ôç äéáóùëÞíùóç êáé üëá üóá áõôÞ
óõíåðÜãåôáé. Áí êáé ç ëåéôïõñãßá ôùí áíáðíåõóôéêþí
ìõþí äåí Ý÷åé åêôéìçèåß Üìåóá (ìÝóù äéáäéáöñáãìáôé-
êÞò ðßåóçò) óå áóèåíåßò ðïõ êÜíïõí ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ
êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò êñßóçò, Ýììåóïé äåßêôåò õðïäçëþ-
íïõí üôé áõôüò ï ôñüðïò ìç÷áíéêïý áåñéóìïý ìåéþíåé
ôçí ðéèáíüôçôá åìöÜíéóçò êüðùóçò ôùí áíáðíåõóôéêþí
ìõþí. Ç åðéôõ÷ßá ôïõ ÌÅÌÁÈÐ åßíáé áðïêëåéóôéêÜ
åîáñôþìåíç áðü ôçí éêáíüôçôá ôïõ áóèåíïýò íá óõíåñ-
ãÜæåôáé êáé íá óõã÷ñïíßæåé ôçí áíáðíïÞ ôïõ ìå ôïí áíá-
ðíåõóôÞñá êáé áðü ôçí ðáñå÷üìåíç éáôñéêÞ, íïóçëåõ-
ôéêÞ õðïóôçñéêôéêÞ êáé ïéêïãåíåéáêÞ öñïíôßäá. Ïé ÷ñÞ-
óôåò ÌÅÌÁÈÐ ðñÝðåé íá ëáìâÜíïõí Þðéá ÷áëÜñùóç,
ðñïêåéìÝíïõ íá óõã÷ñïíßæïíôáé ìå ôïí áíáðíåõóôÞñá.
ÅðéðëÝïí, ïé áíþôåñïé áåñáãùãïß ôùí áóèåíþí èá ðñÝ-
ðåé íá åßíáé áíïéêôïß Ýôóé þóôå íá ìðïñåß íá öèÜóåé
áÝñáò óôïõò ðíåýìïíåò. Áõôü óõ÷íÜ åßíáé êáôïñèùôü
óå áóèåíåßò óõíåñãÜóéìïõò êáé ìå êáëü åðßðåäï óõíåß-
äçóçò, ðéèáíüí üìùò íá åßíáé áñêåôÜ äýóêïëï óå ìç
óõíåñãÜóéìïõò áóèåíåßò Þ áóèåíåßò ìå ìåãÜëç õðíçëßá.
ÅÜí ïé áíþôåñïé áåñáãùãïß ðáñïõóéÜæïõí äõóìïñößåò
Þ ç ãëùôôßäá åßíáé êëåéóôÞ, ôüôå ï ðåðéåóìÝíïò áÝñáò
áðëþò èá áêïëïõèÞóåé ôçí ïäü ôçò åëÜ÷éóôçò áíôßóôá-

óçò êáé èá äçìéïõñãçèåß äéáöõãÞ áðü ôç óôïìáôéêÞ
êïéëüôçôá Þ ôç ìÜóêá. Åõôõ÷þò üìùò, ðáñ' üëá áõôÜ,
ôï áíáðíåõóôéêü êÝíôñï öáßíåôáé éêáíü íá äéïñèþóåé
áõôÝò ôéò äéáôáñá÷Ýò ÷ùñßò åìåßò íá îÝñïõìå ôïí áêñé-
âÞ ìç÷áíéóìü. ÌåñéêÝò ìåëÝôåò õðïóôçñßæïõí üôé ï óõí-
äõáóìüò åíåñãçôéêþí êáé ðáèçôéêþí ìç÷áíéóìþí åíåñ-
ãïðïéåßôáé Ýôóé þóôå ç ìáëèáêÞ õðåñþá êáé ï ëÜñõã-
ãáò íá ëáìâÜíïõí ôÝôïéá èÝóç þóôå ï áÝñáò íá öèÜíåé
Üìåóá óôçí ôñá÷åßá6,7,23,24.

×ñüíéá ÁíáðíåõóôéêÞ ÁíåðÜñêåéá (Á.Á.)

Ôçí ôåëåõôáßá äåêáåôßá ðïëëÝò ìåëÝôåò Ý÷ïõí äçìï-
óéåõèåß ãéá ôçí áðïôåëåóìáôéêüôçôá ôïõ ÌÅÌÁÈÐ óôï
óðßôé5-7,18. ÐïëëÝò Ý÷ïõí äåßîåé åîáéñåôéêÜ áðïôåëÝóìá-
ôá, åíþ Üëëåò äåí åßíáé åðáñêþò ôåêìçñéùìÝíåò. Ïé ðå-
ñéóóüôåñåò ìåëÝôåò åóôéÜæïíôáé óôçí áíáðíåõóôéêÞ áíå-
ðÜñêåéá áóèåíþí ìå ðåñéïñéóôéêÜ íïóÞìáôá. Ðñüóöá-
ôá, ç ìéêñÞ äéáêïðÞ åöáñìïãÞò ÌÅÌÁÈÐ óå óôáèå-
ñïýò ÷ñÞóôåò, åäåß÷èç üôé ïäçãåß óå åðéäåßíùóç ôçò íõ-
êôåñéíÞò áíôáëëáãÞò ôùí áåñßùí êáé åìöÜíéóç äõóÜñå-
óôùí óõìðôùìÜôùí ôçí çìÝñá. ÁõôÞ ç ðáñáôÞñçóç õðï-
óôçñßæåé ôçí Üðïøç üôé ï ÌÅÌÁÈÐ åßíáé áðïôåëåóìá-
ôéêüò óôïí Ýëåã÷ï óõãêåêñéìÝíùí ìïñöþí ×ñïíßáò Áíá-
ðíåõóôéêÞò ÁíåðÜñêåéáò, åðåéäÞ ðéèáíüí ðñïëáìâÜíåé
ôï óïâáñü íõ÷ôåñéíü õðïáåñéóìü, ï ïðïßïò óõíåéóöÝ-
ñåé óôç äéáêïðÞ ôïõ ýðíïõ êáé áõîÜíåé ôçí áíï÷Þ ôïõ
áíáðíåõóôéêïý êÝíôñïõ óôï äéïîåßäéï ôïõ Üíèñáêá7,25.

Óå áíôßèåóç ìå áõôÜ ôá åõñÞìáôá áðü ôç ÷ñÞóç ôïõ
ÌÅÌÁÈÐ óå áóèåíåßò ìå ÷ñüíéá áíáðíåõóôéêÞ áíå-
ðÜñêåéá ðïõ ïöåßëåôáé óå ðåñéïñéóôéêÜ íïóÞìáôá ôùí
ðíåõìüíùí, ìåëÝôåò óå áóèåíåßò ìå óïâáñÞ ×ÁÐ äåí
Ý÷ïõí ðëÞñùò ôåêìçñéþóåé ôçí áðïôåëåóìáôéêüôçôá ôïõ
ÌÅÌÁÈÐ. ÌåñéêÝò ìåëÝôåò ðñïóðáèïýí íá áðïäåß-
îïõí üôé ç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ 4-5 þñåò çìåñçóßùò îå-
êïõñÜæåé ôïõò áíáðíåõóôéêïýò ìõò, åíþ Üëëåò ìåëÝ-
ôåò Ýäåéîáí üôé áóèåíåßò ìå ×ÁÐ äåí ùöåëïýíôáé áðü
ôç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ26. Óå ó÷åôéêÜ ðñüóöáôç ìåëÝôç
âñÝèçêå üôé áóèåíåßò ìå ×ÁÐ êáé óïâáñÞ êáôáêñÜôç-
óç äéïîåéäßïõ êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò çìÝñáò êáé ìåãÜëï
áðïêïñåóìü ôçò Hb êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò íýêôáò ùöå-
ëïýíôáé áðü ôç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ êáôÜ ôç íýêôá, âåë-
ôéþíïíôáò ôá áÝñéá áßìáôïò êáôÜ ôçí çìÝñá êáé ôç íý-
êôá, ôçí ðïéüôçôá ôïõ ýðíïõ, ôç óýã÷õóç êáé ôçí õðíç-
ëßá. Åíôïýôïéò, áóèåíåßò ìå ìéêñÞ êáôáêñÜôçóç äéïîåé-
äßïõ êáé ìéêñÞ ðôþóç ôïõ êïñåóìïý ôçò áéìïóöáéñßíçò
êáôÜ ôç íýêôá äåí öáßíåôáé üôé ùöåëïýíôáé áðü ôç ÷ñÞ-
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óç ÌÅÌÁÈÐ27.

Ïîåßá ÁíáðíåõóôéêÞ ÁíåðÜñêåéá (Ï.Á.Á)

ÊáôÜ ôç äåêáåôßá ôïõ 1980, ç åðéôõ÷ßá ôïõ ÌÅÌÁÈÐ
óôç èåñáðåßá óõãêåêñéìÝíùí ôýðùí ÷ñüíéáò áíáðíåõ-
óôéêÞò áíåðÜñêåéáò êáé ç áðüäåéîç üôé ï ôýðïò áõôüò
ìåéþíåé ôï Ýñãï ôçò áíáðíïÞò, ïäÞãçóå ôïõò åñåõíçôÝò
íá åðáíåîåôÜóïõí ôçí éäÝá ôïõ ÌÅÌÁÈÐ êáé íá ôç
÷ñçóéìïðïéÞóïõí óôç èåñáðåßá ôçò ïîåßáò áíáðíåõóôé-
êÞò áíåðÜñêåéáò êáé ôçí áðïöõãÞ åíäïôñá÷åéáêÞò óù-
ëÞíùóçò28,29. Óå ìåëÝôç áðïäåß÷èçêå üôé ìåôáîý 13 áóèå-
íþí ìå ðáñüîõíóç ×ÁÐ ðïõ áíôéìåôùðßóèçêáí ìå
ÌÅÌÁÈÐ ìÝóù ìÜóêáò, ìüíï Ýíáò ÷ñåéÜóôçêå äéá-
óùëÞíùóç óå óýãêñéóç ìå ôïõò 11 áðü ôïõò 13 áðü ïìÜ-
äá óýãêñéóçò30. Ç ìåëÝôç ðñïêÜëåóå åíèïõóéáóìü, åé-
äéêüôåñá åðåéäÞ ïé áóèåíåßò ìå ÌÅÌÁÈÐ ÷ñåéÜóôç-
êáí ëéãüôåñï ÷ñüíï óôç ÌÅÈ, åëáôôþèçêå ç íïóçñüôç-
ôá áðü ôïí áíáðíåõóôÞñá êáé ìåéþèçêå ðïëý ôï êüóôïò.

ÐïëëÝò äéáöïñåôéêÝò ôå÷íéêÝò Ý÷ïõí ÷ñçóéìïðïéç-
èåß ãéá ôïí ÌÅÌÁÈÐ óå áóèåíåßò ìå ÁíáðíåõóôéêÞ
ÁíåðÜñêåéá. ÏìÜäá åñåõíçôþí, âñÞêå ßäéá áðïôåëÝ-
óìáôá áëëÜ êáëýôåñç áíåêôéêüôçôá óå áóèåíåßò ðïõ
÷ñçóéìïðïßçóáí áíáðíåõóôÞñåò ðßåóçò31. Ç åðéôõ÷ßá Þ
ü÷é, öáßíåôáé íá åîáñôÜôáé ðåñéóóüôåñï áðü ôïí åéäéêü
ðïõ ÷ñçóéìïðïéåß ôï ìç÷Üíçìá ìå ðñïóáñìïãÞ óõãêå-
êñéìÝíùí ðáñáìÝôñùí óôïí Üññùóôï, ðáñÜ áðü ôïí
ôýðï ôïõ ìç÷áíÞìáôïò Þ ôçò ìÜóêáò14,31.

ÁðïöõãÞ äéáóùëÞíùóçò

Áí êáé äåí õðÜñ÷ïõí ôõ÷áéïðïéçìÝíåò åëåã÷üìåíåò
ìåëÝôåò, ìåñéêÝò áðü áõôÝò õðïóôçñßæïõí üôé ï ÌÅ-
ÌÁÈÐ áðïôñÝðåé ôç äéáóùëÞíùóç óôçí ðëåéïíüôçôá
åðéëåãìÝíùí áóèåíþí ìå ×ÁÐ êáé ìåñéêÝò óåéñÝò öèÜ-
íïõí óå åðéôõ÷ßá ôï 60-80%. ÌÜëéóôá ìéá áðü áõôÝò
Ýäåéîå åëÜôôùóç ôïõ ðïóïóôïý ôùí áóèåíþí ðïõ ÷ñåéÜ-
óôçêáí äéáóùëÞíùóç áðü 73% óå 26% ó' áõôïýò ðïõ
Ýêáíáí ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ êáé óå ìéá õðïïìÜäá ìå ×ÁÐ
áðü 67% óå 9% ìå ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ23. Åíäåßîåéò áðü
Üëëåò ìåëÝôåò õðïóôçñßæïõí üôé ç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ
âïçèÜ óôçí áðïöõãÞ äéáóùëÞíùóçò, áëëÜ áõôü ôï óõ-
ìðÝñáóìá, ìðïñåß ìüíï íá ÷ñçóéìïðïéçèåß óå áóèåíåßò
ìå ðáñüîõíóç ×ÁÐ.

ÌåëÝôåò ãéá Ýëåã÷ï ôçò áðïôåëåóìáôéêüôçôáò ôïõ
ÌÅÌÁÈÐ óå áóèåíåßò ìå ïîåßá áíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñ-
êåéá, ïöåéëüìåíç óå Üëëåò áéôßåò åêôüò ×ÁÐ ðåñéëáì-
âÜíïõí ëßãïõò áóèåíåßò ãéá íá ìðïñÝóåé êÜðïéïò íá

åîÜãåé óõìðåñÜóìáôá, üìùò ìðïñåß íá ãßíïõí áñêåôÝò
ðáñáôçñÞóåéò, üðùò: 1) Óå ðáñüîõíóç áóèåíþí ìå ðå-
ñéïñéóôéêÜ íïóÞìáôá, ç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ åßíáé óõãêñé-
ôéêÜ êáëýôåñç áðï áõôÞ óå áóèåíåßò ìå ×ÁÐ. 2) Áóèå-
íåßò ìå óïâáñÞ ðíåõìïíßá Þ ARDS ùöåëïýíôáé ëéãüôå-
ñï áðü ôç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ óå ó÷Ýóç ìå ôïõò áóèåíåßò
ìå ×ÁÐ. 3) Õðåñêáðíéêïß áóèåíåßò ìå PaCO2 >45
mmHg ùöåëïýíôáé ðåñéóóüôåñï ìå ÌÅÌÁÈÐ êáé åì-
öáíßæïõí ìåéùìÝíç èíçôüôçôá êáé ìéêñüôåñï ÷ñüíï íï-
óçëåßáò óôç ÌÅÈ óå ó÷Ýóç ìå ìç õðåñêáðíéêïýò áóèå-
íåßò. 4) ÕðïïìÜäåò ìå ïîåßá áíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá,
üðùò ìåôåã÷åéñçôéêÝò êáôáóôÜóåéò êáé áóèåíåßò ìåôÜ
áðü áðïóýíäåóç, ùöåëïýíôáé áðü ôç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈ-
Ð. 5) Áëëá íïóÞìáôá ðïõ áíôáðïêñßíïíôáé óôç ÷ñÞóç
ÌÅÌÁÈÐ åßíáé: á) Âñïã÷éêü Üóèìá, â) ÊõóôéêÞ ßíù-
óç êáé ã) ÊáñäéïãåíÝò Ðíåõìïíéêü Ïßäçìá. Ðáñ' üëá
áõôÜ üìùò ÷ñåéÜæïíôáé ðåñéóóüôåñåò ìåëÝôåò ãéá íá
ðñïóäéïñéóèåß ï ñüëïò ôïõ ÌÅÌÁÈÐ óå ðïëëïýò ôý-
ðïõò áíáðíåõóôéêÞò áíåðÜñêåéáò êáé åéäéêüôåñá ç Üìå-
óç ÷ñÞóç ôïõ óôï ôìÞìá åðåéãüíôùí ðåñéóôáôéêþí, óôï
íïóïêïìåßï êáé ôï óðßôé5-7,29,32.

Ï ÑÏËÏÓ ÔÏÕ ÌÅÌÁÈÐ ÓÔÏ ÓÐÉÔÉ
ÊÁÉ ÔÏ ÍÏÓÏÊÏÌÅÉÏ

Ç êáèçìåñéíÞ ÷ñÞóç ôïõ ÌÅÌÁÈÐ óôç ÌÅÈ èá
äéåõêïëõíèåß áðü ôá èåôéêÜ áðïôåëÝóìáôá êáé ôéò ðá-
ñáìÝôñïõò üðùò ï ÷ñüíïò ðáñáìïíÞò óôïí áíáðíåõóôÞ-
ñá, ç íïóçñüôçôá, ç èíçóéìüôçôá, ç íïóçëåßá óôç ÌÅÈ
óôï Íïóïêïìåßï êáé óôï óðßôé, üðùò êáé ôï óõíïëéêü
êüóôïò ôçò èåñáðåßáò ôïõ áóèåíïýò. ¸íáò ìåãÜëïò
áñéèìüò ìåëåôþí ðéóôïðïéåß ôç âåëôßùóç ôùí áóèåíþí
êáôÜ ôç äéÜñêåéá ÷ñÞóçò ôïõ ÌÅÌÁÈÐ, üìùò üëåò
Ý÷ïõí ìåèïäïëïãéêÝò áôÝëåéåò. Áóèåíåßò ðïõ èåñáðåý-
ôçêáí ìå ÌÅÌÁÈÐ, åß÷áí ìéêñüôåñï ÷ñüíï ðáñáìï-
íÞò óôç ÌÅÈ êáé ôïí áíáðíåõóôÞñá áëëÜ ç óýãêñéóç
Ýãéíå ìå óôïé÷åßá ðáñåëèüíôùí åôþí êáé ü÷é ìå óýã÷ñï-
íåò ìåëÝôåò30.

¢ëëç ìåëÝôç Ýäåéîå ìåßùóç ôçò èíçóéìüôçôáò óå
áóèåíåßò ðïõ Ýêáíáí ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ áëëÜ áõôïß ðïõ
áðåâßùóáí åß÷áí ëÜâåé äéÜöïñåò ìïñöÝò ìç÷áíéêÞò
áíáðíïÞò. ÁõôÞ ç ìåëÝôç õðïóôçñßæåé üôé ïé áóèåíåßò
ðïõ Ýêáíáí ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ åß÷áí ìéêñüôåñç èíçóé-
ìüôçôá áðü áõôïýò ðïõ Þôáí äéáóùëçíùìÝíïé, ÷ùñßò
áðáñáßôçôá íá åßíáé óå ìç÷áíéêÞ áíáðíïÞ20.

¢ëëç ðñüóöáôç ìåëÝôç Ýäåéîå ìéêñüôåñç äéÜñêåéá
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íïóçëåßáò óôç ÌÅÈ, ìéêñüôåñç èíçóéìüôçôá óå õðåñ-
êáðíéêïýò áóèåíåßò ìå äéÜöïñåò ìïñöÝò áíáðíåõóôé-
êÞò áíåðÜñêåéáò áëëÜ üëá áõôÜ âáóßóôçêáí óå áíáëý-
óåéò ìéêñþí ïìÜäùí áóèåíþí, åíþ äéáöïñÜ óôï ÷ñüíï
íïóçëåßáò êáé óôç èíçóéìüôçôá ðéóôïðïéÞèçêå óå ìåëÝ-
ôç ðïõ áöïñïýóå ìéêñü áñéèìü áóèåíþí êáé äåí Þôáí
åðáñêÞò óôáôéóôéêÜ23,33. ÔåëéêÜ, ðïëëÝò ìåëÝôåò óôçñß-
æïõí ôçí åöáñìïãÞ ÌÅÌÁÈÐ óôçí ïîåßá áíáðíåõóôé-
êÞ áíåðÜñêåéá óôï Íïóïêïìåßï êáé ôï óðßôé áðïäåé-
êíýïíôáò üôé âåëôéþíåé ôçí Ýêâáóç ôùí áóèåíþí óå ó÷Ý-
óç ìå ôéò êëáóóéêÝò ìåèüäïõò õðïóôÞñéîçò ôçò áíá-
ðíïÞò, åíþ èåùñåßôáé üôé ÷ñåéÜæåôáé íá ãßíïõí ðåñéó-
óüôåñåò åðéëåãìÝíåò ìåëÝôåò ãéá ôçí åðéâåâáßùóç ôùí
èåôéêþí áõôþí áðïôåëåóìÜôùí.

ÁÐÁÉÔÏÕÌÅÍÏÓ ×ÑÏÍÏÓ ÁÐÏ ÔÏ ÐÑÏÓÙÐÉÊÏ ÔÇÓ ÌÅÈ

Áí êáé ç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ Ý÷åé êáëýôåñá áðïôåëÝ-
óìáôá óå ó÷Ýóç ìå ôçí êëáóéêÞ áíôéìåôþðéóç áõôþí ôùí
áóèåíþí, ç åõñåßá ÷ñÞóç áõôÞò ôçò ôå÷íéêÞò èá ðñÝðåé
íá ðåñéïñßæåôáé åÜí ï áðáéôïýìåíïò ÷ñüíïò ôïõ éáôñé-
êïý-íïóçëåõôéêïý êáé ðáñáúáôñéêïý ðñïóùðéêïý åßíáé
ðÜñá ðïëý ìåãÜëïò (óðáôÜëç ÷ñüíïõ). Ôçí ðñïçãïý-
ìåíç äåêáåôßá åñåõíçôÝò Ýäùóáí ìåãÜëç óçìáóßá óå
áõôÞ ôçí ðáñÜìåôñï êáé âñÞêáí üôé ïé íïóçëåõôÝò äåí
îïäåýïõí ðåñéóóüôåñï ÷ñüíï áð' ü,ôé óå Üëëïõò áóèå-
íåßò34. ¼ëïé üìùò óõìöùíïýí üôé óôá áñ÷éêÜ óôÜäéá ôçò
ìåèüäïõ ïé íïóçëåõôÝò áöéåñþíïõí áñêåôü ÷ñüíï ãéá
óùóôÞ åöáñìïãÞ ôçò ìåèüäïõ, üôáí üìùò åîïéêåéùèïýí
ìå ôç ìÝèïäï, ï ÷ñüíïò ìåéþíåôáé óôï åëÜ÷éóôï êáé äåí
õðåñâáßíåé áõôüí ôçò êëáóéêÞò áãùãÞò êáôÜ ôçí áñ÷é-
êÞ ðåñßïäï.

Åíäåßîåéò åöáñìïãÞò ÌÅÌÁÈÐ

ÌåëÝôåò ó÷åôéêÝò ìå ôçí áðïôåëåóìáôéêüôçôá ôïõ
ÌÅÌÁÈÐ óôçí ïîåßá áíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá Ý÷ïõí
÷ñçóéìïðïéÞóåé éäéáßôåñá åðéëåãìÝíïõò áóèåíåßò. Ïé
ðëÝïí êáôÜëëçëïé áóèåíåßò åßíáé áõôïß ðïõ Ý÷ïõí ìå-
ãÜëåò ðéèáíüôçôåò äéáóùëÞíùóçò åðåéäÞ ðÜó÷ïõí áðü
ðáñüîõíóç ìéáò ÷ñüíéáò óïâáñÞò áíáðíåõóôéêÞò áíå-
ðÜñêåéáò ìå êáôáêñÜôçóç CO2, ôá÷ýðíïéá, ÷ñÞóç åðé-
êïõñéêþí áíáðíåõóôéêþí ìõþí êáé ðáñÜäïîç êïéëéáêÞ
áíáðíïÞ (Ðßíáêáò 1). ÅðåéäÞ ôá Üìåóá èåôéêÜ ôïõ áðï-
ôåëÝóìáôá ÷ñåéÜæïíôáé óôçí êáëýôåñç ðåñßðôùóç, ôïõ-
ëÜ÷éóôïí ìåñéêÜ ëåðôÜ ôçò þñáò, áðïêëåßïíôáé áðü ôç
÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ, áóèåíåßò ðïõ åßíáé óå âáñéÜ êáôÜ-

óôáóç êáé äéáôñÝ÷ïõí ôïí êßíäõíï íá åìöáíßóïõí êáñ-
äéïáíáðíåõóôéêÞ áíáêïðÞ. Áðïêëåßïíôáé åðßóçò áóèå-
íåßò ìå Þðéá áíáðíåõóôéêÞ äõó÷Ýñåéá, åðåéäÞ ìå óõíôç-
ñçôéêÜ ìÝóá ìðïñïýí íá îåðåñÜóïõí ðïëý êáëÜ ôçí
áñ÷éêÞ êñßóç êáé ãñÞãïñá íá âåëôéùèïýí.

Åðéäåßíùóç ôçò êáôÜóôáóçò ôùí áóèåíþí ìåôÜ ôç
÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ, äåí äýíáôáé íá áðïêëåéóèåß, ãé' áõôü
ç óôåíÞ ðáñáêïëïýèçóÞ ôïõò êñßíåôáé áðáñáßôçôç êáé
åðéâåâëçìÝíç.

Áóèåíåßò ìå ðáñüîõíóç ×ÁÐ óõíÞèùò ðëçñïýí ôá
êñéôÞñéá ãéá ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ êáé, óå óõíäõáóìü ìå
ôç ÷ïñÞãçóç âñïã÷ïäéáóôáëôéêþí, êïñôéêïóôåñïåéäþí
êáé äéïõñçôéêþí Ý÷åé âñåèåß üôé ìðïñåß íá îåðåñÜóïõí
ôçí áñ÷éêÜ êñßóéìç êáôÜóôáóÞ ôïõò. Áóèåíåßò ìå âñïã-
÷éêü Üóèìá êáé ïîý ðíåõìïíéêü ïßäçìá öáßíåôáé üôé
ìðïñåß íá âïçèçèïýí áðü ôç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ, áëëÜ
ãéá ôá íïóÞìáôá áõôÜ áðáéôïýíôáé ðåñáéôÝñù åìðåé-
ñßá êáé Ýñåõíá. ÂáñéÜ áóèìáôéêÞ êñßóç (status asthmat-
icus), ðíåõìïíßá ìå óïâáñÞ õðïîáéìßá êáé ARDS ðñÝ-
ðåé íá áíôéìåôùðßæïíôáé ìå óõìâáôéêü ìç÷áíéêü áåñé-
óìü èåôéêÞò ðßåóçò óå ïñãáíùìÝíåò ÌÅÈ.

Ðßíáêáò 1. ÊñéôÞñéá ãéá ôç ÷ñÞóç Ìç Åðåìâáôéêïý Áåñéóìïý
ÈåôéêÞò Ðßåóçò (ÌÅÌÁÈÐ) óôçí Ïîåßá ÁíáðíåõóôéêÞ Áíå-
ðÜñêåéá (ÏÁÁ).

Áóèåíåßò ÌåãÜëçò Ðéèáíüôçôáò ÄéáóùëÞíùóçò
n Ïîåßá åðéäåßíùóç áåñßùí áßìáôïò: pÇ<7,35, áýîçóç

PaCO
2
>4-5mmHg/þñá.

n ÌÝôñéá Ýùò óïâáñÞ áíáðíåõóôéêÞ äõó÷Ýñåéá, ìÝôñéá äý-
óðíïéá, ÷ñÞóç åðéêïõñéêþí ìõþí, ðáñÜäïîç êïéëéáêç
áíáðíïÞ (>25/min).

Áóèåíåßò ÌéêñÞò Ðéèáíüôçôáò ÄéáóùëÞíùóçò
n Ìç áíáìåíüìåíç êáñäéïáíáðíåõóôéêÞ áíáêïðÞ.
n Áðïõóßá äõóëåéôïõñãßáò áíùôÝñùí áåñáãùãþí Þ õðåñ-

âïëéêþí åêêñßóåùí.
n Áðïõóßá áðüöñáîçò áíùôÝñùí áåñáãùãþí Þ ôñáýìáôïò.
n Áðïõóßá Üëëçò óïâáñÞò êëéíéêÞò åêäÞëùóçò (õðüôáóç,

áññõèìßá, êáñäéáêÞ éó÷áéìßá, ãáóôñïññáãßá).
n Áðïõóßá Üã÷ïõò Þ ðñïâëçìÜôùí óõíåñãáóßáò.
Áóèåíåßò ðïõ ÷ñÞæïõí ÌÅÌÁÈÐ
n ÁíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá ðïõ èá áíáôá÷èåß óå ëßãåò

þñåò Þ ìÝñåò üðùò ðáñüîõíóç ×ÁÐ, êõóôéêÞ ßíùóç, ðå-
ñéïñéóôéêÜ íïóÞìáôá ðíåõìüíùí, âñïã÷éêü Üóèìá, ïîý
ðíåõìïíéêü ïßäçìá êáé ðíåõìïíßá.
n Äéáôáñá÷Ýò áåñßùí ìåôÜ áðïóùëÞíùóç.
n Áóèåíåßò áñíïýìåíïé ôç äéáóùëÞíùóç.
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Ôå÷íéêÝò ÌÅÌÁÈÐ

Óå ïîåßåò êáôáóôÜóåéò, óå ìåñéêÜ êÝíôñá ôïõ åîù-
ôåñéêïý ðïõ Ý÷ïõí ôçí áíÜëïãç åìðåéñßá óôç ÷ñüíéá
áíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá, åöáñìüæåôáé ï ÌÅÌÁÈÐ
ìå ñéíéêÞ Þ óôïìáôïñéíéêÞ ìÜóêá, åíþ ìå ÷ñÞóç åðéóôï-
ìßïõ áõôüò ÷ñçóéìïðïéåßôáé éäßùò óôï óðßôé5-7,19.

Ç åðéëïãÞ ôïõ åßäïõò ôçò ðñïóùðßäáò (ìÜóêáò),
åîáñôÜôáé áðü ôçí ðñïôßìçóç ðïõ äåß÷íåé ôï éáôñéêü êáé
íïóçëåõôéêü ðñïóùðéêü êáé ëéãüôåñï áðü ôçí ðñïôßìç-
óç-åðéèõìßá ôïõ áññþóôïõ. Ïé ñéíéêÝò ìÜóêåò Ý÷ïõí ôï
ðëåïíÝêôçìá üôé áöÞíïõí ôç óôïìáôéêÞ êïéëüôçôá åëåý-
èåñç êáé Ýôóé ï áóèåíÞò áéóèÜíåôáé ðéï åëåýèåñïò, ïìé-
ëåß, ãåõìáôßæåé êáé äåß÷íåé ðåñéóóüôåñç áíåêôéêüôçôá.
Ôï ìåãÜëï ìåéïíÝêôçìá áõôÞò ôçò ìåèüäïõ åßíáé ç äéá-
öõãÞ áÝñá áðü ôç óôïìáôéêÞ êïéëüôçôá êáé Ýôóé óõóôÞ-
íåôáé óôïí áóèåíÞ ç ÷ñÞóç óôïìáôïñéíéêÞò ìÜóêáò.

Ç ÷ñÞóç ñéíéêÞò ìÜóêáò ðïëëÝò öïñÝò äçìéïõñãåß
Ýëêç óôçí ðåñéï÷Þ, ôá ïðïßá åðéôåßíïõí ôï Þäç õðÜñ÷ïí
ðñüâëçìá äõóáíåîßáò. Ç ÷ñÞóç óôïìáôïñéíéêÞò ìÜóêáò,
ìðïñåß íá ìåéþíåé ôá ðñïâëÞìáôá äéáöõãÞò áÝñá ãýñù
áðü ôï ðñüóùðï, áëëÜ äçìéïõñãåß ðñïâëÞìáôá ùò ðñïò
ôç ëÞøç öáãçôïý êáé ïìéëßáò, ãé' áõôü ç ðëåéïøçößá ôùí
áóèåíþí áõôþí, áðïññßðôåé áõôÞ ôç ìÝèïäï. Ç äçìéïõñ-
ãßá ðïëëþí ôýðùí ìÜóêáò ãéá ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ, Ý÷åé
óêïðü íá ìåéþóåé áõôÜ ôá ðñïâëÞìáôá6,7,10,15.

¸íáñîç ÌÅÌÁÈÐ

ÅðéëåãìÝíïé áóèåíåßò ðñÝðåé íá áñ÷ßæïõí ÌÅÌÁÈÐ
ðñïóåêôéêÜ êáé ü÷é êÜôù áðü êáôáóôÜóåéò Ýíôáóçò. Ïé
ðåñéóóüôåñïé áóèåíåßò åßíáé áñíçôéêÜ ðñïäéáèåôçìÝ-
íïé óôç ÷ñÞóç ôÝôïéùí ôå÷íéêþí, ãé' áõôü ï óêïðüò êáé
ôï êÜèå åðéìÝñïõò êïììÜôé ôïõ ìç÷áíÞìáôïò èá ðñÝðåé
íá åîçãïýíôáé óôïí áóèåíÞ ðñéí ôçí åöáñìïãÞ ôïõ.

Ðïëëïß ôýðïé áíáðíåõóôÞñùí Ý÷ïõí ÷ñçóéìïðïéç-
èåß óôï ÌÅÌÁÈÐ (áíáðíåõóôÞñåò üãêïõ-áíáðíåõóôÞ-
ñåò ðßåóçò), üìùò üëåò ó÷åäüí ïé ìåëÝôåò Ý÷ïõí äåßîåé
ðåñßðïõ ôá ßäéá áðïôåëÝóìáôá5-7. ÐïëëÝò öïñÝò ðñÝðåé
íá äßäåôáé ç åõêáéñßá óôïí áóèåíÞ íá äéáëÝãåé ôá ìç-
÷áíÞìáôá ðïõ ôïõ ôáéñéÜæïõí êáé ðïõ ìðïñïýí íá ÷ñç-
óéìïðïéçèïýí óôï íïóïêïìåßï êáé ôï óðßôé. Åìðåéñßá
ðïëëþí êÝíôñùí óõóôÞíåé ìéêñÝò ìÜóêåò ðïõ åöáñìü-
æïõí ðïëý êáëÜ óôï ðñüóùðï. Ïé éìÜíôåò ôçò ìÜóêáò
ðñÝðåé íá åßíáé Üíåôïé (÷áëáñïß) êáé ü÷é ðïëý óöéêôïß
ãéáôß ðñïêáëïýí äõóöïñßá-ðïíïêÝöáëï êáé ïäçãïýí óå
áðïôõ÷ßá ôçí ðñïóðÜèåéá ÷ñÞóçò ÌÅÌÁÈÐ. ×áìçëÞ
ðßåóç Ýíáñîçò BiPAP S/T (8-12 cmH2O IPAP & 2-4

cmH2O EPAP) äéåõêïëýíåé ôïí áóèåíÞ êáé Ý÷åé êáëÜ
áðïôåëÝóìáôá, äßíïíôáò óõã÷ñüíùò ôçí åõêáéñßá ãéá
óôáäéáêÞ áýîçóç ôùí ðéÝóåùí ôïõ BiPAP32. Ãéá ôçí åðé-
ôõ÷ßá ôçò ÷ñÞóçò ÌÅÌÁÈÐ óôï óðßôé ÷ñåéÜæåôáé ðïëý
êáëÞ óõíåñãáóßá áóèåíïýò, éáôñïý, íïóçëåõôéêïý ðñï-
óùðéêïý, ïéêïãåíåéáêïý ðåñéâÜëëïíôïò, ìåãÜëç õðïìï-
íÞ êáé ðïëýò ÷ñüíïò. ÓõíÞèùò ïé áóèåíåßò áõôïß Ý÷ïõí
Üã÷ïò, áéóèÜíïíôáé Üâïëá êáé áðáéôïýí áñêåôü ÷ñüíï,
Ýùò üôïõ ðåéóèïýí ãéá ôç ÷ñçóéìüôçôá ôçò ìåèüäïõ. Ìå-
ñéêïß áóèåíåßò, åìöáíßæïõí ðáíéêü, äõóáíåîßá óôç ìÜ-
óêá êáé ôï ìç÷Üíçìá êáé ðáñÜ ôéò åíáëëáêôéêÝò ìåèü-
äïõò äåí äåß÷íïõí üôé ìðïñåß íá áíå÷èïýí êÜðïéá áðü
áõôÝò. ÅÜí ìåôÜ 2-3 þñåò ðñïóðÜèåéáò ï áóèåíÞò äåí
åðéèõìåß ôç ìÝèïäï, äåí äåß÷íåé óçìÜäéá óõíåñãáóßáò,
áéóèÜíåôáé êüðùóç êáé ç êáôÜóôáóÞ ôïõ åðéäåéíþíåôáé
ôüôå ãßíåôáé äéáêïðÞ ôçò åöáñìïãÞò ôçò ìåèüäïõ êáé ï
áóèåíÞò áíôéìåôùðßæåôáé ìå Üëëá ìÝóá.

¼ëïé ïé áóèåíåßò ðïõ ëáìâÜíïõí ÌÅÌÁÈÐ óôï
óðßôé ðñÝðåé íá âñßóêïíôáé óå óôåíÞ ðáñáêïëïýèçóç
êáé åöüóïí ç êáôÜóôáóÞ ôïõò åðéäåéíùèåß íá åéóÜãï-
íôáé óôï Íïóïêïìåßï êáé ôç ÌÅÈ. Ìåñéêïß áðü áõôïýò
ðéèáíüí íá åìöáíßóïõí ïîåßá äýóðíïéá êáé âáñéÜ áíá-
ðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá êáé íá ÷ñåéáóôïýí äéáóùëÞíù-
óç ôñá÷åßáò. Áðü ôç óôéãìÞ ðïõ ï áóèåíÞò îåðåñÜóåé
ôçí ïîåßá öÜóç ôçò íüóïõ ìðïñåß åýêïëá íá áðïóõíäå-
èåß áðü ôïí áíáðíåõóôÞñá. Ìåñéêïß óõããñáöåßò, áðü
ôç óôéãìÞ ðïõ ï áóèåíÞò ðáñïõóéÜóåé óçìåßá âåëôßù-
óçò, ðñïôåßíïõí Üìåóç êáé ü÷é óôáäéáêÞ áðïóýíäåóç
áðü ôç ìç÷áíéêÞ áíáðíïÞ23. Ìåôáîý ôùí äýï ôñüðùí
äåí Ý÷åé âñåèåß üôé õðÜñ÷ïõí ïõóéáóôéêÝò äéáöïñÝò,
åðåéäÞ åßíáé ðïëý åýêïëï ï áóèåíÞò íá îáíáñ÷ßóåé ÌÅ-
ÌÁÈÐ. Ç ðëåéïøçößá ôùí áóèåíþí ìåôÜ ðÜñïäï ïñé-
óìÝíïõ ÷ñïíéêïý äéáóôÞìáôïò âåëôéþíïíôáé êáé ÷ñåéÜ-
æåôáé íá êÜíïõí ÷ñÞóç óôï óðßôé ìüíï êáôÜ ôç íý-
êôá5,15,18,19.

Ç óçìåñéíÞ åìðåéñßá êáé ðñïïðôéêÞ

Óå åðéëåãìÝíïõò áóèåíåßò, ï ÌÅÌÁÈÐ åßíáé áóöá-
ëÞò, êáëÜ áíåêôüò ìå ó÷åôéêÜ ëßãåò åðéðëïêÝò, ðïõ óõ-
íÞèùò ïöåßëïíôáé óôçí ðñïóáñìïãÞ ôùí óõóêåõþí (Ðß-
íáêáò 2). Ðåñßðïõ 10-25% ôùí áóèåíþí ðáñïõóéÜæïõí
äõóáíï÷Þ óôç ìÜóêá ðáñÜ ôéò áëëáãÝò ôùí ôýðùí êáé
ôùí ìåãåèþí ôçò. Ç äéáöõãÞ áÝñá ãýñù áðü ôç ìÜóêá
ìåñéêÝò öïñÝò åßíáé áíáðüöåõêôç ëüãù óùìáôéêÞò êá-
ôáóêåõÞò. ¢ëëá ðñïâëÞìáôá åßíáé ôï åñýèçìá ðïõ ðá-
ñïõóéÜæåôáé ãýñù áðü ôá óçìåßá åðáöÞò ôçò ìÜóêáò,
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ðÜñêåéá åßíáé äéáèÝóéìç åäþ êáé áñêåôÜ ÷ñüíéá, áëëÜ
ìüíï ôá ôåëåõôáßá ÷ñüíéá, Ý÷åé êåñäßóåé ôçí åìðéóôïóý-
íç ôùí ãéáôñþí, ôùí íïóçëåõôþí êáé ôùí áóèåíþí18,19.
Óå åðåßãïõóåò êáôáóôÜóåéò õðÜñ÷ïõí åíäåßîåéò ðïõ
óõíçãïñïýí üôé ï ÌÅÌÁÈÐ ðñïóöÝñåé óçìáíôéêÞ
âïÞèåéá óôçí ïîåßá åðéäåßíùóç ôçò ×ÁÐ, óôç ìåôåã÷åé-
ñçôéêÞ áíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá, êáé óôçí ïîåßá áíá-
ðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá áóèåíþí ðïõ áñíïýíôáé ôç äéá-
óùëÞíùóç. Áóèåíåßò ìå Üëëåò ïîåßåò êáôáóôÜóåéò, åêôüò
×ÁÐ, üðùò âñïã÷éêü Üóèìá, ïîý ðíåõìïíéêü ïßäçìá,
ðåñéïñéóôéêÜ íïóÞìáôá ðíåõìüíùí êáé ðíåõìïíßá, ðé-
èáíüí íá ùöåëïýíôáé áðü ôç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ28,32.

Áóèåíåßò ìå äõóìïñößåò áíùôÝñùí áåñáãùãþí êáé
Üöèïíåò åêêñßóåéò Þ áóèåíåßò ðïõ äåí óõíåñãÜæïíôáé,
ðñÝðåé íá áðïêëåßïíôáé ãéá Üìåóç ÷ñÞóç ÌÅÌÁÈÐ
óôï óðßôé êáé íá ðñïôéìÜôáé ç ìåôáöïñÜ ôïõò óôï íïóï-
êïìåßï êáé åöáñìïãÞ ìç÷áíéêÞò áíáðíïÞò ìÝóù ôñá-
÷åéïóôïìßáò19,36.

ÅÜí ëçöèïýí óïâáñÜ õðüøç ôá ðáñáðÜíù, ôüôå ç
÷ñÞóç ôïõ ÌÅÌÁÈÐ åßíáé áóöáëÞò, ÷áìçëïý êüóôïõò
êáé ðáñïõóéÜæåé ëßãåò åðéðëïêÝò óôï óðßôé êáé ôï íïóï-
êïìåßï37-40.

Ç áöéÝñùóç áñêåôïý ÷ñüíïõ áðü ôï éáôñéêü,íïóç-
ëåõôéêü êáé âïçèçôéêü ðñïóùðéêü ãéá ôçí åöáñìïãÞ êáé
ôçí åêìÜèçóç ôïõ ÌÅÌÁÈÐ åßíáé åðéâåâëçìÝíç áëëÜ
ôá êáëÜ áðïôåëÝóìáôá êáé ç ìåßùóç ôçò íïóçñüôçôáò
êáé èíçóéìüôçôáò åßíáé äåßêôåò ðïõ åðéâÜëëïõí ôç óõ-
íÝ÷åéá ôçò ðñïóðÜèåéáò ãéá ôåëåéïðïßçóç ôùí ìåèüäùí
ÌÅÌÁÈÐ êáé ôçí åõñýôåñç åöáñìïãÞ ôïõò óôï íïóï-
êïìåßï êáé óôï óðßôé5,6,19,41.

Ðßíáêáò 2. ÅðéðëïêÝò ÌÅÌÁÈÐ êáôÜ ôç ÷ñÞóç ôïõ óôçí
áíáðíåõóôéêÞ áíåðÜñêåéá.

ÅðéðëïêÝò Ðïóïóôü %

ÄéáöõãÞ áÝñá áðü ôç ìÜóêá Þ ãýñù 80-100
áðü ôç óôïìáôéêÞ êïéëüôçôá
Îçñüôçôá ñéíüò-Óõìöüñçóç 40-60
Åñõèñüôçôá ðñïóþðïõ 25-40
Äõóáíåîßá ìÜóêáò 15-25
¸ëêïò ñéíüò 10-15
Ãáóôñéêüò öüñôïò 5-10
Åðéðåöõêßôéò 5-10
Åéóñüöçóç 5

SUMMARY

Non Invasive Positive Pressure Ventilation at home and in the hospital. Recent developments

L. Gregorakos

Non invasive mechanical ventilation refers to the provision of ventilatory assistance without the need
for an invasive artificial airway. In this article many different approaches to assisting ventilation non-
invasively are reviewed for the treatment of various forms of respiratory failure at home and in critical
hospital care setting. Recent studies and development of these methods are presented. Pneumon 2001,
14(3):197-205.
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Ôï ìïíïêëùíéêü áíôßóùìá rhuMAb-25 óôç èåñáðåßá
ôïõ Üóèìáôïò

ËÝîåéò êëåéäéÜ: Áíïóïóöáéñßíç Å, çùóéíüöéëá,
öëåãìïíÞ áåñáãùãþí, Üóèìá

Ö. Âëáóôüò1,
Ì. Ìé÷áçëßäïõ2

1Ðíåõìïíïëüãïò, ÅðéìåëçôÞò ÊÝíôñïõ Áíáðíåõóôé-
êÞò ÁíåðÜñêåéáò, Íïóïêïìåßï "Óùôçñßá", 2Åéäéêåõü-
ìåíç Ðíåõìïíïëüãïò, ÊÝíôñï ÁíáðíåõóôéêÞò Áíå-
ðÜñêåéáò, Íïóïêïìåßï "Óùôçñßá"

ÐÅÑÉËÇØÇ. Ôá ìïíïêëùíéêÜ áíôéóþìáôá Ýíáíôé ôùí áíïóïóöáé-
ñéíþí IgE áðïôåëïýí ìéá íÝá ôÜîç áíôéáóèìáôéêþí öáñìÜêùí. Ç
÷ñÞóç áõôþí ôùí öáñìÜêùí óôçñßæåôáé óôçí ðáñáäï÷Þ üôé ïé
áíïóïóöáéñßíåò IgE åõèýíïíôáé óå ìåãÜëï âáèìü ãéá ôç äéáôÞñç-
óç ôçò áóèìáôéêÞò öëåãìïíÞò êáé, êáôÜ óõíÝðåéá, ôùí êëéíéêþí
óõìðôùìÜôùí ôçò íüóïõ. Íåüôåñá äåäïìÝíá åìðëÝêïõí ôéò áíï-
óïóöáéñßíåò IgE êáé óôçí ðáèïãÝíåéá ôïõ åíäïãåíïýò Üóèìá-
ôïò, ìÝóù ôïðéêÞò õðåñðáñáãùãÞò ôïõò óôïõò áóèìáôéêïýò áå-
ñáãùãïýò. Ôá ìïíïêëùíéêÜ áíôéóþìáôá rhuMAb-25 óõíäÝïíôáé
ìå ôïõò õðïäï÷åßò õøçëÞò óõããÝíåéáò ôçò IgE, óôçí åðéöÜíåéá
ôùí ìáóôïêõôôÜñùí êáé ôùí âáóåïößëùí êõôôÜñùí, ðáñåìâáßíï-
íôáò Ýôóé óôïõò åîáñôþìåíïõò áðü ôçí IgE ìç÷áíéóìïýò ôçò öëåã-
ìïíÞò ôùí áåñáãùãþí. Ôá áíôéóþìáôá rhuMAb-25 ìåéþíïõí ôá
åðßðåäá ôçò åëåýèåñçò IgE êáèþò êáé ôçí Ýêöñáóç ôùí õðïäï-
÷Ýùí ôçò IgE. Ïé êëéíéêÝò ìåëÝôåò ôïõ öáñìÜêïõ äåß÷íïõí óçìá-
íôéêü èåñáðåõôéêü üöåëïò êõñßùò óôïõò áóèåíåßò ìå áëëåñãéêü
Üóèìá, åíçëßêïõò êáé ðáéäéÜ. Ðíåýìùí 2001, 14(3): 206-216.

1. Áíïóïóöáéñßíç IgE êáé Üóèìá

Ôï Üóèìá åßíáé ìéá ÷ñüíéá öëåãìïíþäçò íüóïò ôùí áåñáãùãþí, óôçí
ðáèïãÝíåéá ôçò ïðïßáò ðáßæïõí ñüëï íåõñïãåíåßò êáé êõôôáñéêïß ìç÷áíé-
óìïß. Ôá êýôôáñá ôçò ëåõêÞò óåéñÜò ôïõ áßìáôïò óõììåôÝ÷ïõí óôç äç-
ìéïõñãßá êáé óôç óõíôÞñçóç ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí óôïõò áóèå-
íåßò ìå Üóèìá. Êåíôñéêü ñüëï ìåôáîý ôùí ëåõêïêõôôÜñùí ãéá ôçí ðñü-
êëçóç ôçò áóèìáôéêÞò öëåãìïíÞò ðáßæåé ôï ìáóôïêýôôáñï, ôï ïðïßï ðá-
ñÜãåé ïõóßåò ìå öëåãìïíþäç (êõôôáñïêßíåò) êáé ÷çìåéïôáêôéêÞ äñÜóç
(÷çìåéïêßíåò). Ïé ïõóßåò áõôÝò åìðëÝêïíôáé óôç öëåãìïíÞ ôïõ âëåííïãü-
íïõ ôùí áåñáãùãþí, êáèþò êáé óôçí ðñïóÝëêõóç ôùí öëåãìïíïãüíùí
êõôôÜñùí ôïõ áßìáôïò (ïõäåôåñüöéëùí êáé çùóéíüöéëùí). Ôá çùóéíüöé-
ëá êýôôáñá èåùñïýíôáé ùò ôá êõñßùò õðåýèõíá ãéá ôç äéáôÞñçóç ôçò
áóèìáôéêÞò öëåãìïíÞò, ëüãù ôçò éêáíüôçôÜò ôïõò íá åêêñßíïõí ïõóßåò ìå

Áëëçëïãñáößá:
Öþôçò Âëáóôüò, "Ç Óùôçñßá", Ëåùö. Ìåóïãåßùí
152, ÁèÞíá 11527, Ôçë.: 0107778611

Bñá÷åßá Áíáóêüðçóç
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ôïîéêÝò éäéüôçôåò ãéá ôï âñïã÷éêü åðéèÞëéï (çùóéíïöé-
ëéêÞ êáôéïíéêÞ ðñùôåÀíç-ECP, ìåãßóôç âáóéêÞ ðñùôåÀ-
íç-MBP, çùóéíïöéëéêÞ ðåñïîåßäáóç-EPO) (Ó÷Þìá 1).

Ç áíïóïóöáéñßíç Å (IgE) ðáñÜãåôáé áðü ôá Â-ëåì-
öïêýôôáñá, ôá ïðïßá äéåãåßñïíôáé ãéá ôçí ðáñáãùãÞ
ôçò áðü ôçí éíôåñëåõêßíç 4 (IL-4) ôùí ÔÇ2 ëåìöïêõôôÜ-
ñùí. Ç IgE ðïõ âñßóêåôáé óôçí åðéöÜíåéá ôùí ìáóôï-
êõôôÜñùí åíþíåôáé ìå ôï áíôéãüíï êáé åíåñãïðïéåß ôï
ìáóôïêýôôáñï, ðõñïäïôþíôáò ôéò áíôéäñÜóåéò ðïõ ïäç-
ãïýí óôç öëåãìïíÞ.

Tá ôåëåõôáßá ÷ñüíéá Ý÷ïõí åìöáíéóèåß åíäåßîåéò ðïõ
õðïäçëþíïõí ôïðéêÞ ðáñáãùãÞ ôçò IgE óôïõò áåñáãù-
ãïýò. Öáßíåôáé üôé ç ôïðéêÞ áõôÞ ðáñáãùãÞ åßíáé áíå-
îÜñôçôç ôïõ áëëåñãéêïý Þ åíäïãåíïýò ÷áñáêôÞñá ôïõ
Üóèìáôïò êáé ôçò áôïðßáò ôïõ áóèåíïýò. Ç ðëçñïöï-
ñßá üôé ç IgE ìðïñåß íá ðáñÜãåôáé ôïðéêÜ óôï âëåííï-
ãüíï ôùí âñüã÷ùí áíáèåùñåß ôéò ãíþóåéò ìáò ãéá ôç
ó÷Ýóç ðïõ ìðïñåß íá Ý÷åé ç áíïóïóöáéñßíç áõôÞ ìå ôï
åíäïãåíÝò Üóèìá1. Ïé Corris êáé Dark ðáñáôÞñçóáí üôé
ìç áóèìáôéêïß áóèåíåßò, óå ôåëéêü óôÜäéï êõóôéêÞò éíþ-
óåùò Þ ìå ðñùôïðáèÞ ðíåõìïíéêÞ õðÝñôáóç, óôïõò
ïðïßïõò Ýãéíå ìåôáìüó÷åõóç ðíåõìüíùí áðü äüôåò ìå
Þðéï Üóèìá, áíÝðôõîáí óôç ìåôÝðåéôá æùÞ ôïõò Üóèìá2.
Áíôßèåôá, áóèìáôéêïß áóèåíåßò óôïõò ïðïßïõò Ýãéíå ìå-
ôáìüó÷åõóç ðíåõìüíùí áðü äüôåò ìç áóèìáôéêïýò, äåí
åìöÜíéóáí Üóèìá åðß ôñßá ÷ñüíéá ìåôÜ ôç ìåôáìüó÷åõ-
óç. Ïé ðáñáôçñÞóåéò áõôÝò õðïóôçñßæïõí ôçí Üðïøç üôé
ôï Üóèìá åßíáé åíäå÷ïìÝíùò ìéá "ôïðéêÞ" íüóïò2. Ìå-
ëÝôåò óå Üôïìá ìå ðõñåôü åê ÷üñôïõ, Ýäåéîáí üôé ôá Â
ëåìöïêýôôáñá ôïõ ñéíéêïý âëåííïãüíïõ ôïõò ìðïñïýí
íá ðáñÜãïõí ôïðéêÜ IgE3,4. Ìéá ìåëÝôç óå Üôïìá ìå
÷ñüíéá áëëåñãéêÞ ñéíßôéäá Ýäåéîå üôé ôá ìáóôïêýôôáñá
ôïõ ñéíéêïý âëåííïãüíïõ åðéäåéêíýïõí áõîçìÝíç Ýêöñá-
óç ôùí FcåR1 õðïäï÷Ýùí êáé ôùí IL-4 êáé IL-13 êáé
ðñïÜãïõí ôç óýíèåóç ôçò IgE áðü ôá Â ëåìöïêýôôáñá5.
Ïé ðáñáôçñÞóåéò áõôÝò ãéá ôçí ðáñáãùãÞ ôçò IgE óôï
ôïðéêü ìéêñïðåñéâÜëëïí ôùí áíùôÝñùí áåñáãùãþí
ìðïñïýí ßóùò íá ìáò åîçãÞóïõí ãéáôß êÜðïéïé áôïðéêïß
áóèåíåßò åìöáíßæïõí ñéíßôéäá, åíþ Üëëïé äåí Ý÷ïõí
üìïéåò êëéíéêÝò åêäçëþóåéò Þ áíáðôýóóïõí áôïðéêÞ
íüóï áëëïý.

ÅíäéáöÝñïí åðßóçò ðáñïõóéÜæïõí ïé ìåëÝôåò óå
áóèìáôéêïýò áóèåíåßò, áôïðéêïýò êáé ìç, ïé ïðïßåò óõ-
ãêëßíïõí óôçí Üðïøç üôé áõôÝò ïé äýï ìïñöÝò Üóèìá-
ôïò ìðïñåß ìåí íá ðáñïõóéÜæïõí äéáöïñÝò óôçí êëéíé-

ÔñïðïðïéçìÝíï áðü K.F. Chung, Chronic inflammation in asthma.
Eur Respir Rev 1988:8, 62, 999-1006 êáé R. Pauwells, chronicity
and progression of asthma. Eur Respir Rev 1998:8, 62, 1016-1019.

Ó÷Þìá 1. ÊõôôáñéêÜ, âéï÷çìéêÜ, ðáèïëïãïáíáôïìéêÜ êáé êëé-
íéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôçò öõóéêÞò ðïñåßáò ôïõ âéï÷çìéêïý
Üóèìáôïò.

êÞ ôïõò åêäÞëùóç, áëëÜ ìïéñÜæïíôáé êïéíïýò áíïóïðá-
èïëïãéêïýò ìç÷áíéóìïýò. Ïé Humbert êáé óõí. Ýäåéîáí,
ìå áíïóïúóôï÷çìéêÝò ìåèüäïõò óå âéïøßåò âñïã÷éêïý
âëåííïãüíïõ áôïðéêþí êáé ìç áôïðéêþí áóèåíþí ìå
Üóèìá, üôé áõîÜíåôáé ï áñéèìüò ôùí êõôôÜñùí ðïõ åê-
öñÜæïõí ôï mRNA ãéá ôçí IL-4 êáé ôçí IL-56. Ôï ßäéï
åðßóçò Ý÷åé âñåèåß ãéá ôá êýôôáñá ðïõ åêöñÜæïõí ôï
mRNA ãéá ôçí aIL-5 (äéáëõôÞ êáé ìåìâñáíéêÞ) êáé ãéá
ôéò ÷çìåéïêßíåò ôùí çùóéíïößëùí (çùôáîßíç, çùôáîßíç-
2, RANTES, ÷çìåéïåëêôéêÞ ðñùôåÀíç ìïíïêõôôÜñùí 3
êáé 4)7,8. Ïé Ying êáé óõí. Ýäåéîáí åðßóçò üôé ôá CD8+
êáé ôá CD4+ Ô ëåìöïêýôôáñá ìáæß ìå ôá ìáóôïêýôôá-
ñá êáé ôá çùóéíüöéëá åêöñÜæïõí ôï mRNA ãéá ôçí IL-
4 êáé ôçí IL-5 óå áóèìáôéêïýò áóèåíåßò, áôïðéêïýò êáé
ìç9. Óå âéïøßåò áðü âñïã÷éêü âëåííïãüíï áóèåíþí ìå
Üóèìá, âñÝèçêå áõîçìÝíïò áñéèìüò êõôôÜñùí ðïõ öÝ-
ñïõí õðïäï÷åßò õøçëÞò óõããÝíåéáò ãéá ôçí IgE (FcåR1),
áíåîáñôÞôùò ôïõ áôïðéêïý Þ ü÷é ÷áñáêôÞñá ôïõ Üóèìá-
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ôïò10.
Ôï åíäïãåíÝò Üóèìá ëïéðüí ìðïñåß íá óõó÷åôßæåôáé

ìå åîáñôþìåíïõò áðü ôçí IgE ìç÷áíéóìïýò, ðáñÜ ôçí
áðïõóßá áíé÷íåýóéìçò åéäéêÞò IgE, üðùò öáßíåôáé áðü
ôéò áñíçôéêÝò RAST äïêéìáóßåò êáé ôéò áñíçôéêÝò äåñ-
ìáôéêÝò äïêéìáóßåò óå áõôïýò ôïõò áóèåíåßò. Ôï ãåãï-
íüò üôé ç ïëéêÞ IgE ôïõ ïñïý åßíáé åëáöñþò áõîçìÝíç
óå ìç áôïðéêïýò áóèåíåßò ìå Üóèìá óå ó÷Ýóç ìå ìç áôï-
ðéêÜ öõóéïëïãéêÜ Üôïìá åíéó÷ýåé áõôÞ ôçí Üðïøç10.

Äýï ìåãÜëåò åðéäçìéïëïãéêÝò ìåëÝôåò Ýäåéîáí üôé ôï
Üóèìá óõó÷åôßæåôáé ìå ôçí IgE, åöüóïí ïé óõãêåíôñþ-
óåéò áõôÞò ðñïóáñìïóèïýí óôçí çëéêßá êáé óôï öýëï
êáé üôé ç âñïã÷éêÞ õðåñáíôéäñáóôéêüôçôá óôá ðáéäéÜ
óõó÷åôßæåôáé ìå ôá åðßðåäá ôçò IgE áêüìç êáé óå áóèå-
íåßò ÷ùñßò éóôïñéêü áôïðéêÞò íüóïõ11,12.

Åßíáé ëïéðüí ðéèáíüí üôé óôï åíäïãåíÝò Üóèìá õðÜñ-
÷åé êÜðïéïò ðáñÜãïíôáò áêüìç ìç áíáãíùñßóéìïò, üðùò
ð.÷. éïß, ðïõ ðõñïäïôåß IgE-åîáñôþìåíïõò ìç÷áíéóìïýò.
ÌÞðùò ëïéðüí ðñüêåéôáé ãéá ôçí ßäéá íüóï ðáèïãåíåôé-
êÜ, óôï Ýíá Üêñï ôçò ïðïßáò âñßóêåôáé ôï áôïðéêü
Üóèìá, áíôáíáêëþíôáò ôçí áðÜíôçóç óå ðåñéâáëëïíôé-
êÜ áëëåñãéïãüíá (ç ïðïßá áíáãíùñßæåôáé áðü ôï éóôï-
ñéêü êáé ôçí åéäéêÞ IgE), êáé óôï Üëëï Üêñï ôï åíäïãå-
íÝò Üóèìá, ôï ïðïßï èá ìðïñïýóå íá åêöñÜæåé ôçí áðÜ-
íôçóç óå ðáñÜãïíôåò ðïõ äåí Ý÷ïõí áêüìç áíáãíùñé-
óèåß;

2. Ç öáñìáêïëïãéêÞ âÜóç ôïõ áíôß-IgE áíôéóþìáôïò
rhuMAb-25

Ìéá íÝá áíïóïëïãéêÞ èåñáðåõôéêÞ ðñïóÝããéóç ôïõ
Üóèìáôïò óôï÷åýåé óôç ìåßùóç ôçò áëëåñãéêÞò áíôßäñá-
óçò ìÝóù áíáóôïëÞò ôçò äñÜóçò ôçò IgE. Áõôü öáßíåôáé
íá åðéôõã÷Üíåôáé ìå Ýíá áíáóõíäõáóìÝíï, áíèñùðï-
ðïéçìÝíï, ìïíïêëùíéêü áíôßóùìá, ôï rhuMAb-25. Ôï
áíôßóùìá áõôü äçìéïõñãÞèçêå áðü ôçí áíïóïðïßçóç
ðïíôéêþí ìå áíèñþðéíç áíïóïóöáéñßíç IgE. Ðñüêåé-
ôáé ãéá Ýíá ìïíïêëùíéêü áíôßóùìá ðïõ óôï÷åýåé óôçí
åéäéêÞ ðåñéï÷Þ Cå3 ôçò IgE. Ç ðåñéï÷Þ Cå3 óõíäÝåôáé
ìå ôïõò õøçëÞò óõããÝíåéáò õðïäï÷åßò ôçò IgE (õðïäï-
÷åßò FcÅR1). Ïé õðïäï÷åßò áõôïß âñßóêïíôáé óôçí åðé-
öÜíåéá ôùí ìáóôïêõôôÜñùí êáé ôùí âáóåïößëùí. ¸îé
áìéíïîÝá-"êëåéäéÜ" áõôïý ôïõ õðïäï÷Ýá ó÷çìáôßæïõí
Ýíá Ýðáñìá óôï ðéï åêôåèåéìÝíï ôìÞìá ôçò IgE13. Ôï
rhuMAb-25 äçìéïõñãåß åêëåêôéêÜ óõìðëÝãìáôá ìå ôçí
åëåýèåñç (ìç äåóìåõìÝíç óôá ìáóôïêýôôáñá) IgE êáé

ìÜëéóôá ìå ôïí õðïäï÷Ýá ôçò Cå3. Ìå áõôü ôïí ôñüðï
áíáóôÝëëåé ôç óýíäåóÞ ôçò ìå ôïõò õðïäï÷åßò óôçí åðé-
öÜíåéá ôùí öëåãìïíïãüíùí êõôôÜñùí. Ôï rhuMAb-25
Ý÷åé äåé÷èåß üôé, åêôüò áðü ôç ìåßùóç ôùí åðéðÝäùí ôçò
IgE, ìåôáâÜëëåé êáé ôç ëåéôïõñãßá ôùí õðïäï÷Ýùí ôçò
IgE, ìåéþíïíôáò ôçí ÝêöñáóÞ ôïõò.

ÐñïêåéìÝíïõ ôï áñ÷éêü áíôßóùìá íá åßíáé óå èÝóç
íá ÷ñçóéìïðïéçèåß óôïõò áíèñþðïõò, ôá áìéíïîÝá ôùí
áíïóïóöáéñéíþí ôùí ðïíôéêþí ðïõ åíÝ÷ïíôáé óôç äÝ-
óìåõóç ôçò ÉgE åíóùìáôþèçêáí ðÜíù óôç óôáèåñÞ ðå-
ñéï÷Þ ìéáò áíèñþðéíçò IgG áíïóïóöáéñßíçò. ̧ ôóé äç-
ìéïõñãÞèçêå ìéá áíïóïóöáéñßíç ðïõ åßíáé áíèñþðéíç
óå ðïóïóôü ðÜíù áðü 95%. Áðü ôéò äéÜöïñåò áíèñù-
ðïðïéçìÝíåò ìïñöÝò, êáëýôåñç ÷áñáêôçñßóôçêå ç Ýê-
äïóç 25, åî ïõ êáé ç ïíïìáóßá rhuMAb-25 (recombinant
humanized Monoclonal Antibody 25).

3. ÓçìáíôéêÝò êëéíéêÝò ìåëÝôåò ãéá ôï ìïíïêëùíéêü
áíôßóùìá rhuMAb-25

3.1. ÌåëÝôåò óå ðåéñáìáôüæùá
Ç áóöÜëåéá, ç áðïôåëåóìáôéêüôçôá êáèþò êáé ïé

öáñìáêïäõíáìéêÝò êáé öáñìáêïêéíçôéêÝò éäéüôçôåò ôïõ
rhuMAb-E25 ìåëåôÞèçêáí ðñþôá óå ðéèÞêïõò. ÌåôÜ
áðü õðïäüñéá Þ åíäïöëÝâéá ÷ïñÞãçóç óå ðéèÞêïõò, ôï
áíôßóùìá Å25 áðïìáêñýíåôáé áñãÜ áðü ôçí êõêëïöï-
ñßá êáé Ý÷åé ÷ñüíï çìßóåéáò æùÞò 1-4 åâäïìÜäåò14. Ï
ñõèìüò êÜèáñóçò åëáôôþíåôáé ìå ôçí áýîçóç ôçò äü-
óçò êáé åßíáé áõîçìÝíïò óå ðåéñáìáôüæùá ìå õøçëÝò
áñ÷éêÝò ôéìÝò IgE. Áõôü ïöåßëåôáé óôï üôé ôá óõìðëÝã-
ìáôá ôçò IgE ìå ôï áíôßóùìá Å25 áðïìáêñýíïíôáé ôá-
÷ýôåñá áðü ü,ôé ôï Å25 ìüíï ôïõ. Áðü ôçí Üëëç ðëåõñÜ,
áðïâÜëëïíôáé ðéï áñãÜ áðü ü,ôé ç åëåýèåñç IgE, êáé
áõôü ôï ãåãïíüò óå óõíÜñôçóç ìå ôï ó÷çìáôéóìü ôùí
ßäéùí ôùí óõìðëåãìÜôùí, Þôáí ï ëüãïò ðïõ ðáñáôçñÞ-
èçêáí áõîçìÝíá åðßðåäá ôçò ïëéêÞò IgE ôïõ ïñïý (6-9
öïñÝò ðåñéóóüôåñï) óå ó÷Ýóç ìå ôçí çìÝñá Ýíáñîçò. Ç
åëåýèåñç üìùò IgE åëáôôþèçêå êáé ç ðôþóç ôùí åðéðÝ-
äùí ôçò Þôáí äïóïåîáñôþìåíç15.

Tï ìïñéáêü âÜñïò ôïõ óõìðëÝãìáôïò IgE: Å25 åßíáé
áðü 400.000 Ýùò 1.000.000. Äåí ðáñáôçñÞèçêå åéäéêÞ
ðñüóëçøç ôùí óõìðëåãìÜôùí áðü üñãáíá Þ éóôïýò óå
ó÷Ýóç ìå ôï áßìá êáé äåí áíé÷íåýèçêáí ìåôáâïëßôåò ôïõ
öáñìÜêïõ óôï áßìá. Ôï ïõñïðïéçôéêü óýóôçìá åßíáé ç
ðñþôç ïäüò áðÝêêñéóçò ôïõ öáñìÜêïõ. Ï áñãüò ñõè-
ìüò êÜèáñóçò ôùí óõìðëåãìÜôùí äåí Ý÷åé åìöáíåßò
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ôïîéêÝò óõíÝðåéåò16.
ÌåëåôÞèçêáí åðßóçò ç áóöÜëåéá êáé ç áðïôåëåóìá-

ôéêüôçôá ôïõ Å25 óå áëëåñãéêïýò áóèåíåßò êáé ðéèÞêïõò.
Ôï óçìáíôéêü åýñçìá óå áõôÞ ôç ìåëÝôç Þôáí ç ðáñáôÞ-
ñçóç üôé ôï áíôßóùìá Å25 äåí óõíäÝåôáé ìå áíèñþðéíá
âáóåüöéëá in vitro17. Ôá åõáéóèçôïðïéçìÝíá âáóåüöé-
ëá ìå åéäéêÞ IgE óôï ragweed åíåñãïðïéïýíôáí ìüíï ìå
ôï åéäéêü ragweed áíôéãüíï ãéá ôçí áðåëåõèÝñùóç éóôá-
ìßíçò êáé ü÷é ìå ôï Å25. ÊáôÜ óõíÝðåéá, ôï Å25 äåí ðá-
ñïõóéÜæåé äéáóôáõñïýìåíç áíôßäñáóç ìå óõìðëÝãìáôá
õðïäï÷Ýùí êáé äåí ðñïêáëåß áðåëåõèÝñùóç ìåóïëá-
âçôþí. Åðßóçò, óôçí ßäéá ìåëÝôç, ôï áíôßóùìá Å25 âñÝ-
èçêå íá áíáóôÝëëåé ôçí áðïêïêêßùóç ôùí ìáóôïêõôôÜ-
ñùí, óå ôìÞìáôá áíèñþðéíùí ðíåõìüíùí äéáðïôéóìÝ-
íùí ìå åéäéêÞ IgE ãéá ôï ragweed, ìåôÜ ôçí ðñüêëçóç
ìå áíôéãüíï. Ôï öÜñìáêï åðßóçò äåí ðñïêÜëåóå âëÜâç
óôïõò íåöñïýò êáé äåí áíé÷íåýèçêáí áíôéóþìáôá Ýíá-
íôé ôïõ öáñìÜêïõ ìåôÜ áðü 42 çìÝñåò.

Ç ÷ïñÞãçóç ôïõ öáñìÜêïõ óå äüóç 75 mg/kg õðï-
äïñßùò óå åãêýïõò ðéèÞêïõò äåí ðñïêÜëåóå ôïîéêüôç-
ôá óôï Ýìâñõï êáé ôç ìçôÝñá, ïýôå ôåñáôïãÝíåóç18. Óå
åãêýïõò ðéèÞêïõò, ç IgG ìåôáöÝñåôáé áðü ôç ìçôÝñá
óôï Ýìâñõï, ü÷é üìùò êáé ç IgE (öñáãìüò ôïõ ðëáêïý-
íôá). Ôï õðü Ýñåõíá öÜñìáêï áíé÷íåýèçêå óôïí ïñü
ðïõ åëÞöèç áðü ôïí ïìöÜëéï ëþñï19.

3.2. ÌåëÝôåò óå åíÞëéêåò ìå áëëåñãéêü Üóèìá

Ïé ðñþôåò ìåëÝôåò ó÷åôéêÜ ìå ôçí áóöÜëåéá, ôçí
áðïôåëåóìáôéêüôçôá, ôéò öáñìáêïêéíçôéêÝò êáé ôéò öáñ-
ìáêïäõíáìéêÝò éäéüôçôåò ôïõ rhuMAb-E25 åðéâåâáéþ-
íïõí ôá åõñÞìáôá ðïõ Ý÷ïõí ðñïáíáöåñèåß ãéá ôá ðåé-
ñáìáôüæùá.

Ôï öÜñìáêï ÷ïñçãïýìåíï óå áíèñþðïõò, õðïäï-
ñßùò Þ åíäïöëåâßùò, åßíáé êáëÜ áíåêôü, äåí åìöáíßæåé
áíåðéèýìçôåò åíÝñãåéåò, ðáñïõóéÜæåé ÷ñüíï çìßóåéáò
æùÞò 1-4 åâäïìÜäåò, ï ñõèìüò êÜèáñóÞò ôïõ ìåéþíåôáé
ìå ôçí áýîçóç ôçò äüóçò êáé åëáôôþíåé ôá åðßðåäá ôçò
åëåýèåñçò IgE ìå ôñüðï äïóïåîáñôþìåíï20. Ç IgE ôïõ
ïñïý ðáñÝìåéíå óå åðßðåäá ìç áíé÷íåýóéìá áðü 2 Ýùò 4
åâäïìÜäåò óôïõò áóèåíåßò ðïõ Ýëáâáí õøçëüôåñåò äü-
óåéò áíôéóþìáôïò21, ï äå áñéèìüò ôùí CD23+ B ëåìöï-
êõôôÜñùí, èåùñïýìåíïò ùò äåßêôçò óýíèåóçò ôçò IgE,
ðáñïõóßáóå åëÜôôùóç21. Ç ðáñáôÞñçóç üôé ç ÷ïñÞãçóç
ôïõ rhuMAb-E25 äåí åðçñåÜæåé êáèüëïõ ôéò äåñìáôé-
êÝò áëëåñãéêÝò äïêéìáóßåò äåß÷íåé üôé ôï áíôßóùìá Å25

äåí åðéäñÜ óôçí IgE ðïõ åßíáé Þäç óõíäåäåìÝíç óôá
äåñìáôéêÜ ìáóôïêýôôáñá22.

Ç áóöÜëåéá ôïõ rhuMAb-E25 ìåëåôÞèçêå óå 460
áóèåíåßò ìå ìÝôñéï êáé óïâáñü Üóèìá êáôÜ ôç äéÜñ-
êåéá åíüò Ýôïõò. Ï óõíïëéêüò áñéèìüò ôùí áíåðéèýìç-
ôùí åíåñãåéþí Þôáí üìïéïò óôçí ïìÜäá ðïõ Ýëáâå èå-
ñáðåßá êáé óôçí ïìÜäá ðïõ Ýëáâå åéêïíéêü öÜñìáêï.
Ïé óõ÷íüôåñåò ðáñåíÝñãåéåò Þôáí: êíçóìüò, êåöáëáë-
ãßá, éãìïñßôéò êáé éïãåíåßò ëïéìþîåéò. Ç ðëåéïøçößá
áõôþí Þôáí Þðéáò êáé ìÝôñéáò óïâáñüôçôáò êáé äåí óõ-
ó÷åôßóèçêáí ìå ôï ÷ïñçãïýìåíï öÜñìáêï23.

ÌåëåôÞèçêå åðßóçò ç åðßäñáóç ôïõ Å25 óôçí ðñþé-
ìç öÜóç ôïõ áëëåñãéêïý Üóèìáôïò. ÂñÝèçêå üôé ç ìÝóç
óõãêÝíôñùóç ôïõ áëëåñãéïãüíïõ ðïõ áðáéôÞèçêå ãéá
ôçí ðôþóç ôçò FEV

1
 êáôÜ 15% (PC15) áõîÞèçêå óçìá-

íôéêÜ óôçí ïìÜäá ðïõ Ýëáâå ôï áíôßóùìá24. Ç óõãêÝ-
íôñùóç ôçò ìåôá÷ïëßíçò ðïõ áðáéôÞèçêå ãéá ôçí ðôþóç
ôçò FEV

1
 êáôÜ 20% (PC20) ðáñïõóßáóå óçìáíôéêÞ ìå-

ôáâïëÞ ìüíï êáôÜ ôçí üøéìç öÜóç ôçò èåñáðåßáò (76ç
çìÝñá) êáé ç åëåýèåñç IgE ôïõ ïñïý ôùí áóèåíþí åëáô-
ôþèçêå êáôÜ 89%24.

Ôá áðïôåëÝóìáôá áõôÜ óõìöùíïýí ìå ôçí åñãáóßá
ôùí Fahy êáé óõí., ïé ïðïßïé ìåëÝôçóáí ôçí åðßäñáóç
ôïõ áíôß-IgE ìïíïêëùíéêïý áíôéóþìáôïò óôçí ðñþúìç
êáé üøéìç áíôßäñáóç ìåôÜ ôçí åéóðíïÞ áëëåñãéïãüíïõ,
óå áóèåíåßò ìå áëëåñãéêü Üóèìá25. Ãéá ôç ìåëÝôç áõôÞ,
åðéëÝ÷èçêáí 19 áóèåíåßò ìå Þðéï Üóèìá, óôïõò ìéóïýò
åê ôùí ïðïßùí ÷ïñçãÞèçêå rhuMAb-25 (5 mg/ml) óå
äüóç 0,5 mg/kg åíäïöëåâßùò, óå 9 åðéóêÝøåéò, êáé óôïõò
Üëëïõò ìéóïýò åéêïíéêü öÜñìáêï. Ç óõíïëéêÞ äéÜñêåéá
ôçò ðáñáêïëïýèçóçò Þôáí 9 åâäïìÜäåò. ÊáôÜ ôçí Ýíáñ-
îç êáé ôç ëÞîç ôçò ìåëÝôçò, ïé áóèåíåßò õðïâëÞèçêáí
óå:
� äåñìáôéêÝò äïêéìáóßåò,
� äïêéìáóßá ðñüêëçóçò ìå ìåôá÷ïëßíç, ìå ôçí ïðïßá

êáèïñßóèçêå ç âñïã÷éêÞ õðåñáíôéäñáóôéêüôçôá,
� åéóðíïÝò ôïõ áëëåñãéïãüíïõ Ýùò üôïõ ðáñáôçñÞèç-

êå ðôþóç ôçò FEV
1
 óôï 80% ôçò áñ÷éêÞò ôéìÞò (åéäé-

êÞ âñïã÷éêÞ õðåñáíôéäñáóôéêüôçôá) êáé ôüôå ç FEV
1

ìåôñÞèçêå óôá 20, 30, 45, 60, 90, 120 ëåðôÜ êáé áíÜ
þñá ãéá ôéò åðüìåíåò 7 þñåò,

� ðñüêëçóç ðôõÝëùí ãéá ìÝôñçóç çùóéíïößëùí,
� ìÝôñçóç ôùí åðéðÝäùí ôçò ïëéêÞò êáé ôçò åëåýèåñçò

IgE êáé ôïõ rhuMAb-25 óôïí ïñü ôïõ áßìáôïò ôùí
áóèåíþí.
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Óôçí ïìÜäá ôùí áóèåíþí ðïõ Ýëáâå rhuMAb-25
ðáñáôçñÞèçêáí:
n åëÜôôùóç ôçò ìÝóçò ìÝãéóôçò ðôþóçò ôçò FEV

1
 êáôÜ

ôç äéÜñêåéá ôçò ðñþúìçò öÜóçò ôçò âñïã÷éêÞò áíôß-
äñáóçò óôçí åéóðíïÞ ôïõ áëëåñãéïãüíïõ (áðü 30%
óå 18,8%),

n áýîçóç óôç äüóç ôïõ áðáéôïýìåíïõ áëëåñãéïãüíïõ
ãéá íá ðñïêëçèåß ç ðñþúìç áíôßäñáóç,

n åëÜôôùóç ôçò ìÝóçò, ìÝãéóôçò ðôþóçò ôçò FEV
1
 óôçí

üøéìç öÜóç ôçò âñïã÷éêÞò áíôßäñáóçò óôï åéóðíåü-
ìåíï áëëåñãéïãüíï (áðü 24% óå 9%),

n åëÜôôùóç ôùí åðéðÝäùí ôçò åëåýèåñçò IgE óôïí ïñü
ôùí áóèåíþí ðïõ Ýëáâáí ôï äñáóôéêü öÜñìáêï.
Ôï ðïóïóôü ôùí çùóéíïößëùí óôá ðôýåëá êáèþò êáé

óôï áßìá ðáñïõóßáóå ðôþóç óôïõò áóèåíåßò ðïõ Ýëá-
âáí ôï öÜñìáêï, áëëÜ ç äéáöïñÜ ôïõò áðü ôïõò ìÜñôõ-
ñåò äåí Þôáí óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÞ. Äåí ðáñáôçñÞèç-
êáí äéáöïñÝò óôçí áîéïëüãçóç ôùí äåñìáôéêþí äïêé-
ìáóéþí ðñéí êáé ìåôÜ ôç èåñáðåßá (÷éëéïóôÜ ðïìöïý).
Ôï öÜñìáêï Þôáí êáëþò áíåêôü êáé äåí áíáðôý÷èçêáí
áíôéóþìáôá Ýíáíôé áõôïý.

Ïé áóèåíåßò ðïõ Ýëáâáí ôï rhuMAb-E25 åëÜôôùóáí
ôç ÷ñÞóç ôùí êïñôéêïåéäþí (åéóðíåüìåíùí êáé ÷ïñçãïý-
ìåíùí áðü ôï óôüìá) êáé ôùí â2 äéåãåñôþí êáé ðáñïõ-
óßáóáí âåëôßùóç ôùí óõìðôùìÜôùí êáé åëÜôôùóç ôùí
êñßóåùí áëëåñãéêïý Üóèìáôïò26,27.

Ç äõíáôüôçôá ìåßùóçò ôçò áíôéáóèìáôéêÞò áãùãÞò
êáé ç åðßäñáóç óôçí ðïéüôçôá æùÞò ìåëåôÞèçêå äéåîï-
äéêÜ. Ç ìåëÝôç ôùí Milgrom êáé óõí. óõìðåñéÝëáâå 317
áóèåíåßò ìå ìÝôñéï ðñïò óïâáñü áëëåñãéêü Üóèìá, çëé-
êßáò 11 Ýùò 50 åôþí, ðïõ åëÜìâáíáí åéóðíåüìåíá Þ áðü
ôï óôüìá êïñôéêïåéäÞ Þ êáé ôá äýï28. Ïé áóèåíåßò äéáé-
ñÝèçêáí óå ôñåéò ïìÜäåò åê ôùí ïðïßùí ç ðñþôç Ýëáâå
õøçëÞ äüóç rhuMAb-25 (5,8 ìg/kg/ng IgE/ml), ç äåýôå-
ñç ÷áìçëÞ äüóç (2,5 ìg) êáé ç ôñßôç åéêïíéêü öÜñìáêï.
Ç ÷ïñÞãçóç ôïõ öáñìÜêïõ Ýãéíå åíäïöëåâßùò ôéò çìÝ-
ñåò 0 (ìéóÞ äüóç), 4 (ìéóÞ äüóç) êáé 7 (ïëüêëçñç äüóç)
êáé óôç óõíÝ÷åéá êÜèå äýï åâäïìÜäåò ãéá óõíïëéêÜ 20
åâäïìÜäåò. Ôéò ðñþôåò 12 åâäïìÜäåò, ïé áóèåíåßò åëÜì-
âáíáí ôçí ßäéá áãùãÞ ìå ôçí ðåñßïäï ðñéí ôç ìåëÝôç êáé
ôéò åðüìåíåò 8 åâäïìÜäåò Ýãéíå ðñïóðÜèåéá åëÜôôùóçò
ôçò äüóçò ôùí öáñìÜêùí. Ïé ðáñÜìåôñïé åêôßìçóçò ôùí
áóèåíþí Þôáí:
� ç âáñýôçôá ôùí óõìðôùìÜôùí ôïõ Üóèìáôïò, ìå

âÜóç ìéá êëßìáêá 7 óçìåßùí,

� ç ðïéüôçôá æùÞò,
� ï áñéèìüò ôùí êñßóåùí,
� ç ÷ñÞóç â2-äéåãåñôþí,
� ï âáèìüò åëÜôôùóçò ôçò ÷ïñçãïýìåíçò êïñôéæüíçò,
� ïé óðéñïìåôñéêÝò ôéìÝò.

ÌåôÜ áðü 12 åâäïìÜäåò èåñáðåßáò,
n ï ìÝóïò âáèìüò âáñýôçôáò ìåéþèçêå áðü 4 óå

2,8±0,1 ãéá ôçí ïìÜäá ôçò õøçëÞò äüóçò èåñáðåßáò
êáé ôçí ïìÜäá ôçò ÷áìçëÞò äüóçò èåñáðåßáò óå óý-
ãêñéóç ìå 3,1±0,1 ôçò ïìÜäáò åëÝã÷ïõ.
ÌåôÜ áðü 20 åâäïìÜäåò èåñáðåßáò,

n ï ìÝóïò äåßêôçò âáñýôçôáò ìåéþèçêå óå 2,7±0,1 óôéò
ïìÜäåò ðïõ Ýëáâáí ôï õðü äïêéìÞ öÜñìáêï óå óý-
ãêñéóç ìå 2,9±0,1 óôçí ïìÜäá ôùí ìáñôýñùí.
Åðßóçò ðåñéóóüôåñá Üôïìá óôéò äýï ðñþôåò ïìÜäåò

Þôáí óå èÝóç íá åëáôôþóïõí Þ íá äéáêüøïõí ôçí áãùãÞ
ìå êïñôéêïåéäÞ óå ó÷Ýóç ìå ôïõò ìÜñôõñåò. Ç ðïéüôçôá
æùÞò âåëôéþèçêå óçìáíôéêÜ óôéò äýï ðñþôåò ïìÜäåò êáé
ïé ðáñïîýíóåéò ôïõ Üóèìáôïò Þôáí ðåñéóóüôåñåò óôçí
ïìÜäá ôïõ åéêïíéêïý öáñìÜêïõ. Ç åëåýèåñç IgE åëáô-
ôþèçêå óôïõò áóèåíåßò ðïõ Ýëáâáí rhuMAb-25 óå Ýíá
ðïóïóôü ðÜíù áðü 95% ìåôÜ áðü 20 åâäïìÜäåò. Ç èå-
ñáðåßá Þôáí êáëþò áíåêôÞ êáé êáíÝíáò áóèåíÞò äåí
áíÝðôõîå áíôéóþìáôá Ýíáíôé ôïõ rhuMAb-25.

Ðéï ðñüóöáôç åßíáé ç ìåëÝôç ôùí Busse êáé óõí.
ó÷åôéêÜ ìå ôçí áðïôåëåóìáôéêüôçôá êáé ôçí áóöÜëåéá
ôïõ Å25 óå 525 áóèåíåßò ìå êïñôéêïåîáñôþìåíï Üóèìá,
ïé ïðïßïé Þôáí óõìðôùìáôéêïß ðáñÜ ôç ëÞøç áãùãÞò ìå
åéóðíåüìåíç ìðåêëïìåèáæüíç (420-840 ìg ôçí çìÝñá)
êáé óáëâïõôáìüëç (ìÝãéóôç çìåñÞóéá äüóç 8 åé-
óðíïÝò)29. Óå áõôïýò ôïõò áóèåíåßò ÷ïñçãÞèçêå rhuM-
Ab-E25 õðïäïñßùò, óå åöÜðáî ÷ïñÞãçóç 150 Ýùò 300
mg êÜèå 4 åâäïìÜäåò, Þ 225 mg Ýùò 375 mg êÜèå 2 åâäï-
ìÜäåò áíáëüãùò ôïõ óùìáôéêïý âÜñïõò êáé ôçò ïëéêÞò
IgE ôïõ ïñïý êáôÜ ôçí çìÝñá Ýíáñîçò ôçò ìåëÝôçò. Ôá
áðïôåëÝóìáôá óôçí ïìÜäá ðïõ Ýëáâå ôï áíôßóùìá Þôáí
ôá åîÞò: ÅëÜôôùóç ôïõ ìÝóïõ áñéèìïý åîÜñóåùí êáé
ôïõ ðïóïóôïý ôùí áóèåíþí ìå åîÜñóåéò, åëÜôôùóç ôçò
äüóçò ôùí êïñôéêïåéäþí (êáôÜ 75% Ýíáíôé 50% ôçò ïìÜ-
äáò ôïõ åéêïíéêïý öáñìÜêïõ, p<0,001), âåëôßùóç ôùí
óõìðôùìÜôùí êáé ôçò ðíåõìïíéêÞò ëåéôïõñãßáò
(p<0,05), åëÜôôùóç ôçò ÷ñÞóçò ôçò óáëâïõôáìüëçò ùò
áíáêïõöéóôéêÞò èåñáðåßáò. Ç âåëôßùóç ôïõ Üóèìáôïò
ðáñÝìåéíå óôáèåñÞ êáé óôç öÜóç åëÜôôùóçò ôùí êïñôé-
êïåéäþí.
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Ïé ìÝ÷ñé óÞìåñá ìåëÝôåò äåß÷íïõí üôé ç ÷ïñÞãçóç
ôïõ rhuMAb-E25 åëáôôþíåé ôá åðßðåäá ôçò åëåýèåñçò
IgE ôïõ ïñïý, âåëôéþíåé ôá óõìðôþìáôá êáé ôçí ðïéüôç-
ôá æùÞò ôùí áóèåíþí30-32, åëáôôþíåé ôïí áñéèìü ôùí êñß-
óåùí31,32, êáèõóôåñåß ôçí åìöÜíéóç ôçò ðñþôçò êñßóçò34,
åëáôôþíåé ôç ÷ñÞóç ôùí â2 äéåãåñôþí ùò áíáêïõöéóôé-
êÞ èåñáðåßá32, åðéôñÝðåé ôç ìåßùóç ôùí ÷ïñçãïýìåíùí
êïñôéêïåéäþí áðü ôï óôüìá êáé ôùí åéóðíåüìåíùí óå
üëá ôá óôÜäéá ôïõ áëëåñãéêïý Üóèìáôïò32,33,35, ìå õøç-
ëüôåñá ðïóïóôÜ åðéôõ÷ßáò óôï Þðéï êáé ìÝôñéï Üóèìá36.

Óå ðïëõêåíôñéêÞ ìåëÝôç óå 9 ÷þñåò, ôï 66,2% ôùí
åñåõíçôþí ÷áñáêôÞñéóáí ôçí áãùãÞ ìå áíôß-IgE ùò åîáß-
ñåôç (ðëÞñçò Ýëåã÷ïò ôïõ Üóèìáôïò) Þ êáëÞ (óçìáíôé-
êÞ âåëôßùóç ôïõ Üóèìáôïò), óå óýãêñéóç ìå ìüíï 34,8%
ãéá ôç èåñáðåßá ìå åéêïíéêü öÜñìáêï37. Óôçí ßäéá ìåëÝ-
ôç, ôï 70% ôùí áóèåíþí ìå Üóèìá ðïõ Ýëáâáí áãùãÞ
ìå áíôß-IgE ÷áñáêôÞñéóáí ôçí áãùãÞ ùò åîáßñåôç Þ êáëÞ
óå óýãêñéóç ìå ôï 42,6% ôçò ïìÜäáò ôïõ åéêïíéêïý öáñ-
ìÜêïõ (Ðßíáêáò 1).

3.3. ÌåëÝôåò óå åíÞëéêåò ìå áëëåñãéêÞ ñéíßôéäá

Ôá åðßðåäá ôçò åëåýèåñçò IgE óõó÷åôßæïíôáé ìå ôá
ñéíéêÜ óõìðôþìáôá ôùí áóèåíþí ìå áëëåñãéêÞ ñéíßôéäá
(ðôáñìüò, êáôáññïÞ, ñéíéêÞ óõìöüñçóç, êíçóìüò). Óõ-
íåðþò, ç ìåßùóç ôçò åëåýèåñçò IgE áíáìÝíåôáé íá Ý÷åé
åõåñãåôéêÜ áðïôåëÝóìáôá óôçí êëéíéêÞ åéêüíá ôçò íü-
óïõ.

Tï rhuMAb-E25 ìåëåôÞèçêå ãéá ôçí áðïôåëåóìáôé-
êüôçôÜ ôïõ óôçí ðñïöýëáîç áðü ôçí áëëåñãéêÞ ñéíßôé-
äá óôï ragweed, óå 240 áóèåíåßò. Ï ÷ñüíïò çìßóåéáò
æùÞò ôïõ öáñìÜêïõ Þôáí 2.9 åâäïìÜäåò êáé ïé óõãêå-
íôñþóåéò ôïõ ðáñÝìåéíáí óôáèåñÝò åðß 14 Ýùò 28 çìÝ-
ñåò. Ïé öáñìáêïêéíçôéêÝò ðáñÜìåôñïé äåí äéÝöåñáí
ìåôáîý åíäïöëÝâéáò êáé õðïäüñéáò ÷ïñÞãçóçò. Áðü ôç
ìåëÝôç ðñïÝêõøå üôé ôï áíôßóùìá Å25 åëáôôþíåé ôá
åðßðåäá ôçò åëåýèåñçò IgÅ ìå ôñüðï äïóïåîáñôþìåíï
êáé åîáñôþìåíï áðü ôçí IgE ôçò çìÝñáò Ýíáñîçò, êá-
èþò êáé üôé ôá óõìðôþìáôá óõó÷åôßæïíôáé ìå ôá åðßðå-
äá ôçò åéäéêÞò Ýíáíôé ôïõ ragweed IgE. Ïé ðáñåíÝñãåéåò
ðïõ ðáñáôçñÞèçêáí Þôáí Þðéåò êáé äåí õðÞñ÷áí äéá-
öïñÝò áðü ôçí ïìÜäá ôïõ åéêïíéêïý öáñìÜêïõ38.

Óå Üëëç ìåëÝôç, ïé áóèåíåßò ðïõ Ýëáâáí 300 mg, 150
mg, 50 mg Þ åéêïíéêü öÜñìáêï ðáñïõóßáóáí óå ðïóï-
óôÜ 63%, 33%, 4% êáé 3% áíôßóôïé÷á, ìåßùóç ôùí ôé-
ìþí ôçò åëåýèåñçò IgE ôïõ ïñïý óå åðßðåäá êáôþôåñá
ôùí 25 ng/ml39.

Óå ìåëÝôç ðïõ áöïñïýóå ôçí áóöÜëåéá ôçò ÷ïñÞãç-
óçò ôïõ rhuMAb-E25 óôçí åðï÷éáêÞ áëëåñãéêÞ ñéíßôé-
äá, ôï öÜñìáêï ÷ïñçãÞèçêå óå 287 áóèåíåßò êáé ç ðëåéï-
øçößá ôùí áíåðéèýìçôùí åíåñãåéþí (91%) Þôáí Þðéåò
Þ ìÝôñéåò. Ùò óõíçèÝóôåñåò áíåðéèýìçôåò åíÝñãåéåò
êáôåãñÜöçóáí ç êåöáëáëãßá êáé ëïéìþîåéò ôïõ áíþôå-
ñïõ áíáðíåõóôéêïý. ̧ íá ìéêñü ðïóïóôü ôùí ðáñåíåñ-
ãåéþí áðïäüèçêå óôï öÜñìáêï. Äåí áíåõñÝèçóáí áíôé-

Ðßíáêáò 1. ÁðïôåëÝóìáôá ìåëåôþí óå åíÞëéêåò áóèåíåßò ìå áëëåñãéêü Üóèìá

Áñéèìüò PC15 PC20 IgE PEFR Óõìðôþìáôá ×ñÞóç CS* CS* Êñßóåéò Ðïéüôçôá
åñãáóßáò åëåýè. â2 äéåã. åéóðí. per os æùÞò

22 ­ ­ ¯
23 ­ ¯
24 ¯ ¯ ¯ ¯ ¯
25 ¯ ­ ¯ ¯
27 ¯ ¯ ¯ ¯
28 ¯ ¯
34 ¯
29 ¯ ­
32 ¯ ¯
30 ¯ ­
37 ¯
31 ¯ ¯ ¯ ¯
26 ¯ v ¯ ¯ ¯ ­

*: êïñôéêïóôåñïåéäÞ
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óþìáôá Ýíáíôé ôïõ öáñìÜêïõ ðñï êáé ìåôÜ ôç èåñá-
ðåßá. Óôï óçìåßï Ýã÷õóçò ðáñáôçñÞèçêå óðáíßùò Ýíáò
Þðéïò åñåèéóìüò40.

Ôï Å25 âñÝèçêå üôé åëáôôþíåé ôçí åëåýèåñç IgE
ôïõ ïñïý ðÜíù áðü 98% óå ó÷Ýóç ìå ôçí áñ÷éêÞ ôéìÞ
ôçò, êáôáóôÝëëåé óçìáíôéêÜ ôçí áíôßäñáóç óôéò äåñ-
ìáôéêÝò äïêéìáóßåò, ìðïñåß íá ÷ïñçãçèåß ìå áóöÜëåéá
ãéá ìåãÜëá ÷ñïíéêÜ äéáóôÞìáôá (Ýùò 322 çìÝñåò) êáé
óå õøçëÝò äüóåéò (0,015 mg/kg/IU/ml)41.

Ïé Corren êáé óõí. ìåëÝôçóáí ôçí åðßäñáóç ôïõ rhu-
MAb-E25 óôçí áíôßäñáóç ôïõ ñéíéêïý âëåííïãüíïõ óôá
áëëåñãéïãüíá êáé ôç óýíèåóç ôçò IgE óå áóèåíåßò ìå
÷ñüíéá áëëåñãéêÞ ñéíßôéäá. Ïé åñåõíçôÝò âñÞêáí üôé ôï
áíôßóùìá Å25 åëáôôþíåé ôçí åëåýèåñç IgE ôïõ ïñïý <15
ng/ml, ìåéþíåé ôá ñéíéêÜ óõìðôþìáôá êáôÜ 63%
(p<0,05) êáé åëáôôþíåé ôçí åéäéêÞ Ýíáíôé ôùí áêÜñåùí
IgE42. ÁíÜëïãç ìåëÝôç óå áóèåíåßò ìå åðï÷éáêÞ áëëåñ-
ãéêÞ ñéíßôéäá áðü ãýñç ôçò óçìýäáò âñÞêå üôé ôï Å25
âåëôéþíåé ôá ñéíéêÜ êáé ôá ïöèáëìéêÜ óõìðôþìáôá
(p<0,001 êáé p=0,03, áíôßóôïé÷á). Ïé áóèåíåßò ðïõ Ýëá-
âáí ôï öÜñìáêï ÷ñåéÜóèçêáí åðéðñüóèåôç èåñáðåßá
ãéá ôçí áëëåñãéêÞ ôïõò ñéíßôéäá óå ðïóïóôü 23% ôùí
çìåñþí ìåëÝôçò ôïõ Å25 óå áíôéäéáóôïëÞ ìå ôï 45% óôçí
ïìÜäá ôïõ åéêïíéêïý öáñìÜêïõ43. Ôá áðïôåëÝóìáôá
áõôÜ óõìöùíïýí êáé ìå Üëëåò ó÷åôéêÝò ìåëÝôåò44,45.

Ó÷åôéêÜ ìå ôçí ðïéüôçôá æùÞò ôùí áóèåíþí ìå åðï-
÷éáêÞ áëëåñãéêÞ ñéíßôéäá ðïõ Ýëáâáí èåñáðåßá ìå rhu-
MAb-E25, áíáöÝñïíôáé äýï ìåãÜëåò ìåëÝôåò óå 435
áóèåíåßò ç êáèåìéÜ46,47. Ïé áóèåíåßò Ýëáâáí äéáöïñåôé-
êÝò äüóåéò öáñìÜêïõ (300 mg, 150 mg, 50 mg) Þ åéêïíé-
êü öÜñìáêï (ç äüóç êáèïñßóôçêå áíáëüãùò ôçò ôéìÞò
ôçò IgE ôçí çìÝñá Ýíáñîçò), êÜèå 3 Þ 4 åâäïìÜäåò. Ïé
áóèåíåßò ðïõ Ýëáâáí õøçëÝò äüóåéò öáñìÜêïõ (150 mg

Þ 300 mg) ðáñïõóßáóáí âåëôßùóç ôçò ðïéüôçôáò æùÞò
óå ó÷Ýóç ìå áõôïýò ðïõ Ýëáâáí 50 mg Þ åéêïíéêü öÜñ-
ìáêï (p <0,025) óôïõò ôïìåßò ôùí êáèçìåñéíþí äñá-
óôçñéïôÞôùí, ôïõ ýðíïõ, ôùí ñéíéêþí êáé ïöèáëìéêþí
óõìðôùìÜôùí êáé ôùí øõ÷ïëïãéêþí åðéðôþóåùí ôçò
ñéíßôéäáò (Ðßíáêáò 2).

3.4. ÌåëÝôåò óå ðáéäéÜ ìå áëëåñãéêü Üóèìá

Ç õðïäüñéá ÷ïñÞãçóç ôïõ rhuMAb-E25 óå ðáéäéÜ
êáé åöÞâïõò ìå áëëåñãéêü Üóèìá óõíäõÜóèçêå ìå
âñáäåßá áðïññüöçóç ôïõ öáñìÜêïõ êáôÜ ôç äéÜñêåéá
áñêåôþí çìåñþí êáé ðáñáôåôáìÝíï ÷ñüíï áðïâïëÞò
áñêåôþí åâäïìÜäùí. Ç åëåýèåñç IgE ôïõ ïñïý ìåéþ-
èçêå êáôÜ ôñüðï äïóïåîáñôþìåíï. Ïé áíåðéèýìçôåò
åíÝñãåéåò Þôáí Þðéåò Þ ìÝôñéåò (ëïéìþîåéò ôïõ áíþôå-
ñïõ áíáðíåõóôéêïý) êáé ßäéåò ìå ôçí ïìÜäá ôïõ åéêï-
íéêïý öáñìÜêïõ48.

Óå åéäéêÞ ìåëÝôç, ïé áíåðéèýìçôåò åíÝñãåéåò ôïõ
öáñìÜêïõ óôá ðáéäéÜ âñÝèçêå üôé åßíáé óðÜíéåò
(6,2%) êáé üìïéåò ìå ôçí ïìÜäá ôïõ åéêïíéêïý öáñìÜ-
êïõ49.

Óå 334 ðáéäéÜ ìå êïñôéêïåîáñôþìåíï áëëåñãéêü
Üóèìá, ôá ïðïßá Þäç åëÜìâáíáí áãùãÞ ìå ìðåêëïìå-
èáæüíç êáé óáëâïõôáìüëç, ìåëåôÞèçêáí ç áðïôåëå-
óìáôéêüôçôá êáé ç áóöÜëåéá ôïõ áíôéóþìáôïò Å25. Ôá
áðïôåëÝóìáôá ôçò ìåëÝôçò Ýäåéîáí üôé ôï Å25 åëÜôôùóå
ôç ÷ñÞóç ôùí êïñôéêïåéäþí (p=0,001), ôç ÷ñÞóç ôçò
óáëâïõôáìüëçò, ôï ìÝóï áñéèìü ôùí êñßóåùí êáé ôï
ðïóïóôü ôùí áóèåíþí ðïõ ðáñïõóßáóáí êñßóåéò50.

ÐáéäéÜ ìå ìÝôñéï ðñïò óïâáñü Üóèìá ðïõ Ýëáâáí
áãùãÞ ìå áíôß-IgE áíôéóþìáôá ðÝôõ÷áí õðïäéðëáóéá-
óìü ôçò ìÝóçò äüóçò ôùí åéóðíåüìåíùí êïñôéêïåéäþí
óå óýãêñéóç ìå ôçí ïìÜäá ôïõ åéêïíéêïý öáñìÜêïõ

Ðßíáêáò 2. ÁðïôåëÝóìáôá ìåëåôþí óå åíÞëéêåò áóèåíåßò ìå áëëåñãéêÞ ñéíßôéäá

Áñéèìüò åñãáóßáò Åëåýèåñç ÑéíéêÜ ÏöèáëìéêÜ ¸êôáêôç áãùãÞ Ðïéüôçôá æùÞò
IgE ïñïý óõìðôþìáôá óõìðôþìáôá ìå áíôéúóôáìéíéêÜ

38 ¯ ¯
41 ¯ ¯
42 ¯ ¯ ¯
43 ¯ p<0,001 ¯ p<0,031 ¯
44 ¯ ¯ ¯
45 ­ p=0,025
46 ­ p=0,025
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(p=0,001). ÊáôÜ ôç öÜóç ìåßùóçò ôùí óôåñïåéäþí, Ýíá
ðïóïóôü 55% ôùí ðáéäéþí ðïõ ëÜìâáíáí áíôß-IgE áíôé-
óþìáôá Þôáí óå èÝóç íá äéáêüøïõí ðëÞñùò ôá åéóðíåü-
ìåíá êïñôéêïåéäÞ51.

Ôá ðáéäéÜ ðïõ Ýëáâáí rhuMAb-E25 ðáñïõóßáóáí
ëéãüôåñåò óïâáñÝò êñßóåéò Üóèìáôïò ðïõ áðáßôçóáí
íïóçëåßá óå íïóïêïìåßï Þ ÷áñáêôçñßóôçêáí ùò áðåé-
ëçôéêÝò ãéá ôç æùÞ, êáèþò êáé ëéãüôåñåò Þðéåò êñßóåéò
áðü áõôÝò ðïõ áíôéìåôùðßæïíôáé ìå äéðëáóéáóìü ôçò
äüóçò ôùí åéóðíåïìÝíùí êïñôéêïåéäþí Þ ðñïóèÞêç
óôçí áãùãÞ êïñôéêïåéäþí áðü ôï óôüìá52.

Ç áãùãÞ ìå rhuMAb-E25 âåëôßùóå êáé ôçí ðïéü-
ôçôá æùÞò ôùí ðáéäéþí, åéäéêÜ óôïõò ôïìåßò ôùí äñá-
óôçñéïôÞôùí êáé ôùí óõìðôùìÜôùí53. Ôá óõìðåñÜóìá-
ôá áõôÞò ôçò åñãáóßáò óõìöùíïýí ìå ôá áðïôåëÝóìá-
ôá ìßáò ðïëõêåíôñéêÞò ìåëÝôçò óôçí ïðïßá 85% ôùí
ðáéäéþí ìå ìÝôñéï ðñïò óïâáñü Üóèìá êáé 76% ôùí
éáôñþí ÷áñáêôÞñéóáí ôçí áãùãÞ ìå áíôß-IgE ùò áñßóôç
(ðëÞñçò Ýëåã÷ïò ôçò íüóïõ) Þ êáëÞ (óçìáíôéêÞ âåëôßù-
óç) óå óýãêñéóç ìå ôï 49% ôùí éáôñþí ãéá ôçí ïìÜäá
ôïõ åéêïíéêïý öáñìÜêïõ (p<0,001)54.

3.5. Áóèåíåßò ìå åíäïãåíÝò Üóèìá

Ôï Å25 ìåëåôÞèçêå óå åíÞëéêåò ìå ìÝôñéï ðñïò
óïâáñü "åíäïãåíÝò" Üóèìá. Ôï öÜñìáêï áðåäåß÷èç
áóöáëÝò, äåí ðñïêÜëåóå áíåðéèýìçôåò åíÝñãåéåò êáé
ðáñïõóßáóå ôç ìåãáëýôåñç óõãêÝíôñùóÞ ôïõ óôï áßìá
3-14 çìÝñåò ìåôÜ ôç ÷ïñÞãçóÞ ôïõ. Ôá åðßðåäá ôçò
åëåýèåñçò IgE ôïõ ïñïý ìåéþèçêáí óôï 60% (óå ó÷Ý-
óç ìå ôçí çìÝñá Ýíáñîçò) óôçí ïìÜäá ðïõ Ýëáâå ôï
öÜñìáêï õðïäïñßùò êáé óôï 20% óôçí ïìÜäá ðïõ ôï
Ýëáâå åíäïöëåâßùò. ¼ôáí ôá åðßðåäá ôïõ rhuMAb-E25
Þôáí ôïõëÜ÷éóôïí 10 öïñÝò õøçëüôåñá áðü ôçí ïëéêÞ
IgE, ç åëåýèåñç IgE ôïõ ïñïý ðáñÝìåíå óå ìç áíé÷íåý-
óéìá åðßðåäá, äçëáäÞ êáôþôåñá ôùí 24 ng/ml55.

Ç áíôéöëåãìïíþäçò äñÜóç ôïõ Å25 ìåëåôÞèçêå óå

525 áóèåíåßò ìå ìÝôñéï êáé óïâáñü Üóèìá. Ç ìåëÝôç
åß÷å ùò êñéôÞñéï ôá êõêëïöïñïýíôá çùóéíüöéëá óôï
áßìá ôùí áóèåíþí. Ôï óõìðÝñáóìá Þôáí üôé ôï Å25 åëáô-
ôþíåé ðåñáéôÝñù ôá çùóéíüöéëá üôáí ðñïóôßèåôáé óôá
êïñôéêïåéäÞ. Åíþ ç ìåßùóç ôùí êïñôéêïåéäþí ïäÞãçóå
óå áýîçóç ôùí çùóéíïößëùí óôçí ïìÜäá ðïõ ëÜìâáíå
åðßóçò êáé åéêïíéêü öÜñìáêï, ïé áóèåíåßò ðïõ Ýëáâáí
ôï Å25, ðáñÜ ôç ìåßùóç ôùí êïñôéêïåéäþí, äéáôÞñçóáí
ôá çùóéíüöéëá óå ÷áìçëÜ åðßðåäá56.

4. ÓõìðÝñáóìá

Ç ÷ïñÞãçóç ôïõ ìïíïêëùíéêïý áíôéóþìáôïò rhu-
MAb-25 öáßíåôáé üôé åðçñåÜæåé èåñáðåõôéêÜ ôçí ðï-
ñåßá ôïõ ÷ñüíéïõ, ìÝôñéïõ êáé óïâáñïý áëëåñãéêïý
Üóèìáôïò. Ôá äçìïóéåõìÝíá áðïôåëÝóìáôá äéêáéïëï-
ãïýí ôï åíäéáöÝñïí ôïõ éáôñéêïý êüóìïõ, áëëÜ ü÷é ôïí
åíèïõóéáóìü. Ïé áêñéâåßò åíäåßîåéò êáé ç äïóïëïãßá
ôïõ öáñìÜêïõ áíáìÝíåôáé íá äéåõêñéíéóèïýí ìå íåü-
ôåñåò ìåëÝôåò.

Ç áðïôåëåóìáôéêüôçôá ôçò áãùãÞò áõôÞò óå áóèå-
íåßò ìå åíäïãåíÝò Üóèìá ðáñáìÝíåé áäéåõêñßíéóôç. Ïé
õðÜñ÷ïõóåò åñåõíçôéêÝò åíäåßîåéò õðÝñ ôçò óõó÷Ýôéóçò
ôùí ìç÷áíéóìþí ôïõ åíäïãåíïýò Üóèìáôïò ìå ôïðéêÞ
ðáñáãùãÞ áíïóïóöáéñéíþí IgE äåí áñêïýí ãéá íá ôåê-
ìçñéþóïõí ôçí áãùãÞ ôçò íüóïõ ìå ìïíïêëùíéêÜ áíôé-
óþìáôá rhuMAb-25. ÔÝëïò, ðáñáìÝíåé ðñïâëçìáôéêÞ
ç ïäüò ÷ïñÞãçóçò ôïõ öáñìÜêïõ, êáèþò ïé óõ÷íÝò åí-
äïöëÝâéåò åã÷ýóåéò êáé ç áîéïëüãçóç ôïõ èåñáðåõôé-
êïý áðïôåëÝóìáôïò áðáéôïýí íïóïêïìåéáêü ðåñéâÜë-
ëïí.

Ç Ýñåõíá êáé ç èåñáðåõôéêÞ ðáñÝìâáóç óôïõò
ìç÷áíéóìïýò ôïõ Üóèìáôïò ðïõ åîáñôþíôáé áðü ôéò
áíïóïóöáéñßíåò IgE óõíéóôÜ ìéá íÝá ðñïóÝããéóç óôç
íüóï, ìå óõìðëçñùìáôéêü ÷áñáêôÞñá óå ó÷Ýóç ìå ôçí
êáèéåñùìÝíç áíôéáóèìáôéêÞ áãùãÞ.

SUMMARY

RhuMAb-25 monoclonal antibody in the treatment of asthma

Ph. Vlastos, M. Michailidou

Monoclonal antibodies against IgE immunoglobulins are a novel class of antiasthmatic agents. The
use of these agents is based upon the evidence that IgE is involved in the mechanisms of airways
inflammation and, consequently, in clinical symptoms of asthma. Newly published data indicate a
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pathophysiologic role of localy released IgE in the airways of non allergic asthmatic patients. RhuM-
Ab-25 monoclonal antibodies are binded to the high affinity receptors of IgE, on the membrane of
mast cells and baseophils. Therefore, they block the IgE-mediated mechanisms of asthmatic airways
inflammation. They decrease the levels of free IgE, as well as the expression of IgE receptors on pro-
inflammatory cells. The up today clinical studies of the drug indicate a good therapeutic potency pri-
marily in patients with allergic asthma, either adults or children. Pneumon 2001, 14(3):206-216.

Key words: IgE, eosinophils, airways inflammation, asthma
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Ç Ýêöñáóç ôçò åïôáîßíçò óôá ðñïêëçôÜ ðôýåëá
áôïðéêþí êáé ìç áôïðéêþí áóèìáôéêþí áóèåíþí

1ÔìÞìá Áëëåñãßáò êáé ÊëéíéêÞò Áíïóïëïãßáò, National
Heart and Lung Institute, Imperial College, Ëïíäßíï,
25ç ÐíåõìïíïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ Íïóïêïìåßïõ ÍïóçìÜ-
ôùí Èþñáêïò Áèçíþí "Ç Óùôçñßá", 3Ðíåõìïíïëïãé-
êÞ ÊëéíéêÞ Ðáíåðéóôçìßïõ Áèçíþí

BñáâåõìÝíç Åñãáóßá óôï
10Ï ÐáíåëëÞíéï Ðíåõìïíïëïãéêü ÓõíÝäñéï

ËÝîåéò êëåéäéÜ: áôïðßá, âñïã÷éêü Üóèìá, ðñïêëç-
ôÜ ðôýåëá

Ôï Üóèìá åßíáé ðïëõðáñáãïíôéêü íüóçìá ðïõ ïöåßëåôáé óå ðïëëÜ
áßôéá, ôüóï áëëåñãéêÜ (åîùãåíÞ) üóï êáé ìç áëëåñãéêÜ (åíäïãåíÞ). H äéÞ-
èçóç ùóôüóï ôïõ âñïã÷éêïý âëåííïãüíïõ áðü çùóéíüöéëá áðïôåëåß êïé-
íü ÷áñáêôçñéóôéêü üëùí ôùí ôýðùí ôçò íüóïõ1,2. ÁõôÞ ç åêëåêôéêÞ åðé-
óôñÜôåõóç ôùí çùóéíïößëùí ïöåßëåôáé ó� Ýíá åõñý äßêôõï ÷çìåéïôáêôé-
êþí ïõóéþí, ôùí C-C ÷çìåéïêéíþí, ôï ïðïßï óå óõíåñãáóßá ìå Üëëåò êõô-
ôáñïêßíåò, óõìâÜëëåé óôç âëÜâç ôïõ âñïã÷éêïý åðéèçëßïõ3,4. Ç åïôá-
îßíç åßíáé ìéá C-C ÷çìåéïêßíç ìå éó÷õñÞ åêëåêôéêÞ äñÜóç ãéá ôá çùóéíü-
öéëá5, êáé áñêåôÝò ìåëÝôåò ôçí Ý÷ïõí åíï÷ïðïéÞóåé óôçí ðáèïãÝíåóç ôçò
áëëåñãéêÞò öëåãìïíÞò. Ãéá ðáñÜäåéãìá, áõîçìÝíç ðáñáãùãÞ åïôáîßíçò
Ý÷åé âñåèåß óôï âñïã÷éêü âëåííïãüíï áëëåñãéêþí áóèìáôéêþí6,7, üðùò
êáé óôéò âéïøßåò ñéíéêïý âëåííïãüíïõ óå Üôïìá ìå áëëåñãéêÞ ñéíßôéäá8.

Ç ðáñïýóá åñãáóßá åß÷å óêïðü íá ìåëåôÞóåé ôçí Ýêöñáóç ôçò åïôá-
îßíçò óôá ðñïêëçôÜ ðôýåëá áëëåñãéêþí êáé ìç áëëåñãéêþí áóèìáôéêþí,
êáé íá ôç óõãêñßíåé ìå ôá ðôýåëá áëëåñãéêþí áôüìùí ÷ùñßò Üóèìá (ñéíé-
ôéäéêïß), êáèþò êáé ìå ôá ðôýåëá áôüìùí ÷ùñßò Üóèìá êáé áëëåñãßá.

ÕËÉÊÏ ÊÁÉ ÌÅÈÏÄÏÉ

¢ôïìá ðïõ ìåëåôÞèçêáí

¸íôåêá áëëåñãéêïß áóèìáôéêïß (ÁÁ=11), 10 ìç áëëåñãéêïß áóèìáôé-
êïß (ÍÁÁ=10), 10 ñéíéôéäéêïß (ÁC=10) êáé 12 öõóéïëïãéêïß (NC=12)
óõììåôåß÷áí óôç ìåëÝôç. ¼ëá ôá Üôïìá ðñïÞëèáí áðü ôï Íïóïêïìåßï
Royal Brompton ôïõ Ëïíäßíïõ, åêôüò áðü ðÝíôå åíäïãåíåßò áóèìáôéêïýò
ðïõ åðéóôñáôåýôçêáí áðü ôï Íïóïêïìåßï ÍïóçìÜôùí Èþñáêïò Áèçíþí
"Óùôçñßá". ¼ëïé ïé áóèìáôéêïß áóèåíåßò åß÷áí ìáêñï÷ñüíéï éóôïñéêü
Üóèìáôïò, ìå âñïã÷éêÞ áíáóôñåøéìüôçôá (FEV

1
>15% ìåôÜ åéóðíïÞ â2-

äéåãÝñôç), êáé åõáéóèçóßá óôçí éóôáìßíç (PC20 < 6mg/ml). Ïé áëëåñãé-
êïß áóèåíåßò åß÷áí èåôéêÞ ôïõëÜ÷éóôïí ìéá äåñìáôéêÞ äïêéìáóßá ó� Ýíá
áðü ôá óõíÞèç ôïðéêÜ áëëåñãéïãüíá. Ôá ìç áëëåñãéêÜ Üôïìá åß÷áí áñ-
íçôéêÜ äåñìáôéêÜ ôåóô óå ðëçèþñá áëëåñãéïãüíùí, öõóéïëïãéêÜ åðßðå-

Ê. ÆåúìðÝêïãëïõ1,
S. Ying1,
Í. ÃåùñãÜôïõ2,
Ì. ÃêÜãêá3,
D.S. Robinson1,
A.B. Kay1
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äá ïëéêÞò áíïóïóöáéñßíçò Å (ÉgÅ) óôïí ïñü (0-150 IU)
êáé áñíçôéêÜ RAST. ÊáíÝíá áðü ôá Üôïìá ðïõ óõììå-
ôåß÷áí äåí Þôáí êáðíéóôÞò êáé äåí åß÷å ëÜâåé åéóðíåü-
ìåíá êïñôéêïåéäÞ (ãéá ôïõëÜ÷éóôïí 2 åâäïìÜäåò) Þ êïñ-
ôéêïåéäÞ áðü ôï óôüìá (ãéá ôïõëÜ÷éóôïí 2 ìÞíåò) áðü
ôçí åéóáãùãÞ ôïõ óôç ìåëÝôç.

Ðñüêëçóç êáé åðåîåñãáóßá ðôõÝëùí

Ç ôå÷íéêÞ ôçò ðñüêëçóçò ðôõÝëùí âáóßóôçêå óôï
ðñùôüêïëëï ôïõ Pin êáé óõí.9. Ïé áóèåíåßò åéóÝðíåõ-
óáí óôáäéáêÜ áõîáíüìåíåò óõãêåíôñþóåéò õðÝñôïíïõ
äéáëýìáôïò (3%, 4%, 5%) áðü íåöåëïðïéçôÞ ÷áìçëÞò
ðáñï÷Þò (Sonix 2000). Ôá äéá÷ùñéóìÝíá áðü ôï óßåëï
ðôýåëá åðåîåñãÜóôçêáí ìå äéÜëõìá äéèåéïèéåôñéüëçò
(DTT 0,1%). ÌåôÜ áíÜäåõóç 15 ëåðôþí ðñïóôÝèçêå
ßóïò üãêïò éóüôïíïõ öùóöïñéêïý äéáëýìáôïò (D-PBS)
ðïõ öéëôñáñßóôçêå êáé öõãïêåíôñÞèçêå.

Óôï õðåñêåßìåíï ôïõ äåßãìáôïò ìåôñÞèçêå ç çùóé-
íïöéëéêÞ êáôéïíéêÞ ðñùôåÀíç (ECP), åíþ áðü ôï êõôôá-
ñéêü ßæçìá ðáñáóêåõÜóôçêáí ðëáêßäéá ðïõ öõëÜ÷èç-
êáí óôïõò -80°C ãéá ðåñáéôÝñù áíÜëõóç ìå ôç ìÝèïäï
ôïõ in situ õâñéäéóìïý êáé ôçò áíïóïúóôï÷çìåßáò.

Ç æùôéêüôçôá êáèþò êáé ï óõíïëéêüò áñéèìüò ôùí
êõôôÜñùí åêôéìÞèçêå ìå ôç ÷ñþóç trypan blue. Ôï äåßã-
ìá ôùí ðôõÝëùí èåùñÞèçêå áðïäåêôü üôáí ç æùôéêüôç-
ôá ôùí êõôôÜñùí õðåñÝâáéíå ôï 50%, åíþ ç ðáñïõóßá
åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí äåí îåðåñíïýóå ôï 10%. Óôçí
ðáñïýóá ìåëÝôç ç ìÝóç ôéìÞ ôçò æùôéêüôçôáò ôùí êõô-
ôÜñùí õðåñÝâç ôï 65%, åíþ ç ðáñïõóßá åðéèçëéáêþí
êõôôÜñùí äåí õðåñÝâç ôï 5%. Ç äéáöïñïäéÜãíùóç ôùí
êõôôáñéêþí õðïðëçèõóìþí Ýãéíå óôá ðëáêßäéá ìå ôç
÷ñþóç Romanowsky10. Óå üëåò ôéò ðåñéðôþóåéò ìåôñÞ-
èçêáí 400 åìðýñçíá ìç ðëáêþäç êýôôáñá, êáé ôá áðï-
ôåëÝóìáôá åêöñÜóôçêáí ùò ðïóïóôéáßá áíáëïãßá åðß
ôïõ óõíüëïõ ôùí ìç ðëáêùäþí êõôôÜñùí. Ç ECP åêôé-
ìÞèçêå ìå ñáäéïåíæõìáôéêÞ ìÝèïäï (RIA).

In situ õâñéäéóìüò

Ç áëëçëïõ÷ßá ôùí íïõêëåïôéäßùí (riboprobes) ðïõ
áíé÷íåýåé ôçí åïôáîßíç ðáñáóêåõÜóôçêå áðü 308 æåõ-
ãÜñéá âÜóåùí áíèñþðéíçò åïôáîßíçò (3� UTR, ðåñéï÷Þ
893-1201 bp)11, ìå ñáäéïóåóçìáóìÝíá probes (35S-UTP).
¼ëá ôá ðåéñÜìáôá ðñáãìáôïðïéÞèçêáí êÜôù áðü óõí-
èÞêåò ðïõ åëá÷éóôïðïéïýóáí ìç åéäéêÝò áíôéäñÜóåéò êáé
óå üëåò ôéò ðåñéðôþóåéò ÷ñçóéìïðïéÞèçêå èåôéêüò êáé

áñíçôéêüò ìÜñôõñáò. Ôá ðëáêßäéá åðùÜóôçêáí ìå ôá
riboprobes ãéá äéÜóôçìá 15 çìåñþí óå áðüëõôï óêïôÜ-
äé óôïõò 40 C êáé ìåôÜ åðåîåñãÜóôçêáí ìå áéìáôïîõëß-
íç. Ôá êýôôáñá ðïõ åîÝöñáæáí mRNA ãéá ôçí åïôáîß-
íç åìöáíßæïíôáí ùò êüêêïé ÷ñþìáôïò ãêñé. ¼ëá ôá ðëá-
êßäéá ìåôñÞèçêáí äýï öïñÝò áðü åñåõíçôÞ ðïõ äå ãíþ-
ñéæå ôá êëéíéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôùí áóèåíþí. Ôá áðï-
ôåëÝóìáôá åêöñÜæïíôáé ùò áñéèìüò èåôéêþí êõôôÜñùí
áíÜ 400 êýôôáñá ðïõ ìåôñÞèçêáí óå êÜèå ðåñßðôùóç.

Áíïóïúóôï÷çìåßá

Ìå ôç ìÝèïäï ôçò áíïóïúóôï÷çìåßáò ìåëåôÞèçêå ç
ðáñáãùãÞ åïôáîßíçò óå åðßðåäï ðñùôåÀíçò. Áõôü Ýãéíå
ìå ôç ìÝèïäï ôçò áëêáëéêÞò öùóöáôÜóçò áíôéáëêáëé-
êÞò öùóöáôÜóçò (ÁÑÁÁÑ)7, ÷ñçóéìïðïéþíôáò ôï ìï-
íïêëùíéêü áíôßóùìá 2G6 ðïõ ÷áñáêôçñßæåé ôçí áíèñþ-
ðéíç åïôáîßíç. Óå üëåò ôéò ðåñéðôþóåéò ÷ñçóéìïðïéÞèç-
êáí èåôéêïß êáé áñíçôéêïß ìÜñôõñåò ãéá óýãêñéóç.

ÓôáôéóôéêÞ áíÜëõóç

¼ëá ôá óôïé÷åßá åðåîåñãÜóôçêáí ìå ôï óôáôéóôéêü
ðñüãñáììá Minitab for Windows. Ôï ôåóô Mann-Whit-
ney ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ãéá ôç óõãêñéôéêÞ áîéïëüãçóç ôùí
4 ïìÜäùí ìå ôç äéüñèùóç Bonferroni. Ïé ìåôáîý ôïõò
óõó÷åôßóåéò åîåôÜóôçêáí ìå ôç ìÝèïäï Spearman. Óå
üëåò ôéò ðåñéðôþóåéò ôéìÞ ôïõ p ìéêñüôåñç ôïõ 0,05 èåù-
ñÞèçêå ùò óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÞ.

ÁÐÏÔÅËÅÓÌÁÔÁ

ÊáôÜëëçëá äåßãìáôá ãéá åîÝôáóç Þôáí ìüíï 45 áðü
ôá 65 Üôïìá ðïõ ìåëåôÞèçêáí óõíïëéêÜ. ÊáìéÜ óçìá-
íôéêÜ êëéíéêÞ äéáöïñÜ äåí ðáñáôçñÞèçêå ìåôáîý ôùí
áôüìùí ðïõ Ýäùóáí êáôÜëëçëï êáé áêáôÜëëçëï äåßã-
ìá, ïýôå êáé ìåôáîý ôùí áóèìáôéêþí ôïõ Ëïíäßíïõ êáé
ôçò ÁèÞíáò. Ôüóïí ïé áëëåñãéêïß, üóïí êáé ïé ìç áë-
ëåñãéêïß áóèìáôéêïß Þôáí ôçò ßäéáò çëéêßáò êáé ç íüóïò
ôïõò ôçò ßäéáò âáñýôçôáò, üðùò åêôéìÞèçêå áðü ôçí
FEV

1
 êáé ôçí PC20 óôçí éóôáìßíç. Ç ðñüêëçóç ðôõÝëùí

Ýãéíå êáëÜ áíåêôÞ áðü üëïõò ôïõò áóèåíåßò. Ç ìÝóç
ðôþóç ôçò FEV

1
 (% ðñïâëåðüìåíçò) ìåôÜ ôçí ðñüêëç-

óç óôá öõóéïëïãéêÜ Üôïìá Þôáí 4% (åýñïò 2-10), 7%
(åýñïò 5-15) óôïõò ñéíéôéäéêïýò, 15% óôïõò áëëåñãéêïýò
áóèìáôéêïýò (åýñïò 12-23) êáé 18% (åýñïò 17-28) óôïõò
ìç áëëåñãéêïýò áóèìáôéêïýò áíôßóôïé÷á.
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Ïé áóèìáôéêïß áóèåíåßò, áíåîÜñôçôá áðü ôçí ýðáñ-
îç áëëåñãßáò Þ ü÷é, åß÷áí áõîçìÝíï áñéèìü çùóéíïöß-
ëùí óôï ðåñéöåñéêü áßìá óå ó÷Ýóç ìå ôïõò ìç áóèìáôé-
êïýò (p<0,05). Ôá áëëåñãéêÜ Üôïìá, áíåîÜñôçôá áðü
ôçí ýðáñîç Üóèìáôïò åß÷áí õøçëÜ åðßðåäá ïëéêÞò IgE
óôïí ïñü óå ó÷Ýóç ìå ôïõò ìç áëëåñãéêïýò (p<0,05),
(Ðßíáêáò 1).

ÌÝôñçóç êõôôáñéêþí ðëçèõóìþí

Ï ìÝóïò áñéèìüò êõôôÜñùí óôá ðôýåëá ôùí áôüìùí
ðïõ ìåëåôÞèçêáí åß÷å ùò åîÞò: Ìç áëëåñãéêïß áóèìá-
ôéêïß: 30,3 x 105 (åýñïò 3-80 x 105), áëëåñãéêïß áóèìáôé-
êïß: 9,4 x 105 (åýñïò 1,5-82 x 105), ñéíéôéäéêïß: 27,4 x 105

(åýñïò 2-70 x 105) êáé öõóéïëïãéêïß: 9,5 x 105 (åýñïò 2,4-
69 x 105).

Ï áñéèìüò ôùí êõôôÜñùí óôïõò åíäïãåíåßò áóèìá-
ôéêïýò êáé óôïõò ñéíéôéäéêïýò Þôáí óçìáíôéêÜ áõîçìÝ-
íïò óå ó÷Ýóç ìå ôïõò åîùãåíåßò áóèìáôéêïýò êáé ôïõò
öõóéïëïãéêïýò (p<0,05). ÊáìéÜ Üëëç äéáöïñÜ ôüóï óôç
æùôéêüôçôá üóï êáé óôïí áñéèìü ôùí ðëáêùäþí êõôôÜ-
ñùí äåí äéåðéóôþèç ìåôáîý ôùí ôåóóÜñùí ïìÜäùí.

Ç ìÝóç ôéìÞ ôïõ ðïóïóôïý ôùí çùóéíïößëùí ðïõ
áíé÷íåýôçêå óôá ðôýåëá ôùí ìç áëëåñãéêþí áóèìáôé-
êþí (7%, åýñïò 0-44) êáé ôùí áëëåñãéêþí áóèìáôéêþí
(4%, åýñïò 0-12,5) Þôáí óçìáíôéêÜ áõîçìÝíç óõãêñé-
íüìåíç ìå ôùí ñéíéôéäéêþí (2,5%, åýñïò 0-10) êáé öõ-
óéïëïãéêþí ìáñôýñùí (0,5%, åýñïò 0-2,5). ÊáìéÜ óç-
ìáíôéêÞ äéáöïñÜ äå âñÝèçêå ìåôáîý áëëåñãéêþí êáé ìç
áëëåñãéêþí áôüìùí.

Ðáñïìïßùò, ï áðüëõôïò áñéèìüò ôùí çùóéíïößëùí
Þôáí óçìáíôéêÜ áõîçìÝíïò óôá ðôýåëá ôùí ìç áëëåñãé-
êþí (0,62 x 105, åýñïò 0,0036-15,4 x 105) êáé áëëåñãéêþí

áóèìáôéêþí (0,47 x 105, åýñïò 0,0007-5,9 x 105) óå ó÷Ý-
óç ìå ôïõò ñéíéôéäéêïýò (0,41 x 105, åýñïò 0,0002-1,8 x
105) êáé öõóéïëïãéêïýò ìÜñôõñåò (0,03 x 105, åýñïò
0,0003-1,384 x 105).

Åðßóçò âñÝèçêå óçìáíôéêÞ áýîçóç óôï ðïóïóôü ôùí
åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí ôùí ðôõÝëùí êáé óôéò äýï êáôç-
ãïñßåò áóèìáôéêþí óõãêñéôéêÜ ìå ôá Üôïìá ðïõ äåí åß-
÷áí Üóèìá (p<0,005). ÊáìéÜ óçìáíôéêÞ äéáöïñÜ äåí
ðáñáôçñÞèçêå óôá ðïóïóôÜ ôùí ìáêñïöÜãùí, ïõäåôå-
ñïößëùí êáé ëåìöïêõôôÜñùí ìåôáîý ôùí ôåóóÜñùí ïìÜ-
äùí (Ó÷Þìá 1).

ÔÝëïò, âñÝèçêå ìßá óçìáíôéêÞ èåôéêÞ óõó÷Ýôéóç ìå-
ôáîý ôùí çùóéíïößëùí ôùí ðôõÝëùí êáé ôùí çùóéíïöß-
ëùí ôïõ áßìáôïò óôïõò åíäïãåíåßò áóèìáôéêïýò (p<0,01,
r=0,88).

ÇùóéíïöéëéêÞ êáôéïíéêÞ ðñùôåÀíç (ECP) óôá ðôýåëá

Ç óõãêÝíôñùóç ôçò ECP óôï õðåñêåßìåíï ôïõ ðôõÝ-
ëïõ, üðùò ìåôñÞèçêå ìå ñáäéïåíæõìáôéêÞ ìÝèïäï, Þôáí
óçìáíôéêÜ áõîçìÝíç óôïõò áóèìáôéêïýò, áíåîÜñôçôá
áðü ôçí ðáñïõóßá áëëåñãßáò Þ ü÷é, óõãêñéôéêÜ ìå ôïõò
öõóéïëïãéêïýò ìÜñôõñåò (p<0,05). Áîßæåé íá óçìåéù-
èåß ðùò áõîçìÝíá åðßðåäá ECP âñÝèçêáí êáé óå äýï
ñéíéôéäéêïýò ÷ùñßò Üóèìá. ÊáìéÜ Üëëç óçìáíôéêÞ äéá-
öïñÜ äåí ðáñáôçñÞèçêå ìåôáîý ôùí áóèìáôéêþí êáé
ôùí ïìÜäùí åëÝã÷ïõ (Ó÷Þìá 2). Ìéá óçìáíôéêÞ áñíçôé-
êÞ óõó÷Ýôéóç âñÝèçêå ìåôáîý ôçò PC20 óôçí éóôáìßíç
êáé ôïõ ðïóïóôïý ôùí çùóéíïößëùí, êáèþò êáé ôçò ECP
óôá ðôýåëá ôùí áóèìáôéêþí áóèåíþí (ÁÁ+ÍÁÁ), (p
<0,05, r= -0,5). Óôçí ßäéá ïìÜäá áóèåíþí ç óõãêÝíôñù-
óç ôçò ECP ó÷åôéæüôáí èåôéêÜ ìå ôï ðïóïóôü ôùí çùóé-
íïößëùí óôï ðåñéöåñéêü áßìá (p <0,05, r= 0,67).

Ðßíáêáò 1. ÊëéíéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ áôüìùí ðïõ óõììåôåß÷áí óôç ìåëÝôç

¢ôïìá Çëéêßá (Ýôç) Öýëï (Á:È) FEV1 % Éóôáìßíç PC20 (mg/ml) IgE (IU/ml) Çùóéíüöéëá (x109/l)

AA 28 4:7 100 1.16 353** 0,3+

(n=11) (20-54) (74-120) (0,096-4) (43-831) (0,2-0,9)
NAA 32 5:5 91,5# 2 17,5 0,3+

(n=10) (23-56) (76-110) (1,9-5) (1-83) (0,1-1,2)
AC 26 7:3 105 >16 103*  0,15
(n=10) (20-35) (80-124) (15-166) (0,1-0,7)
NC 31 7:5 108 >16 20 0,1
(n=12) (22-51) (94-140) (6-150) (0,1-0,3)
*p<0,01, AC óå ó÷Ýóç ìå NC/NAA +p<0,005, AA/NAA óå ó÷Ýóç ìå NC
**p<0,005, AA óå ó÷Ýóç ìå AC/NC/NAA #p<0,05, NAA óå ó÷Ýóç ìå NC
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Ó÷Þìá 3. Ðïóïóôü êõôôÜñùí ðïõ åîÝöñáæáí mRNA (á) êáé ðñùôåÀíç (â) ãéá ôçí åïôáîßíç óôá ðôýåëá áëëåñãéêþí áóèìáôéêþí
(AA), ìç áëëåñãéêþí áóèìáôéêþí (NAA), ñéíéôéäéêþí (AC) êáé öõóéïëïãéêþí ìáñôýñùí (NC).

(á)                                                                                             (â)

Ó÷Þìá 2. Ç óõãêÝíôùóç ôçò ECP (mg/l) óôá ðôýåëá áëëåñãé-
êþí áóèìáôéêþí (AA), ìç áëëåñãéêþí áóèìáôéêþí (NAA),
ñéíéôéäéêþí (AC) êáé öõóéïëïãéêþí ìáñôýñùí (NC).

Ó÷Þìá 1. Êõôôáñéêïß õðïðëçèõóìïß ðïõ áíé÷íåýôçêáí óôá
ðôýåëá áëëåñãéêþí áóèìáôéêþí (AA), ìç áëëåñãéêþí áóèìá-
ôéêþí (NAA), ñéíéôéäéêþí (AC) êáé öõóéïëïãéêþí ìáñôýñùí
(NC).

Ç Ýêöñáóç ôçò åïôáîßíçò óôá ðôýåëá

Ï áñéèìüò ôùí êõôôÜñùí ðïõ åîÝöñáæáí mRNA ãéá
ôçí åïôáîßíç Þôáí óçìáíôéêÜ áõîçìÝíïò óôïõò åíäïãå-
íåßò áóèìáôéêïýò óå ó÷Ýóç ìå ôá Üôïìá ðïõ äåí åß÷áí
Üóèìá (p<0,05). Ìå ôç ìÝèïäï ôçò áíïóïúóôï÷çìåßáò,
ï áñéèìüò ôùí êõôôÜñùí ðïõ åîÝöñáæáí åïôáîßíç óå
åðßðåäï ðñùôåÀíçò âñÝèçêå óçìáíôéêÜ áõîçìÝíïò óôïõò
åíäïãåíåßò áóèìáôéêïýò óõãêñéôéêÜ ìå ôéò õðüëïéðåò

ôñåéò ïìÜäåò ðïõ ìåëåôÞèçêáí (p<0,05) (Ó÷Þìá 3).
Ï áñéèìüò ôùí êõôôÜñùí ðïõ åîÝöñáæáí åïôáîßíç,

ôüóï óå åðßðåäï mRNA üóï êáé ðñùôåÀíçò ó÷åôéæüôáí
èåôéêÜ ìå ôï ðïóïóôü ôùí çùóéíïößëùí ôùí ðôõÝëùí
ìüíï óôïõò åíäïãåíåßò áóèìáôéêïýò. Óôïõò åíäïãåíåßò
áóèìáôéêïýò åðßóçò, ôï ðïóïóôü ôùí êõôôÜñùí ðïõ åîÝ-
öñáæáí mRNA ãéá ôçí åïôáîßíç ó÷åôéæüôáí áñíçôéêÜ
ìå ôçí PC20 óôçí éóôáìßíç (p <0,01, r= -0,81). ÊáìéÜ
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Üëëç óõó÷Ýôéóç ìåôáîý åïôáîßíçò êáé êëéíéêþí ÷áñá-
êôçñéóôéêþí Þ ÷áñáêôçñéóôéêþí ôùí ðôõÝëùí äåí ðá-
ñáôçñÞèçêå ìåôáîý ôùí ïìÜäùí ðïõ ìåëåôÞèçêáí.

Ç ðëåéïíüôçôá ôùí êõôôÜñùí ðïõ åîÝöñáæáí åïôá-
îßíç óôá ðôýåëá, üðùò åêôéìÞèçêå ìå ìáêñïóêïðéêÜ
êñéôÞñéá, Þôáí ôá ìáêñïöÜãá. Ç ìÝóç ôéìÞ ôïõ ðïóï-
óôïý ôùí ìáêñïöÜãùí Þôáí 53% (åýñïò 35-55) óôïõò
åíäïãåíåßò áóèìáôéêïýò, 63% (åýñïò 30-85) óôïõò åîù-
ãåíåßò áóèìáôéêïýò, 68% (åýñïò 45-90) óôïõò ñéíéôéäé-
êïýò êáé 58% (åýñïò 25-80) óôïõò öõóéïëïãéêïýò ìÜñ-
ôõñåò. Áðü ôçí Üëëç ðëåõñÜ, ç óõììåôï÷Þ ôùí çùóéíï-
ößëùí óôçí ðáñáãùãÞ åïôáîßíçò áíÞëèå óôï 12% (åý-
ñïò 0-30) óôçí ïìÜäá ôùí åíäïãåíþí áóèìáôéêþí, 12%
(åýñïò 0-34) óôïõò åîùãåíåßò áóèìáôéêïýò, 17% (åýñïò
0-37) óôïõò ñéíéôéäéêïýò êáé 25% (åýñïò 0-40) óôïõò
öõóéïëïãéêïýò ìÜñôõñåò.

¼óïí áöïñÜ óôá åðéèçëéáêÜ êýôôáñá, ðïóïóôü 35%
(åýñïò 17-60) óõììåôåß÷å óôçí ðáñáãùãÞ åïôáîßíçò óôçí
ïìÜäá ôùí åíäïãåíþí áóèìáôéêþí, 25% (åýñïò 0-45)
óôïõò åîùãåíåßò áóèìáôéêïýò, 15% (åýñïò 5-20) óôïõò
ñéíéôéäéêïýò êáé 17% (åýñïò 0-40) óôïõò öõóéïëïãéêïýò.
ÊáìéÜ Üëëç äéáöïñÜ óôçí Ýêöñáóç ôçò åïôáîßíçò áðü
ôïõò Üëëïõò ôýðïõò êõôôÜñùí äåí ðáñáôçñÞèçêå ìåôá-
îý ôùí ôåóóÜñùí ïìÜäùí (Ó÷Þìá 4).

ÓÕÆÇÔÇÓÇ

Áí êáé õðÜñ÷ïõí êëéíéêÝò äéáöïñÝò ìåôáîý áëëåñ-
ãéêïý êáé ìç áëëåñãéêïý Üóèìáôïò, ç äéÞèçóç ôïõ âñïã-
÷éêïý âëåííïãüíïõ áðü çùóéíüöéëá áðïôåëåß óôáèåñü
÷áñáêôçñéóôéêü ôçò íüóïõ1,2.

Óôçí ðáñïýóá ìåëÝôç åîåôÜóáìå Ýíáí áðü ôïõò ìç-
÷áíéóìïýò ôçò åðéóôñÜôåõóçò ôùí çùóéíïößëùí óôïõò
áåñáãùãïýò ôùí áëëåñãéêþí êáé ìç áëëåñãéêþí áóèìá-
ôéêþí ìåëåôþíôáò ôçí Ýêöñáóç/ðáñáãùãÞ ôïõ éó÷õñïý
÷çìåéïôáêôéêïý ðáñÜãïíôá ôùí çùóéíïößëùí, ôçò åï-
ôáîßíçò, óôá ðôýåëá. Ôá äåäïìÝíá ðïõ ðñïÝêõøáí äåß-
÷íïõí áõîçìÝíï áñéèìü çùóéíïößëùí êáé åïôáîßíçò óôá
ðôýåëá ôùí åíäïãåíþí áóèìáôéêþí ðïõ åðéðëÝïí ó÷å-
ôßæïíôáé ìåôáîý ôïõò. Ôá åõñÞìáôá áõôÜ õðïäåéêíýïõí
Ýíáí ðéï óçìáíôéêü ñüëï ãéá ôçí åïôáîßíç óôç äçìéïõñ-
ãßá ôçò çùóéíïöéëéêÞò öëåãìïíÞò ôïõ âñïã÷éêïý âëåí-
íïãüíïõ óôïõò áëëåñãéêïýò áóèìáôéêïýò óå ó÷Ýóç ìå
ôïõò ìç áëëåñãéêïýò.

Áîßæåé íá óçìåéùèåß ðùò óôá ðôýåëá ôùí áóèìáôé-

Ó÷Þìá 4. Öáéíüôõðïò ôùí êõôôÜñùí ðïõ åîÝöñáæáí ðñùôåÀ-
íç ãéá ôçí åïôáîßíç (üðùò áíé÷íåýôçêáí ìå ôç ìÝèïäï ôçò áíï-
óïúóôï÷çìåßáò).

êþí, áíåîÜñôçôá áðü ôçí ýðáñîç áëëåñãßáò Þ ü÷é, âñÝ-
èçêå áõîçìÝíïò áñéèìüò åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí, åýñç-
ìá óõìâáôü ìå ðñïçãïýìåíåò ìåëÝôåò12,13. Ðáñïìïßùò ç
ECP ìå ôçí éó÷õñÞ êõôôáñïôïîéêÞ ôçò äñÜóç, Þôáí áõ-
îçìÝíç óôá ðôýåëá êáé ôùí åíäïãåíþí êáé ôùí åîùãå-
íþí áóèìáôéêþí, êáé ìÜëéóôá óå åðßðåäá ðáñüìïéá ìå
áõôÜ ðïõ Ý÷ïõí áíáöåñèåß óå áëëåñãéêïýò áóèìáôé-
êïýò14,15, áí êáé ïé ìç÷áíéóìïß ðïõ åõèýíïíôáé ãéá ôçí
Ýêëõóç ôçò ECP óôá ðôýåëá äåí Ý÷ïõí ðëÞñùò äéåõêñé-
íéóôåß.

Ç ðáñáôçñïýìåíç áñíçôéêÞ óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôçò
ECP ôùí ðôõÝëùí êáé ôçò âñïã÷éêÞò õðåñáíôéäñáóôé-
êüôçôáò óôïõò áóèìáôéêïýò (ÁÁ+ÍÁÁ) õðïäçëþíåé
ïìïéüôçôåò óôçí åíåñãïðïßçóç êáé áðïêïêêßùóç ôùí
çùóéíïößëùí êáé óôïõò äýï ôýðïõò Üóèìáôïò. Óôç óõ-
ãêåêñéìÝíç ìåëÝôç, äýï ñéíéôéäéêïß áóèåíåßò ÷ùñßò
Üóèìá åß÷áí åðßóçò õøçëÜ åðßðåäá ECP óôá ðôýåëá.
Áí êáé äåí ìåôñÞóáìå ôçí ECP ôïõ áßìáôïò, èá ìðï-
ñïýóáìå íá õðïèÝóïõìå ðùò ç ECP ôùí ðôõÝëùí áíôá-
íáêëÜ ôá óõóôçìáôéêÜ åðßðåäá áõôÞò, ìéáò êáé ïé äýï
áõôïß áóèåíåßò Þôáí Ýíôïíá áëëåñãéêïß óôï Üêáñé ôçò
ïéêéáêÞò óêüíçò (óõíå÷Þò Ýêèåóç).

Ç áëëåñãßá öáßíåôáé ðùò åðçñåÜæåé ôá åðßðåäá ôçò
ECP. ÐñÜãìáôé, áõîçìÝíá åðßðåäá ECP áßìáôïò Ý÷ïõí
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ôéêü ñüëï ãéá ôá ìáêñïöÜãá óôçí ðáèïãÝíåéá ôïõ ìç
áëëåñãéêïý Üóèìáôïò1,22.

Áîßæåé íá óçìåéùèåß üôé ïé üðïéåò äéáöïñÝò ðïõ
Ý÷ïõí ðáñáôçñçèåß ìÝ÷ñé óÞìåñá ìåôáîý áëëåñãéêïý êáé
ìç áëëåñãéêïý Üóèìáôïò Ý÷ïõí áðïäïèåß óôç óôáôéóôéêÜ
ìåãáëýôåñç çëéêßá ôùí åíäïãåíþí áóèìáôéêþí ðïõ óõì-
ìåôåß÷áí óôéò ìåëÝôåò, ìéáò êáé ôï åíäïãåíÝò Üóèìá åì-
öáíßæåôáé áñãüôåñá óå ó÷Ýóç ìå ôï åîùãåíÝò. Óôçí ðñï-
êåéìÝíç ðåñßðôùóç, êáé ïé äýï êáôçãïñßåò áóèìáôéêþí
ðïõ Ýëáâáí ìÝñïò äåí äéÝöåñáí óôçí çëéêßá, áëëÜ ïýôå
êáé óôç âáñýôçôá ôçò íüóïõ, ãåãïíüò ôï ïðïßï éó÷õñï-
ðïéåß ôá áðïôåëÝóìáôá ôçò ðáñïýóáò ìåëÝôçò.

ÓõìðåñáóìáôéêÜ, áõîçìÝíç ðáñáãùãÞ åïôáîßíçò
âñÝèçêå óôá ðôýåëá ôùí ìç áëëåñãéêþí áóèìáôéêþí,
ðïõ ðéèáíþò íá åõèýíåôáé ãéá ôçí åíôïíüôåñç çùóéíï-
öéëéêÞ äéÞèçóç ôïõ âñïã÷éêïý âëåííïãüíïõ óå áõôÞ ôç
ìïñöÞ ôçò íüóïõ.
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3
) êáé ôá

íéôñþäç (NO
2
). Ôï õðåñïîåßäéï ôïõ õäñïãüíïõ (H

2
O

2
) åßíáé áõîç-

ìÝíï óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áóèåíþí ìå âñïã÷é-
êü Üóèìá êáé ìðïñåß íá ÷ñçóéìïðïéçèåß ùò äåßêôçò ïîåéäùôéêïý
óôñåò. Ç óõãêÝíôñùóç ôùí íéôñéêþí/íéôñùäþí (NO

3
/NO

2
) êáèþò
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2
O

2
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1
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2
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êáé ìðïñåß íá ðñïêáëÝóåé âëÜâç óôï
âñïã÷éêü åðéèÞëéï. Ôï O2 ìåôáâïëß-
æåôáé ôá÷Ýùò ðñïò ôï ó÷çìáôéóìü õðå-
ñïîåéäßïõ ôïõ õäñïãüíïõ (N2O2) ôï
ïðïßï äéá÷Ýåôáé óôïõò áåñáãùãïýò
êáé åîáôìßæåôáé óôïí åêðíåüìåíï
áÝñá. Ôï Ç2O2 åßíáé áõîçìÝíï óôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá
óå áóèåíåßò ìå âñïã÷éêü Üóèìá êáé
ìðïñåß íá ÷ñçóéìïðïéçèåß ùò ìç åðåì-
âáôéêüò äåßêôçò ôçò öëåãìïíÞò ôùí
áåñáãùãþí.

ÂáóéóìÝíïé óå ðñïçãïýìåíåò
Ýñåõíåò üðïõ ôá ôåëéêÜ ðáñÜãùãá ôïõ

ðÝäùí ôùí íéôñéêþí/íéôñùäþí, ôçò áðüöñáîçò ôùí áåñáãùãþí,
üðùò áõôÞ åêöñÜæåôáé ìå ôçí FEV

1
% áíáì. êáé ôçò âñïã÷éêÞò

õðåñáíôéäñáóôéêüôçôáò, üðùò áõôÞ åêöñÜæåôáé ìå ôçí PD
20

 ùò
ðñïò ôçí éóôáìßíç. ÓõìðåñáóìáôéêÜ, ôá åðßðåäá ôùí íéôñéêþí/
íéôñùäþí óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá, åßíáé áõîçìÝ-
íá óôïõò áóèåíåßò ìå âñïã÷éêü Üóèìá êáé öáßíåôáé íá óõó÷åôßæï-
íôáé èåôéêÜ ìå ôï ïîåéäùôéêü óôñåò, üðùò áõôü êáèïñßæåôáé áðü
ôç óõãêÝíôñùóç ôïõ õðåñïîåéäßïõ ôïõ õäñïãüíïõ. Ç ôáõôü÷ñïíç
ìÝôñçóç ôùí åðéðÝäùí ôùí NO

2
/NO

3
 êáé ôïõ H

2
O

2
 óôï óõìðý-

êíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá Ý÷åé êëéíéêÞ óçìáóßá ãéá ôçí áîéï-
ëüãçóç ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí óå áóèåíåßò ìå âñïã÷éêü
Üóèìá. Ðíåýìùí 2001, 14 (3): 224-231.

ÅÉÓÁÃÙÃÇ

Ôï âñïã÷éêü Üóèìá åßíáé ìéá ÷ñüíéá íüóïò ôïõ áíá-
ðíåõóôéêïý, ìå êýñéá ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôçí áíáóôñåøé-
ìüôçôá ôçò áðïöñÜîåùò ôùí áåñáãùãþí, ôç öëåãìïíÞ
ôïõ âñïã÷éêïý åðéèçëßïõ êáé ôç âñïã÷éêÞ õðåñáíôéäñá-
óôéêüôçôá. ̧ ÷åé ðáñáôçñçèåß üôé ôá åðßðåäá ôïõ ìïíï-
îåéäßïõ ôïõ áæþôïõ (NO) åßíáé áõîçìÝíá óôïí åêðíåü-
ìåíï áÝñá áóèåíþí ìå âñïã÷éêü Üóèìá, åíþ åßíáé óç-
ìáíôéêÜ ÷áìçëüôåñá óå áóèåíåßò ïé ïðïßïé âñßóêïíôáé
õðü áãùãÞ ìå åéóðíåüìåíá óôåñïåéäÞ1. ¸÷åé åðßóçò
âñåèåß üôé ç áõîçìÝíç ðáñáãùãÞ NO, åíþ óå ïñéóìÝ-
íåò ðåñéðôþóåéò åðéôåßíåé ôçí ðñïêáëïýìåíç ìå ïîåé-
äùôéêïýò ìç÷áíéóìïýò öëåãìïíÞ ôùí áåñáãùãþí2 ìðï-
ñåß íá Ý÷åé óõã÷ñüíùò êáé ðñïóôáôåõôéêÝò éäéüôçôåò
áðÝíáíôé óôçí êõôôáñïôïîéêüôçôá ðïõ ðñïêáëåßôáé áðü
ôç öëåãìïíÞ áõôÞ3. Óå Ýíá õãñü ðåñéâÜëëïí üðùò åßíáé
ç åóùôåñéêÞ åðéöÜíåéá ôùí áåñáãùãþí, ç ðáñáãùãÞ
ôïõ NO ìðïñåß íá åêöñÜæåôáé ìå ôï ó÷çìáôéóìü óôáèå-
ñþí ôåëéêþí ðáñáãþãùí ôïõ ìåôáâïëéóìïý ôïõ, üðùò
åßíáé ôá íéôñéêÜ (ÍÏ3) êáé íéôñþäç (ÍO2)4.

Ôï ïîåéäùôéêü óôñåò, ôï ïðïßï ïñßæåôáé ùò áõîçìÝ-
íç Ýêèåóç óå ïîåéäùôéêïýò ðáñÜãïíôåò êáé/Þ ìåéùìÝíç
áíôéïîåéäùôéêÞ äñáóôçñéüôçôá, åìðëÝêåôáé óôéò öëåã-
ìïíþäåéò ðáèÞóåéò ôùí áåñáãùãþí óõìðåñéëáìâáíï-
ìÝíïõ êáé ôïõ Üóèìáôïò5. Ôá êýôôáñá ôá ïðïßá óõììå-
ôÝ÷ïõí óôç äéáäéêáóßá ôçò öëåãìïíÞò êáé åéäéêÜ ôá çù-
óéíüöéëá, Ý÷åé âñåèåß üôé áðåëåõèåñþíïõí áñêåôÜ ðá-
ñÜãùãá ïîõãüíïõ êáé áæþôïõ6. Ï óõíäõáóìüò O2 êáé
NO ïäçãåß óôï ó÷çìáôéóìü õðåñïîåéäßïõ ôïõ áæþôïõ
(ÏÍÏÏ-) ôï ïðïßï åßíáé Ýíá éäéáßôåñá äñáóôéêü ìüñéï

NO áíôáíáêëïýí ôçí ðáñáãùãÞ ôïõ7 óôïí åêðíåüìåíï
áÝñá êáé ÷ñçóéìïðïéþíôáò ìéá ìç åðåìâáôéêÞ ìÝèïäï,
üðùò åßíáé ôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá, åñåõ-
íÞóáìå ôï êáôÜ ðüóï ç ïëéêÞ óõãêÝíôñùóç ôùí íéôñé-
êþí/íéôñùäþí áõîÜíåôáé óå êëéíéêÜ óôáèåñïýò áóèå-
íåßò ìå âñïã÷éêü Üóèìá êáé åÜí áõôÞ ç áýîçóç ó÷åôßæå-
ôáé ìå ôçí áðüöñáîç ôùí áåñáãùãþí üðùò áõôÞ åêöñÜ-
æåôáé ìå ôçí FEV1% áíáì. êáé ìå ôç âñïã÷éêÞ õðåñá-
íôéäñáóôéêüôçôá üðùò áõôÞ åêöñÜæåôáé ìå ôçí PDaa ùò
ðñïò ôçí éóôáìßíç. ÅðéðëÝïí ðñïóðáèÞóáìå íá äåßîïõ-
ìå åÜí õðÜñ÷åé óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôçò óõãêÝíôñùóçò ôùí
íéôñéêþí/íéôñùäþí êáé ôïõ õðåñïîåéäßïõ ôïõ õäñïãü-
íïõ. Ãéá íá äéáðéóôþóïõìå ôõ÷üí åðßäñáóç ôùí åéóðíåü-
ìåíùí óôåñïåéäþí üðùò åðßóçò êáé ôïõ êáðíßóìáôïò,
äéåíåñãÞèçêå ðåñáéôÝñù áíÜëõóç, êáôáíÝìïíôáò ôïõò
óõììåôÝ÷ïíôåò óôéò áíÜëïãåò ïìÜäåò.

ÕËÉÊÏ-ÌÅÈÏÄÏÉ

Óôç ìåëÝôç óõììåôåß÷áí ðåíÞíôá áóèåíåßò ìå âñïã-
÷éêü Üóèìá (20 õðü áãùãÞ ìå åéóðíåüìåíá óôåñïåéäÞ
(ÅÓ+), 30 ÷ùñßò óôåñïåéäÞ (ÅÓ�), åê ôùí ïðïßùí 20 êá-
ðíéóôÝò) êáé äÝêá õãéåßò ìç áôïðéêïß, ìç êáðíéóôÝò (Ðß-
íáêáò 1). ¼ëïé ïé áóèìáôéêïß åß÷áí èåôéêÝò äåñìáôéêÝò
äïêéìáóßåò óå Ýîé êïéíÜ áåñïáëëåñãéïãüíá. Ç äéÜãíù-
óç ôïõ Üóèìáôïò ôÝèçêå ìå âÜóç ôá êñéôÞñéá ôçò Áìå-
ñéêáíéêÞò ÈùñáêéêÞò Åôáéñåßáò8. Ïé áóèåíåßò ïé ïðïßïé
óõìðåñéåëÞöèçóáí óôçí Ýñåõíá Þôáí üëïé óå óôáèåñÞ
êëéíéêÞ ðïñåßá êáé äåí õðÞñ÷áí åíäåßîåéò ðáñïîýíóåùò
ôçò íüóïõ ãéá ôïõëÜ÷éóôïí ôÝóóåñéò åâäïìÜäåò ðñéí áðü
ôç óõììåôï÷Þ ôïõò óôç ìåëÝôç. ÊáíÝíáò äåí åëÜìâáíå
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åéóðíåüìåíá Þ áðü ôïõ óôüìáôïò âëåííïëõôéêÜ ïýôå
ïîõãïíïèåñáðåßá. Åßêïóé áðü ôïõò áóèìáôéêïýò åëÜì-
âáíáí â2 äéåãÝñôåò âñá÷åßáò äñÜóçò ùò áíáêïõöéóôé-
êÞ áãùãÞ êáé äåêáðÝíôå åëÜìâáíáí â2 äéåãÝñôåò ìá-
êñÜò äñÜóçò. Ïé öõóéïëïãéêïß ðïõ óõììåôåß÷áí åß÷áí áñ-
íçôéêü éóôïñéêü áëëåñãßáò (áñíçôéêÝò äåñìáôéêÝò äïêé-
ìáóßåò óôá êïéíÜ áëëåñãéïãüíá), öõóéïëïãéêÞ óðéñïìÝ-
ôñçóç êáé äåí äéáðéóôþèçêå âñïã÷éêÞ õðåñáíôéäñáóôé-
êüôçôá êáôÜ ôç äïêéìáóßá ðñüêëçóçò ìå éóôáìßíç óôçí
ïðïßá õðïâëÞèçêáí (PD20>0,800 mg, 1,3±0,55mg) (Ðß-
íáêáò 1). Ç åñåõíçôéêÞ ìåëÝôç åãêñßèçêå áðü ôçí Åðé-
óôçìïíéêÞ ÅðéôñïðÞ ôïõ íïóïêïìåßïõ ìáò êáé üëïé ïé
óõììåôÝ÷ïíôåò åíçìåñþèçêáí ðñéí ôç óõììåôï÷Þ ôïõò.

ÁÍÁËÕÓÇ ÃÉÁ ÔÏ ÑÏËÏ ÔÙÍ ÅÉÓÐÍÅÏÌÅÍÙÍ
ÓÔÅÑÏÅÉÄÙÍ ÊÁÉ ÔÇÓ ÊÁÐÍÉÓÔÉÊÇÓ ÓÕÍÇÈÅÉÁÓ

Ïé óõììåôÝ÷ïíôåò äéáéñÝèçêáí óå äýï ïìÜäåò áíÜ-
ëïãá ìå ôç ÷ñÞóç ôùí åéóðíåüìåíùí óôåñïåéäþí: óå
áõôïýò ïé ïðïßïé åëÜìâáíáí åéóðíåüìåíá óôåñïåéäÞ
(n=20) êáé óå áõôïýò ïé ïðïßïé äåí åëÜìâáíáí (n=30).
Ðáñüìïéá äéáßñåóç Ýãéíå êáé áíÜëïãá ìå ôçí êáðíéóôé-
êÞ óõíÞèåéá ôùí óõììåôå÷üíôùí: åßêïóé áóèåíåßò Þôáí
êáðíéóôÝò (åê ôùí ïðïßùí êáíÝíáò äåí åëÜìâáíå óôå-
ñïåéäÞ), åíþ ïé õðüëïéðïé ôñéÜíôá äåí åß÷áí êáíÝíá
éóôïñéêü êáðíéóôéêÞò óõíÞèåéáò.

ÁÍÁÐÍÅÕÓÔÉÊÇ ËÅÉÔÏÕÑÃÉÁ

Ï âßáéá åêðíåüìåíïò üãêïò óå Ýíá äåõôåñüëåðôï
(FEV1) ìåôñÞèçêå ÷ñçóéìïðïéþíôáò îçñü óðéñüìåôñï
(Vica-test, Mijnhardt, Holland). ÐñáãìáôïðïéÞèçêáí
ôñåéò ðñïóðÜèåéåò êáé ç êáëýôåñç áðü áõôÝò åêöñÜ-

óôçêå ùò åðß ôïéò åêáôü ôçò áíáìåíüìåíçò. Ç âñïã÷éêÞ
õðåñáíôéäñáóôéêüôçôá õðïëïãßóôçêå ÷ñçóéìïðïéþíôáò
ôç äïêéìáóßá ðñüêëçóçò ìå éóôáìßíç. Ç PD20 õðïëïãß-
óôçêå ìå ôïí õðïëïãéóìü ôçò çìéëïãáñéèìéêÞò êáìðý-
ëçò ðïõ ðåñéãñÜöåé ôç ó÷Ýóç äüóçò-áðÜíôçóçò.

ÓõëëïãÞ óõìðõêíþìáôïò åêðíåüìåíïõ áÝñá êáé ìÝôñç-
óç ïëéêþí íéôñéêþí/íéôñùäþí êáé õðåñïîåéäßïõ ôïõ
õäñïãüíïõ

Ç óõëëïãÞ ôïõ óõìðõêíþìáôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ
áÝñá Ýãéíå óå ðñùúíÝò þñåò ÷ñçóéìïðïéþíôáò ìéá åíáë-
ëáêôéêÞ ìÝèïäï øýîåùò ôùí óùëÞíùí óõëëïãÞò. Ôï ìç-
÷Üíçìá ðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé ãéá ôçí ðñüêëçóç ìå øõ-
÷ñü áÝñá ëåéôïýñãçóå óôç óõãêåêñéìÝíç ìÝèïäï ùò
ìÝóï ðáñáãùãÞò øõ÷ñïý áÝñá óå èåñìïêñáóßåò -15°C
Ýùò -18°C ìå ñïÞ áÝñá 80 ëßôñá/ëåðôü. Ôï Ýíá Üêñï åíüò
äéðëïý ãõÜëéíïõ óùëÞíá ìÞêïõò 30 cm óõíäÝèçêå ìå
ôï óçìåßï åîüäïõ ôïõ øõ÷ñïý áÝñá, åíþ óôï Üëëï Üêñï
ãéíüôáí ç åêðíïÞ ôùí áôüìùí ôçò ìåëÝôçò. Ï óùëÞíáò
óôï åðÜíù ìÝñïò åß÷å ìéá âáëâßäá 2 êáôåõèýíóåùí (He-
ins Rudolf), ìå óêïðü íá äéáêñßíåôáé ç åéóðíïÞ áðü ôçí
åêðíïÞ. ¼ëïé ïé óõììåôÝ÷ïíôåò óôç ìåëÝôç ðñéí îåêéíÞ-
óïõí ôç äéáäéêáóßá óõëëïãÞò ôïõ óõìðõêíþìáôïò åê-
ðíåüìåíïõ áÝñá Ýêáíáí óôïìáôïöáññõããéêÝò ðëýóåéò
ìå íåñü, åíþ ç äéáäéêáóßá óõëëïãÞò Ýãéíå óå êáèéóôéêÞ
èÝóç ìå óôáèåñÞ êáé Þñåìç áíáðíïÞ êáé ãéá ÷ñïíéêü
äéÜóôçìá 10 ëåðôþí. Ôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ
áÝñá óõëëÝ÷èçêå óôï Üêñï ðïõ Þôáí óõíäåäåìÝíï ìå
ôï ìç÷Üíçìá ôïõ øõ÷ñïý áÝñá êáé Üìåóá äéáôçñÞèçêå
óôïõò -70°C ãéá ôç ìåôÝðåéôá åðåîåñãáóßá. Ìå ôçí ðá-
ñáðÜíù ìÝèïäï óõëëÝãåôáé ôïõëÜ÷éóôïí 1 ml óõìðõ-
êíþìáôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá óå ðëáóôéêü óùëçíÜ-
ñéï ÷ùñçôéêüôçôáò 3 ml. H ìÝôñçóç üëùí ôùí äåéãìÜ-

Ðßíáêáò 1. ×áñáêôçñéóôéêÜ óõììåôå÷üíôùí áóèåíþí

Áóèìáôéêïß Áóèìáôéêïß
¼ëïé ÓôåñïåéäÞ (+) ÓôåñïåéäÞ (-) Öõóéïëïãéêïß

        n 50 20 30 10

Çëéêßá 22±3 (19-30) 23±3 (19-29) 21±3 (19-30) 23+4 (21-32)
FEV

1
% áíáì. 91+10 (70-111) 89±9 (75-109) 92±10 (70-111) 101±14 (89-117)

PD
20

 (mg) 0,26±0,16 (0,06-0,65) 0,35±0,16 (0,12-0,65) 0,2±0,13 (0,06-0,53) 1,3±0,55 (0,9-1,86)
ÊÜðíéóìá 20 0 20 0
Ôá äåäïìÝíá åêöñÜæïíôáé ùò ìÝóç ôéìÞ (SD) ìå ôï åýñïò ôùí ôéìþí óôçí ðáñÝíèåóç.
ÓõíôìÞóåéò: n= áñéèìüò, FEV

1
=âßáéá åêðíåüìåíïò üãêïò óå Ýíá äåõôåñüëåðôï, PD

20
: ç äüóç ôçò éóôáìßíçò ðïõ ðñïêáëåß ðôþóç ôçò FEV

1

êáôÜ 20%.
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ôùí ôïõ N2O2 êáé ôùí ÍO3/ÍO2 Ýãéíå ôçí ßäéá çìÝñá
êáé óå äéÜóôçìá 20 çìåñþí áðü ôç óôéãìÞ ôçò óõëëïãÞò.
Ïé ìåôñÞóåéò Ýãéíáí óå 4 ïìÜäåò (ìéêñüôåñïò ÷ñüíïò
ìÝôñçóçò 2 çìÝñåò - ìåãáëýôåñïò ÷ñüíïò ìÝôñçóçò 20
çìÝñåò áðü ôç óõëëïãÞ). ¼ëá ôá äåßãìáôá åëÝã÷èçêáí
ãéá ôçí ðáñïõóßá óéÝëïõ ìå ôç ìÝèïäï áíß÷íåõóçò ôçò
áìõëÜóçò. Ç áíß÷íåõóç áìõëÜóçò Ýãéíå ìå öáóìáôï-
öùôïìåôñéêÞ ìÝèïäï, ÷ñçóéìïðïéþíôáò ùò áíôéäñáóôÞ-
ñéï ôï ÊÏÍÅ Instr. Finland. Ìå áõôÞ ôç ìÝèïäï, ç á-
áìõëÜóç ôïõ äåßãìáôïò êáé ôï Ýíæõìï á-ãëõêïóéäÜóç
õäñïëýïõí ôï õðüóôñùìá ð-íéôñïöåíõëï-á-ä ìáëôï÷å-
ðôáïóßäç óå ãëõêüæç êáé ð-íéôñïöåíüëç. Áêïëïõèåß ç
áðåëåõèÝñùóç ôçò ð-íéôñïöåíüëçò óôá 405 nm (37°C)
ãéá 2 ëåðôÜ. Óå äýï äåßãìáôá Ýãéíå Ýã÷õóç óéÝëïõ, ìå
óêïðü íá åëåã÷èåß ç åõáéóèçóßá ôçò ìåèüäïõ. ×ñçóé-
ìïðïéþíôáò ôç ìÝèïäï ðïõ ðåñéãñÜöçêå äåí áíåõñÝ-
èçêå áìõëÜóç óå êáíÝíá áðü ôá äåßãìáôá ôçò ìåëÝôçò.
Óôá äåßãìáôá ðïõ Ýãéíå Ýã÷õóç óéÝëïõ áíé÷íåýèçêå
áìõëÜóç >5000 IU. Ç áíáðáñáãùãéìüôçôá ôùí åðéðÝ-
äùí ôïõ Ç2O2 êáé ôùí ÍO3/ÍO2 åëÝã÷èçêå óå 2 äéáöï-
ñåôéêÝò çìÝñåò óå 5 öõóéïëïãéêïýò êáé óå äÝêá áóèå-
íåßò ðïõ åðéëÝ÷èçêáí ôõ÷áßá. Ãéá ôïí Ýëåã÷ï óôáèåñü-
ôçôáò ôïõ äåßãìáôïò ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí 8 Üôïìá (4 áóèå-
íåßò). Óôá ðáñáðÜíù Üôïìá åëÞöèçóáí 4 ml äåßãìáôïò.
ÁõôÞ ç ðïóüôçôá ÷ùñßóèçêå óå 4 ßóá ìÝñç êáé ç ìÝôñç-
óç ôïõ H2Ï2 êáé ôùí NO3/NO2 Ýãéíå óå ÷ñïíéêü äéÜóôç-
ìá 2 çìåñþí, 1 åâäïìÜäáò, 2 åâäïìÜäùí êáé 3 åâäïìÜ-
äùí, ðïõ áðïôåëåß êáé ôï ìÝãéóôï ÷ñüíï ìÝôñçóçò ðïõ
÷ñçóéìïðïéÞèçêå ãéá üëá ôá äåßãìáôá. Ç áíáðáñáãù-
ãéìüôçôá ôùí åðéðÝäùí ôüóï ôùí NO3/NO2 üóï êáé ôïõ
Ç2O2 êáèþò êáé ç óôáèåñüôçôá ôùí äåéãìÜôùí åêôéìÞ-
èçêáí üðùò ðåñéãñÜöçêå ðñïçãïýìåíá óôç âéâëéïãñá-
ößá9.

¼óïí áöïñÜ óôç ìÝôñçóç ôùí íéôñéêþí/íéôñùäþí,
ðñïóäéïñßóèçêå ç óõíïëéêÞ ðïóüôçôÜ ôïõò óôï óõìðý-
êíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá. Ôá íéôñéêÜ êáô' áñ÷Þí
ìåôáôñÜðçêáí åíæõìéêÜ óå íéôñþäç ìå ôçí åðßäñáóç ôçò
áíáãùãÜóçò ôùí íéôñéêþí10 êáé áêïëïýèùò ðñïóäéïñß-
óèçêå ç óõíïëéêÞ ðïóüôçôá íéôñéêþí óôï äåßãìá (áíá-
÷èÝíôá íéôñéêÜ+íéôñþäç) ìå ôçí áíôßäñáóç Griess11.
Áíáëõôéêüôåñá: 60 ìl óõìðõêíþìáôïò åêðíåüìåíïõ
áÝñá áíáìß÷èçêáí ìå 10 ìl NADPH 0,5 mM êáé 10 ìl
ìßãìáôïò áíáãùãÜóçò ôùí íéôñéêþí (2000 U/É) êáé FAD
50 mol/l. Ôá äåßãìáôá åðùÜóèçêáí ãéá 30 ëåðôÜ óôïõò
37°C êáé åí óõíå÷åßá ðñïóôÝèçêáí 10 ìl LDH (100 mg/
l) êáé 10 ìl ðõñïóôáöõëéêïý íáôñßïõ (100 mmol/l). Áêï-

ëïýèçóå ðåñáéôÝñù åðþáóç åðß 10 ëåðôÜ óôïõò 37°C
þóôå íá åðéôåõ÷èåß ç ïîåßäùóç ôçò ðåñßóóåéáò ôïõ
NADPH. Óôç óõíÝ÷åéá, ôá áíùôÝñù 100 ìl äåßãìáôïò
áíáìß÷èçêáí ìå 100 ìl áíôéäñáóôçñßïõ Griess (1 g/f
óïõëöáíéëáìßäç, 25 g/l Ç3ÑO4 êáé 0,1 g/l N-1 íáöèõë-
åèõëåíäéáìßíç). ÌåôÜ áðü ðáñáìïíÞ ãéá 10 ëåðôÜ óå
èåñìïêñáóßá ðåñéâÜëëïíôïò, ìåôñÞèçêå ç áðïññüöç-
óç ôïõ Ýã÷ñùìïõ ðñïúüíôïò óôá 550 nm óå öùôüìåôñï
êáé ðñïóäéïñßóèçêáí ïé óõãêåíôñþóåéò Ýíáíôé ðñüôõ-
ðçò êáìðýëçò. Ïé ðñïóäéïñéóèåßóåò óõãêåíôñþóåéò åê-
öñÜæïõí ôç óõíïëéêÞ ðïóüôçôá íéôñéêþí êáé íéôñùäþí
óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá. Ãéá ôç ìÝôñç-
óç ôïõ H2O2 ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ç ðáñáðÜíù ðåñéãñáöåß-
óá åíæõìéêÞ ìÝèïäïò12,13. ÐåñéëçðôéêÜ 250 ìl äéáëýìá-
ôïò 420 ìÌ 3',3,5,5' ôåôñáìåèõëâåíæéäßíçò (äéáëõìÝíçò
óå 0,42 Ì êéôñéêïý ñõèìéóôéêïý äéáëýìáôïò, pH 3,8) êáé
10 ìl äéáëýìáôïò 52,5 U/ml õðåñïîåéäÜóçò horseradish
(HRP, Sigma Chemicals, St Louis, USA) áíáìß÷èçêáí
ìå 250 ìl äåßãìáôïò åêðíåüìåíïõ áÝñá ãéá 20 ëåðôÜ óå
èåñìïêñáóßá äùìáôßïõ. Ôï ìåßãìá áõôü ïîåéäþèçêå óå
pH 1 ìå 10 ìl äéáëýìáôïò èåéúêïý ïîÝïò 18 Í. Ôï ðñïúüí
ôçò áíôßäñáóçò ðñïóäéïñßóèçêå ðïóïôéêÜ ìå áðïññü-
öçóç óå 450 nm, ÷ñçóéìïðïéþíôáò öáóìáôïöùôüìåôñï
äéðëÞò áêôßíáò (Uvicon 940, Kontron Instr.). ÌåôñÞèç-
êå ôåëéêÜ ìå áõôüìáôï áíáëõôÞ (model EL 312 Biotec).
To êáôþôåñï üñéï ìÝôñçóçò Þôáí 0,1 ìÌ H2O2.

ÓôáôéóôéêÞ áíÜëõóç

Ïé ôéìÝò ôùí ðáñáìÝôñùí ôçò ìåëÝôçò ðïõ áöïñïýí
ôá ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôùí áóèåíþí êáé ôùí öõóéïëïãéêþí
áôüìùí åêöñÜóôçêáí ùò ìÝóç ôéìÞ (SD) ìå ôï åýñïò
ôùí ôéìþí óå ðáñÝíèåóç. Ïé ôéìÝò ðïõ áöïñïýóáí óôç
óýãêñéóç ìåôáîý ôùí äéáöüñùí ðáñáìÝôñùí ôùí ìåëå-
ôçèåéóþí ïìÜäùí, åêöñÜóôçêáí ùò ìÝóç ôéìÞ ìå 95%
äéáóôÞìáôá áîéïðéóôßáò (confidence intervals-Cl). Ïé
ðáñÜìåôñïé ôùí áóèåíþí êáé ôùí öõóéïëïãéêþí áôü-
ìùí üðùò åðßóçò êáé ìåôáîý ôùí õðïïìÜäùí óõãêñßèç-
êáí ÷ñçóéìïðïéþíôáò ôï student-t-test. Ãéá ôç ìåëÝôç ôçò
ó÷Ýóçò ìåôáîý ôùí äéáöüñùí ðáñáìÝôñùí ÷ñçóéìïðïéÞ-
èçêå ï óõíôåëåóôÞò óõó÷Ýôéóçò êáôÜ Pearson. Ç ôéìÞ p
<0,05 èåùñÞèçêå ùò óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÞ.

ÁÐÏÔÅËÅÓÌÁÔÁ

Ç áîéïëüãçóç ôçò åðáíáëçøéìüôçôáò ôùí ìåôñÞóåùí
ôùí åðéðÝäùí ôùí NO2/NO3 ãéá äýï óõíå÷üìåíåò çìÝ-
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ñåò, Ýäåéîå ìéá ìÝóç ôéìÞ äéáöïñÜò ìåôáîý ôùí ìåôñÞ-
óåùí ôçò ôÜîåùò ôïõ 0,07±0,04 ìÌ ãéá ôïõò áóèåíåßò
êáé 0,03±0,02 ìÌ ãéá ôïõò öõóéïëïãéêïýò. Ç óôáèåñü-
ôçôá ôçò óõíïëéêÞò óõãêÝíôñùóçò ôùí NO2/NO3 óôá êá-
ôåøõãìÝíá äåßãìáôá Ýäåéîå üôé äåí õðÜñ÷åé óçìáíôéêÞ
äéáöïñÜ ìåôáîý ôùí ôåóóÜñùí ìåôñÞóåùí (0,62±0,41
ìÌ óå äýï çìÝñåò, 0,64±0,4 ìÌ óå ìéá åâäïìÜäá,
0,6±0,4 ìÌ óå äýï åâäïìÜäåò êáé 0,64 + 0,42 ìÌ ìåôÜ
áðü ôñåéò åâäïìÜäåò (p=0,55). Ç áîéïëüãçóç ôçò åðá-
íáëçøéìüôçôáò ôùí ìåôñÞóåùí ôùí åðéðÝäùí ôïõ Ç2Ï2

ãéá äýï óõíå÷üìåíåò çìÝñåò Ýäåéîå ìéá ìÝóç ôéìÞ äéá-
öïñÜò ìåôáîý ôùí ìåôñÞóåùí ôçò ôÜîåùò ôïõ 0,04± 0,02
ìÌ ãéá ôïõò áóèåíåßò êáé 0,07 ìÌ±0,03 ìÌ ãéá ôïõò
öõóéïëïãéêïýò. Ç óôáèåñüôçôá ôïõ óõíïëéêÞò óõãêÝ-
íôñùóçò ôçò Ç2O2 óôá êáôåøõãìÝíá äåßãìáôá Ýäåéîå üôé
äåí õðÜñ÷åé óçìáíôéêÞ äéáöïñÜ ìåôáîý ôùí ôåóóÜñùí
ìåôñÞóåùí (0,55±0,21 ìÌ óå äýï çìÝñåò, 0,58±0,33 ìÌ
óå ìéá åâäïìÜäá, 0,6±0,3 ìÌ óå äýï åâäïìÜäåò êáé
0,63±0,46 ìÌ ìåôÜ áðü ôñåéò åâäïìÜäåò (p=0,76).

Ç ìÝóç ôéìÞ åðéðÝäùí (95% Cl) ôùí óõíïëéêþí NO2/
NO3 Þôáí óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ áõîçìÝíç óôïõò áóèìá-
ôéêïýò áóèåíåßò óõãêñéôéêÜ ìå ôïõò öõóéïëïãéêïýò (1,08,
0,86-1,33 ìÌ Ýíáíôé 0,63, 0,20-0,41 ìÌ áíôßóôïé÷á,
p<0,001, Åéêüíá 1). Ç ìÝóç ôéìÞ (95% Cl) ôçò óõãêÝ-
íôñùóçò ôïõ Ç2O2 óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ
áÝñá Þôáí óçìáíôéêÜ õøçëüôåñç óôïõò áóèåíåßò ìå
âñïã÷éêü Üóèìá óõãêñéôéêÜ ìå ôïõò öõóéïëïãéêïýò (0,6,
0,48-0,71 ìÌ Ýíáíôé 0,3, 0,2-0,4 ìÌ áíôßóôïé÷á, p<0,005).
Ïé áóèåíåßò ïé ïðïßïé âñßóêïíôáí õðü áãùãÞ ìå åé-
óðíåüìåíá óôåñïåéäÞ, åß÷áí óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ ÷á-
ìçëüôåñá åðßðåäá NO2/NO3 óôï óõìðýêíùìá ôïõ åê-
ðíåüìåíïõ áÝñá - ðáñåìöåñÞ ìå ôùí öõóéïëïãéêþí -
óõãêñéíüìåíá ìå áõôÜ ôùí áóèåíþí ðïõ äåí åëÜìâá-
íáí óôåñïåéäÞ (0,71 95% Cl 0,55-0,87 ìÌ Ýíáíôé 1,33
95% Cl 1-1,65 ìÌ, p<0,001, åéêüíá 1). Ðáñüìïéá áðï-
ôåëÝóìáôá ðáñáôçñÞèçêáí êáé ìåôáîý êáðíéóôþí êáé
ìç êáðíéóôþí (1,11, 95% Cl 0,74-1,47 ìÌ Ýíáíôé 1,77
95% Cl 1,1-2,4 ìÌ, p<0,0001, åéêüíá 1). ÕðÞñîå ìéá
óçìáíôéêÜ èåôéêÞ óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôùí åðéðÝäùí ôùí
ÍO2/ÍO3 êáé ôçò óõãêåíôñþóåùò ôïõ Ç2O2 óôï óõìðý-
êíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá (r=0,48, p<0,0001, Åéêü-
íá 2). Áíôßèåôá, äåí ðáñáôçñÞèçêå êÜðïéá óõó÷Ýôéóç
ìåôáîý ôùí åðéðÝäùí ôùí ÍO2/ÍO3 êáé åßôå ôçò PD20

ùò ðñïò ôçí éóôáìßíç, åßôå ôçò FEV1% áíáì. (r=0,04,
p=0,77, r=0,1, p=0,3 áíôßóôïé÷á).

Åéêüíá 1. Ôï åðßðåäï ôùí íéôñéêþí/íéôñùäþí (NO
3
/NO

2
) óôï

óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá áóèåíþí ìå âñïã÷éêü
Üóèìá [üëïé n=50(¡), õðü áãùãÞ ìå åéóðíåüìåíá óôåñïåéäÞ
ÅÓ(+) n=20(s), ÷ùñßò áãùãÞ ìå åéóðíåüìåíá óôåñïåéäÞ
ÅÓ(-) n=30(à), áóèìáôéêïß êáðíéóôÝò ÅÓ(-) n=20(�), áóèìá-
ôéêïß ìç êáðíéóôÝò ÅÓ(-) n=10(u)] êáé öõóéïëïãéêÜ Üôïìá
[n=15(Ä)]. ÊÜèå óýìâïëï áíôéðñïóùðåýåé Ýíá Üôïìï. Ç óõ-
ãêÝíôñùóç ôùí íéôñéêþí/íéôñùäþí (ÍO

3
/ÍO

2
) Þôáí óçìáíôé-

êÜ õøçëüôåñç óôïõò áóèåíåßò ìå âñïã÷éêü Üóèìá óõãêñéôéêÜ
ìå ôá öõóéïëïãéêÜ Üôïìá, p <0,001. Ïé áóèåíåßò ïé ïðïßïé âñß-
óêïíôáí õðü áãùãÞ ìå åéóðíåüìåíá óôåñïåéäÞ åß÷áí óçìáíôé-
êÜ ÷áìçëüôåñåò ôéìÝò óõãêñéôéêÜ ìå áõôïýò ðïõ äåí ëÜìâá-
íáí óôåñïåéäÞ, p <0,001. Ïé êáðíéóôÝò áóèìáôéêïß åß÷áí óç-
ìáíôéêÜ ÷áìçëüôåñåò ôéìÝò óõãêñéôéêÜ ìå áõôïýò ðïõ äåí
êÜðíéæáí, p <0,0001. Ç ïñéæüíôéá ãñáììÞ áíôéðñïóùðåýåé
ôéò ìÝóåò ôéìÝò.

Åéêüíá 2. Ç óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôùí ïëéêþí íéôñéêþí/íéôñùäþí
(Í0

3
/ÍO

2
) êáé ôïõ õðåñïîåéäßïõ ôïõ õäñïãüíïõ (Ç

2
O

2
) óôï

óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá (rs= 0,48, p 0,0001). ¡
åßíáé áôïìéêÜ óçìåßá äåäïìÝíùí.
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áðåëåõèåñþíïíôáé óôïõò áåñáãùãïýò ôùí áóèìáôéêþí
áóèåíþí. Ôï ãåãïíüò áõôü, åí ìÝñåé óõìöùíåß êáé ìå
ôá äéêÜ ìáò åõñÞìáôá üðùò åðßóçò êáé ìå ðñïçãïýìå-
íåò ðáñáôçñÞóåéò üðïõ ôá åéóðíåüìåíá êïñôéêïóôåñïåé-
äÞ åìðïäßæïõí ôçí åðáãùãÞ ôùí iNOS áðü ôéò êõôôáñï-
êßíåò ôùí åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí17. Ç ÷áìçëÞ óõãêÝ-
íôñùóç ôùí ðáñáãþãùí ôïõ NO óôïõò êáðíéóôÝò åßíáé
ðáñüìïéá ìå áõôÞ ðïõ óôï ðáñåëèüí Ý÷åé áíáöåñèåß
ãéá ôï åêðíåüìåíï NO êáé åßíáé ðéèáíüí üôé ïöåßëåôáé
óôçí åëÜôôùóç ôçò äñáóôçñéüôçôáò ôùí iNOS ðïõ ðñï-
êáëåßôáé áðü ôçí õøçëÞ óõãêÝíôñùóç ôïõ NO óôïí êá-
ðíü ôïõ ôóéãÜñïõ18.

Ç êõôôáñéêÞ ðñïÝëåõóç ôùí íéôñéêþí/íéôñùäþí óôï
óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá äåí åßíáé ãíùóôÞ.
Åßíáé ðéèáíüí íá ðñïÝñ÷ïíôáé áðü ôç äñáóôçñéüôçôá
ôùí iNOS óôïõò áåñáãùãïýò. Áíïóïúóôï÷çìéêÝò ìåëÝ-
ôåò ðñïôåßíïõí ùò ðïëý ðéèáíÞ ôçí ðñïÝëåõóÞ ôïõò áðü
ôá åðéèçëéáêÜ êýôôáñá åíþ õðÜñ÷ïõí êáé êÜðïéåò åí-
äåßîåéò ãéá äñáóôçñéüôçôá ôùí iNOS óôá ìáêñïöÜãá
ôùí áåñáãùãþí. Ùóôüóï, ëüãù ôçò ðñïÝëåõóçò ôïõ óõ-
ìðõêíþìáôïò ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá, ôá íéôñéêÜ/íéôñþ-
äç åßíáé ðéèáíüí íá ðñïÝñ÷ïíôáé êáé áðü ôá öëåãìï-
íþäç êýôôáñá ôá ïðïßá äéçèïýí ôïõò áåñáãùãïýò. Áõôü
öáßíåôáé íá åðéâåâáéþíåôáé åí ìÝñåé áðü ðñïçãïýìåíç
ìåëÝôç üðïõ ðôýåëá áðü ðñïêëçôÞ áðü÷ñåìøç ÷ñçóé-
ìïðïéÞèçêáí ãéá ôç ìÝôñçóç ôçò óõãêÝíôñùóçò ôùí íé-
ôñéêþí/íéôñùäþí7.

Óôç ìåëÝôç ìáò äåí âñÝèçêå íá õðÜñ÷åé óçìáíôéêÞ
óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôçò óõãêÝíôñùóçò ôùí ìåôáâïëéôþí
ôïõ NO êáé ôçò áðüöñáîçò ôùí áåñáãùãþí üðùò áõôÞ
åêöñÜæåôáé ìå ôçí FEV1% áíáì., áëëÜ áîßæåé íá óç-
ìåéùèåß üôé ïé ðåñéóóüôåñïé áóèåíåßò ìáò åß÷áí Þðéï
Üóèìá ìå öõóéïëïãéêÝò ôéìÝò ùò ðñïò ôçí FEV1% áíáì.
Ç Ýëëåéøç óõó÷Ýôéóçò ìåôáîý ôùí ôåëéêþí ðñïúüíôùí
ôïõ ìåôáâïëéóìïý ôïõ NO êáé ôçò âñïã÷éêÞò õðåñáíôé-
äñáóôéêüôçôáò åßíáé ðáñüìïéá ìå áõôÞ ðïõ åß÷å áíá-
öåñèåß êáé óôï ðáñåëèüí ìåôáîý ôçò óõãêÝíôñùóçò ôùí
íéôñéêþí/íéôñùäþí óôçí ðñïêëçôÞ áðü÷ñåìøç êáé ôçò
âñïã÷éêÞò õðåñáíôéäñáóôéêüôçôáò ùò ðñïò ôç ìåôá÷ï-
ëßíç7. Áõôü ßóùò ïöåßëåôáé óôï üôé ôá ôåëéêÜ ðáñÜãùãá
ôïõ åêðíåüìåíïõ NO áíôáíáêëïýí ìüíï ôçí åíåñãü
öëåãìïíÞ êáé ôç âñá÷åßá áíôßäñáóç. Áðü ôçí Üëëç ðëåõ-
ñÜ üìùò, ç âñïã÷éêÞ õðåñáíôéäñáóôéêüôçôá áíôáíáêëÜ
ôüóï ôçí åíåñãü öëåãìïíÞ üóï êáé ôç ÷ñïíéüôçôá ôçò
âëÜâçò êáèþò êáé ôçí áíáêáôáóêåõÞ ôïõ éóôïý êáôÜ ôç
äéáäéêáóßá ôçò åðïýëùóçò (healing remodeling)19. Åðé-

ÓÕÆÇÔÇÓÇ

Ç ÝñåõíÜ ìáò Ýäåéîå üôé ôá åðßðåäá ôùí íéôñéêþí/
íéôñùäþí (ÍÏ3/ÍO2) óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìå-
íïõ áÝñá Þôáí áõîçìÝíá óôïõò áóèìáôéêïýò áóèåíåßò
óõãêñéôéêÜ ìå ôïõò öõóéïëïãéêïýò êáé Þôáí óçìáíôéêÜ
åðçñåáóìÝíá ôüóï áðü ôç ÷ñÞóç ôùí åéóðíåüìåíùí óôå-
ñïåéäþí üóï êáé áðü ôçí êáðíéóôéêÞ óõíÞèåéá. Äåí âñÝ-
èçêå íá õðÜñ÷åé êÜðïéá óõó÷ÝôéóÞ ôïõò ïýôå ìå ôçí áðü-
öñáîç ôùí áåñáãùãþí ïýôå êáé ìå ôç âñïã÷éêÞ õðåñá-
íôéäñáóôéêüôçôá, üðùò áõôÞ åêöñÜóôçêå ìå ôçí PDzo
ùò ðñïò ôçí éóôáìßíç. ÂñÞêáìå åðßóçò üôé ôá ôåëéêÜ
ðáñÜãùãá ôïõ ìåôáâïëéóìïý ôïõ NO åß÷áí óçìáíôéêÞ
óõó÷Ýôéóç ìå ôç óõãêÝíôñùóç ôïõ H2O2. Ôï óõìðýêíù-
ìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá Ý÷åé ÷ñçóéìïðïéçèåß ðñüóöá-
ôá ùò ìÝèïäïò ìÝôñçóçò ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãù-
ãþí. Åßíáé ìéá ìç åðåìâáôéêÞ ìÝèïäïò, áðëÞ óôçí åêôÝ-
ëåóÞ ôçò, ìå õøçëÞ åðáíáëçøéìüôçôá êáé áíôáíáêëÜ
ìåôáâïëÝò ïé ïðïßåò äéáðéóôþíïíôáé óå õëéêÜ ðïõ ëáì-
âÜíïíôáé ìå ôç âñïã÷ïóêüðçóç14,15, ìå ôçí ðñïêëçôÞ
áðü÷ñåìøç7 êáèþò êáé ìå ôç ìåëÝôç ôïõ åêðíåüìåíïõ
áÝñá16. Ç ìÝèïäïò ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêå, áí êáé âáóß-
æåôáé óôç öéëïóïößá ôùí ðñïçãïýìåíùí ðåñéãñáöåéóþí
ìåèüäùí, Ý÷åé äýï âáóéêÜ ðëåïíåêôÞìáôá. Ðñþôïí,
áðïöåýãåôáé ç áíÜìåéîç ìå óßåëï, äåäïìÝíïõ üôé ç óõë-
ëïãÞ ãßíåôáé óôï Üëëï Üêñï ôïõ óùëÞíá ðïõ âñßóêåôáé
30 cm ìáêñýôåñá áðü ôï óôüìá ôïõ áóèåíïýò. Äåýôå-
ñïí, åðéôõã÷Üíåôáé óôáèåñÞ èåñìïêñáóßá øýîåùò ôïõ
äåßãìáôïò ìÝóù ôïõ ìç÷áíÞìáôïò ôïõ øõ÷ñïý áÝñá, êÜôé
ðïõ äåí óõìâáßíåé óôéò Üëëåò ìåèüäïõò ðïõ ÷ñçóéìï-
ðïéïýí ðÜãï ãéá ôç óõìðýêíùóç ôïõ åêðíåüìåíïõ óÝñá.
Ôá åõñÞìáôÜ ìáò åßíáé óõìâáôÜ ìå ðñïçãïýìåíåò ðá-
ñáôçñÞóåéò üóïí áöïñÜ óôá åðßðåäá ôïõ åêðíåüìåíïõ
NO óôïõò áóèìáôéêïýò1. Åßíáé ãíùóôü üôé ôï NO åßíáé
áóôáèÝò ìüñéï êáé üôé ç ôá÷ýôçôá áíôßäñáóçò ðñïò ôï
ó÷çìáôéóìü NO3/NO2 åßíáé ôá÷åßá êáé åðçñåÜæåôáé áðü
ôç öëåãìïíÞ ôùí áåñáãùãþí. Åöüóïí ôá NO3/NO2 äåí
åßíáé ðôçôéêÜ, ç ðáñïõóßá ôïõò óôï óõìðýêíùìá ôïõ åê-
ðíåüìåíïõ áÝñá ðñïÝñ÷åôáé áðü ìéêñÜ óôáãïíßäéá ôïõ
õãñïý ôçò åóùôåñéêÞò åðéöÜíåéáò ôïõ âñïã÷éêïý åðé-
èçëßïõ ôá ïðïßá äçìéïõñãïýíôáé ìÝóù ôçò ôá÷ýôçôáò ôçò
ñïÞò ôïõ áÝñá ìÝóá áðü ôïõò âñüã÷ïõò êáé ôá âñïã-
÷éüëéá. Ôá áõîçìÝíá åðßðåäá ôùí ðáñáãþãùí ôïõ NO
óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá åßíáé ðéèáíüí
íá ïöåßëïíôáé óôçí åðáãùãÞ ôùí iNOS áðü êõôôáñïêß-
íåò êáé Üëëïõò ìåóïëáâçôÝò ôçò öëåãìïíÞò ïé ïðïßïé
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ðëÝïí, äåí õðÜñ÷åé óõìöùíßá óôéò ðåñéóóüôåñåò Ýñåõ-
íåò, üóïí áöïñÜ óôï ñüëï ôïõ NO óôçí ðñüâëåøç ôïõ
âáèìïý ôçò âñïã÷éêÞò õðåñáíôéäñáóôéêüôçôáò20,21. O
ñüëïò ôïõ NO óôç öëåãìïíÞ êáé ôï ïîåéäùôéêü óôñåò
åßíáé ðïëýðëïêïò êáé åîáñôÜôáé áðü ôçí éóïññïðßá ìå-
ôáîý NO êáé O2. Ôá åõñÞìáôÜ ìáò óõìöùíïýí ìå ðñïç-
ãïýìåíåò ðáñáôçñÞóåéò üðïõ ç áõîçìÝíç ðáñáãùãÞ ôïõ
åíäïãåíïýò NO Ý÷åé êõôôáñïôïîéêÞ åðßäñáóç óôá êýô-
ôáñá êáé ôïí ðíåõìïíéêü éóôü ìåôáâÜëëïíôáò ôç äéáðå-
ñáôüôçôá ôçò êõôôáñéêÞò ìåìâñÜíçò22,23 Þ äßíïíôáò ôï
Ýíáõóìá óôá ðíåõìïíéêÜ ìáêñïöÜãá24 íá áðåëåõèåñþ-
óïõí áíôéäñáóôéêü Üæùôï êáé ðáñÜãùãá ôïõ ïîõãüíïõ
ôá ïðïßá åßíáé éêáíÜ íá ðñïêáëÝóïõí âëÜâç ôùí éóôþí25

êáé êáôáóôñïöÞ ôïõ DNA26. Ðáñ' üëá áõôÜ, óå ìéá
ðñïçãïýìåíç ìåëÝôç, äåí õðÞñ÷å óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôçò
óõãêÝíôñùóçò ôïõ NO óôïí åêðíåüìåíï áÝñá êáé ôçò
óõãêÝíôñùóçò ôïõ H2O2 óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåü-
ìåíïõ áÝñá27. Áõôü åíäå÷ïìÝíùò èá ìðïñïýóå íá åñ-

ìçíåõèåß áðü ôç èåùñßá üôé åßíáé áêáèüñéóôï ôé áíáëï-
ãßá áðü ôç óõíïëéêÞ ðáñáãùãÞ ôïõ NO áíôáíáêëÜôáé
áðü ôï åêðíåüìåíï óå áÝñéá ìïñöÞ NO28 êáé åðéðëÝïí
åßíáé ðéï ëïãéêü íá óõãêñéèïýí õëéêÜ ôá ïðïßá ëáìâÜ-
íïíôáé ìå ôçí ßäéá ìÝèïäï. Ðåñéóóüôåñåò ìåëÝôåò åßíáé
áíáãêáßåò ðñïò áõôÞ ôçí êáôåýèõíóç, áöïý ôï NO áíôé-
äñÜ ìå ôï Ç2O2 ðñïò ó÷çìáôéóìü õðåñïîåéäßïõ ôïõ áæþ-
ôïõ êáé óôç óõíÝ÷åéá íéôñïôõñïóßíçò, ìå ôç ìÝôñçóç ôçò
ôåëåõôáßáò íá áðïôåëåß åíäå÷ïìÝíùò ôï óõíäåôéêü êñß-
êï ìåôáîý ôùí äýï ïõóéþí.

Óõíïøßæïíôáò, äåßîáìå ôçí ðáñïõóßá õøçëþí åðé-
ðÝäùí ðáñáãþãùí ôïõ NO óôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåü-
ìåíïõ áÝñá áóèåíþí ìå âñïã÷éêü Üóèìá. Ç ìÝôñçóç
ôùí åðéðÝäùí ôùí NO2/NO3 êáé ôïõ H2O2 óôï óõìðý-
êíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá åíäå÷ïìÝíùò íá áðïäåé-
÷èåß êëéíéêÜ ÷ñÞóéìç ùò ðñïò ôç óõíïëéêÞ áîéïëüãçóç
ôçò öëåãìïíÞò ôùí áåñáãùãþí óå áóèåíåßò ìå âñïã÷é-
êü Üóèìá.

SUMMARY

Total nitrite/nitrate in expired breath condensate of patients with asthma

K. Ganas, S. Loukides, G. Papatheodorou, K. Kostikas, K. Psathakis,
P. Panagou, N. Kalogeropoulos

Production of Nitric Ïxide (NO) is generally increased during inflammatory diseases, including asth-
ma. The eventual fate of NO is oxidation to nitrite (NO2) and nitrate (NO3), end products of NO
metabolism. H2O2 is increased in exhaled breath condensate of asthmatic subjects and may be used as
a noninvasive marker of oxidative stress. NO has in some cases been shown to attenuate oxidant-
induced lung injury. Total NO2/NO3 concentration and H2O2 levels were measured in expired breath
condensate in 50 clinically stable asthmatics [all males, all atopics, mean age 22 (3) SD yrs, FEV1 91
(10) % pred, PD20 to histamine 0.262 (0,16) pg, 20 on inhaled steroids, 20 smokers all steroid naive]
and in 10 normal non atopic subjects [all males, age 23 (4) yrs, FEV1 101 (14)% pred, PD20 to hista-
mine 1.3 (0.55) pg]. NO2/NO3 levels were significantly higher in patients with asthma compared to
normal subjects (1.08, 95% Cl 0.86-1.3 ìÌ vs 0.6, 95%Cl 0,46-0,8, p <0.001). Patients who were on
inhaled steroids had significantly lower values compared to steroid naive (0.71, 95% Cl 0,55-0,87 ìÌ
vs 1.33, 95% Cl 1-1.65 ìÌ, p <0.001). Similar results were observed between smokers and non smok-
ers (1,11, 95% Cl 0.74-1.47 ìÌ vs 1.77, 95% Cl 1,1-2,4 ìÌ, p <0,0001). There was a significant
positive correlation between NO2/NO3 levels and H2O2 concentration in expired breath condensate
(r=0,48, p <0,0001). No correlation was observed between NO2/NO3 levels, airway obstruction and
bronchial hyperreactivity as assessed by PD20 to histamine. Total NO2/NO3 levels in expired breath
condensate are increased in patients with stable asthma and are significantly related to oxidative stress
as assessed by H2O2 concentration. Measurement of expired breath NO2/NO3 and H2O2 levels may be
clinically useful in the management of oxidation and inflammation mediated lung injury. Pneumon
2001, 14(3):224-231.

Key words: Bronchial asthma, oxidative inflammation, nitrite/nitrate, condensate, hydrogen peroxide
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Ç äñáóôçñéüôçôá ôçò õðåñïîåéäéêÞò äéóìïõôÜóçò
óôï áßìá áóèåíþí ìå êñßóç âñïã÷éêïý Üóèìáôïò:
Óõó÷Ýôéóç ìå ôç âáñýôçôá ôçò íüóïõ

ËÝîåéò êëåéäéÜ: Ïîåéäùôéêü stress, áíôéïîåéäùôé-
êÜ, õðåñïîåéäéêÞ äéóìïõôÜóç, êñßóç âñïã÷éêïý
Üóèìáôïò, êñéôÞñéá âáñýôçôáò
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È. Êïíôáêéþôçò1,
Å. ÅíùôéÜäïõ2,
Ì. Êïíôïãéþñãç3,
Á. ÌðÜóôáò3,
Á. ÃïíÞò2

1ÐíåõìïíïëïãéêÞ êëéíéêÞ 424 Ãåíéêïý Óôñáôéùôéêïý
Íïóïêïìåßïõ Èåóóáëïíßêçò, 2Åéäéêü âéï÷çìéêü åñ-
ãáóôÞñéï ÍÍÈÁ, 34ç ÐíåõìïíïëïãéêÞ êëéíéêÞ ÍÍÈÁ

ÐÅÑÉËÇØÇ. Óêïðüò ôçò åñãáóßáò áõôÞò Þôáí ç ìÝôñçóç ôçò
äñáóôçñéüôçôáò ôçò õðåñïîåéäéêÞò äéóìïõôÜóçò (superoxide
dismutase=SOD), ùò áíôéïîåéäùôéêïý åíæýìïõ, óôï ðëÜóìá áóèå-
íþí ìå êñßóç âñïã÷éêïý Üóèìáôïò ðïõ áðáéôïýóå åéóáãùãÞ óå
Íïóïêïìåßï. ÌåëåôÞèçêáí 14 áóèåíåßò (2 Üíäñåò-12 ãõíáßêåò)
çëéêßáò 58±3,4 åôþí, óôïõò ïðïßïõò êáôáãñÜöïíôáí ï âéáßùò åê-
ðíåüìåíïò üãêïò áÝñá óôï ðñþôï äåõôåñüëåðôï (FEV

1
) êáé ç ìå-

ñéêÞ ðßåóç ïîõãüíïõ óôï áñôçñéáêü áßìá (PaÏ
2
) ôéò çìÝñåò åéóü-

äïõ êáé åîüäïõ áðü ôï Íïóïêïìåßï, êáèþò êáé ç äñáóôçñéüôçôá
ôçò SOD óôï ðëÜóìá ìå ÷ñùìáôïìåôñéêÞ ìÝèïäï, åðßóçò êáôÜ
ôçí åßóïäï êáé Ýîïäï ôùí áóèåíþí. ÅðéðñïóèÝôùò ãéíüôáí êáôá-
ãñáöÞ êñéôçñßùí âáñýôçôáò êáôÜ ôçí åßóïäï, ìå âÜóç ôçí áíÜ-
ãêç ãéá êáèéóôÞ èÝóç, ôç äõóêïëßá ïìéëßáò, ôç ÷ñÞóç åðéêïõñé-
êþí ìõþí, ôï óõñéãìü, ôïí áñéèìü ôùí áíáðíïþí, ôoí áñéèìü ôùí
óöýîåùí êáé ôçí ðáñïõóßá ðáñÜäïîïõ óöõãìïý. Ôá áðïôåëÝóìá-
ôá Ýäåéîáí ìåßùóç ôçò SOD êáôÜ ôçí åßóïäï ôùí áóèåíþí óå ó÷Ý-
óç ìå ôéò ôéìÝò åîüäïõ, ç ïðïßá Þôáí óôáôéóôéêþò óçìáíôéêÞ
(46,6±9 u/ml êáé 100±15 u/ml áíôéóôïß÷ùò, p=0,0002) ãåãïíüò
ðïõ åðéâåâáéþíåé ôçí ðáñïõóßá ïîåéäùôéêïý stress óå áóèåíåßò
ìå êñßóç âñïã÷éêïý Üóèìáôïò. Äåí äéáðéóôþèçêå óõó÷Ýôéóç ôùí
ìåôñÞóåùí ôçò SOD ìå ôá êñéôÞñéá âáñýôçôáò. Äéáðéóôþèçêå
üìùò óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÞ óõó÷Ýôéóç ôçò SOD ìå ôçí FEV

1
 åé-

óüäïõ (% ðñïâëåðïìÝíçò ôéìÞò) (r=0,57, p=0,03) êáèþò êáé ôçò
SOD åéóüäïõ ìå ôçí PaO

2
 åîüäïõ (r=0,55, p=0,04). Öáßíåôáé ëïé-

ðüí üôé ç äñáóôçñéüôçôá ôçò õðåñïîåéäéêÞò äéóìïõôÜóçò óôï ðëÜ-
óìá èá ìðïñïýóå íá ÷ñçóéìïðïéçèåß ùò äåßêôçò ïîåéäùôéêïý
stress óå êñßóç Üóèìáôïò êáé åíäå÷ïìÝíùò êáé ùò Ýíáò åðéðëÝïí
äåßêôçò âáñýôçôáò ôçò íüóïõ. Ðíåýìùí 2001, 14(3):232-237.
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Ôï 95% ôïõ ïîõãüíïõ ðïõ öèÜíåé óôá êýôôáñá õöß-
óôáôáé óôáäéáêÞ ôåôñáóèåíÞ áíáãùãÞ ìå ðñüóëçøç ôåó-
óÜñùí çëåêôñïíßùí ðïõ ðáñÜãïíôáé óôïí êýêëï ôïõ
Krebs, ìå ôáõôü÷ñïíç ðáñáãùãÞ åíåñãåßáò áðü ôçí
ïîåéäùôéêÞ öùóöïñõëßùóç. Ôï õðüëïéðï üìùò 5% õöß-
óôáôáé ìïíïóèåíÞ áíáãùãÞ ðïõ ïäçãåß óôï ó÷çìáôéóìü
åëåõèÝñùí ñéæþí ïîõãüíïõ, ìïñßùí ðïõ åëåõèåñþíï-
íôáé ìÝóá óôï êýôôáñï Þ äéáðåñíïýí ôçí êõôôáñéêÞ ìåì-
âñÜíç êáé ìåôáöÝñïíôáé óå Üëëá óçìåßá ôïõ óþìáôïò1.

Ïé åëåýèåñåò ñßæåò ïîõãüíïõ ðáñïõóéÜæïõí õøçëÞ
÷çìéêÞ äñáóôéêüôçôá êáé ìðïñïýí íá åðçñåÜóïõí ôç öõ-
óéïëïãéêÞ êõôôáñéêÞ ëåéôïõñãßá. ÄõíçôéêÜ êõôôáñïôï-
îéêÝò èåùñïýíôáé: Ôï õðåñïîåéäéêü áíéüí (Ï2

-), ç õäñïû-
ðåñïîåéäéêÞ ñßæá (ÇÏ2), ôï õðåñïîåßäéï ôïõ õäñïãü-
íïõ (Ç2Ï2), ç õäñïîõëéêÞ ñßæá (ÏÇ-) êáé ç ëéðïûðåñï-
îåéäéêÞ ñßæá (LOO-)1.

ÁðÝíáíôé óôï ïîåéäùôéêü stress ï áíèñþðéíïò ïñãá-
íéóìüò äéáèÝôåé áñêåôÝò ãñáììÝò Üìõíáò ìå ðñþôç ôçí
ðáñïõóßá åíæýìùí, üðùò ç õðåñïîåéäéêÞ äéóìïõôÜóç
(Superoxide Dismutase = SOD) ç ïðïßá êáôáëýåé ôç
ìåôáôñïðÞ ôïõ õðåñïîåéäéêïý áíéüíôïò óå õðåñïîåßäéï
ôïõ õäñïãüíïõ (Ç2Ï2) êáé óå ïîõãüíï êáôÜ ôçí áíôß-
äñáóç: 2O2 + 2H+ ® Ç2Ï2+O2. ÕðÜñ÷ïõí ôñåéò ìïñ-
öÝò ôçò SOD áíÜëïãá ìå ôï åßäïò ôïõ ìåôÜëëïõ ðïõ
ðåñéÝ÷åôáé óôï ìüñéï ôçò (÷áëêüò/øåõäÜñãõñïò, ìáã-
ãÜíéï, óßäçñïò). Ç ðñþôç áðü áõôÝò (Cu/Zn-SOD) èåù-
ñåßôáé üôé ðáßæåé óðïõäáéüôåñï ñüëï êáé áíåõñßóêåôáé
óôï êõôôáñüðëáóìá ðïëëþí êõôôÜñùí, óõìðåñéëáìâá-
íïìÝíùí êáé ôùí åñõèñþí áéìïóöáéñßùí ôïõ áßìáôïò2.

H ðáñïõóßá ïîåéäùôéêïý stress Ý÷åé áðïäåé÷èåß óå
ìåãÜëï áñéèìü íïóçìÜôùí ðïõ áöïñïýí óå äéÜöïñá
óõóôÞìáôá ôïõ ïñãáíéóìïý, óõìðåñéëáìâáíïìÝíïõ êáé
ôïõ áíáðíåõóôéêïý, åßôå ìå ôçí áíåýñåóç áõîçìÝíïõ
öïñôßïõ ïîåéäùôéêþí ïõóéþí åßôå ìå ôçí áíåýñåóç ìåéù-
ìÝíçò áíôéïîåéäùôéêÞò éêáíüôçôáò åßôå ôÝëïò, ìå ôçí áíß-
÷íåõóç ðñïúüíôùí âëÜâçò áðü ôéò åëåýèåñåò ñßæåò ïîõ-
ãüíïõ, üðùò ãéá ðáñÜäåéãìá ðñïúüíôùí ëéðéäéêÞò õðå-
ñïîåéäþóåùò3-5.

Óêïðüò ôçò ìåëÝôçò ìáò Þôáí ç äéåñåýíçóç ôïõ ïîåé-
äùôéêïý stress óå áóèåíåßò ìå êñßóç âñïã÷éêïý Üóèìá-
ôïò, áíé÷íåýïíôáò ìÝñïò ôïõ áíôéïîåéäùôéêïý ìç÷áíé-
óìïý ìÝóù ðñïóäéïñéóìïý ôçò äñáóôçñéüôçôáò ôçò Cu/
Zn-SOD ôùí åñõèñþí áéìïóöáéñßùí êáé ç ðéèáíÞ óõ-

ó÷Ýôéóç ìå êëéíéêÜ êáé åñãáóôçñéáêÜ åõñÞìáôá ðïõ
÷ñçóéìïðïéïýíôáé óôçí åêôßìçóç ôçò âáñýôçôáò ôïõ
Üóèìáôïò.

ÕËÉÊÏ-ÌÅÈÏÄÏÓ

ÌåëåôÞèçêáí 14 áóèåíåßò ìå éóôïñéêü âñïã÷éêïý
Üóèìáôïò (2 Üíäñåò-12 ãõíáßêåò) çëéêßáò 58±3,4 åôþí,
ïé ïðïßïé åéóÞ÷èçóáí óå ðíåõìïíïëïãéêÝò êëéíéêÝò ëüãù
óïâáñÞò ðáñïîýíóåùò ôçò íüóïõ ôïõò.

Ïêôþ áðü áõôïýò Ýðáó÷áí áðü åíäïãåíÝò âñïã÷é-
êü Üóèìá åíþ ïé õðüëïéðïé Ýîé áðü åîùãåíÝò. Ç óõ÷íü-
ôåñç áéôßá ðáñïîýíóåùò ôçò íüóïõ ôïõò Þôáí ëïßìùîç
ôïõ êáôþôåñïõ Þ áíþôåñïõ áíáðíåõóôéêïý. ÊáíÝíáò
áðü ôïõò áóèåíåßò äåí åëÜìâáíå ðñï ôçò åéóáãùãÞò ôïõ
öÜñìáêá ôá ïðïßá ìåéþíïõí ôçí ðáñáãùãÞ åëåõèÝñùí
ñéæþí ïîõãüíïõ üðùò ôñéìåôáæéäßíç, ìç óôåñïåéäÞ áíôé-
öëåãìïíþäç, áêåôõëïóáëéêõëéêü ïîý, íéìåóïõëßäç ïýôå
åìöÜíéæáí ôéìÝò óáê÷Üñïõ >150 mg/dl ðïõ èá ìðïñïý-
óáí íá áõîÞóïõí ôçí ðáñáãùãÞ ôùí åëåõèÝñùí ñéæþí
ùò áðïôÝëåóìá áõôïîåéäþóåùò ôçò ãëõêüæçò.

Ôçí çìÝñá åéóüäïõ êáé åîüäïõ ãéíüôáí ëÞøç áñôç-
ñéáêïý áßìáôïò ãéá ðñïóäéïñéóìü ôçò ÑaÏ2, åéóðíÝï-
íôáò áôìïóöáéñéêü áÝñá åðß ôïõëÜ÷éóôïí 20 ëåðôÜ êáé
ëÞøç öëåâéêïý áßìáôïò ãéá ôïí êïéíü áéìáôïëïãéêü êáé
âéï÷çìéêü Ýëåã÷ï. Áðü ôï ôåëåõôáßï, 5 ml ôïõ äåßãìá-
ôïò ëáìâÜíïíôáí óå çðáñéíéóìÝíç óýñéããá êáé áðïóôÝë-
ëïíôáí óôï Åéäéêü Âéï÷çìéêü ÅñãáóôÞñéï.

ÊáôÜ ôéò çìÝñåò åéóüäïõ êáé åîüäïõ ãéíüôáí óðéñï-
ìÝôñçóç êáé êáôáãñáöÞ ôïõ FEV1, åíþ êáôÜ ôçí åßóï-
äï ãéíüôáí êáôáãñáöÞ êáé âáèìïëüãçóç êñéôçñßùí âá-
ñýôçôáò ìå âÜóç ôçí åîÞò êëßìáêá: á) ÁíÜãêç ãéá êáèé-
óôÞ èÝóç: 0-1, â) äõóêïëßá ïìéëßáò: 0-1, ã) ÷ñÞóç åðé-
êïõñéêþí ìõþí: 0-1, ä) óõñéãìüò: 0-1, å) áíáðíïÝò áíÜ
min: 15-20=0, 20-30=1, >30=2, óô) óöýîåéò: <110/
min=0, 110-150/min=1, >150/min=2, 3) ðáñÜäïîïò
óõñéãìüò: <15 mmHg=0, 15-20=1, 20-30=2, >30=3
(óýíïëï êëßìáêáò 0-11).

ÊñéôÞñéï ãéá ôçí åéóáãùãÞ ôïõò óôï íïóïêïìåßï Þôáí
ç ÷áìçëÞ FEV1 (<60% ðñïâëåðüìåíçò) Þ ç óïâáñÞ
õðïîõãïíáéìßá (PaO2<60 mmHg) Þ ç ðáñïõóßá Ýóôù
êáé åíüò áðü ôá êñéôÞñéá âáñýôçôáò Þ ç ìç êëéíéêÞ âåë-
ôßùóç ôïõ áóèåíïýò ìåôÜ áðü åíôáôéêÞ öáñìáêåõôéêÞ
áãùãÞ óôï ôìÞìá Åðåéãüíôùí Ðåñéóôáôéêþí.

ÊáôÜ ôç íïóçëåßá ôïõò, üëïé ïé áóèåíåßò ôÝèçêáí óå
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áãùãÞ ìå åéóðíåüìåíá âñïã÷ïäéáóôáëôéêÜ (â2-äéåãÝñ-
ôåò, âñùìéïý÷ï éðñáôñüðéï) ìÝóù íåöåëïðïéçôÞ, êïñ-
ôéêïåéäÞ áðü ôï óôüìá Þ ðáñåíôåñéêÜ, áíôéâéïôéêÜ üðïõ
áðáéôïýíôáí êáé èåïöõëëßíç êáôÜ ðåñßðôùóç. Óå üëïõò
Ýãéíå óõìðëçñùìáôéêÞ ÷ïñÞãçóç Ï2 ÷ùñßò üìùò ç óõ-
ãêÝíôñùóç íá îåðåñÜóåé ôï 40% (FiO2 £0,40).

ÌÝèïäïò

O ðñïóäéïñéóìüò ôçò äñáóôçñéüôçôáò ôçò õðåñïîåé-
äéêÞò äéóìïõôÜóçò óôï ðëÜóìá Ýãéíå ìå ôç ÷ñÞóç ôïõ
Ransod kit ôçò ÂñåôáíéêÞò åôáéñåßáò Randox. Ðñüêåé-
ôáé ãéá ÷ñùìáôïìåôñéêÞ ìÝèïäï ç ïðïßá ÷ñçóéìïðïéåß
ôçí îáíèßíç êáé ôçí ïîåéäÜóç ôçò îáíèßíçò ãéá ôçí ðá-
ñáãùãÞ õðåñïîåéäéêþí ñéæþí ðïõ áíôéäñïýí ìå Üëáôá
ôïõ p-éùäïíéôñïôñáæïëßïõ (ÉÍÔ), ìå áðïôÝëåóìá ôçí ðá-
ñáãùãÞ ôçò åñõèñÜò ÷ñùóôéêÞò öïñìáæÜíçò. Ç ýðáñ-
îç ôçò SOD óôï äåßãìá áíôáãùíßæåôáé ôï ÉÍÔ óôç óýí-
äåóç ìå ôéò õðåñïîåéäéêÝò ñßæåò êáé Ýôóé åìðïäßæåé ôçí
ðáñáãùãÞ ôçò ÷ñùóôéêÞò. Ç ìÝôñçóç ôçò äñáóôçñéüôç-
ôáò ôçò SOD ãßíåôáé áðü ôï âáèìü áíáóôïëÞò ôïõ ó÷ç-
ìáôéóìïý ôçò ÷ñùóôéêÞò.

Áñ÷éêþò ãßíåôáé öõãïêÝíôñçóç 0,5 ml çðáñéíéóìÝ-
íïõ ïëéêïý áßìáôïò ãéá 10 min óôéò 3000 óôñïöÝò. Óôç
óõíÝ÷åéá áðïìáêñýíåôáé ôï ðëÜóìá, ãßíåôáé ðëýóç ôùí
åñõèñoêõôôÜñùí ìå äéÜëõìá 0,9% NaCl êáé ðñïóôßèå-
ôáé êñýï íåñü ìÝ÷ñé ôï ðñïò áéìüëõóç äéÜëõìá íá ãßíåé

2 ml. Ôï äåßãìá óôç óõíÝ÷åéá öõëÜóóåôáé óôïõò 4°C ãéá
15 min. ÔÝëïò, ãßíåôáé áñáßùóç ôïõ äéáëýìáôïò (óôï
ïðïßï Ý÷ïõí �ëõèåß� ôá åñõèñïêýôôáñá) ìå äéÜëõìá
phosphate buffer pH=7,0.

Ç ìÝôñçóç ãßíåôáé óå öáóìáôïöùôüìåôñï, óå èåñ-
ìïêñáóßá 37°C êáé ìÞêïò êýìáôïò 505 nm. Áðü ôéò
áðïññïöÞóåéò õðïëïãßæïõìå ôçí åðß ôïéò åêáôüí ðáñå-
ìðüäéóç ôïõ ó÷çìáôéóìïý ôçò ÷ñùóôéêÞò. Óôç óõíÝ÷åéá,
ìå âÜóç ôá standards ðïõ ðåñéÝ÷ïíôáé óôï kit êáé áöïý
õðïëïãßóïõìå ôçí åðß ôïéò åêáôüí ðáñåìðüäéóç ãéá êá-
èÝíá áðü áõôÜ, êáôáóêåõÜæïõìå ìéá ðñüôõðç êáìðý-
ëç. ×ñçóéìïðïéþíôáò ôþñá áõôÞ ôçí êáìðýëç ôùí stand-
ards êáé âÜæïíôáò ãéá ôï êÜèå äåßãìá ôçí åðß ôïéò åêá-
ôüí ðáñåìðüäéóç ðïõ ìåôñÞóáìå, ðáßñíïõìå ãéá ôï äåßã-
ìá áõôü, óôïí Üëëï Üîïíá ôçò êáìðýëçò, ôçí ôéìÞ äñá-
óôçñéüôçôáò ôçò SOD óå units/ml äåßãìáôïò.

ÓôáôéóôéêÞ áíÜëõóç

Ïé ôéìÝò åêöñÜæïíôáé ùò ìÝóç ôéìÞ SEM.
Ãéá ôç óôáôéóôéêÞ áíÜëõóç ôùí ôéìþí ôçò SOD åéóü-

äïõ-åîüäïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ôï student t-test. Ãéá ôç
óôáôéóôéêÞ óõó÷Ýôéóç ôçò SOD åéóüäïõ ìå FEV1, ÑaÏ2

êáé êñéôÞñéá âáñýôçôáò ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ôï Pearson
Product Moment Correlation Test. Ôï p èåùñÞèçêå óôá-
ôéóôéêÜ óçìáíôéêü óå ôéìÝò < 0,05.

Ðßíáêáò 1. ÔéìÝò SOD ðëÜóìáôïò êáôÜ ôçí åéóáãùãÞ êáé ôçí Ýîïäï áðü ôï íïóïêïìåßï

SOD óôçí SOD óôçí FEV1% óôçí FEV1% óôçí PaO2 óôçí PaO2 óôçí
ÁóèåíÞò åéóáãùãÞ Ýîïäï åéóáãùãÞ Ýîïäï åéóáãùãÞ Ýîïäï

1 42,80 111,32 38,83% 62,27% 81 92
2 17,90 59,90 32,18% 54,46% 64 75
3 25,20 107,00 40,91% 60,91% 61 76
4 17,90 33,60 47,85% 67,48% 60 64
5 16,30 27,70 25,42% 62,50% 47 70
6 17,90 40,20 28,25% 50,85% 60 80
7 22,90 60,00 54,31% 59,93% 51 71
8 103,40 245,60 50,00% 55,00% 57 81
9 52,20 124,00 57,00% 62,80% 50 67

10 130,20 129,80 57,00% 61,00% 65 93
11 72,00 119,00 62% 78,20% 67 82
12 39,80 148,80 35,00% 61,00% 70 88
13 42,00 82,30 57,00% 98,00% 62 68
14 54,60 113,00 43,00% 65,00% 60 85
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ÁÐÏÔÅËÅÓÌÁÔÁ

Ïé ôéìÝò SOD ðëÜóìáôïò óå u/ml êáôÜ ôçí åßóïäï
êáé Ýîïäï ôùí áóèåíþí áðü ôï íïóïêïìåßï öáßíïíôáé
áíáëõôéêÜ ãéá êÜèå áóèåíÞ óôïí Ðßíáêá 1. Óôïí ßäéï
ðßíáêá öáßíïíôáé åðßóçò ïé ôéìÝò FEV1 óå åðß ôïéò åêá-
ôüí ôçò ðñïâëåðüìåíçò ôéìÞò êáèþò êáé ïé ôéìÝò ôçò ÑaÏ2

óå mmHg. Ðéï óõãêåêñéìÝíá ïé ôéìÝò FEV1 ôéò çìÝñåò
åéóüäïõ êáé åîüäïõ Þôáí 52±4% ðñïâëåðïìÝíçò êáé
71±4% ðñïâëåðïìÝíçò áíôéóôïß÷ùò. Ïé ôéìÝò ÑaÏ2 Þôáí
61±2 mmHg êáé 76±3 mmHg áíôéóôïß÷ùò.

ÔÝëïò ç âáèìïëüãçóç ôùí êñéôçñßùí âáñýôçôáò êáôÜ
ôçí åßóïäï Þôáí 2,2±0,7. Óå ü,ôé áöïñÜ ôéò ôéìÝò ôçò SOD
áõôÝò Þôáí ìåéùìÝíåò êáôÜ ôçí åßóïäï êáé áõîçìÝíåò
êáôÜ ôçí Ýîïäï ôùí áóèåíþí (46,6 ±9 u/ml êáé 100±15
u/ml áíôéóôïß÷ùò), äéáöïñÜ ç ïðïßá âñÝèçêå üôé Þôáí
êáé óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÞ (p=0,0002) (Ó÷Þìá 1). Äåí
äéáðéóôþèçêå óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôùí ìåôñÞóåùí ôçò
SOD åéóüäïõ êáé ôùí êñéôçñßùí âáñýôçôáò (r=0,125,
p=0,670). ÁíôéèÝôùò äéáðéóôþèçêå èåôéêÞ óõó÷Ýôéóç
ìåôáîý ôçò SOD åéóüäïõ êáé ôçò FEV1 (% ôçò ðñïâëå-
ðïìÝíçò ôéìÞò) (r=0,57, p=0,033) (Ó÷Þìá 2) áëëÜ êáé
ìåôáîý ôçò SOD åéóüäïõ êáé ôçò PaO2 åîüäïõ (r=0,55,
p=0,04) (Ó÷Þìá 3).

ÓÕÆÇÔÇÓÇ

Ç ìåëÝôç áõôÞ áíÝäåéîå ìåéùìÝíç äñáóôçñéüôçôá ôçò
SOD ôùí åñõèñþí áéìïóöáéñßùí óå áóèåíåßò ìå êñßóç
Üóèìáôïò. Ç äñáóôçñéüôçôá áõôÞ áõîÜíåôáé ðáñÜëëç-
ëá ìå ôç âåëôßùóç ôçò íüóïõ. Óõó÷Ýôéóç ôçò äñáóôçñéü-
ôçôáò ôçò SOD âñÝèçêå ìå ôçí FEV1 êáôÜ ôçí åßóïäï
ôùí áóèåíþí óôï íïóïêïìåßï, áëëÜ êáé ìå ôçí PaO2 êáôÜ
ôçí Ýîïäü ôïõò áð� áõôü.

Ó÷Þìá 3. Óõó÷Ýôéóç ìåôáîý SOD óôçí åéóáãùãÞ êáé PaÏ
2
 óôçí

Ýîïäï

Ó÷Þìá 2. Óõó÷Ýôéóç ìåôáîý SOD óôçí åéóáãùãÞ êáé FEV
1
 óôçí

åéóáãùãÞ

ÁíÜëïãá áðïôåëÝóìáôá áíáöÝñïíôáé áðü ôïõò
Tekin êáé óõí. óå ìéá ìåëÝôç 12 áóèåíþí ìå Þðéï Üóèìá.
Ôï óõìðÝñáóìÜ ôïõò Þôáí üôé ç ìåéùìÝíç äñáóôçñéüôç-
ôá ôçò SOD ôùí åñõèñþí áéìïóöáéñßùí ìðïñåß íá óõì-
âÜëëåé óôçí ðáèïãÝíåéá ôïõ Þðéïõ Üóèìáôïò6. Ïé Fene-
ch êáé óõí. âñÞêáí åðßóçò ìåéùìÝíç äñáóôçñéüôçôá ôçò
SOD åñõèñïêõôôÜñùí ôüóï óå Þðéï üóï êáé óå óïâáñü
Üóèìá7.

ÁíôéèÝôùò, ïé Powell êáé óõí. äåí äéáðßóôùóáí óç-
ìáíôéêÝò äéáöïñÝò óôç äñáóôçñéüôçôá ôçò SOD åñõèñï-
êõôôÜñùí óå ðáéäéÜ ìå Üóèìá. Ç ìåëÝôç üìùò áõôÞ
áöïñïýóå óå áóèåíåßò ìå óôáèåñïðïéçìÝíï åëåã÷üìå-
íï Üóèìá êáé ü÷é óå ðáñüîõíóç8.

Ïé Smith êáé óõí. äéåñåýíçóáí ôçí áíôéïîåéäùôéêÞ
éêáíüôçôá ðíåõìïíéêþí êõôôÜñùí áðü áóèìáôéêïýò
áóèåíåßò êáé âñÞêáí ìåéùìÝíç ôç äñáóôçñéüôçôá ôçò
SOD óå êýôôáñá ðïõ åëÞöèçóáí ìå âñïã÷ïêõøåëéäéêÞ
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Ýêðëõóç Þ ìå îÝóìáôá âñïã÷éêïý âëåííïãüíïõ9. ÁíÜ-
ëïãá áðïôåëÝóìáôá áíáöÝñïíôáé áðü ôïõò De-Raeve
êáé óõí. ïé ïðïßïé âñÞêáí ìåéùìÝíç äñáóôçñéüôçôá ôçò
Cu/Zn-SOD óå åðéèÞëéï áåñáãùãþí áóèìáôéêþí áóèå-
íþí êáé ìÜëéóôá óå üóïõò äåí Þôáí óå èåñáðåßá ìå åé-
óðíåüìåíá óôåñïåéäÞ. Ç äñáóôçñéüôçôá ôïõ åíæýìïõ
äéïñèþèçêå ìå ôç ÷ïñÞãçóç óôåñïåéäþí êáé ç áñ÷éêÞ
ìåßùóç áðïäüèçêå óôç öëåãìïíÞ ðïõ ÷áñáêôçñßæåé ôï
Üóèìá, ðéèáíþò ëüãù áðåíåñãïðïéÞóåùò ôïõ óõãêåêñé-
ìÝíïõ åíæýìïõ10.

H äñáóôçñéüôçôá ôçò SOD óôï Üóèìá Ý÷åé åðßóçò
äéåñåõíçèåß, ìå Ýììåóï ôñüðï, ìÝóù áíé÷íåýóåùò áõ-
îçìÝíçò ðáñáãùãÞò õðåñïîåéäéêþí áíéüíôùí ðïõ áðï-
ôåëïýí êáé ôï ìüñéï-óôü÷ï ãéá ôç äñÜóç ôïõ óõãêåêñé-
ìÝíïõ åíæýìïõ. ¸ôóé ïé Majori êáé óõí. âñÞêáí üôé ôá
ìïíïêýôôáñá ôïõ áßìáôïò áðü áóèåíåßò ìå ìç åëåã÷ü-
ìåíï Üóèìá áðåëåõèåñþíïõí ìåãÜëåò ðïóüôçôåò õðå-
ñïîåéäéêþí áíéüíôùí11. ÁíÜëïãá áðïôåëÝóìáôá áíáöÝ-
ñïíôáé áðü ôïõò Sedwick êáé óõí. ãéá ôá çùóéíüöéëá óå
áóèåíåßò ìå Þðéï Üóèìá12. Éäéáßôåñï åíäéáöÝñïí ðáñïõ-
óéÜæåé ìåëÝôç ôùí Kanazawa êáé óõí. óôçí ïðïßá äéáðß-
óôùóáí üôé ç áðåëåõèÝñùóç õðåñïîåéäéêþí áíéüíôùí
áðü ôá ïõäåôåñüöéëá ôïõ áßìáôïò áõîÜíåé êáôÜ ôçí ðá-
ñüîõíóç ôïõ Üóèìáôïò, åíþ äéáðéóôþèçêå êáé áñíçôé-
êÞ óõó÷Ýôéóç ìå ôïí FEV1

13.
Ï ñüëïò ôùí åëåõèÝñùí ñéæþí ïîõãüíïõ óôçí ðáèï-

ãÝíåéá ôïõ Üóèìáôïò êáé åéäéêüôåñá óôç äçìéïõñãßá ôçò
öëåãìïíÞò ðïõ ÷áñáêôçñßæåé ôç íüóï èåùñåßôáé óçìá-
íôéêüò14,15. ÕðÜñ÷ïõí åðßóçò óôïé÷åßá ðïõ óõíäÝïõí ôçí
ðáñáãùãÞ åëåõèÝñùí ñéæþí, üðùò ôï õðåñïîåéäéêü
áíéüí, ìå ôï âáèìü ôçò âñïã÷éêÞò õðåñáíôéäñáóôéêüôç-
ôáò óôï Üóèìá16. Ôá óôïé÷åßá áõôÜ óõíçãïñïýí ãéá ôïí
Üìåóï Þ Ýììåóï ñüëï ðïõ äéáäñáìáôßæåé ç ðáñáãùãÞ
ôùí õðåñïîåéäéêþí áíéüíôùí êáé óõíåðþò êáé ôçò SOD,
ðïõ åîïõäåôåñþíåé ôç äñÜóç ôïõò, óôç ñýèìéóç ôçò âñïã-
÷éêÞò õðåñáíôéäñáóôéêüôçôáò êáé óôç äçìéïõñãßá ôïõ

âñïã÷üóðáóìïõ. Åðßóçò õðÜñ÷ïõí óôïé÷åßá ãéá ôçí
åðßðôùóç áíôéïîåéäùôéêþí ïõóéþí ôùí ôñïöþí óôçí
åìöÜíéóç âñïã÷éêÞò õðåñáíôéäñáóôéêüôçôáò17.

Ç ìåéùìÝíç ëÞøç áíôéïîåéäùôéêþí ìå ôéò ôñïöÝò Ý÷åé
èåùñçèåß êáé ùò ðñïäéáèåóéêüò ðáñÜãïíôáò ãéá ôçí
áõîçìÝíç åðßðôùóç ôïõ Üóèìáôïò, êáèéóôþíôáò ðéèá-
íÞ ôçí áíÜãêç ãéá ÷ñÞóç áíôéïîåéäùôéêþí óôç èåñáðåßá
áõôÞò ôçò íüóïõ17. Ïé Assa�ad êáé óõí. ÷ïñÞãçóáí óõí-
èåôéêÞ õðåñïîåéäéêÞ äéóìïõôÜóç óå ðåéñáìáôüæùá ìå
÷ñüíéï áëëåñãéêü Üóèìá êáé êáôÝãñáøáí âåëôßùóç óôçí
õðåñáíôéäñáóôéêüôçôá ôùí áåñáãùãþí, áëëÜ ü÷é óçìá-
íôéêÞ åðßäñáóç óôç öëåãìïíÞ18.

Äåßêôåò ïîåéäùôéêïý stress óôï Üóèìá Ý÷ïõí áíé÷íåõ-
èåß óôï áßìá, óôï âñïã÷ïêõøåëéäéêü Ýêðëõìá, óå âñïã-
÷éêÜ êýôôáñá êáé óå åêðíåüìåíï áÝñá4,9,10,19. Áí êáé ïé
äåßêôåò ôïõ áßìáôïò äåí áíôáíáêëïýí Üìåóá ôçí ôïðéêÞ
ïîåéäùôéêÞ êáé áíôéïîåéäùôéêÞ êáôÜóôáóç óôïõò ðíåý-
ìïíåò, Üëëåò ìÝèïäïé üðùò ç âñïã÷ïóêüðçóç (ãéá ëÞøç
âñïã÷ïêõøåëéäéêïý åêðëýìáôïò Þ âñïã÷éêþí åðéèçëéá-
êþí êõôôÜñùí) Þ ôï óõìðýêíùìá ôïõ åêðíåüìåíïõ áÝñá,
ßóùò åßíáé áäýíáôïí Þ ðñáêôéêÜ ðïëý äýóêïëï íá åöáñ-
ìïóôïýí óå áóèåíåßò ìå êñßóç âñïã÷éêïý Üóèìáôïò.

ÓõìðåñáóìáôéêÜ, ôá áðïôåëÝóìáôá ôçò äéêÞò ìáò
ìåëÝôçò óõíçãïñïýí õðÝñ ôçò ðáñïõóßáò ïîåéäùôéêïý
stress óå áóèåíåßò ìå êñßóç âñïã÷éêïý Üóèìáôïò. Ç óõ-
ó÷Ýôéóç ôçò äñáóôçñéüôçôáò ôçò õðåñïîåéäéêÞò äéóìïõ-
ôÜóçò ôùí åñõèñþí áéìïóöáéñßùí ìå óôïé÷åßá üðùò ç
FEV1 êáé ç PaO2, åíäå÷ïìÝíùò íá êáèéóôÜ ôïí ðñïó-
äéïñéóìü ôïõ áíôéïîåéäùôéêïý áõôïý åíæýìïõ ÷ñÞóéìï
óôçí ðëçñÝóôåñç åêôßìçóç ôçò âáñýôçôáò êáé ôçò ðñü-
ãíùóçò áóèåíïýò ìå êñßóç âñïã÷éêïý Üóèìáôïò.

Åí ôïýôïéò ðåñéóóüôåñåò ìåëÝôåò áðáéôïýíôáé ãéá íá
äéåñåõíçèåß áö' åíüò ç ðñáãìáôéêÞ ó÷Ýóç ôùí åëåõèÝ-
ñùí ñéæþí ïîõãüíïõ ìå ôï Üóèìá êáé áö' åôÝñïõ ç ðé-
èáíÞ ÷ñÞóç áíôéïîåéäùôéêþí ïõóéþí óôç èåñáðåßá ôçò
íüóïõ.

SUMMARY

Plasma superoxide dismutase activity in patients with exacerbation of bronchial asthma

K. Katsoulis, Th. Kontakiotis, E. Enotiadou, M. Êontogiorgi, A. Bastas, A. Gonis

The aim of our study was to measure the activity of plasma superoxide dismutase as an antioxidant
enzyme in patients with exacerbation of bronchial asthma who needed hospital admission. Fourteen
patients were studied (2 men - 12 women), mean age 58 ± 3.4 years. Upon admission and discharge
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forced expired volume of air in the first second (FEV1), partial oxygen pressure in arterial blood (PaO2)
and activity of superoxide dismutase (SOD) using a colorimetric method, were measured. Additional-
ly, severity criteria were recorded upon admission, such as the patient's inability to lie down, difficulty
to speak, use of accessory respiratory muscles, wheezing, respiratory and heart rate and presence of
pulsus paradoxus. Results showed a statistically significant reduction of SOD activity (46,6 ± 9 u/ml
and 100 ± 15 u/ml respectively, p=0,0002) as a consequence of oxidative stress and a statistically
significant correlation between SOD and FEV1 upon admission and between SOD upon admission
and PaO2 upon discharge. However, no correlation was found between SOD activity, and severity
criteria. Pneumon 2001, 14(3):232-237.

Key words: Oxidative stress, antioxidants, superoxide dismutase, exacerbation of bronchial asthma,
severity criteria
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Øåõäï÷õëïèþñáêáò óå Üññùóôï ìå ñåõìáôïåéäÞ
áñèñßôéäá

ËÝîåéò êëåéäéÜ: øåõñï÷õëïèþñáêáò, ñåõìáôïåé-
äÞò áñèñßôéäá, ðëåõñéôéêÞ áãùãÞ

È. Ôóéêñßêáò1,
Ê. Êáñáêïýóçò,
Ê. ÊñÜðçò,
Ð. Ìðåëßôóïò,
Å. ÌáêñÞ,
Ë. ÓáêêÜò1,
Ê.É. ÃïõñãïõëéÜíçò1

1Á' ÐáèïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ Ãåíéêïý Íïóïêïìåßïõ ËÜñé-
óáò, ÉáôñéêÞ Ó÷ïëÞ Ðáíåðéóôçìßïõ Èåóóáëßáò

ÐÅÑÉËÇØÇ. ÐåñéãñÜöåôáé øåõäï÷õëïèþñáêáò óå áóèåíÞ ðïõ
Ýðáó÷å áðü ñåõìáôïåéäÞ áñèñßôéäá áðü äåêáåôßáò. Ç äéÜãíùóç
âáóßóèçêå óôç ìáêñïóêïðéêÞ åéêüíá êáé óôç óýóôáóç ôùí ëéðé-
äßùí ôïõ ðëåõñéôéêïý õãñïý. Ðíåýìùí 2001, 14 (3): 238-241.

Ï Øåõäï÷õëïèþñáêáò (Ø×) åßíáé óðÜíéá ìïñöÞ ðëåõñéôéêïý åîéäñþ-
ìáôïò. Áðïôåëåß ùò õðåæùêïôéêÞ óõëëïãÞ ðïóïóôü ìéêñüôåñï ôïõ 0,5%
üëùí ôùí ðëåõñßôéäùí1. Áíåõñßóêåôáé óõíÞèùò ùò ðëåõñéôéêÞ óõëëïãÞ
ìáêñÜò äéÜñêåéáò, óå õðïôñïðéÜæïõóåò óõëëïãÝò êáé ðïëëÝò öïñÝò åßíáé
áóõìðôùìáôéêÞ2-4.

Ùò áßôéá áíáöÝñïíôáé ç öõìáôßùóç (55%), éäßùò ìåôÜ áðü èåñáðåõ-
ôéêü ðíåõìïíïèþñáêá, ç ñåõìáôïåéäÞò áñèñßôéäá (40%), ôï íåüðëáóìá
(1%), ç óýöéëç (1%) êáé ç ðáñáãïíéìßáóç (1%). Êýñéá ÷áñáêôçñéóôéêÜ
ôïõ ðëåõñéôéêïý õãñïý åßíáé ç ãáëáêôü÷ñïõò ÷ñïéÜ ÷ùñßò üìùò ðõïóöáß-
ñéá üðùò óôï åìðýçìá. Ç óõãêÝíôñùóç ôçò ÷ïëçóôåñßíçò åßíáé 145-4.500
mg/dl êáé ìéêñïóêïðéêÜ áíåõñßóêïíôáé êñýóôáëëïß ôçò. Ôá ôñéãëõêåñß-
äéá åßíáé óõíÞèùò ùò 250 mg/dl êáé äåí áíåõñßóêïíôáé ÷õëïìéêñÜ óôçí
çëåêôñïöüñçóç, åýñçìá ðïõ åíéó÷ýåé ôç äéÜãíùóç ôïõ Ø×5,6.

Óêïðüò ôçò ðáñïõóßáóçò ôïõ áóèåíïýò Þôáí ç óðáíéüôçôá êáé ôá éäéáß-
ôåñá êëéíéêïåñãáóôçñéáêÜ åõñÞìáôÜ ôïõ.

ÐÅÑÉÃÑÁÖÇ ÔÇÓ ÐÅÑÉÐÔÙÓÇÓ

¢ññùóôïò çëéêßáò 65 åôþí, ãåùñãüò, êáðíéóôÞò, 10-15 ôóéãÜñá çìå-
ñçóßùò áðü 45 åôþí, åéóÜãåôáé óôçí êëéíéêÞ ãéá äéåñåýíçóç ðëåõñéôéêÞò
óõëëïãÞò äåîéÜ.

Ï áóèåíÞò åðéóêÝöèçêå ÊÝíôñï Õãåßáò ðñï 4 ìçíþí, óôçí áêôéíï-
ãñáößá èþñáêá äéáðéóôþèçêå õðåæùêïôéêÞ óõëëïãÞ äåîéÜ êáé ôïõ óõ-
óôÞèçêå ç åéóáãùãÞ ôïõ óå íïóïêïìåßï ãéá ðåñáéôÝñù äéåñåýíçóç. Ï
Üññùóôïò áñíÞèçêå ôçí ðáñáêÝíôçóç ôïõ èþñáêá.

¸íá ìÞíá ðñéí ôçí åéóáãùãÞ ôïõ ðáñïõóßáóå åðåéóüäéï ãñéððþäïõò

ÅíäéáöÝñïõóá Ðåñßðôùóç

Áëëçëïãñáößá:
ÃïõñãïõëéÜíçò Êùí/íïò, ÐáíåðéóôÞìéï Èåóóá-
ëßáò, ÔìÞìá ÉáôñéêÞò, 412 22 ËÜñéóá
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óõíäñïìÞò (ðõñåôüò 38,4° C ìå ñßãïò) êáé âÞ÷á ðáñá-
ãùãéêü ìå âëåííïðõþäç áðü÷ñåìøç ðïõ åß÷å äéÜñêåéá
15 çìåñþí. Áêïëïýèùò åðéóêÝöèçêå ðíåõìïíïëüãï, ï
ïðïßïò ìå âÜóç ôá åõñÞìáôá ôçò áñ÷éêÞò áêôéíïãñáößáò
ôïõ èþñáêá óõíÝóôçóå åéóáãùãÞ óôçí êëéíéêÞ.

Áðü ôï áôïìéêü áíáìíçóôéêü áíáöÝñåôáé ñåõìáôïåé-
äÞò áñèñßôéäá (ìåôáíáóôåõôéêÞ áñèñáëãßá, äéÜñêåéáò
3-7 çìåñþí, ìå ðåñéïñéóìü ôçò êéíçôéêüôçôáò ôçò êÜèå
Üñèñùóçò ðïõ óõíïäåýïíôáí ìå ïßäçìá êáé ìå óåéñÜ
ðñïóâïëÞò: êáô' þìïí Üñèñùóç, áãêþíáò, ðç÷åïêáñ-
ðéêÞ, ãüíáôá, óöõñÜ) áðü 10 ÷ñüíéá ãéá ôçí ïðïßá åß÷å
õðïâëçèåß ôïðéêÜ óå åã÷ýóåéò êïñôéæüíçò êáèþò êáé óå
èåñáðåßá ìå Üëáôá ÷ñõóïý áðü ôïõ óôüìáôïò. Ï Üññù-
óôïò äåí áíÝöåñå ðñùúíÞ äõóêáìøßá ïýôå óçìáíôéêÞ
áðþëåéá âÜñïõò, áäõíáìßá, êáôáâïëÞ äõíÜìåùí Þ ðõ-
ñåôéêÞ êßíçóç. Åðéðñüóèåôá áíáöÝñåôáé Ýëêïò âïëâïý
12/äáêôýëïõ áðü åôþí êáé ðñï 4 åôþí ãáóôñïññáãßá.
Ðñéí áðü 7 ÷ñüíéá äéáðéóôþèçêå õðåñèõñåïåéäéóìüò
êáé Ýëáâå èåñáðåßá ìå áíôéèõñåïåéäéêÜ öÜñìáêá ãéá
18 ìÞíåò. Áðü ôçí áíôéêåéìåíéêÞ åîÝôáóç ôïõ áóèåíïýò
äéáðéóôþíåôáé óçìåéïëïãßá ðëåõñéôéêïý õãñïý äåîéïý
çìéèùñáêßïõ (áìâëýôçôá, ìåßùóç öùíçôéêþí äïíÞóåùí
êáé áíáðíåõóôéêïý øéèõñßóìáôïò), åõáéóèçóßá êáé ðå-
ñéïñéóìüò ôçò êéíçôéêüôçôáò ôçò 2çò êáé 3çò ìåôáêáñ-
ðïöáëáããéêÞò Üñèñùóçò ôçò áñéóôåñÞò Üêñáò ÷åßñáò
ùò êáé ìéêñïý âáèìïý ùëÝíéá áðüêëéóç ôùí Üêñùí ÷åé-
ñþí Üìöù. Áðü ôá Üëëá óõóôÞìáôá äåí áíåõñÝèçóáí
ðáèïëïãéêÜ óôïé÷åßá åêôüò áðü äéüãêùóç ôïõ èõñåïåé-
äïýò áäÝíá äéÜ÷õôç, ìáëáêÞ, êéíçôÞ, ÷ùñßò üæïõò êáé
ìå óáöÞ üñéá.

Ç áêôéíïãñáößá ôïõ èþñáêá Ýäåéîå ìç óáöÞ äéá-
ãñáöÞ ôïõ äåîéïý çìéäéáöñÜãìáôïò ðñïöáíþò ëüãù ðá-
÷õðëåõñéôéäéêþí óôïé÷åßùí Þ ýðáñîçò õãñïý (Åéêüíá
1). Óõíäõáóìüò ìå éóôïñéêü êáé êëéíéêÞ åéêüíá á/ößá
Üêñùí ÷åéñþí - ðïäþí: ÷ùñßò áîéüëïãá åõñÞìáôá, á/
ößá ÁÌÓÓ, ÈÌÓÓ, ÏÌÓÓ: ÷ùñßò áîéüëïãá åõñÞìáôá.
ÃåíéêÞ áßìáôïò, ãåíéêÞ ïýñùí, âéï÷çìéêÝò åîåôÜóåéò: ÷ù-
ñßò ðáèïëïãéêÜ åõñÞìáôá.

ÃåíéêÞ ðëåõñéôéêïý õãñïý: êßôñéíï, èïëü õãñü, åéäé-
êü âÜñïò: 1010, pH: 7,5, Hb: ß÷íç, óÜê÷áñï: 13 mg/dl,
LDH: 1830 IU/L, ëåýêùìá: 9,39 g/dl, ÷ïëçóôåñßíç: 238
mg/dl, ôñéãëõêåñßäéá: 32 mg/dl. Rivalta: èåôéêÞ (+), ìå-
ãÜëç ðïóüôçôá ëéðïóöáéñßùí êáé êñõóôÜëëùí ÷ïëçóôå-
ñßíçò. Ôï Üìåóï ðáñáóêåýáóìá ôïõ ðëåõñéôéêïý õãñïý
ãéá Â. Koch Þôáí áñíçôéêü ãéá ïîåÜíôï÷á âáêôçñßäéá.

Ç êõôôáñïëïãéêÞ åîÝôáóç ôïõ ðëåõñéôéêïý õãñïý Ýäåé-
îå ðïëëÜ ìåóïèçëéáêÜ êýôôáñá ìå åêöõëéóôéêÝò áëëïéþ-
óåéò, áñêåôÜ ëåõêïêýôôáñá êáé ðïëëïýò êñõóôÜëëïõò
÷ïëçóôåñßíçò. Äåí õðÞñ÷áí êáêïÞèç êýôôáñá. Ç åîÝ-
ôáóç ôùí ðôõÝëùí ãéá Â. Koch Þôáí áñíçôéêÞ.

Ç CT èþñáêïò Ýäåéîå áðïõóßá, ðáèïëïãéêÜ äéïãêù-
ìÝíùí ëåìöáäÝíùí áðü ôï ìåóïèùñÜêéï. ÌåãÜëïõ âáè-
ìïý ðëåõñéôéêÞ óõëëïãÞ äåîéÜ êáèþò êáé åíôüò ôçò óý-
óôïé÷çò ìåóïëïâßïõ ó÷éóìÞò. ÅëÜôôùóç üãêïõ ôïõ äå-
îéïý ðíåýìïíá ìå õðïáåñéóìü ôïõ ðíåõìïíéêïý ðáñåã-
÷ýìáôïò ðÜíù áðü ôçí õðåæùêïôéêÞ óõëëïãÞ. Äåí âñÝ-
èçêå ðåñéêáñäéáêü õãñü (Åéêüíá 2).

ÓÕÆÇÔÇÓÇ

Ç ðåñéãñáöüìåíç ðåñßðôùóç ôïõ áññþóôïõ ðëçñïß
üëá ôá êëéíéêÜ êáé åñãáóôçñéáêÜ åõñÞìáôá Ø× óå Ýäá-
öïò ñåõìáôïåéäïýò áñèñßôéäáò. Ï Ø× åßíáé óðÜíéá ìïñ-
öÞ õðåæùêïôéêÞò óõëëïãÞò êáé áðïôåëåß ôï 0,5% üëùí
ôùí ðëåõñéôéêþí åîéäñùìÜôùí åíþ ëßãåò ìüíï ðåñéðôþ-
óåéò ðåñéãñÜöïíôáé óôç âéâëéïãñáößá. Ìéá ðñüóöáôç
ìåôááíÜëõóç 172 áóèåíþí Ýäåéîå üôé ç ñåõìáôïåéäÞò
áñèñßôéò åßíáé óðáíéüôáôç áéôßá Ø×. Ï Ø× óôç öõìá-
ôßùóç åßíáé óõíÞèùò óôåßñïò ìéêñïâßùí. Ç âéïøßá õðå-
æùêüôá äåí óõíåéóöÝñåé óôç äéÜãíùóç. Ç áðïöëïßùóç
ôïõ õðåæùêüôá ðñïôåßíåôáé ùò ôåëåõôáßá èåñáðåõôéêÞ
åíÝñãåéá óôïõò óõìðôùìáôéêïýò áóèåíåßò8.

ÅõñÞìáôá ðïõ óõíçãïñïýí õðÝñ ôïõ Ø× åßíáé ç ìá-
êñÜ äéÜñêåéá ôçò õðåæùêïôéêÞò óõëëïãÞò, ôï éóôïñéêü
ôçò ñåõìáôïåéäïýò áñèñßôéäáò, ç ãáëáêôü÷ñïõò ÷ñïéÜ
÷ùñßò ðõïóöáßñéá êáé ç áõîçìÝíç ÷ïëçóôåñßíç ìå ôïõò

Åéêüíá 1. Áêôéíïãñáößá èþñáêïò (âëÝðå êåßìåíï)
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Ðßíáêáò 2. ×áñáêôçñéóôéêÜ ðëåõñéôéêïý õãñïý

×õëïèþñáêáò Øåõäï÷õëïèþñáêáò

Ãáëáêôü÷ñïï, èïëÞ üøç Ãáëáêôü÷ñïï ÷ùñßò ðõïóöáßñéá
Óôåßñï pÇ=7,4, åéä. âÜñïò 1012-1025 ×ïëçóôåñßíç 145-4.500 mg/dl
ÏëéêÜ ëåõêþìáôá 2,2-5,98 g/dl Ôñéãëõêåñßäéá Ýùò 250 mg/dl
Ãëõêüæç 48 - 200 mg/dl ÌéêñïóêïðéêÜ: êñýóôáëëïé ÷ïëçóôåñßíçò
Ëåìöïêýôôáñá 70% Äåí õðÜñ÷ïõí ÷õëïìéêñÜ óôçí çëåêôñïöüñçóç ëéðïðñùôåúíþí
Ëéðïóöáßñéá ìå ÷ñþóç Sudan III
ÏëéêÜ ëßðç 400 - 600 mg/dl
Ôñéãëõêåñßäéá > áðü ôïí ïñü
×ïëçóôåñßíç < áðü ôïí ïñü
Ôñéãëõêåñßäéá/÷ïëçóôåñßíç > 1
Na+ 104-108 mEq/l
K+ 3,8-5 mEq/l
Ca++ 3,4-6 mg/dl

Åéêüíá 2. ÕðïëïãéóôéêÞ ôïìïãñáößá èþñáêïò (âëÝðå êåßìå-
íï)

êñõóôÜëëïõò áõôÞò óôï ìéêñïóêüðéï. Ç äéáöïñéêÞ äéÜ-
ãíùóç ðåñéëáìâÜíåé ôï åìðýçìá êáé ôï ÷õëïèþñáêá.
Ôá áßôéá ðïõ ðñïêáëïýí Ø×, ôá éäéáßôåñá ãíùñßóìáôá
ôïõ ðëåõñéôéêïý õãñïý êáé ïé äéáöïñÝò ôïõ áðü ôï ÷õ-
ëïèþñáêá7 öáßíïíôáé óôïõò ðßíáêåò 1, 2, 3. Ïé åîåôÜ-
óåéò ðïõ áðáéôïýíôáé ãéá ôçí ôåêìçñßùóç ôïõ ÷õëïèþ-
ñáêá êáé ôïõ øåõäï÷õëïèþñáêá åßíáé: ï ðñïóäéïñéóìüò
ôñéãëõêåñéäßùí êáé ÷ïëçóôåñßíçò óôï ðëåõñéôéêü õãñü,
ç çëåêôñïöüñçóç ôùí ëéðïðñùôåúíþí, ç ëåìöáããåéïãñá-
ößá, ç õðïëïãéóôéêÞ ôïìïãñáößá èþñáêá, ç ÷ïñÞãçóç
ôñïöÞò ìå ÷ñùóôéêÞ åíùìÝíç óôá ëéðßäéá êáé ç áíåýñå-
óÞ ôïõò óôï ðëåõñéôéêü õãñü.

Ôçí ôåëåõôáßá ðåíôáåôßá óôç âéâëéïãñáößá ðåñéãñÜ-
öïíôáé ðåñéðôþóåéò9,10 Ø× öõìáôéþäïõò áéôéïëïãßáò,

Ðßíáêáò 1. Áßôéá5,6,8

×õëïèþñáêá % Øåõäï÷õëïèþñáêá %

ËÝìöùìá 35 Öõìáôßùóç 55
Ôñáýìá 25 ÑåõìáôïåéäÞò áñèñßôéäá 40
Íåüðëáóìá 20 Êáñêßíïò 1
Íåïãíéêüò éäéïðáèÞò 3 Óýöéëç 1
Öéëáñßáóç 2 Ðáñáãïíéìßáóç 1
Öõìáôßùóç 1
Óáñêïåßäùóç 1
Áìõëïåßäùóç 1
ËåìöáããåéïìõïìÜôùóç 1
Øåõäïêýóôåéò, êßññùóç,
èñüìâùóç óöáãßôéäáò Þ 1
õðïêëåßäéáò öëÝâáò
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Ðßíáêáò 3. Óôïé÷åßá ðïõ åíéó÷ýïõí ôç äéÜãíùóç

×õëïèþñáêáò Øåõäï÷õëïèþñáêáò

Ðñüóöáôïò ôñáõìáôéóìüò (õðåñÝêôáóç ÓÓ, äéáôéôñáßíïí ôñáýìá), ÕðåæùêïôéêÞ óõëëïãÞ ìáêñÜò äéÜñêåéáò (>1 ìÞíá)
äéüãêùóç ëåìöáäÝíùí ìåóïèùñáêßïõ ÐÜ÷õíóç õðåæùêüôá ìå áðïôéôáíþóåéò
Ðñüóöáôç êáñäéï÷åéñïõñãéêÞ åðÝìâáóç Þ åðÝìâáóç óôïí ïéóïöÜãï Éóôïñéêü ñåõìáôïåéäïýò áñèñßôéäáò
Éóôïñéêü ëåìöáããåéïìõïìÜôùóçò ÁóõìðôùìáôéêÞ õðåæùêïôéêÞ óõëëïãÞ
Áðïõóßá ðÜ÷õíóçò ôïõ õðåæùêüôá

SUMMARY

Pseudochylothorax in a patient with rheumatoid arthritis

Th. Tsikrikas, C. Karakousis, C. Krapis, P. Belitsos, H. Makri, L. Sakkas, C.J. Gourgoulianis

A case of pseudochylothorax is described in a patient suffering from rheumatoid arthritis for 10 years.
The diagnosis was based on macroscopic and lipid characteristics of the pleural fluid. Pneumon 2001,
14(3):238-241.

êáé üëåò ïé ðåñéðôþóåéò Ýëáâáí óõíäõáóìÝíç áíôéöõ-
ìáôéêÞ áãùãÞ, åíþ ï Ýíáò õðåâëÞèç óå èåñáðåõôéêü
ðíåõìïíïèþñáêá.

Ï êëéíéêüò ãéáôñüò ðñÝðåé íá ðåñéëáìâÜíåé ôïí øåõ-
äï÷õëïèþñáêá óôç äéáöïñéêÞ äéáãíùóôéêÞ ôçò ÷ñüíéáò
õðåæùêïôéêÞò óõëëïãÞò. Ç óõìâáôéêÞ ìáêñïóêïðéêÞ

åéêüíá ôïõ ðëåõñéôéêïý õãñïý ìáæß ìå ôï éóôïñéêü ñåõ-
ìáôïåéäïýò áñèñßôéäáò Þ öõìáôßùóçò êáèéóôÜ ôç äéÜ-
ãíùóç ðåñéóóüôåñï ðéèáíÞ. Ôá ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôùí ëé-
ðéäßùí ôïõ ðëåõñéôéêïý õãñïý èá äéáêñßíïõí ìå áóöÜ-
ëåéá ôïí øåõäï÷õëïèþñáêá áðü ôï óõ÷íüôåñï óå åì-
öÜíéóç ÷õëïèþñáêá.
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Åìðýñåôï, áéìüöõñôá ðôýåëá êáé äýóðíïéá
ðñïóðÜèåéáò óå åíÞëéêá Üíäñá

ËÝîåéò êëåéäéÜ: Óáñêïåßäùóç, ðõñåôüò, çùóé-
íïöéëßá, äåñìáôéêÝò åêäçëþóåéò, áðåéêïíéóôé-
êÜ åõñÞìáôá
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1Ä´ ÐíåõìïíïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ ÍÍÈÁ, 2Íïóïêïìåßï
ÍïóçìÜôùí Èþñáêïò Äõô. ÅëëÜäïò

ÐÅÑÉËÇØÇ. ÐáñïõóéÜæïõìå ðåñßðôùóç óáñêïåßäùóçò óôáäßïõ
ÉÉÉ ìå ïñéóìÝíá åíäéáöÝñïíôá êáé ü÷é ôõðéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ: á)
áñ÷éêÞ åìöÜíéóç ìå Üôõðá áðåéêïíéóôéêÜ åõñÞìáôá (óõíýðáñîç
éíïêõóôéêþí óôïé÷åßùí ôýðïõ èáìâÞò õÜëïõ, óêéÜóåéò êõøåëéäé-
êïý ôýðïõ êáé üæïõò), ðïõ áðáíôþíôáé êõñßùò óå ÷ñïíßóáóåò ìïñ-
öÝò ôçò íüóïõ, â) åêäÞëùóç ôçò íüóïõ ùò åìðõñÝôïõ, ã) óõíïäÝò
äåñìáôéêÝò âëÜâåò, ä) áíåýñåóç ðåñéöåñéêÞò çùóéíïöéëßáò, å) ôá-
÷åßá ðïñåßá. ÂëÜâåò êáé åðéðëïêÝò ãéá ôéò ïðïßåò áðáéôåßôáé óõ-
íÞèùò äéÜóôçìá åôþí, åìöáíßóôçêáí êáé åîåëß÷èçêáí óôïí áóèå-
íÞ ìáò ìÝóá óå ëßãïõò ìÞíåò. Ðíåýìùí 2001, 14 (3): 242-248.

Éóôïñéêü

¢íäñáò, 38 åôþí, áãñüôçò, êáðíéóôÞò (15PY) ìÝ÷ñé ðñï 18ìÞíïõ, ïðüôå
äéÝêïøå ÷ùñßò éäéáßôåñç áöïñìÞ. Äåí ðßíåé. Åëåýèåñï áôïìéêü êáé ïéêï-
ãåíåéáêü áíáìíçóôéêü.

Áðü ðåíôáìÞíïõ áíáöÝñïíôáé åìðýñåôá åðåéóüäéá ìå âÞ÷á êáé áðü-
÷ñåìøç ðïõ áíôéìåôùðßóèçêáí êáô' ïßêïí, ìå áíôéâßùóç. Ðñï ôåôñáìÞ-
íïõ ï áóèåíÞò åéóÞ÷èç óå íïóïêïìåßï ëüãù åðéìïíÞò ôùí óõìðôùìÜôùí.
¸ëáâå áíôéâßùóç ãéá êïéíÜ ìéêñüâéá (ôéêáñóéëßíç ìå êëáâïõëáíéêü) êáé
óôç óõíÝ÷åéá äïêéìáóôéêÞ áíôéöõìáôéêÞ áãùãÞ åðß äßìçíï (ïé èåñÜðï-
íôåò ôç äéÝêïøáí ãéáôß, åíþ ðáñáôçñÞèçêå ðñïóùñéíÞ ýöåóç ôïõ ðõñå-
ôïý, åß÷áí: á) äåñìïáíôßäñáóç öõìáôßíçò óôáèåñÜ áñíçôéêÞ, â) êáëëéÝñ-
ãåéåò ðïëëþí äåéãìÜôùí ðôõÝëùí, ãáóôñéêïý õãñïý, âñïã÷éêþí åêêñßóåùí
êáé BAL áñíçôéêÝò ãéá Â Koch, ã) áðïõóßá áêôéíïëïãéêþí ìåôáâïëþí).

Ï áóèåíÞò ðñïóÝñ÷åôáé áéôéþìåíïò åìðýñåôï (40°C), îçñü âÞ÷á, áé-
ìüöõñôá êáé äýóðíïéá óôçí ðñïóðÜèåéá.

ÖõóéêÞ åîÝôáóç

Óçìåéþíïíôáé ç êá÷åêôéêÞ åìöÜíéóç ôïõ áóèåíïýò êáé ç ðáñïõóßá
ïëïåéóðíåõóôéêþí ìç ìïõóéêþí óôï äåîéü ìÝóï êáé êÜôù ðíåõìïíéêü ðå-
äßï, ðïõ ìåôáâÜëëïíôáí ìå ôï âÞ÷á.

Áëëçëïãñáößá:
ÌÜñêïõ Íéêüëáïò, Ðáðáäéáìáíôïðïýëïõ 94, Æù-
ãñÜöïõ, Ôçë.: 77 87 531

Áðü ôéò ÐáñïõóéÜóåéò ôçò
ÅëëçíéêÞò Âñïã÷ïëïãéêÞò Åôáéñåßáò
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ÅñãáóôçñéáêÝò åîåôÜóåéò

Ht: 44,3%, ËåõêÜ: 7550 (76%PMN), ÔÊÅ: 30. Béï-
÷çìéêÜ êö. ÁÝñéá áßìáôïò: PaO

2
=75 mmHg - PaCO

2
=38

mmHg. pH: 7,35. ANA(-), Ra-test(-), ANCA(-), sACE
112. IgG êáé IgA åëáöñÜ áõîçìÝíåò. HIV(-)

Á/á èþñáêá

ÄéÜóðáñôåò ïìïéïãåíåßò óêéÜóåéò Üìöù. Åðßóçò
ãñáììïåéäåßò óêéÜóåéò, ìå Ýëîç áíáôïìéêþí äïìþí,
öõóéïëïãéêþí (üðùò ï äéáöñáãìáôéêüò õðåæùêüôáò)
êáé ðáèïëïãéêþí (ïñéóìÝíåò áðü ôéò óêéÜóåéò) (åéêü-
íá 1).

Äéáãíùóôéêïß ÷åéñéóìïß

Äåñìïáíôßäñáóç öõìáôßíçò áñíçôéêÞ.
ÐñïêëçôÜ ðôýåëá áñíçôéêÜ ãéá B Koch êáé ìýêç-

ôåò.
HRCT èþñáêá: ¼æïé êáé êõøåëéäéêïý ôýðïõ óêéÜ-

óåéò ìå áåñïâñïã÷üãñáììá Üìöù, êáè' õðåñï÷Þí óôá
ìÝóá êáé Üíù ðíåõìïíéêÜ ðåäßá. Ãñáììïåéäåßò óêéÜóåéò,
ðïõ Ýëêïõí êáé ðáñáìïñöþíïõí ôéò ðáñáêåßìåíåò äï-
ìÝò (õðåæùêüôáò, ïñéóìÝíåò áðü ôéò êõøåëéäéêïý ôýðïõ
óêéÜóåéò, äåîéüò Üíù ëïâáßïò âñüã÷ïò). Êïéëüôçôåò ìå
ðá÷åéÜ ôïé÷þìáôá, öõóáëëßäåò. ÊáôÜ ôüðïõò (êõñßùò
óôá êÜôù ðíåõìïíéêÜ ðåäßá), ðÜ÷õíóç ôùí ðåñéëïâéäéá-
êþí äéáöñáãìÜôùí, ëßãá ìéêñïý êáé ìÝóïõ ìåãÝèïõò

ïæéäéáêÜ óôïé÷åßá êáé ðåñéï÷Ýò èáìâÞò õÜëïõ. Óå ìåñé-
êÜ óçìåßá ðÜ÷õíóç ôïõ õðåæùêüôïò. ÌéêñÞ (<10 mm)
äéüãêùóç ðñïôñá÷åéáêþí êáé äåîéþí ðáñáôñá÷åéáêþí
ëåìöáäÝíùí (Åéêüíá 2).

Âñïã÷ïóêüðçóç: Áðïõóßá åíäïâñïã÷éêþí åõñçìÜ-
ôùí (ðëçí äéÜ÷õôçò åñõèñüôçôáò ôïõ âñïã÷éêïý âëåí-
íïãüíïõ). ¸ãéíáí åêðëýóåéò êáé BAL óôï ìÝóï ëïâü.
Ï áóèåíÞò, ëüãù ôùí åêôåôáìÝíùí êõóôéêþí áëëïéþ-
óåùí äåí õðåâëÞèç óå äéáâñïã÷éêÞ âéïøßá. ËÞøåéò
âñïã÷éêïý âëåííïãüíïõ áðü ôñüðéäåò ìå öõóéïëïãéêÞ
åìöÜíéóç, Ýäåéîáí åéêüíá ìç åéäéêÞò öëåãìïíÞò.

BAL: 50x105 êýôôáñá (ëåìöïêýôôáñá 25%, ïõäåôå-
ñüöéëá 21%. Åê ôùí ëåìöïêõôôÜñùí, T-cells 78%,
CD4+ 62%, CD8+ 19%, B-cells 3%). ÊõôôáñïëïãéêÝò,
Ýëåã÷ïò ãéá B. Koch, ìýêçôåò, áñíçôéêÜ.

Scanning ìå Ga-67: åíôüðéóç ñáäéïöáñìÜêïõ óå: á)
äáêñõúêïýò êáé óéáëïãüíïõò áäÝíåò, â) ìçñïâïõâùíé-
êÞ ÷þñá Üìöù, ã) (ÄÅ) ìáó÷Üëç, ä) ìåóïèùñÜêéï (ðá-
ñáôñá÷åéáêÜ äåîéÜ), å) ðíåýìïíåò.

Ëåéôïõñãéêüò Ýëåã÷ïò ðíåõìüíùí:
FEV

1
: 1950 (50,4% pr), FVC: 2630 (54,4% pr), FEV

1
/

FVC: 73,9%.
TLC: 4270 (64,1% pr), RV/TLC: 38,4% (138,6% pr).

DLCO-sb: 14,3 (47,9% pr), KCO: 4,03 (65,1% pr).

ÐéèáíÝò äéáãíþóåéò

á) Öõìáôßùóç

Ç ðáñïõóßá óõóôçìáôéêþí óõìðôùìÜôùí (ðõñåôüò,
êáôáâïëÞ, áðþëåéá âÜñïõò), áéìïöýñôùí, áëëÜ êáé ç
áêôéíïëïãéêÞ åéêüíá ìå ôï óõíäõáóìü êáôÜëçøçò áå-
ñï÷þñùí, éíþóåùò, êïéëïôÞôùí, êÜíïõí ðéèáíÞ ôç öõ-
ìáôßùóç. ÊáôÜ ôçò äéÜãíùóçò áõôÞò åßíáé ç áñíçôéêÞ
öõìáôéíïáíôßäñáóç, ç ðáñïõóßá ïæéäéáêþí óôéò âÜóåéò
(åêôüò áí áðïäïèïýí óå áéìáôïãåíÞ íüóï) êáé - êõñßùò
- ç áðïôõ÷ßá ôçò äïêéìáóôéêÜ ÷ïñçãçèåßóáò áíôéöõìá-
ôéêÞò áãùãÞò.

â) ×ñüíéá äéáðõçôéêÞ ðíåõìïíßá

Ôá óõóôçìáôéêÜ óõìðôþìáôá, ç ðáñïõóßá áéìïöýñ-
ôùí, ç ðáñïõóßá êïéëïôÞôùí êáé ßíùóçò, åßíáé óõìâáôÜ
ìå ôçí ðáñáðÜíù äéÜãíùóç. ÊáôÜ ôçò äéÜãíùóçò åßíáé
ç áðïõóßá ðñïäéáèåóéêþí ðáñáãüíôùí êáé ðõþäïõò
áðü÷ñåìøçò, êáèþò êáé ç ðáñïõóßá ïæéäéáêþí óôïé-
÷åßùí óôçí HRCT. ÔÝëïò, èá ðåñßìåíå êáíåßò ìéáí õøç-
ëüôåñç ÔÊÅ.Åéêüíá 1. Áêôéíïãñáößá èþñáêïò (âëÝðå êåßìåíï)
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óô) ×ñüíéá çùóéíïöéëéêÞ ðíåõìïíßá

ÓõìâáôÞ ç ðáñïõóßá ðõñåôïý êáé ðåñéöåñéêþí
ïìïéïãåíþí óêéÜóåùí ìå áåñïâñïã÷üãñáììá. ÊáôÜ
åßíáé ç ðáñïõóßá êïéëïôÞôùí, éíùôéêþí âëáâþí áëëÜ
êáé ïæéäéáêþí óôïé÷åßùí.

æ) Êõøåëéäßôéò åî õðåñåõáéóèçóßáò

Óõæçôåßôáé ëüãù ôïõ åðáããÝëìáôïò ôïõ áóèåíïýò
(áãñüôçò, êáé ìÜëéóôá êáëëéåñãçôÞò óéôçñþí). Ôá áðåé-
êïíéóôéêÜ åõñÞìáôá èá ìðïñïýóáí íá áðïäïèïýí óôéò
äéÜìåóåò êáé éíùôéêÝò âëÜâåò ÷ñüíéáò êõøåëéäßôéäáò åî
õðåñåõáéóèçóßáò, óôçí ïðïßá Ý÷åé åðéðñïóôåèåß ç êá-
ôÜëçøç áåñï÷þñùí óôï ðëáßóéï åíüò ïîÝïò åðåéóïäßïõ.
ÓõìâáôÞ åßíáé åðßóçò ç êáè' õðåñï÷Þí ðñïóâïëÞ Üíù
ëïâþí (ðïõ üìùò áöïñÜ ìüíï ôá ÷ñüíéá óôïé÷åßá).
ÁóõíÞèéóôá åßíáé ôá áéìüöõñôá êáé ç ðáñïõóßá êõóôé-
êþí áëëïéþóåùí.

ç) Óéëßêùóç

Ïé âëÜâåò ôçò ðñïïäåõôéêÞò ìáæéêÞò ßíùóçò Ý÷ïõí
óõíÞèùò ÷áñáêôÞñá üæùí -ðïëý óõ÷íÜ áêáíüíéóôùí-
ðïõ äåí åöÜðôïíôáé ôïõ õðåæùêüôá. Âåâáßùò åßíáé äõ-
íáôÞ ç äçìéïõñãßá êïéëïôÞôùí óå áõôÝò ôéò âëÜâåò, üðùò
åîÜëëïõ êáé ç åìöÜíéóç åìöõóçìáôéêþí êýóôåùí. Áðïõ-
óéÜæåé ôï éóôïñéêü Ýêèåóçò. Åðßóçò ç óéëßêùóç äåí ðñï-
êáëåß óõóôçìáôéêÜ óõìðôþìáôá.

Ïé ßäéåò áíôéññÞóåéò éó÷ýïõí ãéá Üëëá äýï áßôéá
ðñïïäåõôéêÞò ìáæéêÞò ßíùóçò üðùò ôÜëêùóç êáé íüóï
áðü êáïëßíç.

è) Çùóéíüöéëï êïêêßùìá

ÕðÝñ åßíáé ç ðáñïõóßá äéêôõïêõóôéêþí áëëïéþóåùí
óôçí áðëÞ áêôéíïãñáößá êáé ç ðáñïõóßá êõóôéêþí âëá-
âþí óôçí CT. Ç íüóïò, áí êáé ü÷é óõ÷íÜ, ìðïñåß íá óõ-
íïäåýåôáé áðü ðõñåôü êáé Üëëá óõóôçìáôéêÜ óõìðôþ-
ìáôá. Ùóôüóï äåí ðåñéãñÜöåôáé åìöÜíéóç çùóéíüöéëïõ
êïêêéþìáôïò ìå ôç ìïñöÞ êõøåëéäéêïý ôýðïõ óêéÜóåùí.

é) Óáñêïåßäùóç

Ç ðáñïõóßá êõøåëéäéêïý ôýðïõ óêßáóçò óôïí áðåé-
êïíéóôéêü Ýëåã÷ï äåí áðïôåëåß ôç óõíçèÝóôåñç ìïñöÞ
åìöÜíéóçò ôçò óáñêïåßäùóçò, áðáíôÜôáé ùóôüóï ìÝ÷ñé
êáé óå 20% ôùí ðåñéðôþóåùí. ÕðÝñ ôçò óáñêïåßäùóçò
åßíáé ôá óõíïäÜ ïæéäéáêÜ óôïé÷åßá êáèþò êáé ïé éíùôé-
êÝò âëÜâåò. ÊõóôéêÝò áëëïéþóåéò, êïéëüôçôåò, bullae, äåí

Åéêüíá 2. ÕðïëïãéóôéêÞ ôïìïãñáößá èþñáêïò õøçëÞò åõêñß-
íéáò (âëÝðå êåßìåíï)

ã) ÍïêÜñäéá êáé Áêôéíïìýêùóç

ÓõìâáôÝò ìå ôçí ðáñïõóßá íüóïõ ðïõ êáôáëáìâÜ-
íåé áåñï÷þñïõò êáé åßíáé ïìïéïãåíÞò êáé ÷ùñßò ôìçìá-
ôéêÞ êáôáíïìÞ. Óôá õðÝñ ðåñéëáìâÜíïíôáé ç ÷ñïíéüôçò,
ç ðáñïõóßá êïéëïôÞôùí, éíùôéêþí óôïé÷åßùí. Óôçí ðå-
ñßðôùóç áêôéíïìýêùóçò èá ðåñéìÝíáìå åðéðëÝïí åðÝ-
êôáóç ðñïò ôçí õðåæùêïôéêÞ êïéëüôçôá, óõñßããéá. Êáé
óôéò äýï ðåñéðôþóåéò èá ðåñéìÝíáìå ðõþäç áðü÷ñåì-
øç êáé õøçëüôåñç ÔÊÅ. Áêüìá, åíþ ç áêôéíïìýêùóç
ìðïñåß íá ðñïóâÜëëåé ùò ôüôå õãéåßò îåíéóôÝò, ç íïêÜñ-
äéá ðñïóâÜëëåé Üôïìá ìå Üìõíá äéáôáñáãìÝíç (ð.÷. äéá-
âçôéêïß).

ä) Íåïðëáóßåò

ÏðùóäÞðïôå, ïýôå ç çëéêßá ïýôå ç áêôéíïëïãéêÞ åé-
êüíá êÜíïõí ðéèáíÞ ìéá ôÝôïéá äéÜãíùóç. Èá ìðïñïý-
óå íá óõæçôÞóåé âÝâáéá êáíåßò ëüãù êáé ôùí áéìïöýñ-
ôùí ôï åíäå÷üìåíï êáêïÞèåéáò óå Ýäáöïò éíùôéêþí âëá-
âþí (scar cancer).

å) ÐíåõìïíéêÞ áããåéÀôéò

ÕðÜñ÷ïõí ïñéóìÝíá óõìâáôÜ óôïé÷åßá (áéìüöõñôá,
êïéëüôçôåò, ðáñïäéêÞ äåñìáôéêÞ âëÜâç). Èá ðåñéìÝíá-
ìå õøçëüôåñç ÔÊÅ êáèþò - ÷ùñßò âÝâáéá êÜôé ôÝôïéï
íá åßíáé áðáñáßôçôï - êáé óõììåôï÷Þ êáé Üëëùí ïñãÜ-
íùí ðëçí ðíåõìüíùí.
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åßíáé ôõðéêÜ óáñêïåßäùóçò, ìðïñïýí üìùò íá óõíï-
äåýïõí íüóï óôï óôÜäéï ßíùóçò. Óå ôÝôïéï Ýäáöïò ìðï-
ñïýí íá åìöáíéóôïýí êáé áéìüöõñôá, åíßïôå ëüãù ð.÷.
áíÜðôõîçò ìõêçôþìáôïò. Ôá áéìüöõñôá èá ìðïñïýóáí
åðßóçò íá áðïäïèïýí óå âñïã÷åêôáóßåò åî Ýëîåùò åßôå
óå äåõôåñïðáèÞ ëïßìùîç. Ï ðõñåôüò êáé ôá óõíïäÜ óõ-
óôçìáôéêÜ óõìðôþìáôá óõíïäåýïõí ðïëý óõ÷íÜ ïñéóìÝ-
íåò ìïñöÝò ôçò íüóïõ (ð.÷. ó. Loffgren, çðáôéêÞ ðñï-
óâïëÞ ê.ëð.) ãåíéêÜ üìùò äåí áðïôåëïýí éäéáßôåñï ÷á-
ñáêôçñéóôéêü ôçò ãíþñéóìá. Áò ðñïóôåèåß üôé óôï ðåñé-
óôáôéêü ìáò ç öõóéïëïãéêÞ çðáôéêÞ âéïëïãßá êáé ç áðïõ-
óßá åíáðïèÝóåùí Ga- 67 êÜíïõí ôçí çðáôéêÞ óõììåôï-
÷Þ áðßèáíç. ÏðùóäÞðïôå, ïöåßëïõìå íá õðåíèõìßóïõ-
ìå üôé óå óåéñÝò ìå ðõñåôü Üãíùóôçò áéôéïëïãßáò ç óáñ-
êïåßäùóç áðáíôÜôáé óå ðïóïóôü 0-2%.

Éäéáßôåñá ìáò áðáó÷üëçóáí ôÝóóåñéò äéáãíþóåéò:
öõìáôßùóç, äéáðýçóç áðü êïéíÜ ìéêñüâéá, óáñêïåß-
äùóç, çùóéíüöéëï êïêêßùìá.

Ðïñåßá íüóïõ

O áóèåíÞò åôÝèç óå áíôéâßùóç ãéá êïéíÜ ìéêñüâéá
(áìðéêéëëßíç êáé ãåíôáìõóßíç) ÷ùñßò íá óçìåéùèåß
ïðïéáäÞðïôå âåëôßùóç óôï äéÜóôçìá ôùí 8 çìåñþí ðïõ
åëÜìâáíå ôçí ðáñáðÜíù áãùãÞ.

ÌåôÜ áðü áñêåôÝò çìÝñåò íïóçëåßáò, åíþ åß÷å ïëï-
êëçñùèåß ï ðáñáðÜíù Ýëåã÷ïò, êáé åóõæçôåßôï ðëÝïí
ôï åíäå÷üìåíï äéåîáãùãÞò áíïé÷ôÞò âéïøßáò ðíåýìïíá,
ï áóèåíÞò áíÝöåñå üôé ðñï äéìÞíïõ åß÷å åìöáíßóåé Üêíç-
óìåò, êáóôáíü÷ñùìåò åëáöñÜ åðçñìÝíåò äåñìáôéêÝò
ðëÜêåò óôá êÜôù Üêñá êáé ðñüóùðï, åê ôùí ïðïßùí åß-
÷áí ëçöèåß âéïøßåò. Åí áíáìïíÞ ôùí áðïôåëåóìÜôùí ï
áóèåíÞò åß÷å áðÝëèåé êáé óôç óõíÝ÷åéá áìÝëçóå íá îá-
íáåðéêïéíùíÞóåé ìå ôïõò èåñÜðïíôåò, äåäïìÝíïõ ìÜëé-
óôá üôé ïé äåñìáôéêÝò âëÜâåò åìöÜíéóáí, ÷ùñßò áãùãÞ,
ðñïïäåõôéêÞ õðï÷þñçóç ìÝ÷ñé ðëÞñïõò åîáöÜíéóçò.
ÁíáæçôÞèçêå ôüôå ôï éóôïëïãéêü õëéêü êáé ç åðáíåîÝ-
ôáóÞ ôïõ åðéâåâáßùóå üôé ïé äåñìáôéêÝò âëÜâåò áöï-
ñïýóáí óáñêïåßäùóç (óôï ÷üñéï áíåõñÝèçóáí Üöèï-
íá, ìç ôõñïåéäïðïéçìÝíá êïêêéþìáôá ìå ãéãáíôïêýôôá-
ñá Langhans, åíþ ÷ñþóåéò ãéá ïîåïÜíôï÷á Þôáí áñíç-
ôéêÝò).

Áò ðñïóôåèåß üôé áíáäéöþíôáò ôïí öÜêåëï ôçò áñ-
÷éêÞò íïóçëåßáò, ðñïÝêõøå üôé ï áóèåíÞò åß÷å åìöáíß-
óåé ðáñïäéêÞ ðåñéöåñéêÞ çùóéíïöéëßá (12800 ëåõêÜ,
15% çùóéíüöéëá), ÷ùñßò óõíïäü çùóéíïöéëßá óôï BAL.

O ôüôå ãåíüìåíïò ðñïò ôçí êáôåýèõíóç ôçò çùóéíïöé-
ëßáò Ýëåã÷ïò (ðáñáóéôïëïãéêÝò êïðñÜíùí, áíôéå÷éíï-
êïêêéêÜ áíôéóþìáôá, áíôéóþìáôá êáé äåñìïáíôßäñáóç
ãéá áóðÝñãéëï, ïëéêÞ IgE, êïëëáãïíéêüò Ýëåã÷ïò) Þôáí
áñíçôéêüò. Áðïäßäïõìå ãé áõôü ôçí çùóéíïöéëßá óôç
âáóéêÞ íüóï.

 Ìå âÜóç ôç âéïøßá äÝñìáôïò ï áóèåíÞò åôÝèç óå
áãùãÞ ìå áðü ôïõ óôüìáôïò ìåèõëðñåäíéæïëüíç (48 mgr/
çìåñçóßùò). Åíôüò 4 çìåñþí åß÷áìå ýöåóç ôïõ ðõñå-
ôïý. ÌåôÜ äßìçíï, ï áóèåíÞò Þôáí áóõìðôùìáôéêüò, ìå
âåëôéùìÝíç èñÝøç, ìå óçìáíôéêÞ âåëôßùóç ôùí ëåéôïõñ-
ãéêþí ðáñáìÝôñùí êáé åíôõðùóéáêÞ ìåôáâïëÞ ôçò áêôé-
íïãñáößáò èþñáêá (åíþ ðáñáìÝíïõí éíùôéêÜ óôïé÷åßá,
Ý÷ïõìå ó÷åäüí ðëÞñç åîáöÜíéóç ôùí üæùí êáé ôùí êõ-
øåëéäéêïý ôýðïõ óêéÜóåùí). ÌåôÜ áðü 2,5 ìÞíåò áãù-
ãÞò Üñ÷éóå âáèìéáßá ìåßùóç ôçò ìåèõëðñåäíéæïëüíçò
êáôÜ 8 mg áíÜ 15Þìåñï.

ÌåôÜ áðü ôñåéò ìÞíåò áãùãÞò ï áóèåíÞò åìöÜíéæå
FEV

1
: 2500, FVC: 3330 (69,3% pr), FEV

1
/FVC: 75,1%,

DLCO: 17,7 (55,7% pr) ìå KCO: 3,53 (54,8% pr).
Áêïëïýèùò ç ðïñåßá ôçò íüóïõ óçìáäåýåôáé áðü

óåéñÜ äéáäï÷éêþí åðéðëïêþí:
- ôïí ôÝôáñôï ìÞíá áðü ôçí Ýíáñîç áãùãÞò, áõôü-

ìáôïò ðíåõìïíïèþñáêáò áñéóôåñÜ, ðïõ áíôéìåôù-
ðßóôçêå ìå ôïðïèÝôçóç óùëÞíá êëåéóôÞò ðáñï÷Ý-
ôåõóçò,

- Ýíá ìÞíá áñãüôåñá åìöÜíéóç åõìåãÝèïõò äéáðõç-
ìÝíçò öõóáëëßäáò óôïí (ÁÑ) Üíù ëïâü,

- ìåôÜ ôñßìçíï, êáé ðáñÜ ôç óõíÝ÷éóç ôçò áãùãÞò ìå
êïñôéêïóôåñïåéäÞ (32 mg ìåèõëðñåäíéæïëüíç/
24ùñï), óå íÝá CT äéáðéóôþíåôáé åðßôáóç ôùí éíù-
ôéêþí óôïé÷åßùí êáé íÝá åìöÜíéóç êõøåëéäéêïý ôý-
ðïõ óêéÜóåùí.
Ï áóèåíÞò ðáñáìÝíåé õðü áãùãÞ êáé ðáñáêïëïý-

èçóç.

ÓõæÞôçóç

ÐáñïõóéÜæïõìå ðåñßðôùóç óáñêïåßäùóçò óôáäßïõ
ÉÉÉ1 ìå ïñéóìÝíá åíäéáöÝñïíôá êáé ü÷é ôõðéêÜ ÷áñáêôç-
ñéóôéêÜ: á) åìöÜíéóç ìå Üôõðá áðåéêïíéóôéêÜ åõñÞìá-
ôá (óõíýðáñîç éíïêõóôéêþí óôïé÷åßùí ôïõ ôýðïõ ôçò
èáìâÞò õÜëïõ, üðùò êáé óêéÜóåéò êõøåëéäéêïý ôýðïõ
êáé üæïõò), ðïõ áðáíôþíôáé êõñßùò óå ÷ñïíßóáóåò ìïñ-
öÝò ôçò íüóïõ, â) åêäÞëùóç ôçò íüóïõ ùò åìðõñÝôïõ, ã)
óõíïäÝò äåñìáôéêÝò âëÜâåò, ä) áíåýñåóç ðåñéöåñéêÞò
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çùóéíïöéëßáò, å) ôá÷åßá ðïñåßá. ÂëÜâåò êáé åðéðëïêÝò
ãéá ôéò ïðïßåò áðáéôåßôáé óõíÞèùò äéÜóôçìá åôþí, åì-
öáíßóôçêáí êáé åîåëß÷èçêáí ìÝóá óå ëßãïõò ìÞíåò óôïí
áóèåíÞ ìáò. ÅíäéáöÝñïí åßíáé åðßóçò ôï üôé åíþ ç íü-
óïò Ý÷åé áêôéíïìïñöïëïãéêïýò ÷áñáêôÞñåò ÷ñüíéáò
óáñêïåßäùóçò óõíïäåõüôáí áðü èïñõâþäåéò êëéíéêÝò
åêäçëþóåéò (õøçëüò ðõñåôüò), ðñïóéäéÜæïõóåò êõñßùò
óå ïîåßá ìïñöÞ ôçò íüóïõ.

¼óïí áöïñÜ óôá áðåéêïíéóôéêÜ åõñÞìáôá Ý÷ïõìå
íá ðáñáôçñÞóïõìå ôá áêüëïõèá:
á) Ôï ÷ñüíéï âïôñõäéáêü óôïé÷åßï óôç óáñêïåßäùóç

÷áñáêôçñßæåôáé áðü âïôñýäéá äéáêñéôÜ Þ óõññÝï-
íôá, ðïõ óõ÷íÜ ó÷çìáôßæïõí ìåãÜëåò ïìïéïãåíåßò ðå-
ñéï÷Ýò ðýêíùóçò ìå áåñïâñïã÷üãñáììá. ÁíáöÝñå-
ôáé2 üôé åðß ðáñåã÷õìáôéêÞò ðñïóâïëÞò, ôï 20% ôùí
óáñêïåéäéêþí áëëïéþóåùí áöïñÜ ôÝôïéïõ ôýðïõ
âëÜâåò (óå êáõêÜóéïõò åßíáé óðáíéüôåñåò - áöïñïýí
ôï 15% ôùí ðáñåã÷õìáôéêþí áëëïéþóåùí). Ïé âëÜ-
âåò áíôéóôïé÷ïýí óå óõññïÞ êïêêéùìÜôùí ðïõ óõ-
ìðéÝæïõí ôïõò ðáñáêåßìåíïõò êõøåëéäéêïýò ÷þ-
ñïõò2-4. Ðñüêåéôáé ãéá ðåñéï÷Ýò öëåãìïíÞò äõíçôé-
êÜ áíáóôñÝøéìåò5. Óôç óåéñÜ ôùí Kirks et al, óôï 1/3
ôùí ðåñéðôþóåùí ïé âëÜâåò êõøåëéäéêïý ôýðïõ ðá-
ñÝìåéíáí óôÜóéìåò, óôï 1/3 åîåëß÷èçêáí ðñïò ßíù-
óç, åíþ óôéò õðüëïéðåò ðåñéðôþóåéò ðáñáôçñÞèçêå
- üðùò óôï ðåñéóôáôéêü ìáò - ðëÞñçò ëýóç. Ïé üæïé
áðïôåëïýí áêüìá ðéï áóõíÞèéóôï åýñçìá óôç óáñ-
êïåßäùóç (ìüëéò 3% óôç óåéñÜ ôùí Kirks et al, üðïõ
êáé óôéò 3 ðåñéðôþóåéò ç âëÜâç áöïñïýóå íÝãñïõò)
êáé áíôéðñïóùðåýïõí åðßóçò óõññïÞ êïêêéùìáôù-
äþí âëáâþí3.

â) ÄéÜ÷õôç ðáñïõóßá óôïé÷åßùí èáìâÞò õÜëïõ ùò ìü-
íïõ åõñÞìáôïò óôçí á/á èþñáêá åðß óáñêïåßäùóçò
åßíáé åîáéñåôéêÜ óðÜíéo6. Ðåñéï÷Ýò èáìâÞò õÜëïõ
áðáíôþíôáé óå HRCT ìÝ÷ñé êáé óå 60% ôùí ðåñé-
ðôþóåùí. Ç åéêüíá èáìâÞò õÜëïõ åðß óáñêïåßäù-
óçò äåí áíôéðñïóùðåýåé áðáñáßôçôá ðåñéï÷Ýò åíåñ-
ãïý êõøåëéäßôéäáò, áëëÜ ìðïñåß íá áöïñÜ êïêêéþ-
ìáôá Þ ßíùóç3, ïðüôå ðñüêåéôáé ãéá ìç áíáóôñÝøéìç
âëÜâç5, éäßùò åðß íüóïõ ìáêñÜò äéÜñêåéáò. Óôç óåé-
ñÜ ôùí Remy-Jardin et al7 óå Üôïìá ìå íüóï äéÜñ-
êåéáò Üíù ôùí äýï åôþí, âëÜâåò ôïõ ôýðïõ èáìâÞò
õÜëïõ Þôáí áíáóôñÝøéìåò ìüíï óôï 14% ôùí ðåñé-
ðôþóåùí.

ã) ºíùóç - êõóôéêÝò áëëïéþóåéò2,4,7. Åßêïóé ôïéò åêáôü

ðåñßðïõ ôùí ðåñéðôþóåùí óáñêïåßäùóçò êáôáëÞ-
ãïõí óå ßíùóç. Áêáíüíéóôåò ãñáììïåéäåßò óêéÜóåéò
ðïõ åêôåßíïíôáé áðü ôéò ðýëåò ðñïò ôçí ðåñéöÝñåéá,
áðþëåéá üãêïõ, éíþäçò áôåëåêôáóßá, âñïã÷åêôáóßåò
åî Ýëîåùò (óõíÞèùò êéñóïåéäåßò), ðáñáïõëþäåò åì-
öýóçìá, óôñåâëþóåéò (óõíçèÝóôåñï ðñþúìï åýñç-
ìá ßíùóçò óôçí CT, ç ðñïò ôá ðßóù Ýëîç ôùí óôåëå-
÷éáßùí êáé Üíù ëïâáßùí âñüã÷ùí - ïöåßëåôáé óôçí
áðþëåéá üãêïõ ôùí ïðßóèéùí ôìçìÜôùí ôùí Üíù
ëïâþí). Ç êáè' õðåñï÷Þí ðñïóâïëÞ ôùí Üíù ëïâþí
ìðïñåß íá Ý÷åé ùò áðïôÝëåóìá óôçí áðëÞ áêôéíïãñá-
ößá ôçí ðñïò ôá Üíù Ýëîç ôùí ðõëþí, ìå áíáðëçñù-
ìáôéêü åìöýóçìá ôùí âÜóåùí. Óå áõôü ôï ðëáßóéï
ôùí éíùôéêþí âëáâþí ìðïñïýìå íá Ý÷ïõìå åìöÜíé-
óç äéáöüñùí êõóôéêþí áëëïéþóåùí (ìåëéêçñýèñá,
âñïã÷åêôáóßåò åî Ýëîåùò, bullae - ïé ôåëåõôáßåò åì-
öáíßæïõí ñÞîç êáé ðíåõìïèþñáêá óôï 5%). ¸÷åé
åðßóçò áíáöåñèåß åìöÜíéóç êïéëïôÞôùí áðü ßó÷áé-
ìç íÝêñùóç óå ðåñéï÷Ýò ìå óõññÝïíôá óáñêïåéäéêÜ
êïêêéþìáôá, ôá ïðïßá áêôéíïëïãéêÜ áíôéóôïé÷ïýí óå
üæïõò Þ óêéÜóåéò êõøåëéäéêïý ôýðïõ8.
Áõôüìáôïò ðíåõìïíïèþñáêáò åðß óáñêïåßäùóçò ðá-

ñáôçñåßôáé óôï 1,5-2% ôùí ðåñéðôþóåùí4.
Âåâáßùò, ïé éíïêõóôéêÝò áëëïéþóåéò åðß äéÜ÷õôçò

äéçèçôéêÞò ðíåõìïíïðÜèåéáò äåí áðïôåëïýí áðïêëåé-
óôéêü ÷áñáêôçñéóôéêü ôçò óáñêïåßäùóçò. Óõæçôåßôáé
åðßóçò óïâáñÜ ç ðéèáíüôçôá éóôéïêýôôùóçò × Þ - åðß
ãõíáéêþí - ëåìöáããåéïëåéïìõùìÜôùóçò9.

¼óïí áöïñÜ óôçí åìöÜíéóç ðõñåôïý óôç óáñêïåß-
äùóç, ïöåéëüìåíïõ óôçí ßäéá ôç íüóï êáé ü÷é óå åðéëïé-
ìþîåéò, áðáíôÜôáé óôï 15-20% ôùí ðåñéðôþóåùí10. Ðá-
ñáôçñåßôáé óõ÷íüôåñá óå ó. Loffgren Þ åðß ðáñïõóßáò
çðáôéêþí êïêêéùìÜôùí11. Ç áíåðçñÝáóôç çðáôéêÞ âéï-
ëïãßá êáèþò êáé ç áðïõóßá çðáôéêþí åíôïðßóåùí óôï
ïëüóùìï scanning ìå Ga-67 êÜíåé ìÜëëïí áðßèáíï -
÷ùñßò êáé íá ôï áðïêëåßåé - ôï ôåëåõôáßï åíäå÷üìåíï. Ç
óáñêïåßäùóç åßíáé õðåýèõíç ãéá ôï 2-4% ôùí ðåñéðôþ-
óåùí ðõñåôïý áãíþóôïõ áéôéïëïãßáò12,13.

Ôï äÝñìá åßíáé áðü ôá óõíçèÝóôåñá üñãáíá óôü÷ïõò
ôçò óáñêïåßäùóçò, ìå ìåãÜëç ðïéêéëßá áëëïéþóåùí14.
ÃåíéêÜ, óå äéÜ÷õôç äéçèçôéêÞ ðíåõìïíïðÜèåéá, ç óõíý-
ðáñîç äåñìáôéêþí âëáâþí ìðïñåß íá äéåõêïëýíåé óç-
ìáíôéêÜ ôç äéÜãíùóç15. ¸ôóé, ïæþäåò åñýèçìá äõíáôü
íá óõíïäåýåé óáñêïåßäùóç, íïóÞìáôá óõíäåôéêïý éóôïý
Þ áêüìá íüóï Behçet. Êçëéäïâëáôéäþäåò åîÜíèçìá
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óôñÝöåé ôçí ðñïóï÷Þ ðñïò öÜñìáêá, íüóï ôïõ óõíäåôé-
êïý éóôïý, áìõëïåßäùóç. ØçëáöçôÞ ðïñöýñá ÷áñáêôç-
ñßæåé íïóÞìáôá ôïõ óõíäåôéêïý éóôïý, áããåéÀôéäá. Äé-
óêïåéäÞò ëýêïò äõíáôüí íá óõíïäåýåé éäéïðáèÞ ðíåõ-
ìïíéêÞ ßíùóç, óõóôçìáôéêü åñõèçìáôþäç ëýêï. Ðáñïõ-
óßá íåõñéíùìÜôùí õðïäçëþíåé íüóï von Reckling-
hausen, åíþ õðïäüñéïé üæïé áðáíôþíôáé óå íåõñïúíù-
ìÜôùóç Þ ñåõìáôïåéäÞ áñèñßôéäá15.

ÐáñïäéêÞ åìöÜíéóç ðåñéöåñéêÞò çùóéíïöéëßáò ìðï-
ñåß íá âñåèåß ìÝ÷ñé êáé óå 1/3 ôùí áóèåíþí ìå óáñêïåß-
äùóç. Çùóéíïöéëßá óôï BAL (>5% çùóéíüöéëá) ðá-
ñáôçñåßôáé óôï 15% ôùí áóèåíþí, óðÜíéá üìùò ôá çù-
óéíüöéëá õðåñâáßíïõí ôï 20%16. Ôá üñéá ìåôáîý óáñ-
êïåßäùóçò êáé ÷ñüíéáò çùóéíïöéëéêÞò ðíåõìïíßáò äåí
åßíáé ðÜíôïôå óáöÞ17.
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SUMMARY

Fever, bloody sputum and dyspnoea on exertion in an adult male

N. Markou, Ch. Polyzogopoulou, A. Provata, A. Bastas, Ch. Bitsakou,
I. Lihros, N. Poulakis, D. Polyzogopoulos

We present a case of stage III sarcoidosis with some interesting and atypical findings, namely: a) initial
presentation with alveolar opacities and findings more consistent with chronicity (fibrocystic lesions),
b) presence of high and persistent fever, c) cutaneous lesions, d) peripheral eosinophilia, e) an accel-
erated clinical course, with complications shortly after diagnosis was established. Pneumon 2001,
14(3):242-248.

Key words: Sarcoidosis, fever, eosinophilia, cutaneous manifestations, imaging
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×õëþäçò ðëåõñéôéêÞ óõëëïãÞ åðéðëÝêïõóá ÷ñïíßá
ëåìöïãåíÞ ëåõ÷áéìßá: Ìéá óðáíéþôáôç ðåñßðôùóç

ËÝîåéò êëåéäéÜ: ×õëïèþñáêáò, ×ñüíéá ëåìöéêÞ
ëåõ÷áéìßá

ÐÅÑÉËÇØÇ: ×õëþäçò ðëåõñéôéêÞ óõëëïãÞ åðéðëÝêïõóá ôç ÷ñü-
íéá ëåìöïãåíÞ ëåõ÷áéìßá áðïôåëåß ìéá óðÜíéá êëéíéêÞ ðáñáôÞ-
ñçóç. ×õëïèþñáêáò äåõôåñïðáèÞò óå êáêïÞèç áéìáôïëïãéêÜ íï-
óÞìáôá åßíáé ìéá åîáéñåôéêÜ áóõíÞèçò êëéíéêÞ ïíôüôçôá. Ðåñé-
ãñÜöåôáé ç ðåñßðôùóç åíüò Üíäñá 71 åôþí ìå ×ËË åðéðëåãìÝíç
áðü ÷õëïèþñáêá. Ï áóèåíÞò áíôéìåôùðßóôçêå åðéôõ÷þò ìå ÷ç-
ìåéïèåñáðåßá êáé ðáñï÷Ýôåõóç. Ðíåýìùí 2001, 14(3): 249-253.

ÐÁÑÏÕÓÉÁÓÇ ÁÓÈÅÍÏÕÓ

Éóôïñéêü: ÁóèåíÞò Üññçí, 71 åôþí, êáðíéóôÞò ìÝ÷ñé ðñï 3åôßáò ðñï-
óÝñ÷åôáé áéôéþìåíïò äýóðíïéá êïðþóåùò áðü 6ìÞíïõ ðñïïäåõôéêÜ åðé-
äåéíïýìåíç êáé âýèéï Üëãïò äåîéïý çìéèùñáêßïõ ÷ùñßò Üëëá óõíïäÜ óõ-
ìðôþìáôá.

Ïéêïãåíåéáêü êáé êëçñïíïìéêü éóôïñéêü: åëåýèåñï.
Ðñïóùðéêü êïéíùíéêü éóôïñéêü: Ýããáìïò, óõíôáîéïý÷ïò õðÜëëçëïò

åìðïñéêÞò ôñáðÝæçò, êáðíéóôÞò Ýùò ðñï 3åôßáò (30 py), êïéíùíéêüò ðü-
ôçò. Áôïìéêü áíáìíçóôéêü: áíáöÝñåôáé Ýëêïò âïëâïý äùäåêáäáêôýëïõ
áðü 10åôßáò, ôþñá ÷ùñßò áãùãÞ. Ðñï 10åôßáò áíáöÝñåôáé ðôþóç áðü çìßï-
íï ìå êáôÜãìáôá ðëåõñþí áñéóôåñÜ.

ÁíôéêåéìåíéêÞ åîÝôáóç: Åðéóêüðçóç: ¢ôïìï áñôéìåëÝò ìå êáëÞ üøç,
åëáöñþò ðá÷ýóáñêï. ÊåöáëÞ-ôñÜ÷çëïò: ê.ö. Äåí øçëáöïýíôáé ëåìöá-
äÝíåò. Èþñáêáò: óõ÷íüôçôá áíáðíïþí 18/min. Áìâëýôçôá, ìåßùóç öù-
íçôéêþí äïíÞóåùí êáé áíáðíåõóôéêïý øéèõñßóìáôïò ìÝ÷ñé ðëÞñïõò åîÜ-
ëåéøçò óôï ìÝóï êáé êÜôù ðíåõìïíéêü ðåäßï äåîéÜ. Áðü ôçí áêñüáóç ôçò
êáñäéÜò: S1-S2 åõêñéíåßò ÷ùñßò öõóÞìáôá. Ðåðôéêü: ÊïéëéÜ ìáëáêÞ, åõ-
ðßåóôç, åíôåñéêïß Þ÷ïé áêïõóôïß. ¹ðáñ, óðëçí: ÁøçëÜöçôá. Êõêëïöïñé-
êü: Á.Ð.: 130-80 mmHg. Óöýîåéò: 90/min, ñõèìéêÝò. ØçëáöçôÝò óöýîåéò
Üêñùí. Åõñõáããåßåò êÜôù Üêñùí (öëåâéêÞ áíåðÜñêåéá). Íåõñéêü: ïõ-
äÝí. Ìõïóêåëåôéêü: ïõäÝí. Èåñìïêñáóßá: 36,8°C.

Á. ÐñÝæá,
É. Ìáñáãêüò,
Ó. ÃáíéÜñçò,
Ì. Óôüêá,
É. ×áëéïõñÞ,
Ð. Ñïýóïõ,
Ä. Ìðüöïò

5ç ÐíåõìïíïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ ÍÍÈÁ

Áðü ôéò ÐáñïõóéÜóåéò ôçò
ÅëëçíéêÞò Âñïã÷ïëïãéêÞò Åôáéñåßáò

Áëëçëïãñáößá:
Ìðüöïò Ä., Ìéáïýëç 4, 175 64 Ð. ÖÜëçñï
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Åéêüíá 1. Ïðéóèïðñüóèéá áêôéíïãñößá èþñáêïò (âëÝðå êåß-
ìåíï) Åéêüíá 2. ÐëÜãéá áêôéíïãñáößá èþñáêïò (âëÝðå êåßìåíï)

ÅñãáóôçñéáêÜ åõñÞìáôá: ÃåíéêÞ áßìáôïò: Çt 40,2%,
Çb: 11,9 g/dl, WBC: 12600 ìl, Ð: 50%, Ë: 42%, ÌÌ:
5%, Å: 0%, Báò: 1%, ÑLÔ: 202.000/ìl, ÔÊÅ: 23 mm.

Âéï÷çìéêüò Ýëåã÷oò: Glu: 89 mg/dl, Ure: 34 mg/dl.
Cre: 98 mg/dl, SGOT: 28 U/l, SGPT: 30 U/L, ALP: 25 U/
L, ÷oëåñ.: 0,8 mg/dl, Üìåóç: 0,5 mg/dl, Ýììåóç: 0,3 mg/
dl, LDH: 177 U/l. ¸ëåã÷oò ðÞîçò: ÑÔ: 12,8 sec, INR:
0,98, HbsAg: (-).

ÃåíéêÞ ïýñùí: ÅÂ: 1026, pÇ: 5, Ëåýêùìá: 1, ÓÜê÷á-
ñï: (-), Ïîüíç: (-), Xïëï÷ñùóôéêÝò: (-0). Ðõïóöáßñéá:
óðÜíéá, åñõèñÜ: óðÜíéá. Ìantoux: (-). ÁÝñéá áßìáôïò
óôïí áôìïóöáéñéêü áÝñá: PO

2
: 77, PCO

2
: 40,5, pH: 7,45,

ÇCO
3
: 28,6, ÐÂ: 5,3. ÇÊÃ: RÂÂÂ ìå äåõôåñïðáèåßò

äéáôáñá÷Ýò åðáíáðïëþóåùò.
ÁðåéêïíéóôéêÝò åîåôÜóåéò: Áêôéíïãñáößá èþñáêïò:

åõìåãÝèçò óêßáóç äåîéïý çìéèùñáêßïõ, åîÜëåéøç óý-
óôïé÷çò ðëåõñïäéáöñáãìáôéêÞò ãùíßáò, ìåôáôüðéóç ìå-
óïèùñáêßïõ áñéóôåñÜ (Åéêüíåò 1 êáé 2).

ÄéáöïñéêÞ äéÜãíùóç

1. Ôñáõìáôéêüò ÷õëïèþñáêáò
2. ËÝìöùìá
3. Êáñêßíïò ðíåýìïíïò
4. Óõóôçìáôéêüò åñõèçìáôþäçò ëýêïò
5. Óáñêïåßäùóç
6. ÉäéïðáèÞò ÷õëïèþñáêáò
7. Øåõäï÷õëïèþñáêáò.

ÄéáãíùóôéêÞ ðñïóðÝëáóç

1. ÄéáãíùóôéêÞ ðáñáêÝíôçóç: ÃåíéêÞ ðëåõñéôéêïý
õãñïý: ¼øç: èïëÞ, ÷ñïéÜ: ÷õëþäçò, ëåýêùìá: 16 g%,
ðoëõìoñöoðýñçvá: 10%, ëåìöïêýôôáñá: 90%, Üôõ-
ðá êõôôáñéêÜ óôïé÷åßá: ëßãá. Â/× ðëåõñéôéêïý õãñïý:
Chïl: 163 U/l, Glu: 178 U/l, LDÇ: 176 U/l. Êõôôáñï-
ëïãéêÞ ðëåõñéôéêïý õãñïý: áñíçôéêÞ, óðÜíéá ìåóï-
èçëéáêÜ êýôôáñá, ëßãá öëåãìïíþäç.

2. Ðôýåëá: ÊáëëéÝñãåéá ãéá â Êoch: áñíçôéêÞ (Üìåóï).
ÊõôôáñïëïãéêÞ åîÝôáóç: áñíçôéêÞ.

3. Áíïóïëïãéêüò Ýëåã÷ïò: CÊÑ (-), Ra test ðïéïôéêü (-),
ôßôëïò áíôéóôñåðôïëõóßíçò -0<100: áñíçôéêÞ, ÁÍÁ:
áóèåíþò èåôéêÜ.

4. CT èþñáêïò: ×ùñïêáôáêôçôéêÞ åîåñãáóßá 7,4 åê.
äåîéÜ ðáñáðõëáßá áðü ôï ýøïò äåîéÜ ðáñáôñá÷åéá-
êÜ ìÝ÷ñé êáé ôçí Ýêöõóç ôïõ äåîéïý ìÝóïõ ëïâáßïõ
âñüã÷ïõ ðñïêáëïýóá óôÝíùóç ôïõ óôåëå÷éáßïõ êáé
ôïõ äåîéïý ìÝóïõ, åíþ áðïöñÜóóåé ôï äåîéü Üíù
ëïâü. Ðëåõñéôéêü õãñü êáôáëáìâÜíåé ïëüêëçñï ôï
äåîéü çìéèùñÜêéï. ÄéïãêùìÝíïé ëåìöáäÝíåò äåîéÜ
ðáñáôñá÷åéáêÜ ðïõ ðñïêáëïýí óôÝíùóç ôçò Üíù
êïßëçò. ÄéïãêùìÝíïé ëåìöáäÝíåò óôéò ìáó÷áëéáßåò
÷þñåò áìöïôåñüðëåõñá. ÄéÜ÷õôï åìöýóçìá óôïí
áñéóôåñü ðíåýìïíá. Ïæþäçò óêßáóç óôçí êïñõöÞ
äéáìÝôñïõ 2,4 åê., óáöþí ïñßùí, ðéèáíüí äåõôåñï-
ðáèÞò åíôüðéóç.



251PNEUMON Number 3, Vol. 14, September - December 2001

Ðáñ� üëåò ôéò áíáôïìéêÝò ðáñáëëáãÝò, óôï 50% ôïõ
ðëçèõóìïý ï èùñáêéêüò ðüñïò îåêéíÜ Ýìðñïóèåí ôïõ
ðñþôïõ Þ äåýôåñïõ ïóöõúêïý óðïíäýëïõ êáé äéÜ ôïõ
áïñôéêïý ôìÞìáôïò ôïõ äéáöñÜãìáôïò äéÝñ÷åôáé óôï
ïðßóèéï ìåóïèùñÜêéï. Óôï óçìåßï áõôü ðïñåýåôáé áíÜ-
ìåóá óôçí áïñôÞ êáé ôçí Üæõãï öëÝâá êáé óôï ýøïò ôïõ
ðÝìðôïõ èùñáêéêïý óðïíäýëïõ äéáóôáõñþíåôáé ìå ôç
óðïíäõëéêÞ óôÞëç ïðéóèßùò ôïõ ïéóïöÜãïõ êáé êáôá-
ëÞãåé óôï ïðßóèéï ìåóïèùñÜêéï ðßóù áðü ôçí áñéóôåñÞ
õðïêëåßäéï öëÝâá.

Óå ìåñéêïýò áóèåíåßò åßíáé äõíáôüí íá åìöáíßæï-
íôáé äýï èùñáêéêïß ðüñïé. Ç áíáôïìéêÞ ôïõ èùñáêé-
êïý ðüñïõ ðñïóäéïñßæåé ôç èÝóç ôçò ðëåõñéôéêÞò óõë-
ëïãÞò ëüãù áðïöñÜîåùò Þ ñÞîåùò áõôïý. ÑÞîç Þ áðü-
öñáîç ôïõ èùñáêéêïý ðüñïõ êÜôù áðü ôïí ðÝìðôï èù-
ñáêéêü óðüíäõëï ðñïêáëåß äåîéÜ ðëåõñéôéêÞ óõëëïãÞ
(üðùò êáé óôï ðåñéóôáôéêü ðïõ ðáñïõóéÜóáìå), åíþ
êÜêùóç áõôïý ðÜíù áðü ôïí ðÝìðôï èùñáêéêü óðüí-
äõëï ðñïêáëåß áñéóôåñÞ ðëåõñéôéêÞ óõëëïãÞ.

Ï èùñáêéêüò ðüñïò ìåôáöÝñåé ëÝìöï åíôåñéêÞò
ðñïÝëåõóçò óôç óõóôçìáôéêÞ êõêëïöïñßá. Ç ëÝìöïò
áðïôåëåßôáé áðü ôñéãëõêåñßäéá õðü ôç ìïñöÞ ÷õëïìé-
êñþí. ¸÷åé ãáëáêôü÷ñïç ÷ñïéÜ ç ïðïßá åîáöáíßæåôáé
êáôÜ ôç íçóôåßá êáé åðáíåìöáíßæåôáé áìÝóùò ìåôÜ ôç
äéáéôçôéêÞ ðñüóëçøç ëßðïõò. ÐåñéÝ÷åé åðßóçò ëåìöïêýô-
ôáñá (êõñßùò Ô) ìå óõãêåíôñþóåéò ðïõ êõìáßíïíôáé áðü
400 Ýùò 6.800 êýôôáñá/ìl. Ç ðåñéåêôéêüôçôá ôçò ëÝìöïõ
óå çëåêôñïëýôåò åßíáé ßäéá ìå áõôÞ ôïõ ðëÜóìáôïò, ç äå
óõãêÝíôñùóç ôùí ðñùôåúíþí åßíáé ìåãáëýôåñç ôùí 3 g/
dl. O èùñáêéêüò ðüñïò äÝ÷åôáé åðßóçò ëÝìöï áðü ôá
ëåìöáããåßá ôïõ ðíåõìïíéêïý ðáñåã÷ýìáôïò êáé ôïõ
ôïé÷ùìáôéêïý õðåæùêüôá. Ôï óýíïëï ôçò ëåìöéêÞò ðá-
ñï÷Þò áðü ôï èùñáêéêü ðüñï êáé ôéò Üëëåò ðçãÝò åßíáé
1500 Ýùò 2400 ml/ìÝñá.

Ïé áéôßåò äçìéïõñãßáò ÷õëïèþñáêá äéáêñßíïíôáé óå
ôñáõìáôéêÝò êáé ìç ôñáõìáôéêÝò. ÊáôÜ ôç ìåëÝôç 191
áóèåíþí ìå ÷õëïèþñáêá, ïé 72 ðåñéðôþóåéò ïöåßëïíôáí
óå ìç ôñáõìáôéêÜ áßôéá. ÊáôÜ ôç ìåëÝôç 63 áóèåíþí ìå
ìç ôñáõìáôéêü ÷õëïèþñáêá ïé 45 ðåñéðôþóåéò ïöåßëï-
íôáí óå êáêïÞèç íïóÞìáôá. Áðü áõôÜ ôï ëÝìöùìá ÷á-
ñáêôÞñéæå ôéò 50 ðåñéðôþóåéò êáé áðïôåëåß ôç óõ÷íüôå-
ñç áéôßá ìç ôñáõìáôéêïý ÷õëïèþñáêá. Áêüìç êáé ï éäéï-
ðáèÞò ÷õëïèþñáêáò ðïõ áðïôåëåß ìéá éäéáéôÝñùò åõ-
ñåßá êáôçãïñßá ìç êáêïÞèùí íïóçìÜôùí, âñÝèçêå ýóôå-
ñá áðü ëåðôïìåñÞ Ýñåõíá üôé óõíäÝåôáé åíßïôå ìå êÜ-

5. È/× åêôßìçóç: ×õëïèþñáêáò äåîéÜ êáêïÞèïõò áé-
ôéïëïãßáò, åôÝèç Argy No32 óôç ìÝóç ìáó÷áëéáßá
ãñáììÞ, 6° ìåóïðëåýñéï êáé áöáéñÝèçêáí 2,5 lt ÷õ-
ëþäïõò, Üïóìïõ, ìç áéìïññáãéêïý õãñïý.

6. Âñïã÷ïóêüðçóç: ËÜñõãî-ôñá÷åßá-ôñüðéäá: ðáñå-
êôüðéóç ôçò ôñá÷åßáò ðñïò ôá äåîéÜ. ÁÂÄ: Åéêüíá
÷ñïíßáò âñïã÷ßôéäáò. ÄÂÄ: Ïßäçìá âëåííïãüíïõ êï-
ñõöáßïõ êáé ïðéóèßïõ ÄÁ ëïâáßïõ âñüã÷ïõ ÷ùñßò
Üëëá ðáèïëïãéêÜ åíäïóêïðéêÜ åõñÞìáôá. ¸ãéíáí
Ýêðëõóç-âïýñôóéóìá êáé åóôÜëçóáí ãéá â Koch êáé
êõôôáñïëïãéêÞ. ÁðïôåëÝóìáôá: ÁñíçôéêÜ ãéá êáêïÞ-
èåéá. ÁñíçôéêÜ ãéá â Koch.

7. FNA: Óôïé÷åßá ýðïðôá ãéá ëåìöï-õðåñðëáóôéêÞ
åîåñãáóßá.

8. Áíïóïëïãéêü ôìÞìá êáé ÊÝíôñï Éóôïóõìâáôüôçôáò.
ÅñãáóôÞñéï êõôôáñïìåôñßáò: Â-ëåìöïûðåñðëáóôéêÞ
äéåñãáóßá ìå Ê êëùíéêüôçôá (0,3 >Ê/1 >6) êáé éóü-
ôõðï IgUDA.

9. ÅîÝôáóç ðåñéöåñéêïý áßìáôïò: Ç åîÝôáóç ôïõ áß-
ìáôïò Ýäåéîå áõîçìÝíï áñéèìü ëåìöïêõôôÜñùí (ìé-
êñÜ þñéìá ëåìöïêýôôáñá) êáé Üöèïíåò ðõñçíéêÝò
óêéÝò. Åéêüíá ðéèáíÞò ÷ñïíßáò ëåìöéêÞò ëåõ÷áéìßáò.
Ï öáéíüôõðïò áõôþí ôùí êõôôÜñùí ìå ìïíïêëùíéêÜ
áíôéóþìáôá áðÝäåéîå üôé ðñüêåéôáé ãéá ìïíïêëùíé-
êü ðëçèõóìü Â êõôôÜñùí. Åéêüíá óõìâáôÞ ìå ÷ñü-
íéá ëåìöéêÞ ëåõ÷áéìßá.

ÔåëéêÞ äéÜãíùóç

×õëïèþñáêáò äåîéÜ ëüãù ÷ñïíßáò ëåìöéêÞò ëåõ÷áé-
ìßáò.

Ðïñåßá íüóïõ êáé èåñáðåõôéêÞ áãùãÞ

ÌåôÜ åîÜìçíç áãùãÞ ìå Leukeran êáé ðñåäíéæïëü-
íç ï áóèåíÞò ìáò åìöÜíéóå óçìáíôéêÞ êëéíéêï-áêôéíï-
ëïãéêÞ âåëôßùóç.

ÓõæÞôçóç

×õëïèþñáêáò åßíáé ç óõëëïãÞ ðëåõñéôéêïý õãñïý
ìå õøçëÞ ðåñéåêôéêüôçôá óå ëéðßäéá ôï ïðïßï Ý÷åé ìá-
êñïóêïðéêÜ üøç ãáëáêôü÷ñïç Þ èïëåñÞ.

¼ìïéá óôçí ðåñßðôùóÞ ìáò áíåõñÝèçóáí õøçëÝò
ôéìÝò Chol êáé LDH óôï ðëåõñéôéêü õãñü. Ïöåßëåôáé
óõíÞèùò óå ñÞîç ôïõ èùñáêéêïý ðüñïõ êáé óôçí åßóï-
äï ëÝìöïõ ðëïýóéáò óå ôñéãëõêåñßäéá åíôüò ôçò õðåæù-
êïôéêÞò êïéëüôçôáò.
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ðïéï êñõöü íåüðëáóìá.
Óôçí ðåñßðôùóç ôïõ ôñáõìáôéêïý ÷õëïèþñáêá ïé

÷åéñïõñãéêÝò åðåìâÜóåéò áðïôåëïýí ôç óõ÷íüôåñç áé-
ôßá. Áêïëïõèïýí ç åîÜóêçóç åîùôåñéêÞò ðßåóçò, ç áðü-
öñáîç ëüãù öëåâéêÞò èñüìâùóçò êáé ç ñÞîç ôïõ èù-
ñáêéêïý ðüñïõ óå ïðïéïäÞðïôå óçìåßï ôçò äéáäñïìÞò
ôïõ.

ÂëÜâç óôïí åíäïêïéëéáêü ÷þñï ôïõ êïéëéáêïý ôìÞ-
ìáôïò ôïõ èùñáêéêïý ðüñïõ ìðïñåß íá ðñïêáëÝóåé ÷õ-
ëþäç áóêßôç êáé äéáìÝóïõ ôïõ äéáöñÜãìáôïò ðëåõñéôé-
êÞ óõëëïãÞ, üðùò êáé ç ðñïóâïëÞ ôïõ èùñáêéêïý ðü-
ñïõ áðü åíäïèùñáêéêÝò åðåìâÜóåéò. ÔÝëïò, ÷åéñïõñãé-
êÝò åðåìâÜóåéò èþñáêïò áðïìåìáêñõóìÝíåò áðü ôï èù-
ñáêéêü ðüñï ìðïñåß íá ðñïêáëÝóïõí ÷õëïèþñáêá ìåôÜ
ôçí ôñþóç ëåìöáããåßùí ôïõ èþñáêá.

Áóèåíåßò ìå ÷õëïèþñáêá óõíÞèùò åìöáíßæïõí ôõ-
ðéêÜ óçìåßá êáé óõìðôþìáôá ðïõ ïöåßëïíôáé óôá ðá-
èïöõóéïëïãéêÜ åðáêüëïõèá ìéáò ðëåõñéôéêÞò óõëëïãÞò.

Áóèåíåßò ìå ìç ôñáõìáôéêü ÷õëïèþñáêá óõ÷íÜ åì-
öáíßæïõí ìéá åëáôôùìÝíç áíï÷Þ óôç óùìáôéêÞ Üóêçóç
ìå óôáäéáêÞ Ýíáñîç, äýóðíïéá, áßóèçìá âÜñïõò óôï èþ-
ñáêá, êüðùóç. Íá óçìåéùèåß üôé ðõñåôüò Þ èùñáêéêü
Üëãïò äåí ðáñáôçñïýíôáé óõ÷íÜ åðåéäÞ ç ëÝìöïò äåí
ðñïêáëåß öëåãìïíÞ óôï åóùôåñéêü ôçò õðåæùêïôéêÞò
êïéëüôçôáò. ÁðïâïëÞ ëÝìöïõ äéÜ ôùí ðôõÝëùí (ëåìöü-
ðôõóéò) ðáñáôçñåßôáé åîáéñåôéêÜ óðÜíéá.

Åðß ìåôáôñáõìáôéêïý ÷õëïèþñáêá ç åìöÜíéóç ôùí
óõìðôùìÜôùí ìðïñåß íá êáèõóôåñÞóåé ìÝ÷ñé êáé äÝêá
(10) çìÝñåò áðü ôç óôéãìÞ ôïõ ôñáõìáôéóìïý. ¸ôóé ç
ýðáñîç ÷õëïèþñáêá áñ÷éêÜ áíé÷íåýåôáé áðü ôçí áêôé-
íïãñáößá èþñáêïò óáí ðëåõñéôéêÞ óõëëïãÞ Þ áðü ôçí
åìöÜíéóÞ ôïõ áðü ìüíéìç èùñáêéêÞ ðáñï÷Ýôåõóç.

×õëïèþñáêáò ðïõ åìöáíßæåôáé ìåôÜ áðü ðíåõìï-
íåêôïìÞ åßíáé éäéáéôÝñùò äýóêïëï íá äéáãíùóèåß. Óôçí
ðåñßðôùóç áõôÞ ôçí õðïøßá èÝôïõí ç ôá÷åßá áíáðáñá-
ãùãÞ ðëåõñéôéêïý õãñïý ìåôåã÷åéñçôéêþò êáé ç ìåôáôü-
ðéóç ôïõ ìåóïèùñáêßïõ ðñïò ôçí áíôßèåôç ðëåõñÜ (÷õ-
ëïèþñáêáò õðü ôÜóç) óôçí áêôéíïãñáößá èþñáêïò.

Óå ðåñßðôùóç ÷õëïèþñáêá áãíþóôïõ áéôéïëïãßáò ç
ëåìöáããåéïãñáößá êáôáäåéêíýåé áóõíÞèåéò áíùìáëßåò
ôùí ëåìöáããåßùí, üðùò ç ëåìöáããåéåêôáóßá.

Ôï ðñïò åîÝôáóç õãñü ìðïñåß íá ëçöèåß åßôå äéá
èùñáêéêÞò ðáñáêåíôÞóåùò åßôå äéÜ ôçò ìïíßìïõ èùñá-
êéêÞò ðáñï÷Ýôåõóçò. Ç äéáðßóôùóç åíüò ãáëáêôþäïõò
óõóôÜóåùò ðëåõñéôéêïý õãñïý óõíçãïñåß õðÝñ ôïõ ÷õ-

ëïèþñáêá Þ õðÝñ ìéáò ëåìöïåéäïýò ðëåõñéôéêÞò óõë-
ëïãÞò. Ùóôüóï ç áðïõóßá ôçò ÷áñáêôçñéóôéêÞò ãáëá-
êôþäïõò ÷ñïéÜò äåí áðïêëåßåé ôï ÷õëïèþñáêá, åéäéêÜ
óå áóèåíåßò ìåôÜ áðü ðåñéüäïõò íçóôåßáò Þ äßáéôá ÷á-
ìçëÞò ðåñéåêôéêüôçôáò óå ëéðáñÜ.

Ç ðéèáíÞ ðáñïõóßá ÷õëïèþñáêá ðñÝðåé íá ëáìâÜ-
íåôáé óïâáñÜ õðüøç óå êÜèå Üññùóôï ìå õðïôñïðéÜ-
æïõóåò ðëåõñéôéêÝò óõëëïãÝò ôùí ïðïßùí ç ìáêñïóêï-
ðéêÞ üøç ôïõ ëáìâáíüìåíïõ õãñïý åßíáé áéìáôçñÞ,
ïñïáéìáôçñÞ Þ èïëåñÞ.

Ç ðåñéåêôéêüôçôá ôïõ ðëåõñéôéêïý õãñïý óå ôñéãëõ-
êåñßäéá ìðïñåß íá åíéó÷ýóåé ôç äéÜãíùóç åðß õðïøßáò
÷õëïèþñáêá. Ìéá óõãêÝíôñùóç ôñéãëõêåñéäßùí Üíù
ôùí 110 mg/dl åíéó÷ýåé ôç äéÜãíùóç, åíþ ìéá óõãêÝíôñù-
óç êÜôù ôùí 50 mg/dl ìÜëëïí ôçí áðïêëåßåé.

Åðß áíåõñÝóåùò åíäéÜìåóùí ôéìþí ï Ýëåã÷ïò ðñÝ-
ðåé íá óõìðëçñþíåôáé ìå ðåñáéôÝñù áíÜëõóç ôùí ðå-
ñéå÷ïìÝíùí ëéðïðñùôåúíþí. Áíß÷íåõóç ÷õëïìéêñþí åðé-
âåâáéþíåé ôç äéÜãíùóç.

ÄåäïìÝíïõ üôé ôï ëÝìöùìá åßíáé ç ðéï óõ÷íÞ áéôßá
ìç ôñáõìáôéêïý ÷õëïèþñáêá, áóèåíåßò ìå ÷õëïèþñá-
êá áãíþóôïõ áéôéïëïãßáò ðñÝðåé ðÜíôïôå íá õðïâÜë-
ëïíôáé óå áîïíéêÞ ôïìïãñáößá èþñáêïò êáé êïéëßáò,
áíáæçôþíôáò óõììåôï÷Þ ìåóïèùñáêéêþí Þ ïðéóèïðå-
ñéôïíáúêþí ëåìöáäÝíùí. Ïé åîåôÜóåéò áõôÝò ìðïñïýí
íá êáôáäåßîïõí Üëëåò áíùìáëßåò ôïõ ìåóùèùñáêßïõ Þ
ôùí ðíåõìüíùí ïé ïðïßåò åßíáé äõíáôüí íá ðñïêáëïýí
÷õëïèþñáêá üðùò ç êáôáäõüìåíç âñïã÷ïêÞëç, ç èñüì-
âùóç êáé ç ëåìöáããåéïìõïìÜôùóç.

Óôçí ðåñßðôùóç ôïõ ôñáõìáôéêïý ÷õëïèþñáêá, áîï-
íéêÞ èþñáêïò êáé ëåìöáããåéïãñáößá áðáéôïýíôáé ü÷é
âåâáßùò ãéá íá ôåèåß ç äéÜãíùóç, áëëÜ ãéá íá åíôïðé-
óèåß ôï óçìåßï ôçò êÜêùóçò. Óå ðåñßðôùóç ìåôåã÷åéñç-
ôéêïý ôñáõìáôéêïý ÷õëïèþñáêá ôï óçìåßï ôçò êÜêùóçò
óõ÷íÜ áëëÜ ü÷é ðÜíôá âñßóêåôáé åíôüò ôïõ ÷åéñïõñãé-
êïý ðåäßïõ ôçò åðåìâÜóåùò.

¼óïí áöïñÜ óôç èåñáðåßá, óõ÷íÜ ç áêôéíïâüëçóç
ôïõ ìåóïèùñáêßïõ ïäçãåß óå ëýóç ôïõ ÷õëïèþñáêá (ðå-
ñßðïõ 70% åßíáé ôï ðïóïóôü áíôáðüêñéóçò åðß ëåìöþ-
ìáôïò êáé >0% åðß ìåôáóôáôéêïý êáñêßíïõ).

Åðß áðïôõ÷ßáò ôçò áêôéíïâïëßáò, ç ðëåõñïäåóßá åß-
íáé áðáñáßôçôç. Óå óðáíéüôåñåò ðåñéðôþóåéò åßíáé äõ-
íáôüí íá áðáéôçèåß ðëåõñïðåñéôïíáúêÞ ðáñï÷Ýôåõóç.

Åíßïôå áðáéôåßôáé áðü ôïõ óôüìáôïò äéáôñïöÞ
åìðëïõôéóìÝíç ìå ôñéãëõêåñßäéá ìåóáßáò áëýóïõ. Ïé
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ëïéìþîåéò ðïõ ïöåßëïíôáé óôçí ðáñáôåôáìÝíç èùñáêé-
êÞ ðáñï÷Ýôåõóç èåùñïýíôáé áìåëçôÝåò äåäïìÝíùí ôùí
âáêôçñéïóôáôéêþí éäéïôÞôùí ôçò ëÝìöïõ.

Óôç äéåèíÞ âéâëéïãñáößá ôçí ôåëåõôáßá äåêáåôßá
áíáöÝñïíôáé äýï ðåñéðôþóåéò ÷õëïèþñáêá ðïõ ïöåß-
ëïíôáé óôç ÷ñüíéá ëåìöéêÞ ëåõ÷áéìßá. Åî áõôþí ç ðñþ-
ôç áíáêïéíþèçêå ôï 1993 êáé áöïñïýóå ãõíáßêá 81 åôþí
óôçí ïðïßá ç ÷ñüíéá ëåìöéêÞ ëåõ÷áéìßá åß÷å ùò åðéðëï-

êÞ ôï ÷õëïèþñáêá. Ç áêôéíïâüëçóç ôïõ ìåóïèùñáêßïõ
êáé ç ÷çìåéïèåñáðåßá äåí õðÞñîå áðïôåëåóìáôéêÞ. Ç
õðåæùêïôéêÞ óõëëïãÞ áíôéìåôùðßóôçêå äéÜ ðëåõñïäå-
óßáò ìå ôÜëêç.

Ç äåýôåñç ðåñßðôùóç ðïõ áíáêïéíþèçêå ôï 1994
áöïñïýóå åðßóçò áóèåíÞ ìå ÷õëïèþñáêá áðü ÷ñüíéá
ëåìöéêÞ ëåõ÷áéìßá, ðïõ áíôéìåôùðßóôçêå áðïôåëåóìá-
ôéêÜ ìå áêôéíïâüëçóç ìåóïèùñáêßïõ4-5.

SUMMARY

Chylous pleural effusion complicating chronic lymphocytic leukemia: a very rare clinical case

A. Preza, J. Maragos, S. Ganiaris, M. Stoka, I. Haliouri, P. Roussou, D. Bofos

Chylothorax secondary to malignant hemopathies is an extremely unusual clinical entity. The case of
a 71 years old man with chronic lymphocytic leukemia complicated by chylothorax is described. The
patient was successfully treated with chelotherapy and drainage. Pneumon 2001, 14(3): 249-253.

Key words: Chylothorax, chronic lymphocytic leukemia
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