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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1.  

ΓΕΝΙΚΑ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ  ΚΑΙ ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΚΟΙ ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ  

1.1. Ιδιοπαθής Φλεγμονώδης Εντερική Νόσος (ΙΦΝΕ) 

Η Ιδιοπαθής φλεγμονώδης νόσος του εντέρου περιλαμβάνει νοσολογικές οντότητες οι 

οποίες χαρακτηρίζονται από χρόνια ή και υποτροπιάζουσα ανοσολογική διέγερση και 

φλεγμονή της γαστρεντερικής οδού. Παρουσιάζουν ποικιλία συμπτωμάτων και 

κλινικών εκδηλώσεων όχι μόνο από τον πεπτικό σωλήνα, αλλά σχεδόν από κάθε 

όργανο και σύστημα. 

Οι ΙΦΝΕ αποτελούν χρόνιες παθολογικές καταστάσεις του πεπτικού σωλήνα 

αγνώστου αιτιολογίας, οι οποίες καλύπτουν ένα ευρύ κλινικό παθολογικό φάσμα, με 

δυο συγκεκριμένες κλινικές εκδηλώσιες και μία αμφισβητούμενη περιοχή. Αυτές 

είναι η ελκώδης κολίτιδα (ΕΚ)  και η νόσος του Crohn (ΝΚ). Στην αμφισβητούμενη 

περιοχή βρίσκονται περιπτώσεις που έχουν χαρακτηριστικά τα οποία ανήκουν τόσο 

στην ΕΚ όσο και στη ΝΚ, ή γενικώς υπάρχουν κλινικές, ακτινολογικές, ενδοσκοπικές 

ή ιστολογικές ιδιοτυπίες που δεν επιτρέπουν την ένταξή τους στη μία ή την άλλη 

οντότητα .Αυτές οι περιπτώσεις αναφέρονται ως “αδιευκρίνιστες” ή “μη 

ταξινομήσιμες” (indeterminate), μέχρις ότου η πορεία της νόσου επιτρέψει την 

ταξινόμησή τους [1]. 

 

1.2. Ιστορική αναδρομή 

Αρχικά, ο Ιπποκράτης στο βιβλίο του «Περί επιδημιών» περιγράφει παθήσεις του 

εντέρου, ενώ σε μια από αυτές αναφέρεται ως «τους τεινεσμούς τάσεις ούσας 

σφοδράς επί της κατά το απευθυσμένον ελκώσεως». Στα 300 π.χ. υπάρχει επίσης 

αναφορά σε νόσο όμοια με την περιγραφή της ελκώδους κολίτιδας από τον Αρεταίο 

της Καπαδοκίας. Στα 1813 περιγράφηκε μια πιθανή περίπτωση νόσου Crohn από 

τους Combe και Saunders, ενώ στα 1828 από τον Abercrombie περιγράφηκαν επίσης 

περιπτώσεις ασθενών με νόσο τελικού ειλεού. Η κλασσική αναλυτική περιγραφή της 

πάθησης που πήρε τελικά το όνομα του έγινε στα 1932 από τον Burrill B. Crohn [2]. 

Όπως αναφέρεται στην εργασία του DeDombal, δεν θα μάθουμε ποτέ με βεβαιότητα 

ποιός περιέγραψε πρώτος την ελκώδη κολίτιδα [3]. Ωστόσο, η πρώτη αναφορά στην 

νόσο με το όνομα της έγινε από τον SirSamuel Wilks το 1859. Ακολούθως, τα 

κλινικά χαρακτηριστικά της νόσου περιεγράφηκαν με λεπτομέρειες από τους Wilks 
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και Moxon το 1875, τον Allchin το 1885 και Hole-White το 1888, ενώ έως το 1909 

είχαν συλλεγεί περί τα 300 περιστατικά από τα νοσοκομεία του Λονδίνου [4]. 

Καθοριστικό ρόλο στην διάγνωση και στην παρακολούθηση της κλινικής πορείας 

των ασθενών με ΙΦΝΕ έπαιξε η ανακάλυψη των ενδοσκοπίων, αρχικά των άκαμπτων 

και αργότερα των εύκαμπτων. 

 

1.3. Ελκώδης κολίτιδα(ΕΚ) 

H ΕΚ είναι μια νόσος που χαρακτηρίζεται από υποτροπιάζοντα επεισόδια φλεγμονής 

του βλεννογόνου του παχέως εντέρου, προσβάλλοντας δε σχεδόν πάντα το 

βλεννογόνο του ορθού, αν  και μπορεί να επεκτείνεται κεντρικότερα, προσβάλλοντας 

σε άλλοτε άλλο βάθος κατά συνέχεια ιστού, ολόκληρο το βλεννογόνο του παχέως 

εντέρου. Η ΕΚ ήταν γνωστή από τον 19ο αιώνα, ενώ η  πρώτη περιγραφή της νόσου 

αποδίδεται στον SamuelWilks[5]. Μάλιστα έως το 1909, είχαν ήδη περιγράφει 

εκατοντάδες περιπτώσεις στα νοσοκομεία του Λονδίνου . Η εμφάνιση της νόσου 

αφορά κυρίως νέους ασθενείς, με τη μεγαλύτερη επίπτωση σε άτομα ηλικίας 10-40 

έτη. Ωστόσο τη νόσο μπορεί να εμφανίσουν άτομα κάθε ηλικίας και αναφέρεται ότι 

περίπου 15% των ασθενών εμφανίζουν τη νόσο σε ηλικία άνω των 60 ετών [1,6]. 

 

1.4. Νόσος του Crohn (ΝΚ) 

Το 1923 οι Crohn, Ginsberg και Oppenheimer περιέγραψαν μία νόσο άγνωστης 

αιτιολογίας, που χαρακτηρίζονταν από χρόνια διατοιχωματική φλεγμονή, 

κοκκιώματα, συρίγγια και αποστήματα και εντοπίζονταν κυρίως στον τελικό ειλεό, 

στο παχύ έντερο και την ορθοπρωκτική περιοχή. Η ΝΚ είναι νόσος  που εκδηλώνεται 

με ποικίλα συμπτώματα ανάλογα με το ποιά τμήματα του πεπτικού σωλήνα που έχει 

προσβάλλει. Στο 80% των ασθενών η νόσος εντοπίζεται στο λεπτό έντερο, συνήθως 

στον τελικό ειλεό, ενώ στο ένα τρίτο αυτών προσβάλλεται αποκλειστικά ο ειλεός. 

Σχεδόν στους μισούς ασθενείς με νόσο του Crohn υπάρχει προσβολή τόσο του ειλεού 

όσο και του παχέος εντέρου (ειλεοκολίτιδα), ενώ στο 20% αυτών η νόσος 

περιορίζεται μόνο στο παχύ έντερο. Στο 30% των ασθενών υπάρχει περιπρωκτική 

νόσος, ενώ σε ένα μικρό ποσοστό η νόσος μπορεί να εμφανιστεί αρχικά με βλάβες 

κυρίως στη στοματική κοιλότητα και στη γαστροδωδεκαδακτυλική περιοχή και 

σπανιότερα στον οισοφάγο και στη νήστιδα. Τα συμπτώματα ποικίλλουν από ασθενή 

σε ασθενή ανάλογα με την ένταση, την έκταση και την εντόπιση της φλεγμονώδους 

εξεργασίας [1,6]. Οι αρχικές εκδηλώσεις της νόσου μπορεί να είναι αμβλυχρές και 



12 
 

άτυπες, να μοιάζουν με την κλινική συμπτωματολογία του ευερέθιστου εντέρου και η 

διάγνωση της νόσου Crohn να διαλάθει για πολλά χρόνια. Η κλινική διαδρομή της 

ΝΚ χαρακτηρίζεται από εξάρσεις και υφέσεις άλλοτε άλλης βαρύτητας. Με την 

πάροδο του χρόνου τα μεσοδιαστήματα μεταξύ των υποτροπών μικραίνουν και οι 

υποτροπές καθίστανται δυσκολότερες στην αντιμετώπισή τους. Συνηθέστερα η νόσος 

εμφανίζεται με διάρροια, κοιλιακό άλγος, πυρετό και/ή απώλεια βάρους. 

Οποιοδήποτε από αυτά τα συμπτώματα μπορεί να κυριαρχεί στην κλινική εμφάνιση, 

σε αντίθεση από την ελκώδη κολίτιδα όπου το κυρίαρχο σύμπτωμα είναι η διάρροια 

[7]. 

Η ΝΚ παρουσιάζει πολλές ομοιότητες με την ΕΚ ,αλλά και σημαντικές  διαφορές, 

δύο από τις οποίες είναι: 

α) Η τάση για υποτροπή: Φαίνεται ότι ενώ η ΕΚ (που εξ ορισμού προσβάλλει μόνο το 

παχύ έντερο) θεραπεύεται  οριστικά μετά την ολική κολεκτομή, στη ΝΚ υπάρχει 

πάντοτε ο κίνδυνος υποτροπής, ακόμη και μετά τη χειρουργική εκτομή του 

πάσχοντος τμήματος του εντέρου.  

β) Η σχέση με το κάπνισμα: Ενώ η ΕΚ είναι νόσος που προσβάλλει συνήθως μη 

καπνιστές ή τέως καπνιστές, οι πάσχοντες από ΝΚ είναι συχνότερα καπνιστές σε 

σχέση με το γενικό πληθυσμό. Η σχέση αυτή των δύο ΙΦΝΕ με τη συνήθεια του 

καπνίσματος, αποκτά σημαντική διαγνωστική σημασία [6,7]. 

 

1.5. Αδιευκρίνιστη Κολίτιδα (ΑΚ)  

Ο όρος αδιευκρίνιστη κολίτιδα έχει ευρύτερη εφαρμογή και συμπεριλαμβάνει όλες 

τις περιπτώσεις ασθενών με ενδοσκοπικά, ιστολογικά και ακτινολογικά ευρήματα 

ιδιοπαθούς φλεγμονώδους νόσου του εντέρου η οποία περιορίζεται στο παχύ έντερο, 

χωρίς όμως να συμπληρώνονται τα κριτήρια για την κατάταξή τους σε ελκώδη 

κολίτιδα ή νόσο Crohn. Η διαφοροδιάγνωση μεταξύ ΕΚ και ΝΚ είναι σημαντική, 

επειδή οι  υποτροπές είναι πολύ συχνές και τα συμπτώματα εναλλάσσονται. Εάν 

μάλιστα η φλεγμονή εντοπίζεται στο παχύ έντερο τότε η διάκριση μεταξύ ελκώδους 

κολίτιδος και νόσο Crohn είναι δυσκολότερη [1,6,7]. Το ποσοστό της ΑΚ, δηλαδή το 

ποσοστό των ασθενών με ΙΦΝΕ που είναι δύσκολο να διαφοροδιαγνωστούν από την 

ΕΚ και τη ΝΚ, υπολογίζεται αδρά στο 10% των ασθενών με ΙΦΝΕ, με το ποσοστό 

αυτό όταν αφορά σε παιδιά να αγγίζει το 25%. Η συχνότητα προσβολής 

ανδρών/γυναικών είναι παρόμοια σε ποσοστά, σε αντίθεση με την ΕΚ, στην οποία η 
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συχνότητα στους άνδρες είναι μεγαλύτερη, ενώ το ποσοστό θετικού οικογενειακού 

ιστορικού ΙΦΝΕ, είναι παρόμοιο με εκείνο της ΕΚ και της ΝΚ [7]. 

1.5.1. Αιτιολογικοί Παράγοντες 

Η   αιτιολογία  και  οι  ακριβείς  σχέσεις  αυτών  των  παθήσεων  παραμένουν  

άγνωστοι. Τα τελευταία χρόνια επιτεύχθηκε σημαντική πρόοδος στην κατανόηση των 

αιτιολογικών παραγόντων  που εμπλέκονται στην διαδικασία ανάπτυξης και κλινικής 

εμφάνισης της ΙΦΝΕ. Θεωρείται νόσημα πολυπαραγοντικής αιτιολογίας, που  

χαρακτηρίζονται  από  ποικιλία  εντερικών  και εξωεντερικών εκδηλώσεων [6,7]. 

Αναλυτικότερα οι κυριότεροι αιτιολογικοί παράγοντες της ΙΦΝΕ είναι οι κάτωθι: 

 

1.5.2. Ανοσολογικοί  μηχανισμοί 

Ανοσοβιολογικοί παράγοντες  θεωρείται ότι ενέχονται  στη φλεγμονώδη νόσο του 

εντέρου με την αρχική αιτία να  αποδίδεται  σε  ανοσολογική  ανεπάρκεια  του 

βλεννογόνου. Απόρροια  της  ανεπάρκειας  αυτής  είναι  η  ελάττωση  της  αμυντικής 

του  ικανότητας,  με  προαγωγή  της  φλεγμονής  τοπικώς,  η  οποία  εν  συνεχεία 

αποτελεί  ερέθισμα  για  αυξημένη  συστηματική  ανοσολογική  ανταπόκριση  που 

οδηγεί  σε  βλάβη  του  εντέρου. Η  ΝΚ με  αυτοάνοσο  χαρακτήρα,  έχει  αυξημένη 

συχνότητα  των  HLA  φαινοτύπων  B27  και  B44. Επίσης  σημαντική  συμμετοχή 

στη  δημιουργία  και  διαιώνιση  της  φλεγμονής  του  εντέρου  έχει  η  δυσλειτουργία 

του  ανοσολογικού  συστήματός  του,  που  εκφράζεται  μέσω  των  επιθηλιακών 

κυττάρων  του,  με  δυσανάλογο  πολλαπλασιασμό  των  Τ  βοηθητικών 

λεμφοκυττάρων  από  ότι  των  Τ  κατασταλτικών,  ενώ  στο  φυσιολογικό  έντερο 

συμβαίνει ακριβώς το αντίθετο. 

Επίσης έχει  βρεθεί  ότι ο  ορός των ασθενών  με  ΕΚ περιέχει  αντισώματα  που  

αντιδρούν  με  αντιγόνα  των  βλεννοεκκριτικών  επιθηλιακών  κυττάρων  του  παχέος  

εντέρου  (αντικολονικά αντισώματα). Η συχνότητα τέτοιων αντιδράσεων ποικίλλει 

από 15% με έμμεσο ανοσοφθορισμό μέχρι 90% με αιμοσυγκόλληση. Το ίδιο 

φαινόμενο παρατηρείται  και  σε  αρρώστους  με  ΝΚ. Με  τη  μέθοδο  της 

αιμοσυγκόλλησης,  τα  αντικολονικά  αντισώματα  ανήκουν  κυρίως  στην  τάξη  Μ  

των  ανοσοσφαιρινών  (IgM). Ο  υψηλός  τίτλος  αντικολονικών  αντισωμάτων  σε  

υγιείς  γυναίκες  που  είχαν  πρώτου   βαθμού  συγγένεια με αρρώστους με ΕΚ 

υποδηλώνει κάποια γενετική προδιάθεση της νόσου. Η παρουσία και οι τίτλοι των 

αντικολονικών αντισωμάτων δεν συσχετίζονται με την ηλικία ή το φύλο του 



14 
 

αρρώστου. Επίσης δεν υπάρχει συσχέτιση με οικογενειακό ιστορικό τέτοιων 

παθήσεων ούτε με τη θέση, τη δραστηριότητα, την έκταση ή τη διάρκεια της νόσου. 

Τα αντισώματα αυτά είναι κυτταροτοξικά, in vitro, για τα επιθηλιακά κύτταρα του 

παχέος εντέρου και έχουν ανιχνευθεί και σε υγιή άτομα. Κυκλοφορόντα  

ανοσοσυμπλέγματα έχουν βρεθεί σε μερικούς αρρώστους με ΕΚ και ΝΚ. Η 

αντιγονική τους σύσταση είναι άγνωστη, ενώ τα ανοσοσυμπλέγματα αυτά 

ανιχνεύονται σε αρρώστους με ΝΚ μετά από επιτυχή αφαίρεση του εντέρου [8,9]. 

 

1.5.3. Γενετικοί μηχανισμοί 

Κλινικές και επιδημιολογικές ενδείξεις υποστηρίζουν την ύπαρξη σημαντικής 

γενετικής επιρροής στην ανάπτυξη της ΕΚ και της ΝΚ.  

Οι ενδείξεις αυτές προέρχονται από επιδημιολογικές μελέτες, από μελέτες συσχέτισης 

των δύο νόσων με άλλες νόσους με γνωστή γενετική επιβάρυνση και από 

εργαστηριακές έρευνες ανεύρεσης υπεύθυνων γονιδίων-γενετικών δεικτών[8]. Από τα 

μέχρι τώρα δεδομένα δεν είναι δυνατόν να υποστηριχθεί ότι πρόκειται για δύο 

συμβατικώς μεταδιδόμενες νόσους που ακολουθούν τους νόμους του Mendel. 

Αντιθέτως, φαίνεται ότι οι ΙΦΝΕ αποτελούν μια ετερογενή ομάδα νόσων, 

πολυπαραγοντικής αιτιολογίας, που εκδηλώνονται σε ένα γενετικώς προδιατεθειμένο 

άτομο, ως αποτέλεσμα υπέρμετρης ανοσολογικής απάντησης μετά από έκθεση  σε 

άγνωστο αντιγονικό ερεθισμό. Η έκταση αυτής της ετερογένειας, το σύνολο των 

γονιδίων που συμμετέχουν στην αιτιοπαθογένεια και η σχέση μεταξύ γονοτυπικής και 

φαινοτυπικής έκφρασης της νόσου αποτελούν πεδίο με ιδιαίτερο ερευνητικό 

ενδιαφέρον. Επιστημονικά δεδομένα που υποστηρίζουν τη γενετική προδιάθεση της 

ΙΦΝΕ είναι τα ακόλουθα: 

1. Οι πρώτου βαθμού συγγενείς των ασθενών παρουσιάζουν 20-50 φορές 

μεγαλύτερο κίνδυνο να αναπτύξουν νόσο Crohn σε σχέση με τον γενικό πληθυσμό, και 

10-20 φορές μεγαλύτερο κίνδυνο για την ανάπτυξη της ελκώδους κολίτιδος.  

2. Μελέτες σε δίδυμους δείχνουν ότι ο ρυθμός εμφάνισης της νόσου Crohn είναι 

20-44% σε μονοζυγωτικούς διδύμους και 3,8-6,5% σε διζυγωτικούς. Η συχνότητα 

εμφάνισης της ελκώδους κολίτιδος σε μονοζυγωτικούς είναι 6-16% ενώ στους 

διζυγωτικούς 3% . 

3. Υπάρχουν σημαντικές διαφορές στη συχνότητα εμφάνισης της νόσου μεταξύ των 

διαφόρων εθνοτήτων. Για παράδειγμα, η συχνότητα εμφάνισης στη φυλή των 



15 
 

Αshkenazi Ιουδαίων είναι πολύ υψηλότερη από ότι σε άλλες φυλές παρά το γεγονός ότι 

μπορεί να ζουν στο ίδιο περιβάλλον. Η έρευνα για την εξακρίβωση των υπεύθυνων 

γονιδίων επικεντρώνεται κυρίως στους ακόλουθους γενετικούς δείκτες: 

 γονίδια εντός του μείζονος συμπλέγματος ιστοσυμβατότητας (HLA γονίδια) 

 γονίδια εκτός του συστήματος ιστοσυμβατότητας (όπως γονίδια φλεγμονωδών 

κυτταροκινών π.χ. TNF-α)  

 συστηματική χαρτογράφηση του γενετικού υλικού. (π.χ. NOD2/CARD15) [8,9] 

 

1.5.4. Λοιμώδεις παράγοντες 

Αρκετοί λοιμώδεις παράγοντες ενοχοποιούνται για την ΝΚ όπως το 

Mycobacteriumparatuberculosis, o ιός της ιλαράς paramyxovirus και κάποιες μορφές 

του Ελικοβακτηριδίου του πυλωρού. Οι παθογόνοι παράγοντες ενεργοποιούν 

φλεγμονώδεις αντιδράσεις που αδυνατεί να ελέγξει και να αντιμετωπίσει το 

ανοσοποιητικό σύστημα του εντέρου. Παρόλα αυτά όμως οι μικροβιακές λοιμώξεις 

παραμένουν μια πιθανή αιτία για τους εξής λόγους: 

 Υπάρχουν φλεγμονώδεις παθήσεις των εντέρων που οφείλονται σε γνωστά 

βακτηρίδια. 

 Πρόσφατα έχουν αναγνωρισθεί “νέα” βακτηρίδια τα οποία προκαλούν εντερίτιδα 

και κολίτιδα, όπως π.χ. Yersinia enterocolitica, Non–O group 1 Vibriocholerae. 

 Πολυάριθμες φλεγμονώδεις παθήσεις των εντέρων στα ζώα, που έχουν κάποια 

ομοιότητα με τις ‘‘μη ειδικές’’ φλεγμονώδεις παθήσεις εντέρων στους ανθρώπους 

οφείλονται σε βακτήρια ή ιούς. 

Ειδικότερα, η υπόνοια ότι οι δύο αυτές παθήσεις μπορεί να έχουν σαν αίτιο κάποιο ιό ή 

ιούς, ξεκινά από παρατηρήσεις όπως κλινική ομοιότητα της ΕΚ με την κολίτιδα από τον 

ιό Lymphopathia-Venereum και πρόκληση εντερίτιδας πειραματικά μετά από μόλυνση 

με τον ιό rotavirus [8,9]. 

 

1.5.5. Ψυχοσωματικοί παράγοντες 

Ο ρόλος των ψυχοσωματικών παραγόντων σαν αιτία των μη ειδικών φλεγμονωδών 

παθήσεων των εντέρων είναι ο πιο αμφιλεγόμενος. Εδώ και πολλά χρόνια  θεωρείτε , 

ότι τόσο η ελκώδης κολίτιδα, όσο και η νόσος του Crohn είναι νοσήματα στα οποία ο 

ψυχολογικός παράγων παίζει  σημαντικό ρόλο τόσο στην αρχική εμφάνιση όσο και 

στις υποτροπές. Η καθημερινή κλινική πράξη δηλώνει ότι πολλοί ασθενείς θεωρούν 



16 
 

τον “ψυχολογικό παράγοντα” ως ενισχυτικό των υποτροπών της νόσου, ενώ άλλοι 

θεωρούν ότι κάποιο ισχυρό stress συνέβαλε στην εμφάνιση της νόσου. Μέχρι τις 

αρχές της προηγούμενης δεκαετίας δεν υπήρχαν ισχυρές ενδείξεις για συμμετοχή 

ψυχολογικών παραγόντων στην πορεία της ΙΦΝΕ. [8] Στη διάρκεια όμως των 

τελευταίων ετών η έρευνα των ψυχολογικών παραγόντων, της προσωπικότητας των 

ασθενών, καθώς και των λεγομένων “life events”, βελτίωσαν αισθητά την 

επιστημονικότερη θεώρηση της συμμετοχής ή μη ψυχολογικών παραγόντων στην 

αιτιοπαθογένεια της “ψυχοσωματικής” αυτής νόσου. Φαίνεται ότι υπάρχουν 

ουσιώδεις διαφορές στην προσωπικότητα μεταξύ των ασθενών με ελκώδη κολίτιδα 

και νόσο του Crohn. Πχ οι ασθενείς με νόσο Crohn τείνουν να είναι περισσότερο 

εξωστρεφείς συγκριτικώς με τους ασθενείς με ελκώδη κολίτιδα καθώς και 

περισσότερο “ψυχωσικοί” όχι όμως “νευρωτικοί”. Ενισχυτικά της άποψης αυτής 

είναι και τα αποτελέσματα μελέτης στον Ελληνικό πληθυσμό σύμφωνα με τα οποία ο 

ρυθμός αυτοκτονιών στους ασθενείς με ΙΦΕΝ στη χώρα μας, υπερβαίνει σε 

στατιστικώς σημαντικό βαθμό τον αναμενόμενο αριθμό αυτοκτονιών στον 

φυσιολογικό Ελληνικό πληθυσμό [8]. 

 

1.5.6.  Περιβαλλοντολογικοί Παράγοντες 

Οι παράγοντες του περιβάλλοντος αποτελούν ουσιώδες στοιχείο της αιτιοπαθογένειας 

της ΙΦΝΕ, αφού αποτελούν το κυριότερο αίτιο για την συνεχώς αυξανόμενη 

επίπτωση της νόσου σε όλες τις χώρες του κόσμου. Κλινικές, επιδημιολογικές και 

πειραματικές ενδείξεις υποστηρίζουν ότι υφίσταται στενή σχέση μεταξύ ΙΦΝΕ και 

πολλών παραγόντων του.  . Πληθώρα περιβαλλοντικών παραγόντων έχουν ερευνηθεί 

για πιθανή αιτιολογική συσχέτιση με τις ΙΦΝΕ. Υπάρχουν σημαντικές παρατηρήσεις 

προερχόμενες από επιδημιολογικές μελέτες που υποστηρίζουν την πιθανή αιτιολογική 

επίδραση περιβαλλοντικών παραγόντων. Η σημαντική γεωγραφική απόκλιση της 

επίπτωσης των ΙΦΝΕ, ο μικρός αναλογικά βαθμός συνύπαρξης νόσου σε 

μονοζυγωτικούς διδύμους, η μεγαλύτερη επίπτωση στις αστικές σε σύγκριση με τις 

αγροτικές περιοχές, και η μεγάλη αύξηση της συχνότητας των ΙΦΝΕ (ιδίως της NΚ) σε 

τόσο μικρό χρονικό διάστημα, είναι παρατηρήσεις που συνηγορούν υπέρ της 

αιτιολογικής επίδρασης περιβαλλοντικών παραγόντων. Μέχρι σήμερα έχουν βρεθεί 

λιγότερο ή περισσότερο σχετιζόμενοι με τις ΙΦΝΕ οι κάτωθι παράγοντες: 

 Κάπνισμα 
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 Χρήση αντισυλληπτικών δισκίων 

 Διαιτητικοί παράγοντες 

 Θηλασμός και γεγονότα περί τον τοκετό 

 Ιός της ιλαράς 

 Παιδικές λοιμώξεις 

 Άλλοι μικροβιακοί παράγοντες (μυκοβακτηρίδια, λιστέρια) 

 Υγιεινή της κατοικίας 

 Ιστορικό σκωληκοειδεκτομής ή αμυγδαλεκτομής [8]. 

 Διάφοροι (οδοντόκρεμα, μεταγγίσεις αίματος, επαφές με ζώα, σωματική 

δραστηριότητα κ.λπ.).  

Η ανασκόπηση των δεδομένων κυρίως των επιδημιολογικών μελετών για τις ΙΦΝΕ 

δείχνει ότι η ελκώδης κολίτιδα και η νόσος του Crohn είναι ετερογενείς νόσοι που 

αναπτύσσονται σε γενετικά προδιατεθειμένα άτομα μετά από επίδραση κάποιου (-ων) 

περιβαλλοντικού (-ων) παραγόντων).  

Η έρευνα όμως για εξακρίβωση συγκεκριμένων περιβαλλοντικών αιτιολογικών 

παραγόντων έχει αποδώσει σχετικά πενιχρά αποτελέσματα μέχρι σήμερα. Η 

σταθερότερη και ισχυρότερη συσχέτιση αφορά το κάπνισμα.  

Η παράδοξη μάλιστα αντίθετη σχέση με το κάπνισμα μεταξύ ελκώδους κολίτιδας και 

νόσου του Crohn έχει γίνει αντικείμενο εντατικής έρευνας επειδή πιστεύεται ότι 

πιθανόν η εξήγησή της θα λύσει πολλά ερωτηματικά για την παθογένεση των νόσων 

αυτών. Ενδιαφέρουσα είναι επίσης η πρόσφατη διαπίστωση της σχετικά σταθερής 

αρνητικής συσχέτισης μεταξύ ελκώδους κολίτιδας και ιστορικού σκωληκοειδεκτομής 

που οδηγεί σε ανάπτυξη νέων αιτιολογικών υποθέσεων για τη νόσο. Πληθώρα άλλων 

παραγόντων έχει προταθεί χωρίς όμως τα αποτελέσματα των υπαρχουσών μελετών να 

είναι σταθερά και συνεπώς η συσχέτισή τους με τις ΙΦΝΕ χρειάζεται περαιτέρω 

διερεύνηση. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2.  

ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ 

2.1. Ελκώδης κολίτιδα (EK)  

2.1.1. Συμπτώματα και σημεία 

Γενικά στην νόσο αυτή, η βαρύτητα των συμπτωμάτων σχετίζεται με την βαρύτητα 

της νόσου. Ωστόσο, υπάρχουν περιπτώσεις ασθενών στους οποίους τα ενδοσκοπικά 

ευρήματα είναι συμβατά με ενεργό νόσο, ενώ αυτοί είναι ασυμπτωματικοί. Τα 

κυριότερα συμπτώματα είναι η διάρροια και οι αιματηρές κενώσεις, συνήθως με 

πρόσμιξη βλέννας και κοιλιακό άλγος. Συνήθως η νόσος εισβάλλει αργά και ύπουλα 

ενώ το μέσο διάστημα από την έναρξη των συμπτωμάτων μέχρι την διάγνωση είναι 9 

μήνες. Ακόμη, μερικές φορές, η διάγνωση τίθεται αφού προηγηθούν επανειλημμένα, 

ήπια, επεισόδια διάρροιας και αποβολής αίματος.  Σχεδόν το σύνολο των ασθενών με 

ΕΚ παρουσιάζει φλεγμονή του ορθού, ενώ αριστερή κολίτιδα (προσβολή ορθού, 

σιγμοειδούς και κατιόντος) παρουσιάζεται στο 50% των περιπτώσεων. Ολική 

κολίτιδα, προσβολή δηλαδή ολοκλήρου του παχέος εντέρου, ανευρίσκεται σε 20-25% 

των ασθενών. Όταν η φλεγμονή περιορίζεται στο ορθό, η αποβολή αίματος από το 

ορθό αποτελεί το προεξάρχον σύμπτωμα [ 9 ] .  Το αίμα συνήθως επαλείφει τα 

κόπρανα ή αποβάλλεται σκέτο και συχνά αποδίδεται σε αιμορροϊδοπάθεια, με 

συνέπεια να καθυστερεί η διάγνωση. Παρατηρείται επίσης τεινεσμός και τάση για 

συχνή αφόδευση. Η σύσταση των κενώσεων ποικίλει, τα κόπρανα είναι υδαρή ή 

λασπώδη, ορισμένοι όμως ασθενείς παρουσιάζουν δυσκοιλιότητα. Σε περίπτωση 

βαρείας φλεγμονής, οι κενώσεις είναι πυοαιματηρές και δύσοσμες. Εάν η προσβολή 

είναι πιο εκτεταμένη και η φλεγμονή καταλαμβάνει το αριστερό κόλον ή ολόκληρο το 

παχύ έντερο, το κυριότερο σύμπτωμα είναι η διάρροια με ή χωρίς συνεχή αποβολή 

αίματος. Οι ασθενείς παραπονούνται για πολλές ημισχηματισμένες ή υδαρείς 

κενώσεις, ακόμη και τις νυχτερινές ώρες. Μεταγευματική διάρροια, αίσθηση ατελούς 

κένωσης του εντέρου και ακράτεια κοπράνων αναφέρονται επίσης μερικές φορές [10].  

Ο κοιλιακός πόνος δεν αποτελεί χαρακτηριστικό σύμπτωμα στην ελκώδη κολίτιδα. 

Συνήθως αναφέρονται ήπια κωλικοειδή άλγη στο υπογάστριο ή στο αριστερό κόλον. 

Συστηματικά συμπτώματα δεν είναι συνήθη και τις πιο πολλές φορές συνοδεύουν 

βαριές μορφές κολίτιδας. Πυρετός, ναυτία, εμετός, ανορεξία, απώλεια βάρους 

παρατηρούνται σε εκτεταμένη και έντονη φλεγμονή του παχέος εντέρου [9,10]. 
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2.1.2. Κλινικά χαρακτηριστικά 

Τα βασικά συμπτώματα της ΕΚ, είναι η διάρροια που συνήθως συνοδεύεται από 

αποβολή αίματος και βλέννας ή βλενοπυώδους εξιδρώματος από το ορθό και το 

κοιλιακό άλγος.    Η πορεία της νόσου μετά το αρχικό επεισόδιο είναι απρόβλεπτη. Η 

κλινική διαδρομή, η ένταση των συμπτωμάτων, η ανταπόκριση στη θεραπεία και η 

τελική έκβαση της ελκώδους κολίτιδας παρουσιάζουν μεγάλη ποικιλία. Το 

μεγαλύτερο ποσοστό των ασθενών (60-80%) παρουσιάζει περιοδικές εξάρσεις της 

νόσου που ακολουθούνται από πλήρη ύφεση των συμπτωμάτων. Περίπου10-20% των 

ασθενών παρουσιάζει συνεχή, ήπια συμπτωματολογία. Ορισμένοι ασθενείς, τέλος, 

μετά από ένα αρχικό επεισόδιο της νόσου, παρουσιάζουν μόνιμη ύφεση. Στις 

περιπτώσεις αυτές ενδέχεται η αρχική διάγνωση να μην ήταν ορθή [9]. 

 Όπως ήδη αναφέρθηκε, η κλινική διαδρομή της νόσου είναι απρόβλεπτη, 

προσπάθειες δε που έχουν γίνει για την ανεύρεση προβλεπτικών δεικτών για τις 

υποτροπές, δεν έχουν μέχρι στιγμής στεφθεί από επιτυχία. 

Με βάση τις κλινικές εκδηλώσεις και τα εργαστηριακά ευρήματα η ελκώδης κολίτις 

διακρίνεται, ανάλογα με τη βαρύτητα της νόσου,  σε τρεις μορφές. 

 Ήπια κολίτιδα 

 Μέσης βαρύτητας κολίτιδα 

 Βαρεία κολίτιδα 

 

2.1.3. Επιπλοκές 

Κατά την κλινική διαδρομή της ελκώδους κολίτιδας είναι πιθανό να παρουσιασθούν 

διάφορες επιπλοκές που αφορούν τόσο το παχύ έντερο, όσο και άλλα όργανα ή 

συστήματα. Ορισμένες από αυτές μπορεί να είναι ιδιαίτερα σοβαρές και να απαιτούν 

άμεση χειρουργική αντιμετώπιση, ενώ άλλες αποτελούν μερικές φορές την πρώτη 

εκδήλωση της νόσου. 

 

Α. Εντερικές επιπλοκές 

 Τοξικό μεγάκολο 

 Διάτρηση 

 Μαζική αιμορραγία 

 Καρκίνος 
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 Περιπρωκτικές βλάβες 

Β. Εξωεντερικές επιπλοκές 

 Αρθρίτιδα 

 Οφθαλμικές βλάβες 

 Βλάβες ήπατος-χοληφόρων 

 Δερματικές εκδηλώσεις 

 Αιματολογικές παθήσεις 

 

2.1.4. Διαφορική διάγνωση 

Η διαφορική διάγνωση της ελκώδους κολίτιδας είναι συχνά δύσκολο έργο και αυτό 

οφείλεται στις πολλές ιδιαιτερότητες της νόσου ανάλογα με την έκταση, την ένταση, 

τον τρόπο εισβολής και τα προεξάρχοντα κατά περίπτωση συμπτώματα. Η λεπτομερής 

λήψη του ιστορικού, η αντικειμενική εξέταση, η προσεκτική εκτίμηση της διαδρομής 

της νόσου δίδουν συνήθως την κατεύθυνση, αλλά η ασφαλής διάγνωση προκύπτει από 

τα ενδοσκοπικά και ιστολογικά ευρήματα [9,10]. 

Η Crohn κολίτιδα, λόγω των πολλών ομοιοτήτων που παρουσιάζει σε όλες τις 

παραμέτρους είναι συχνά δύσκολο να διαφοροδιαγνωσθεί από την ελκώδη κολίτιδα, 

εκτός εάν υπάρχει προσβολή και του λεπτού εντέρου. Έτσι, κρίνεται σκόπιμος ο 

έλεγχος και του λεπτού εντέρου σε περίπτωση αμφιβολίας. Η φυσιολογική εικόνα  του 

ορθού, η τμηματική προσβολή του παχέος εντέρου, οι περιπρωκτικές βλάβες και η 

ανεύρεση κοκκιωμάτων στη βιοψία είναι στοιχεία συνηγορηματικά υπέρ της 

διάγνωσης της Crohn κολίτιδας. Πρέπει να σημειωθεί ότι, σε μερικές περιπτώσεις, η 

αρχική διάγνωση ελκώδους κολίτιδας στη συνέχεια, κατά τη διαδρομή της νόσου, 

αλλάζει και αποδεικνύεται ότι πρόκειται για Crohn κολίτιδα. 

Η διαφορική διάγνωση από άλλες, παρασιτικές, ιογενείς ή μικροβιακές κολίτιδες 

(Salmonella, Shigella, Campylobacterjejuni, Escherichiacoli, Clostridiumdifficile 

κ.λπ.) συνήθως δεν είναι δύσκολη και βασίζεται στα ευρήματα της καλλιέργειας 

κοπράνων. 

Σεξουαλικώς μεταδιδόμενοι νόσοι μπορεί επίσης να εκδηλώνονται με παρόμοια 

συμπτωματολογία (AIDS, γονοκοκκική πρωκτίτις). Άλλες παθήσεις από τις οποίες θα 

πρέπει να γίνει διαφορική διάγνωση είναι: ισχαιμική κολίτις, εκκολπωματίτις, 

μετακτινικήκολίτις, μικροσκοπική και κολλαγονική κολίτις, ευερέθιστο έντερο, 

καρκίνος παχέος εντέρου [9,10]. 
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2.2. Νόσος του Crohn (ΝΚ) 

2.2.1. Συμπτωματολογία 

Η νόσος του Crohn είναι μία πολύπλοκη ασθένεια, που εκδηλώνεται με ποικίλα 

συμπτώματα ανάλογα με το ποιά τμήματα του πεπτικού σωλήνα που έχει προσβάλλει. 

Στο 80% των ασθενών η νόσος εντοπίζεται στο λεπτό έντερο, συνήθως στον τελικό 

ειλεό, ενώ στο ένα τρίτο αυτών προσβάλλεται αποκλειστικά ο ειλεός. Όπως και στην 

ελκώδη κολίτιδα εξαρτώνται άμεσα από την εντόπιση, την έκταση και τη βαρύτητα 

της νόσου. Τα συχνότερα συμπτώματα που παρατηρούνται σε ποσοστό πάνω από 90% 

είναι διάρροια, κοιλιακά άλγη και απώλεια βάρους. Άλλα συχνά συμπτώματα 

περιλαμβάνουν αιμορραγία, πυρετό, αρθρίτιδα και περιορθικές βλάβες (συρίγγια, 

αποστήματα) [11]. 

Η διάρροια ποικίλλει, ανάλογα κυρίως με την εντόπιση της νόσου. Σε προσβολή του 

ειλεού συνήθως εκδηλώνεται με 5-6 υδαρείς κενώσεις την ημέρα, ενώ 

βλεννοαιματηρές κενώσεις παρατηρούνται σε ασθενείς με Crohn κολίτιδα. Κοιλιακά 

άλγη κωλικοειδούς τύπου είναι συχνά, συνήθως στο δεξιό λαγόνιο βόθρο ή στην 

υπερηβική περιοχή. Σχετίζονται με τη δίοδο εντερικού περιεχομένου μέσω κάποιας 

φλεγμαίνουσας, στενωτικής περιοχής και συνήθως προηγούνται της κένωσης και 

ανακουφίζονται μετά απ' αυτήν. Επιδείνωση του άλγους μπορεί να οφείλεται σε 

εντερική απόφραξη.  

Η δυσαπορρόφηση θρεπτικών ουσιών από το πάσχον λεπτό έντερο και η αποφυγή 

λήψης τροφής λόγω του φόβου των ενοχλημάτων οδηγεί σε απώλεια βάρους. Ο 

πυρετός που εμφανίζεται οφείλεται στη φλεγμονή και είναι συνήθως μέτριος. Υψηλός 

πυρετός με ρίγος είναι ενδεικτικός σχηματισμού συριγγίου ή αποστήματος. Η 

αιμορραγία, από βαθιά έλκη του εντέρου, δεν είναι τόσο συχνή όσο στην ελκώδη 

κολίτιδα και παρατηρείται στο 50% των ασθενών με προσβολή του παχέος εντέρου 

[11]. Οι περιορθικές και περιπρωκτικές βλάβες (συρίγγια, ραγάδες, αποστήματα, 

εξελκώσεις, έλκη, οιδηματώδη σαρκία) που παρουσιάζονται στο ήμισυ περίπου των 

ασθενών με νόσο του Crohn κατά τη διαδρομή της νόσου, μπορεί να αποτελούν την 

πρώτη εκδήλωση της νόσου.  

Κατά την πορεία της νόσου ενδέχεται να παρουσιασθεί μια σειρά από εξωεντερικές 

εκδηλώσεις, πολλές από τις οποίες σχετίζονται με τη δραστηριότητα της νόσου. 

Δερματικές βλάβες, όπως π.χ. οζώδες ερύθημα είναι ιδιαίτερα συχνές. Αφθώδης 

στοματίτις, αφθώδη έλκη στοματικής κοιλότητας, οίδημα, πολυποειδής διαμόρφωση 

του βλεννογόνου της στοματικής κοιλότητας. Οφθαλμικές βλάβες όπως ιρίτιδα και 
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ιριδοκυκλίτιδα παρατηρούνται επίσης, όπως συμβαίνει και στην ελκώδη κολίτιδα. 

Πληκτροδακτυλία εμφανίζεται κυρίως επί προσβολής του λεπτού εντέρου, συνδέεται 

με τη δραστηριότητα της νόσου και μπορεί να υποχωρήσει μετά από εκτομή του 

πάσχοντος τμήματος του εντέρου. Αρθρίτιδα, μεγάλων κυρίως αρθρώσεων, σχετίζεται 

με τη δραστηριότητα της νόσου, ενώ αγκυλωτική σπονδυλίτιδα και οροαρνητικές 

αρθρίτιδες παρουσιάζονται και σε φάση ηρεμίας. Η δυσλειτουργία ή η εκτομή του 

ειλεού ευνοούν την ανάπτυξη χολόλιθων, ενώ ηπατικές βλάβες όπως περιχολαγγειΐτις, 

κίρρωση, σκληρυντική χολαγγειΐτιδα είναι λιγότερο συχνές από ότι στην ελκώδη 

κολίτιδα. 

 

2.2.2. Κλινικά χαρακτηριστικά 

Τα συμπτώματα ποικίλλουν από ασθενή σε ασθενή ανάλογα με την ένταση, την 

έκταση και την εντόπιση της φλεγμονώδους εξεργασίας. Οι αρχικές εκδηλώσεις της 

νόσου μπορεί να είναι αμβλυχρές και άτυπες, να μοιάζουν με την κλινική 

συμπτωματολογία του συνδρόμου του ευερέθιστου εντέρου και η διάγνωση της ΝΚ 

να διαλάθει για πολλά χρόνια. Συνηθέστερα η νόσος εμφανίζεται με διάρροια, 

κοιλιακό άλγος, πυρετό και/ή απώλεια βάρους. Οποιοδήποτε από αυτά τα 

συμπτώματα μπορεί να κυριαρχεί στην κλινική εμφάνιση, σε αντίθεση από την ΕΚ, 

όπου το κυρίαρχο σύμπτωμα είναι η διάρροια. Στη ΝΚ η διάρροια και ο κοιλιακός 

πόνος εμφανίζονται στους περισσότερους ασθενείς (75%). 

 Διάρροια. Οι χαρακτήρες της διάρροιας εξαρτώνται από την εντόπιση της νόσου. 

Όταν αυτή εντοπίζεται στον τελικό ειλεό οι διαρροϊκές κενώσεις είναι ογκώδεις 

και φτάνουν τις 5-6 την ημέρα, ενώ όταν εντοπίζεται στο παχύ έντερο και 

ιδιαίτερα στο ορθό, η διάρροια είναι έντονη, συνοδεύεται από τεινεσμό, έχει τον 

χαρακτήρα του επείγοντος και μπορεί να φτάσει μέχρι την ακράτεια. Η παρουσία 

φλεγμονής στο ορθό οδηγεί σε απώλεια της ικανότητας διάτασής του, με 

αποτέλεσμα ακόμα και μικρή ποσότητα κοπράνων να προκαλεί το αίσθημα της 

επείγουσας κένωσης. Ακράτεια μπορεί να εμφανιστεί μετά από επανειλημμένες 

προσβολές και ίνωση του ορθού. Παρουσία αίματος στις κενώσεις δεν είναι 

συχνή εκδήλωση όπως στην ΕΚ. Εμφανίζεται στο 50% των ασθενών σε κάποια 

φάση της νόσου, ειδικά σε ασθενείς με ΝΚ κολίτιδα, ενώ μαζική αιμορραγία 

αναφέρεται στο 1-2% των περιπτώσεων, ενδεχομένως όμως με υποτροπιάζοντα 

χαρακτήρα. Η διάρροια μπορεί να οφείλεται σε αυξημένη έκκριση υγρών και 

ελαττωμένη απορρόφηση λόγω της φλεγμονής στο λεπτό και παχύ έντερο. Στη 
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νόσο του λεπτού εντέρου ή μετά από εκτομή του τελικού ειλεού στο μηχανισμό 

της διάρροιας μπορεί να εμπλέκεται και η δισαπορρόφηση των χολικών αλάτων ή 

να υπάρχει αληθής στεατόρροια. Υπερανάπτυξη βακτηριδίων σε στενωτικές 

περιοχές του λεπτού εντέρου οδηγεί ενδεχομένως σε αποδόμηση των χολικών 

αλάτων και δις απορρόφηση λίπους. Επίσης για τη διάρροια στη νόσο μπορεί να 

ευθύνονται εντεροεντερικά συρίγγια. Τα εντεροκολικά συρίγγια μπορεί να 

οδηγήσουν σε αποικισμό του λεπτού εντέρου με μικροοργανισμούς ή σε 

παράκαμψη μεγάλων τμημάτων απορροφητικού επιθηλίου αντίστοιχα με τα 

εντεροεντερικά συρίγγια με απότοκο τη διάρροια. Η στεατόρροια και η διάρροια 

μπορεί να οδηγήσουν επίσης στη δημιουργία λίθων ουρικού οξέος και 

οξαλοξικού ασβεστίου, με απότοκο τη νεφρολιθίαση, ενώ η δισαπορρόφηση των 

χολικών αλάτων, λόγω εκτεταμένης νόσου του τελικού ειλεού ή χειρουργικής 

εκτομής του, προδιαθέτει στην δημιουργία χολολιθίασης, με αντίστοιχη 

συμπτωματολογία. 

 Κοιλιακό άλγος.  Όπως και στη διάρροια, οι χαρακτήρες και η εντόπιση του 

κοιλιακού άλγους συσχετίζονται συχνά με την εντόπιση της νόσου. Συνηθέστερα 

είναι περί-ομφαλικός, κωλικοειδής, ήπιας ή μέτριας έντασης πόνος, εμφανίζεται 

μετά τη λήψη τροφής και ανακουφίζεται με την κένωση. Συσχετίζεται δε, με 

ατελή απόφραξη του προσβεβλημένου τμήματος του εντερικού αυλού. Όταν η 

φλεγμονή εντοπίζεται στην ειλεοτυφλική περιοχή, το κοιλιακό άλγος μπορεί να 

εντοπίζεται στο δεξιό λαγόνιο. Μπορεί να συνυπάρχει διάταση της κοιλιάς, 

ναυτία και εμετός. Επεισόδια ατελούς ή πλήρους απόφραξης του εντέρου 

εμφανίζονται συχνά σε προσβολή του τελικού ειλεού. Ωστόσο σε μερικούς 

ασθενείς με διατοιχωματική νόσο, ο πόνος μπορεί να είναι σπλαχνικός ως 

αποτέλεσμα ορογονίτιδας. Κοιλιακό άλγος μπορεί όμως και να εμφανιστεί και σε 

ασθενείς, που δεν εμφανίζουν απόφραξη ή βρίσκονται σε ύφεση, με ασαφή μέχρι 

σήμερα αιτιολογία.  

 Μέτριος ή χαμηλός πυρετός. Αυτός παρουσιάζεται στους μισούς ασθενείς, δεν 

έχει συγκεκριμένο ρυθμό και τύπο και οφείλεται στη φλεγμονώδη εξεργασία. Ο 

πυρετός μπορεί να είναι το μοναδικό σύμπτωμα της νόσου, ενώ σπάνια η νόσος 

αρχίζει με υψηλό πυρετό και εφιδρώσεις, που είναι αποτέλεσμα σχηματισμού 

κάποιου αποστήματος. 

 Απώλεια βάρους. Η απώλεια βάρους υπερβαίνει συνήθως το 5% του σωματικού 
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βάρους και εμφανίζεται στο 25-40% των ασθενών, ανεξάρτητα από την εντόπιση 

της νόσου. Μεγαλύτερη απώλεια βάρους (>20%) εμφανίζει ένα μικρότερο 

ποσοστό των ασθενών (10-20%). Η συνηθέστερη αιτία απώλειας βάρους είναι η 

ανορεξία ή η ελαττωμένη πρόσληψη τροφής. Το κοιλιακό άλγος ή η εμφάνιση 

διάρροιας μετά το γεύμα οδηγούν συχνά τον ασθενή σε ελαττωμένη πρόσληψη 

τροφής. Εντούτοις, ορισμένες φορές η υποθρεψία είναι αποτέλεσμα της 

παρουσίας δισαπορρόφησης.  

 Εξωεντερικές εκδηλώσεις. Σε ποσοστό 10% ως πρώτη εκδήλωση της νόσου 

εμφανίζονται εξωεντερικές εκδηλώσεις ή περιπρωκτικές βλάβες. Ωστόσο, κατά 

τη διάρκεια της νόσου το 50% τελικά των ασθενών θα εμφανίσει βλάβες από τον 

πρωκτό, που περιλαμβάνουν οιδηματώδη σαρκία από το πρωκτικό δέρμα, με ή 

χωρίς εξελκώσεις, ραγάδες και βαθιά έλκη του πρωκτικού σωλήνα, με ή χωρίς 

συρίγγια και αποστήματα. Επίσης η δια τοιχωματική φλεγμονή, που παρατηρείται 

στη ΝΚ μπορεί να οδηγήσει σε διάτρηση του εντέρου, που σπάνια εκδηλώνεται 

ως οξεία κοιλία. Συνήθως εμφανίζεται με ήπια συμπτώματα που σχετίζονται με τη 

δημιουργία συριγγίων και εξαρτώνται από την εντόπισή τους. Τα εντεροεντερικά 

συρίγγια μπορεί να είναι ασυμπτωματικά ή να εμφανίζονται ως ψηλαφητή μάζα. 

Τα εντεροκυστικά εκδηλώνονται με υποτροπιάζουσες λοιμώξεις του 

ουροποιητικού συστήματος από περισσότερους του ενός μικροοργανισμούς, ενώ 

τα εντεροκολπικά εμφανίζουν απώλεια κοπράνων από τον κόλπο. Τέλος τα 

εντεροδερματικά συρίγγια οδηγούν σε έκκριση εντερικού περιεχομένου με 

ερεθισμό του δέρματος ή της περιπρωκτικής περιοχής, ανάλογα με την εντόπιση. 

 

2.2.3. Επιπλοκές 

Οι επιπλοκές της ΝΚ είναι αρκετά συχνές και συνήθως η αιτία που οι ασθενείς 

υποβάλλονται σε κάποια εγχείρηση. 

 Ειλεός. Τα επεισόδια εντερικής απόφραξης είναι η συνηθέστερη τοπική 

επιπλοκή. Εάν ο ειλεός είναι ατελής, μπορεί να υποχωρήσει με συντηρητικά 

μέσα, η πλήρης όμως απόφραξη του εντέρου αντιμετωπίζεται μόνο 

χειρουργικά. 
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 Διάτρηση. Σε ασθενείς με βαρείες αλλοιώσεις τοπική διάτρηση και 

σχηματισμός αποστήματος δεν είναι ασυνήθης, αλλά η ελεύθερη διάτρηση 

στην περιτοναϊκή κοιλότητα δεν είναι συχνή. 

 Αποστήματα και συρίγγια. Είναι από τις πιο συχνές επιπλοκές της ΝΚ και 

πολλές φορές ιδιαίτερα δύσκολα στην αντιμετώπισή τους. Τα συρίγγια 

συνήθως είναι εντεροδερματικά ή εντεροεντερικά. Σε περίπτωση επικοινωνίας 

με την ουροδόχο κύστη προκαλούν ουρολοιμώξεις. Αποστήματα 

δημιουργούνται συχνότερα κατά τη διάρκεια του εντόνου παροξυσμού της 

νόσου ή στη μετεγχειρητική περίοδο. 

 Τοξικό μεγάκολο. Παρουσιάζεται σε συχνότητα μικρότερη από ό,τι στην 

ελκώδη κολίτιδα και κυρίως επί προσβολής του παχέος εντέρου. 

 Νεφρικές επιπλοκές. Ουρολοιμώξεις, υδρονέφρωση, πυελονεφρίτις αποτελούν 

συχνές επιπλοκές. Σημαντικό ποσοστό ασθενών (20-30%) παρουσιάζει 

νεφρολιθίαση, για την οποία έχουν ενοχοποιηθεί διάφορα αίτια. 

 Γαστρεντερικός καρκίνος. Είναι γνωστό ότι ασθενείς με ΝΚ κολίτιδα έχουν 

αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης καρκίνου του παχέος εντέρου, σε μικρότερο 

όμως βαθμό από ασθενείς με ΕΚ. Είναι ενδιαφέρον ότι καρκίνος μπορεί να 

αναπτυχθεί και σε μη προσβεβλημένα τμήματα του παχέος εντέρου. 

Ανάπτυξη αδενοκαρκινώματος στο λεπτό έντερο είναι σπάνια και είναι 

δύσκολο να διαφοροδιαγνωσθεί από μια απλή στένωση [11,12]. 

 

2.2.4. Διαφορική διάγνωση 

Σε γενικές γραμμές, η διαφορική διάγνωση της νόσου του Crohn περιλαμβάνει τις 

ίδιες παθήσεις, όπως η ελκώδης κολίτιδα . Σε πολλές περιπτώσεις η ποικιλομορφία 

των συμπτωμάτων και η βραδεία , ύπουλη διαδρομή τους έχει σαν αποτέλεσμα τη 

σημαντική καθυστέρηση στη διάγνωση. Σε παιδιά, είναι συχνό φαινόμενο η διάγνωση 

να τίθεται μετά από σκωληκοειδεκτομή στην οποία υποβάλλονται λόγω άλγους στο 

δεξιό λαγόνιο βόθρο. Ακόμη, πολλές φορές τα συμπτώματα αποδίδονται σε σύνδρομο 

ευερέθιστου εντέρου, πεπτικό έλκος, χολολιθίαση, εκκολπωματική νόσο του παχέος 

εντέρου ή και συμφύσεις μετά από εγχείρηση στην κοιλιακή χώρα. Η φυματίωση του 

ειλεού και τυφλού μπορεί να δημιουργήσει ιδιαίτερες διαγνωστικές δυσκολίες. Σε 

περίπτωση παρουσίας μάζας στο δεξιό λαγόνιο βόθρο θα πρέπει να αποκλεισθούν ο 

καρκίνος του τυφλού, απόστημα σκωληκοειδούς απόφυσης, γυναικολογική νόσος 
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(όγκοι ή κύστεις ωοθηκών), αμοιβάδωση. 

Η τελική διάγνωση θα γίνει μετά από συνεκτίμηση του ιστορικού, των κλινικών 

σημείων, των εργαστηριακών, ακτινολογικών, ενδοσκοπικών και ιστολογικών 

ευρημάτων [13,14]. 

 

2.3. Επιδημιολογικά δεδομένα 

Τα επιδημιολογικά χαρακτηριστικά μιας νόσου (επίπτωση, επικράτηση, ηλικία, φύλο, 

κοινωνικοοικονομικό επίπεδο, γεωγραφική κατανομή κλπ) συμβάλλουν  στην 

διερεύνηση πολλών παραμέτρων της, όπως είναι η αιτιοπαθογένεια και η θεραπευτική 

προσέγγιση. Ο αριθμός των ατόμων που προσβάλλονται από τα νοσήματα αυτά 

φαίνεται ότι βρίσκεται σε αύξηση, παγκοσμίως, γεγονός που αυξάνει την επίπτωση 

της νοσηρότητας.  Όσον αφορά στην ΙΦΝΕ, πολλές επιδημιολογικές μελέτες έχουν δει 

το φως της δημοσιότητας. Οι μελέτες αυτές όπως σε πολλούς τομείς της κλινικής 

έρευνας αφορούν σε συγκεκριμένη περιοχή μιας χώρας και επομένως δεν μπορούν να 

δώσουν έγκυρα και αξιόπιστα αποτελέσματα με ευρύτερη εφαρμογή και αυτό 

φαίνεται να δυσκολεύει προσπάθειες που τείνουν να διερευνήσουν την επίπτωση και 

επικράτηση της ΙΦΝΕ σε χώρες όπως π.χ. οι ΗΠΑ, Ρωσία, Κίνα, Ινδία κλπ., οι οποίες 

παρουσιάζουν μεγάλη διαφοροποίηση σε πολλά χαρακτηριστικά του πληθυσμού. 

Όμως παρά τους περιορισμούς που προαναφέρθηκαν, τα επιδημιολογικά στοιχεία των 

μελετών που έχουν διενεργηθεί έως τώρα, συνεισέφεραν και συνεισφέρουν στη 

μελέτη της ΙΦΝΕ, αφού οι μεταβολές της επίπτωσης και επικράτησης με την πάροδο 

των χρόνων φαίνεται ότι επηρεάζονται από πολλούς και μεταβαλλόμενους παράγοντες  

[15,16,17]. 

Η επιδημιολογική μελέτη των ΙΦΝΕ υπηρετεί τρεις σκοπούς. Επιτρέπει την εκτίμηση 

του μεγέθους του προβλήματος στην κοινωνία, των μεταβολών της συχνότητας της 

νόσου και των συσχετίσεων με συγκεκριμένους παράγοντες του περιβάλλοντος και 

μπορεί να αποκαλύψει στοιχεία για την αιτιολογία της ΕΚ και της ΝΚ που είναι 

άγνωστα προς το παρόν. 

Η συχνότητα της ΕΚ και της ΝΚ διαφέρει στις διάφορες περιοχές του πλανήτη. Η 

επίπτωση της ΕΚ κυμαίνεται μεταξύ 4-14 νέων περιπτώσεων/100.000 πληθυσμού 

κάθε χρόνο και της ΝΚ από 1-10/ 100.000πληθυσμού. Και οι δύο παθήσεις είναι 

συχνότερες στους λευκούς παρά στους μαύρους και ιδιαιτέρως συχνές στους Εβραίους 

[16,17]. 



27 
 

Σχετική μελέτη πριν μια δεκαετία περίπου ανέφερε ότι 4 εκατομμύρια άνθρωποι σε 

όλον τον κόσμο νοσούν από ΙΦΝΕ, ενώ 1.4 εκατομμύρια από αυτές τις περιπτώσεις 

φαίνεται να εμφανίζονται στις ΗΠΑ, με τις γυναίκες να έχουν μεγαλύτερη επίπτωση 

[18]. 

 Οι παράγοντες  που επιδρούν στην επίπτωση και στον επιπολασμό της ΙΦΝΕ 

ποικίλουν. Η ηλικία και το φύλο φαίνεται να διαφοροποιούν τα συμπτώματα ή το 

χρόνο εκδήλωσης της νόσου. Tόσο η ΕΚ όσο και η ΝΚ προσβάλλουν κυρίως άτομα 

νεαρής ηλικίας και των δύο φύλων. Από ανάλυση επιδημιολογιών μελετών προκύπτει 

ότι ενώ παλαιότερα η ΙΦΝΕ ήταν συχνότερη στις γυναίκες, τελευταίως συμβαίνει το 

αντίθετο. Η μεταβολή αυτή αποδίδεται στην αύξηση του ποσοστού των καπνιστριών. 

Ένας άλλος παράγοντας που έχει ενοχοποιηθεί για την εμφάνιση της ΙΦΝΕ και κυρίως 

για την εξέλιξη της νόσου και των συμπτωμάτων της είναι οι διατροφικές συνήθειες 

των ασθενών. Αν και πάρα πολλές μελέτες έχουν πραγματοποιηθεί για τον ρόλο της 

δίαιτας στην ΙΦΝΕ, τα τελικά αποτελέσματα δεν είναι επαρκώς τεκμηριωμένα. 

Κάποια προβλήματα προκύπτουν από τη δυσκολία της αναλυτικής καταγραφής της 

δίαιτας. Σε μελέτες ασθενών-μαρτύρων οι διαιτητικές συνήθειες έρχονται ως 

αναμνηστικές συνήθειες και όχι ως προοπτική παρακολούθηση της προ-νοσήσεως 

δίαιτας. Αν και έχει δειχθεί πως η παρούσα δίαιτα ενός ασθενούς μοιάζει πολύ με την 

δίαιτα προ της νοσήσεως, υπάρχει πάντα το πιθανό σφάλμα εσφαλμένης καταγραφής 

λόγω του γεγονότος ότι οι ασθενείς τροποποιούν συχνά από  μόνοι,  τη δίαιτά τους 

μετά την έναρξη της πάθησής τους [15,16,17].  

 

2.3.1. Επίπτωση και Επιπολασμός ΙΦΝΕ –Διεθνή στοιχεία 
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Εικόνα 1: Ο παγκόσμιος χάρτης της Ιδιοπαθούς φλεγμονώδους εντερικής νόσου. Το 

κόκκινο χρώμα αναφέρεται σε ετήσια επίπτωση μεγαλύτερη από 10/100.000 άτομα, το 

πορτοκαλί σε επίπτωση 5-10/10⁵, το πράσινο σε επίπτωση >4/10⁵, το κίτρινο σε 

χαμηλά αλλά συνεχώς αυξανόμενη επίπτωση. Απουσία χρώματος αντιστοιχεί σε 

απουσία στοιχείων. 

Πηγή: (7)Jacques Cosnes, Corinne Gower–Rousseau, Philippe Seksik, Antoine Cortot. 

Epidemiology and Natural History of Inflammatoryboweldiseases. Gastroenterology 

2011;140:1785–1794 

 

Η επίπτωση  και ο επιπολασμός της ΙΦΝΕ έχει αρχίσει να αποτελεί αντικείμενο 

μελέτης από  την επιστημονική κοινότητα τα τελευταία χρόνια και διαφαίνεται η 

ανοδική του πορεία σε πολλές κοινωνίες, κυρίως σε δυτικές και σύγχρονες, αν και 

φαίνεται να προσβάλλει όλες τις φυλές του πλανήτη, με μεγαλύτερη επίπτωση στη 

λευκή φυλή. Η ΙΦΝΕ εμφανίζεται συχνότερα στη Βόρεια Ευρώπη και στις ΗΠΑ, ενώ 

είναι σπανιότερη στη Νότια Ευρώπη. Μελέτη των τάσεων της επιπτώσεως των ΙΦΝΕ 

εντός μιας συγκεκριμένης γεωγραφικής περιοχής, είναι χρήσιμη για την εκτίμηση των 

περιβαλλοντικών παραγόντων κινδύνου [19]. 

Η ΙΦΝΕ εμφανίζει διαφορετική συχνότητα ανάλογα με τη χώρα μελέτης. Χώρες με τη 

υψηλότερη επίπτωση είναι οι ΗΠΑ (38-229/100.000), η Σουηδία και η Μεγάλη 

Βρετανία(269/100.000) (2,45-7). Στις  χώρες της Μεσογείου η επίπτωση της 

Ελκώδους  κολίτιδας  υπολογίζεται σε 5/100.000 σε κατοίκους αστικών περιοχών 

[20].  Στην Ασία φαίνεται ότι αυξάνεται η εμφάνιση της Ελκώδους κολίτιδας, ειδικά 

μετά το 2.000, ενώ η ΙΦΝΕ αρχίζει να εμφανίζεται συχνότερα και σε άλλες χώρες 
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όπως η Ινδία, η Κορέα, το Ιράν, ο Λίβανος, η Ταϋλάνδη και άλλες χώρες [21-23]. 

Φαίνεται ότι η αλλαγή στον τρόπο διατροφής, με την ένταξη του γρήγορου φαγητού 

και η μείωση της κατανάλωσης φυτικών ινών, αλλά και η έντονη καθημερινότητα και 

το άγχος έχουν συμβάλλει στην αύξηση της επίπτωσης της νόσου [24-26]. 

Στο διεθνή χώρο, η επίπτωση της ΕΚ είναι 4/14/100.000 και της ΝΚ 1/10/100.000  

περιπτώσεις ανά έτος. Στις ανεπτυγμένες χώρες ο επιπολασμός της ΕΚ κυμαίνεται από 

37 μέχρι 246 περιπτώσεις /100.000 και της ΝΚ περίπου 50 περιπτώσεις /100.000 

αντίστοιχα. Η επίπτωση της ΕΚ δείχνει να έχει αυξηθεί σε ορισμένες χώρες, όπως η 

Ιρλανδία, ενώ παραμένει σταθερή σε άλλες, όπως η Βρετανία και η Δανία. Στη 

Σουηδία παρατηρήθηκε μια σταθερή τάση ανόδου από το 1963 μέχρι το 1987. Τα 

επιδημιολογικά δεδομένα δείχνουν σταθερή αύξηση της επίπτωσης της ΝΚ. Στη Δανία 

παρατηρήθηκε εξαπλασιασμός της επίπτωσης της ΝΚ από το 1962 έως το 1987, ενώ η 

επίπτωση της ΕΚ παραμένει σταθερή. Χαμηλότερα ποσοστά  ΕΚ αναφέρονται  στην 

Ασία, την Αφρική και την Λατινική Αμερική, ενώ υψηλά ποσοστά παρατηρήθηκαν 

στους Εβραίους της διασποράς, πράγμα που δεν συμβαίνει με τους Εβραίους του 

Ισραήλ [27,28]. 

Περιοχές  με  υψηλή  επίπτωση  της ΕΚ και  της ΝΚ είναι  η  Αγγλία,  η  Βόρεια  

Ευρώπη,  οι  ΗΠΑ  και  η Αυστραλία. Στις  βιομηχανοποιημένες  χώρες  της  δύσης  η  

επίπτωση  της  ΕΚ κυμαίνεται  από  3-15  νέες  περιπτώσεις / 100.000  κατοίκους    το  

χρόνο  και  ο  επιπολασμός  από  50-80  περιπτώσεις /100.000  πληθυσμού  το  χρόνο  

αντίστοιχα, ενώ  η  ΝΚ κυμαίνεται  γύρω  στις  5  νέες  περιπτώσεις/100.000  

πληθυσμού  το  χρόνο  και  ο  επιπολασμός  φτάνει  στις  50  περιπτώσεις/ 100.000  

πληθυσμού  αντίστοιχα [29].  Στις  ΗΠΑ  υπολογίζεται  ότι  1.000.000  άτομα  

πάσχουν  από  ΕΚ ή  ΝΚ. Ειδικότερα,  η  συχνότητα  της  ΕΚ υπολογίζεται  σε  

6/100.000  κατοίκους  ανά  έτος,  ενώ  η  ΝΚ σε  2/100.000  κατοίκους  με  αυξητικές  

τάσεις. Θετικό  οικογενειακό  ιστορικό  για ΙΦΝΕ  είναι  δυνατόν  να  υπάρχει  στο  

17%  των  ασθενών [30]. Έχει δε βρεθεί  ότι  μετανάστες  από  χώρες  με  χαμηλή  

επίπτωση  καρκίνου του παχέος  εντέρου,  όταν  βρεθούν  σε  χώρες  με  υψηλή  

επίπτωση,  υπόκεινται  στους  ίδιους  κινδύνους  με  εκείνους  που  υπάρχουν  στις  

χώρες  αυτές,  εφόσον  ακολουθούν  τον  ίδιο  τρόπο  ζωής  και  διατροφής. Επίσης  

είναι  γνωστή  η  συσχέτιση  αδενώματος-καρκινώματος  στη  ΝΚ και  την  ΕΚ. 

Συγγενείς  πρώτου  βαθμού  ασθενών  με  καρκίνο  παχύ  εντέρου  κινδυνεύουν  3  

φορές  περισσότερο,  σε  σχέση  με  το  γενικό  πληθυσμό [31]. 
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Στην Ευρώπη η επίπτωση της νόσου εμφανίζεται υψηλότερη στις χώρες της Βόρειας 

Ευρώπης από εκείνες της Νότιας. Επίσης φαίνεται ότι η ΕΚ είναι πιο συχνή από τη 

ΝΚ στον Ευρωπαϊκά χώρο, με εξαίρεση ίσως χώρες όπως η Γερμανία, η Γαλλία και η 

Μεγάλη Βρετανία. Μελέτες επίσης δείχνουν επίσης μικρότερη επίπτωση της ΕΚ σε 

χώρες όπως  η Ελλάδα, η Ουγγαρία και η Ισπανία [32-35]. 

 

2.3.2. Επίπτωση και Επιπολασμός ΙΦΝΕ –Ελλήνικά Δεδομένα 

Στην Ελλάδα μέσα από σχετικές μελέτες παρατηρείται μικρότερο ποσοστό επίπτωσης  

της ΙΦΝΕ σε σχέση με άλλες χώρες. Όμως  συστηματικές προσπάθειες 

επιδημιολογικής μελέτης και καταγραφής ξεκίνησαν το 1977 και εντάθηκαν την 

τελευταία δεκαπενταετία. 56-68  Όλες οι μελέτες, εκτός από δύο, είναι αναδρομικές 

και το χρονικό εύρος μελέτης δεν ξεπερνά στις περισσότερες τη δεκαετία. Από τις πιο 

μακροχρόνιες σε διάρκεια μελέτες είναι αυτές που πραγματοποιήθηκαν σε Κρήτη, 

Αθήνα και Ήπειρο, η τελευταία με τη μεγαλύτερη χρονική διάρκεια των 19 ετών 

(1981-1999) [36-48]. 

Αυτές οι επιδημιολογικές  μελέτες  από   Ελλάδα  έχουν  δείξει  ότι  η  επίπτωση  της  

ΕΚ   κυμαίνεται  από  4-11  νέες  περιπτώσεις  ανά  100.000  κατοίκους  το  χρόνο. Ο 

επιπολασμός της ΕΚ ποικίλλει σύμφωνα με τις μελέτες των διαφόρων κέντρων. Οι 

αριθμοί που έχουν δημοσιευθεί και ανακοινωθεί κατά καιρούς κυμαίνονται από 

21/105 κατοίκους  μέχρι  και  75/105 κατοίκους. Οι δυσκολίες εκτίμησης του  

πραγματικού επιπολασμού της ΕΚ οφείλονται σε διάφορους λόγους και οι αριθμοί που 

αναφέρθηκαν είναι από μελέτες νοσοκομειακού και γενικού πληθυσμού, στη 

συντριπτική τους πλειονότητα αναδρομικές, και προέρχονται κυρίως από «κλειστές» 

γεωγραφικά και ιατρικά περιοχές (Ήπειρο, Κρήτη). Υπάρχει η γενική αίσθηση πως ο 

επιπολασμός της ΕΚ αυξάνει με την πάροδο των ετών λόγω της καλύτερης 

καταγραφής, της ιδιαίτερα χαμηλής θνητότητας αλλά και της διατήρησης στη ζωή της 

πλειονότητας της 1ης γενιάς ασθενών που διαγνώστηκαν από τη δεκαετία του ’60 και 

μετέπειτα [36-48]. 

Ο επιπολασμός της NΚ αναφέρεται στις διάφορες μελέτες από 5,1-10,5/105 κατοίκους 

και προέρχεται από μελέτες κλειστών περιοχών. Τα προβλήματα της μελέτης του 

επιπολασμού της NΚ είναι τα ίδια με αυτά της ΕΚ με το επιπρόσθετο γεγονός του 

μικρότερου αριθμού ασθενών με NΚ σε επίπεδο τέτοιο που η προσθήκη ή η απώλεια 1 

ασθενούς να μεταβάλει κατά σημαντικό βαθμό το συνολικό τελικό ποσοστό. Είναι 



31 
 

δύσκολη η παρουσίαση ποσοστών επιπολασμού για την ΑΚ. Εκτός από τις δυσκολίες 

που αναφέρθηκαν για την ΕΚ και τη NΚ προστίθεται το γεγονός πως η διάγνωση της 

ΑΚ απαιτεί γαστρεντερολογική και παθολογοανατομική εμπειρία και μακρόχρονη 

αναμονή καθώς σημαντικό ποσοστό της ΑΚ μεταπίπτει στην πορεία του χρόνου στη 

διαγνωστική κατηγορία της NΚ ή της ΕΚ. Η μοναδική αναδρομική μελέτη 17 ετών με 

484 ασθενείς παρουσιάζει επιπολασμό ΑΚ κολίτιδας 4,8/105 κατοίκους, ποσοστό 

σχεδόν μισό από τον επιπολασμό της NΚ για την ίδια περιοχή [36-48]. 

Η ετήσια επίπτωση της ΕΚ κυμαίνεται από 4-11,2/105 κατοίκους στις διάφορες 

μελέτες. Οι αντιπροσωπευτικότερος ίσως αριθμός που υποστηρίζεται από τις 

περισσότερες μελέτες είναι γύρω στο 5/105 κατοίκους και προέρχεται από τις κλειστές 

περιοχές μελέτης (ΒΔ Ελλάδα, Κρήτη). Η ετήσια επίπτωση της NΚ κυμαίνεται από 0,   

3-3/105   κατοίκους  με  εντυπωσιακή  διαφορά μεταξύ Ιωαννίνων και Κρήτης όπου 

σε 7 μελέτες η Κρήτη ή το Ηράκλειο φαίνεται να έχουν 4πλάσια ποσοστά (από 2-

3/105 κατοίκους) σε σχέση με τα Ιωάννινα αλλά και ολόκληρη τη ΒΔ και Κεντρική 

Ελλάδα (0,3-0,55/105 κατοίκους). Είναι μια διαφορά η οποία έχει επισημανθεί εδώ και 

πολλά χρόνια από τους καθηγητές Τσιάνο και Μανούσο και χρειάζεται προσεκτική 

μελέτη και παρακολούθηση τα επόμενα χρόνια [36-48]. 

Η επίπτωση της ΑΚ είναι μια ιδιαίτερα δύσκολη επιδημιολογική παράμετρος που 

πραγματικά προβληματίζει εάν θα πρέπει να προσμετράται με τον ετήσιο ή τον 

επταετή ή δεκαετή χαρακτήρα καθώς η διάγνωση  της  ΑΚ είναι  ιδιαίτερα  επισφαλής 

κατά την έναρξη. Οι δύο μελέτες που καταγράφουν την ετήσια επίπτωση της ΑΚ 

δίνουν το ποσοστό 0,4/105 για την περιοχή του Ηρακλείου 16 και 0,29/105 για τη 

Βορειοδυτική Ελλάδα. Χρειάζεται όμως ιδιαίτερη προσοχή στην ερμηνεία των 

αριθμητικών αυτών δεδομένων [36-48]. 

Η αναλογία EK/NΚ, χωρίς να είναι μια ευρέως αποδεκτή επιδημιολογική παράμετρος, 

μας δείχνει το χάσμα και τις διαχρονικές μεταβολές που υφίσταται όσον αφορά κυρίως 

ο επιπολασμός των δυο νόσων. Η αναλογία EK:NΚ έχει κυμανθεί από σχεδόν 2:1 έως 

12:1 σε διάφορες μελέτες. Η διαχρονική παρακολούθηση της αναλογίας EK:NΚ στο 

Ηράκλειο και στη Βορειοδυτική Ελλάδα δείχνει σαφή μείωση του χάσματος μεταξύ 

των δύον παθήσεων  το οποίο στην περιοχή της Κρήτης φαίνεται να σταθεροποιείται 

στο 3.8 :1 ενώ στη Βορειοδυτική Ελλάδα στο 8:1 υπέρ της ΕΚ [36-48]. 

Πρόσφατη επιδημιολογική μελέτη  από την περιοχή της Ηπείρου διερεύνησε  τη 

μελέτη της επίπτωσης και του επιπολασμού της ΕΚ, ΝΚ και ΑΚ σε ασθενείς  με 
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ΙΦΝΕ που παρακολουθούνται στα Γαστρεντερολογικά Ιατρεία της ΝΔ Ελλάδας για τη 

χρονική περίοδο 1981-2013.Η μελέτη έδειξε ότι η επίπτωση της ΝΚ  είχε αυξητική 

τάση τα τελευταία χρόνια, με ιδιαίτερη επίπτωση στις ηλικιακές ομάδες άνω των 30 

ετών, τόσο σε άνδρες όσο και σε γυναίκες (γράφημα 1) και ο επιπολασμός της ΝΚ 

παρουσιάζει σημαντική αύξηση σε όλο το εύρος των ηλικιών , με μείωση στις 

μεγαλύτερες ηλικίες, κυρίως >65 (γράφημα 2) [49]. 

 

Γράφημα 1.  Επίπτωση ΝΚ/Σύνολο ανά ηλικιακή ομάδα ανά δεκαετία[49] 

 

 

Γραφημα   2.Επιπολασμός ΝΚ/Σύνολο ανά ηλικιακή ομάδα, ανά δεκαετία.[49] 
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2.4. Αντιμετώπιση 

Οι  πάσχοντες   από  ΕΚ και  ΝΚ, πρέπει  να  γνωρίζουν  ότι  δεν  υπάρχει  πλήρης  

και  δια βίου  θεραπεία,  έτσι  θα  συνυπάρχουν  με  την  νόσο  τους  σε  όλη  τους  

την  ζωή. Μερικοί ασθενείς εμφανίζουν πολύ ήπια νόσο με αραιές εξάρσεις, ενώ 

άλλοι υποφέρουν από πολύ σοβαρά και συχνά επεισόδια, μερικά από τα οποία 

χρειάζονται νοσοκομειακή αντιμετώπιση ή και χειρουργική. Δυστυχώς δεν μπορούμε 

να προδιαγράψουμε το μέλλον καθενός αρρώστου ξεχωριστά, μολονότι είναι γνωστό 

ότι περίπου οι μισοί άρρωστοι διάγουν τόσο ήπια νόσο, που δεν θα χρειαστούν ούτε 

μια φορά να πάρουν κορτικοειδή στη ζωή τους [50]. 

 

Η συντηρητική θεραπευτική αντιμετώπιση της ΕΚ και της ΝΚ επιτυγχάνεται: 

α) με χορήγηση μιας ή συνδυασμού περισσοτέρων της μιας, φαρμακευτικών ουσιών, 

β) με συμπωματική  φαρμακευτική υποστήριξη, 

γ) με ψυχιατρική υποστήριξη και τέλος,  

δ) με κατάλληλη από του στόματος ή παρεντερικά, διατροφική υποστήριξη.  

 

Η χειρουργική αντιμετώπιση των ασθενών με ΙΦΝΕ αφορά κυρίως στους ασθενείς 

εκείνους στους οποίους η έντονη συντηρητική αγωγή απέτυχε ή ασθενείς με σοβαρές 

επιπλοκές και σημεία οξείας κοιλίας (εντερική διάτρηση ή απόφραξη, τοξικό 

μεγάκολο κλπ). Τέλος ο καρκίνος του παχέος ή λεπτού εντέρου, αποτελεί μία ακόμη 

ένδειξη χειρουργικής επεμβάσεως. Στη διάρκεια των τελευταίων ετών τονίζεται όλως 

ιδιαιτέρως ο ρόλος και η σημασία της ιατρικής ομάδας που αντιμετωπίζει τον ασθενή 

με ΙΦΝΕ, δηλαδή του γαστρεντερολόγου, του χειρουργού (κατά προτίμηση 

χειρουργού του πεπτικού) και του ψυχιάτρου. Οι αποφάσεις για τους θεραπευτικούς 

χειρισμούς και (ακόμη περισσότερο) για τη διενέργεια χειρουργικής επέμβασης θα 

πρέπει να λαμβάνονται και με την σύμφωνη γνώμη του χειρουργού της ομάδας και 

μετά από επαρκή και άρτια επιστημονική τεκμηρίωση. Είναι αυτονόητο ότι ο 

ασθενής θα πρέπει πάντα να είναι ενήμερος και να υπάρχει η συγκατάθεσή του για τις 

θεραπευτικές παρεμβάσεις.   

 

2.5. Φαρμακευτική θεραπεία 

Η φαρμακευτική αντιμετώπιση των ασθενών με ΕΚ και ΝΚ επιτυγχάνεται με την 

χρήση των ίδιων φαρμακευτικών παραγόντων, αν και τα δύο νοσήματα φαίνεται να 

αποτελούν διαφορετικές κλινικές οντότητες με πολλές ομοιότητες, αλλά και διαφορές 
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μεταξύ τους. Η συντηρητική θεραπεία περιλαμβάνει τέσσερις μεγάλες κατηγορίες 

φαρμάκων: αντιφλεγμονώδη, ανοσοκατασταλτικά, αντιβιοτικά και φάρμακα της 

συμπωματικής αντιμετώπισης. Τελευταία γίνεται μεγάλη προσπάθεια ανεύρεσης 

νέων φαρμακευτικών προϊόντων, πολλά από τα οποία έχουν δοθεί ενθαρρυντικά 

αποτελέσματα [51]. 

 

Τα φάρμακα που χρησιμοποιούνται στη θεραπεία της ΕΚ και της ΝΚ  είναι: 

 Αντιφλεγμονώδη:(Κορτικοστεροειδή, Σουλφασαλαζίνη, ανάλογα 

σουλφασαλαζίνης). 

 Αντιβιοτικά: (Tobramycin, Ciprofloxacin, Μετρονιδαζόλη, Ορνιδαζόλη). 

 Ανοσοκατασταλτικά–Ανοσοτροποποιητικά:(Αζαθειοπρίνη, 

6/μερκαπτοπουρίνη, κυκλοσπορίνη, Infliximab /remicate, Adalimumab/ 

Humira). 

 Φάρμακα συμπτωματικής αντιμετώπισης:(Αντιδιαρροϊκά, σπασμολυτικά, 

αναλγητικά, κατασταλτικά του ΚΝΣ, χολεστυραμίνη / χορηγούνται με 

προσοχή).  

 

Με βάση διάφορες κλινικές και εργαστηριακές παραμέτρους, η βαρύτητα της 

προσβολής χαρακτηρίζεται ως ήπια, μέτρια ή βαριά. Ο διαχωρισμός αυτός έχει 

μεγάλη σημασία αφού ο τρόπος θεραπείας και η δοσολογία των φαρμάκων 

καθορίζεται από την βαρύτητα της προσβολής. Οι άρρωστοι με ήπια μορφή της 

νόσου παρουσιάζουν διάρροια (κενώσεις λιγότερες από 5 το 24ωρο) με πρόσμιξη 

αίματος και βλέννας. Τα κόπρανα είναι φυσιολογικά ή ημισχηματισμένα [50,51]. 

Υπάρχει τεινεσμός και κοιλιακά άλγη. Οι άρρωστοι με μέτριας βαρύτητας νόσο 

έχουν συχνές διαρροϊκές κενώσεις που είναι σχεδόν πάντα αιματηρές. Ο πόνος στην 

κοιλιά και η ευαισθησία υπάρχουν αλλά δεν είναι πολύ έντονοι. Η βαριά προσβολή 

χαρακτηρίζεται από πολλές αιματηρές διαρροϊκές κενώσεις, αναιμία, πτώση της 

πιέσεως, απώλεια βάρους, διατροφικά ελλείμματα και κοιλιακό πόνο. Στους 

περισσότερους ασθενείς ΕΚ η νόσος αντιμετωπίζεται με την χορήγηση φαρμάκων 

από του στόματος ή παρεντερικά για διάστημα μερικών εβδομάδων. Μετά την 

επίτευξη ύφεσης των συμπτωμάτων της νόσου ενδείκνυται η επ’ αόριστον (συνήθως 

εφ’όρου ζωής) χορήγηση μεσαλαζίνης (Salofalk, Asacol ) από του στόματος για την 

αποφυγή της υποτροπής της νόσου [50,51]. 
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Τα φάρμακα που συνήθως χρησιμοποιούνται είναι τα ακόλουθα:  

 Κορτιζόνη δηλαδή Πρεδνιζολόνη και μεθυλπρεδνιζολόνη. Τα φάρμακα αυτά 

χρησιμοποιούνται στην οξεία φάση για τον έλεγχο της φλεγμονής. Χρησιμοποιούνται 

υπό μορφή δισκίων, υποκλυσμών ή ενδοφλέβιων ενέσεων. Οι βαριές προσβολές 

χρειάζονται νοσηλεία στο νοσοκομείο. Η κυκλοσπορίνη είναι ένα φάρμακο που 

χρησιμοποιείται σε βαριές περιπτώσεις στις οποίες απέτυχε η χορήγηση κορτιζόνης. 

Υπάρχει ένα είδος κορτιζόνης (butezonide, budecol, budenofalk) το οποίο 

αδρανοποιείται ταχύτατα και επομένως έχει πολύ λιγότερες παρενέργειες σε σχέση με 

τα άλλα είδη κορτιζόνης.  

 Μεσαλαζίνη, η οποία χορηγείται τόσο στην οξεία προσβολή, όσο και ως θεραπεία 

συντηρήσεως. Χορηγείται από του στόματος καθώς και υπό μορφή υποκλυσμών και 

υποθέτων.  

 Αζαθειοπρίνη. Χρησιμοποιείται σε ασθενείς με χρόνια ενεργό νόσο, που απαιτεί για 

την αντιμετώπισή της συνεχή χορήγηση κορτιζόνης για μακρό διάστημα.  

Η θεραπεία της ΝΚ παρουσιάζει σημαντικές δυσχέρειες στον καθορισμό μιας 

συγκεκριμένης θεραπευτικής στρατηγικής, λόγω του πολύπλοκου των κλινικών του 

εκδηλώσεων. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα, διαφορετική θεραπευτική προσέγγιση της 

ιδίας περιπτώσεως από διαφορετικούς ιατρούς, πράγμα που επαληθεύεται στην 

καθημερινή κλινική πράξη. Οι θεραπευτικές προσπάθειες αποβλέπουν κατά πρώτο 

λόγο στην συμπτωματική ανακούφιση του αρρώστου και κατά δεύτερο λόγο στην 

αποκατάσταση των διαταραγμένων εργαστηριακών εξετάσεων και την διατήρηση της 

ύφεσης [51]. 

 Τα φάρμακα που χρησιμοποιούνται στη ΝΚ είναι:  

 Κορτιζόνη  

 Αζαθειοπρίνη 

 Μεσαλαζίνη 

 Αντιβιοτικά (Flagyl, ciproxin, Betiral) για τον έλεγχο των λοιμώξεων  

 Infliximab (Remicade) 

 Adalimumab/ Humira) 

 Ειδικές (εντερικές) δίαιτες.  
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2.6. Χειρουργική αντιμετώπιση 

Υπάρχουν ορισμένες απόλυτες ενδείξεις χειρουργικής επέμβασης. Στην ΕΚ, σε όλες 

τις περιπτώσεις, η χειρουργική επέμβαση που διενεργείται είναι η ολική κολεκτομή 

και ειλεοπρωκτική αναστόμωση. Αυτό σημαίνει ότι ενώνεται το λεπτό έντερο με τον 

πρωκτό. Οι περιπτώσεις όπου γίνεται μόνιμη ειλεοστομία (παρά φύση έδρα) είναι 

πλέον σπάνιες. Ενδείκνυται η χειρουργική αντιμετώπιση σε τοξικό μεγάκολο, δηλαδή 

σε οξεία προσβολή που δεν αντιμετωπίζεται με συντηρητικά μέσα και κινδυνεύει 

άμεσα η ζωή του ασθενή, σε χρόνια νόσο που δεν υφίεται με φαρμακευτική αγωγή ή 

χρειάζεται συνεχώς λήψη μεγάλων δόσεων κορτιζόνης και στις περιπτώσεις 

ανάπτυξης καρκίνου. Μέχρι τις αρχές της δεκαετίας του 1970, η θνητότητα της 

επείγουσας χειρουργικής αντιμετώπισης της βαριάς ελκώδους κολίτιδας ήταν 

σημαντική (ποσοστό 20%), ενώ σήμερα δεν υπερβαίνει το 2%. Η εντυπωσιακή αυτή 

μεταβολή κατά τα τελευταία χρόνια οφείλεται κυρίως στη θέσπιση σαφών κριτηρίων 

διακοπής της συντηρητικής αντιμετώπισης της βαριάς νόσου, υπέρ της έγκαιρης 

χειρουργικής αντιμετώπισης [52]. 

Στη ΝΚ, όταν η εγχείρηση είναι αναπόφευκτη, γενικός κανόνας είναι να αφαιρεθεί 

όσο το δυνατόν λιγότερο-μικρότερο τμήμα εντέρου. Ενδείκνυται η χειρουργική 

αντιμετώπιση σε απόστημα, πρωκτική νόσο (ραγάδα), στένωση, συρίγγιο.  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3.  

ΑΖΑΘΕΙΟΠΡΙΝΗ (ΑΖΑ) ΩΣ ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΗ ΠΡΟΣΕΓΓΙΣΗ  ΣΤΙΣ 

ΙΔΙΟΠΑΘΕΙΣ ΦΛΕΓΜΟΝΩΔΕΙΣ ΕΝΤΕΡΟΠΑΘΕΙΕΣ 

3.1. Αζαθειοπρίνη 

Η αζαθειοπρίνη είναι χημικό ανάλογο των φυσιολογικών πουρινών (αδενίνης, 

γουανίνης και υποξανθίνης). Όπως και η μερκαπτοπουρίνη και η θειογουανίνη, είναι 

αντιμεταβολίτης, ανταγωνιστής της πουρίνης, και χρησιμοποιείται κυρίως για την 

ανοσοκατασταλτική του δράση. Χρησιμοποιείται επίσης για τη διαχείριση 

αυτοάνοσων και άλλων φλεγμονωδών καταστάσεων, συμπεριλαμβανομένης της 

ενεργού ρευματοειδούς αρθρίτιδας, του συστηματικού ερυθηματώδους λύκου, της 

αγγειίτιδας και της φλεγμονώδους νόσου του εντέρου (IBD) [53]. Η αζαθειοπρίνη 

είναι φάρμακο βραδείας δράσης και για την ΙΦΝΕ, συνήθως χρειάζονται τουλάχιστον 

3 μήνες θεραπείας πριν παρατηρηθεί ένα θεραπευτικό αποτέλεσμα. Ως εκ τούτου η 

αζαθειοπρίνη χρησιμοποιείται για την συμμετοχή και τη διατήρηση της ύφεσης της 

IBD παρά ως μονοθεραπεία για οξείες υποτροπές. Επειδή η διακοπή της 

αζαθειοπρίνης σχετίζεται με υψηλό ποσοστό υποτροπής της IBD, συνήθως 

συνεχίζεται μακροπρόθεσμα εάν δεν υπάρχουν ανεπιθύμητες ενέργειες [54]. 

 

3.1.1. Δομή και μηχανισμός δράσης της Αζαθειοπρίνης 

H αζαθειοπρίνη είναι ένα φάρμακο αργής δράσης. Είναι ανάλογο πουρίνης και η 

δράση της ως αντιμεταβολίτης παρεμβαίνει στη σύνθεση νουκλεικών οξέων με 

αποτέλεσμα να εμποδίζει το σχηματισμό των απαραίτητων πουρινών. Το 88% της 

ΑΖΑ μετατρέπεται σε 6- μερκαπτοπουρίνη (6-ΜΡ) μέσω μη ενζυμικού μονοπατιού. 

Στη συνέχεια η 6-ΜΡ ακολουθεί διάφορα ενζυμικά μονοπάτια και μετατρέπεται σε 

ενεργούς και μη ενεργούς μεταβολίτες [55],[Εικόνα 2]. 
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Εικόνα 2: Το μεταβολικό μονοπάτι της αζαθειοπρίνης (ΑΖΑ). Η ΑΖΑ μετατρέπεται σε 

6-μερκαπτοπουρίνη (6-ΜΡ). Η 6-ΜΡ από την μεθυλοτρανσφεράσηθειοπουρίνης 

(TPMT) και την οξειδάση της ξανθίνης (ΧΟ) μετατρέπεται σε ανενεργούς μεταβολίτες, 

αλλά η φωσφοριβοσυλοτρανσφεράση της υποξανθίνης (HPRT), η 

μονοφωσφορικήαφυδρογονάσηινοσίνης (ΙΜΡDΗ) και η 

μονοφωσφορικήσυνθετάσηγουανοσίνης (GMPS) καταλύουν τη σύνθεση των δραστικών 

6 –θειογουανινικώννουκλεοτιδίων (6- TGNs) [MaríaJosefinaEtcheversetal. 2008]. 

Το πρώτο μεταβολικό μονοπάτι ενεργοποιεί τα 6-θειογουανινικά νουκλεοτίδια 

(TNGs), οι οποίοι αποτελούν κύριους δραστικούς μεταβολίτες. Αρχικά όπως 

αναφέρθηκε η ΑΖΑ μεταβολίζεται σε 6-μερκαπτοπουρίνη (6-MP) η οποία με τη 

σειρά της ενεργοποιείται από την φωσφοριβοσυλοτρανσφεράση της υποξανθίνης 

(HPRT1) με σκοπό τελικά να σχηματιστούν τα 6-TNGs. Η ενσωμάτωση των 6-

TNGs, τα οποία είναι ενεργά ριβονουκλεοτίδια της 6-ΜΡ και λειτουργούν ως 

ανταγωνιστές της πουρίνης στο DNA του οργανισμού, μπορεί να οδηγήσουν σε 

τερματισμό αλυσίδας, ή σε ανοσοκαταστολή και η λεμφοκυτταροτοξικότητα που 

προκαλείται από τα 6-TNGs είναι επιθυμητές για τη θεραπεία κάποιων ασθενειών 

όπως η λευχαιμία και τολέμφωμα. Ωστόσο πολύ αυξημένα επίπεδα των 6-TNGs στο 
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αίμα των ασθενών μπορεί να προκαλέσουν καταστροφή του μυελού των οστών τους 

καθώς και άλλες ταυτόχρονες παρενέργειες. Για το λόγο αυτό, στο μεταβολισμό της 

6-MP εμπλέκονται και άλλα μονοπάτια που ανταγωνίζονται την 

HPRT1υτταροτοξικότητα και ανοσοκαταστολή.Τα μονοπάτια που φαίνεται να 

ανταγωνίζονται το μεταβολισμό της αζαθειοπρίνης σε 6-TNGs είναι δύο: 1) μέσω 

μεθυλίωσης (TPMT gene) και 2) μέσω οξείδωσης ( από οξειδάση της ξανθίνης) [53]. 

 

3.1.2. Ενδείξεις Χορήγησης 

Χρησιμοποιείται ως μονοθεραπεία ή σε συνδυασμό με άλλα φάρμακα, για:  

 την πρόληψη της απόρριψης μοσχεύματος νεφρού, ήπατος, καρδιάς, πνεύμονα 

ή παγκρέατος από τον οργανισμό·  

 τη θεραπεία της υποτροπιάζουσας πολλαπλής σκλήρυνσης, μιας νόσου του 

εγκεφάλου και του νωτιαίου μυελού κατά την οποία η φλεγμονή επιτίθεται 

στο προστατευτικό κάλυμμα (περίβλημα) γύρω από τα νεύρα και προκαλεί 

βλάβη στα ίδια τα νεύρα· 

 τη θεραπεία γενικευμένης μυασθένειας gravis (νόσος που επηρεάζει τα νεύρα 

και προκαλεί μυϊκή αδυναμία)  

 την αντιμετώπιση των ακόλουθων αυτοάνοσων νόσων (που προκαλούνται 

από το ίδιο το αμυντικό σύστημα του οργανισμού και επιτίθενται στους 

φυσιολογικούς ιστούς) σε  ασθενείς για τους οποίους τα κορτικοστεροειδή 

φάρμακα δεν είναι κατάλληλα: 

- σοβαρή ρευματοειδής αρθρίτιδα ή χρόνια πολυαρθρίτιδα (μακροχρόνια 

βλάβη και φλεγμονή πολλαπλών αρθρώσεων) η οποία δεν μπορεί να 

ελεγχθεί με άλλα φάρμακα 

- χρόνιες φλεγμονώδεις νόσοι του εντέρου (νόσοι του εντέρου όπως η νόσος 

του Crohn και η ελκώδης κολίτιδα) 

- αυτοάνοση ηπατίτιδα, μια ηπατική νόσος 

- συστηματικός ερυθηματώδης λύκος (πάθηση που προκαλεί εξοίδηση των 

αρθρώσεων, κόπωση και εξανθήματα) 

- δερματομυοσίτιδα (επιδείνωση της φλεγμονής και της αδυναμίας των 

μυών σε συνδυασμό με δερματικό εξάνθημα) 

- οζώδης πολυαρτηρίτιδα (φλεγμονή των αιμοφόρων αγγείων). 
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- κοινή πέμφιγα ή πομφολυγώδεςπεμφιγοειδές (νόσοι που προκαλούν 

φλύκταινες στο δέρμα και στους βλεννογόνους υμένες, σε υγρές περιοχές 

του σώματος, όπως το εσωτερικό τουστόματος) 

- νόσος του Behcet (νόσος κατά την οποία το ανοσοποιητικό σύστημα 

επιτίθεται στα αιμοφόρα αγγεία του, προκαλώντας υποτροπιάζουσα 

φλεγμονή, ιδίως στα μάτια και στο στόμα και στους βλεννογόνους υμένες 

των γεννητικών οργάνων) 

- ανθεκτική αυτοάνοση αιμολυτική αναιμία (νόσος κατά την οποία 

καταστρέφονται τα ερυθρά αιμοσφαίρια) 

- χρόνια ανθεκτική ιδιοπαθής θρομβοκυτταροπενική πορφύρα (αιμορραγία 

κάτω από το δέρμα λόγω βλάβης στα αιμοπετάλια και μείωσης του 

αριθμού τους) [53] 

 

3.1.3. Τρόπος χορήγησης  

Η έναρξη της θεραπείας με Αζαθειοπρίνηπρέπει να πραγματοποιείται από γιατρό με 

πείρα στη χρήση και την παρακολούθηση ανοσοκατασταλτικών. Το φάρμακο 

χορηγείται μόνο με ιατρική συνταγή. 

Η αζαθειοπρίνη λαμβάνεται από το στόμα, με τη χρήση της σύριγγας που παρέχεται 

στη συσκευασία, τουλάχιστον 1 ώρα πριν ή 2 ώρες μετά από γεύμα ή γάλα. Η δόση 

εξαρτάται από τη νόσο για την οποία χορηγείται η Αζαθειοπρίνη ως πρόληψη ή 

θεραπεία και από το εάν χρησιμοποιείται ως μονοθεραπεία ή σε συνδυασμό με άλλα 

φάρμακα, και υπολογίζεται με βάση το βάρος του ασθενούς [56]. 

 

3.1.4. Ανεπιθύμητες ενέργειες 

Παρά την τεκμηριωμένη θεραπευτική αποτελεσματικότητα της αζαθειοπρίνης, 

σημαντικό ποσοστό ασθενών είτε δε θα ανταποκριθεί ή θα παρουσιάσει δυσανεξία 

και παρενέργειες στη θεραπεία. Σε δύο μεγάλες Cochrane μετά-αναλύσεις τα 

ποσοστά των ασθενών που θα παρουσιάσουν επιπλοκές από τη χρήση AZA/6-MP 

είναι 9.3% και 5.8% versus 2.3% και 1.3% της ομάδας placebo [57,58]. 

Οι παρενέργειες αυτές μπορούν να χωρισθούν σε δύο κατηγορίες: 

 Ι. αλλεργικού τύπου που είναι ανοσολογικής αρχής και μη δοσοεξαρτώμενες 

(πυρετός, εξάνθημα, αρθραλγίες, ναυτία, διάρροιες, κοιλιακό άλγος, παγκρεατίτιδα, 

μερικές περιπτώσεις ηπατίτιδας)  
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 ΙΙ. μη-αλλεργικού τύπου που σχετίζονται όχι μόνο με τη δοσολογία, αλλά με το 

μεταβολισμό του φαρμάκου (λευκοπενία, θρομβοπενία, λοιμώξεις, περιπτώσεις 

δοσοεξαρτώμενης ηπατίτιδας, ανάπτυξη νεοπλασιών). Οι αλλεργικού τύπου 

επιπλοκές συμβαίνουν σε ποσοστά 5-10%, εμφανίζονται άμεσα στις 3-4 πρώτες 

εβδομάδες της θεραπείας, ενώ για τη δεύτερη κατηγορία απαιτούνται μήνες ή χρόνια, 

Εξαίρεση αποτελεί η λευκοπενία, που μπορεί να συμβεί οποιαδήποτε στιγμή από 2 

εβδομάδες έως και χρόνια μετά την έναρξη της θεραπείας, σε συχνότητα που 

κυμαίνεται από 2 έως 15% των ασθενών[59]. 

 

Νεοπλάσματα καλοήθη, κακοήθη και μη καθορισμένα  

Ο κίνδυνος εμφάνισης λεμφώματος μη Hodgkin και λοιπών κακοηθειών, ιδίως 

καρκίνων του δέρματος (μελάνωμα και μη μελάνωμα), σαρκωμάτων (Kaposi και μη 

Kaposi) και καρκίνου του τραχήλου της μήτρας in situ, είναι αυξημένος σε ασθενείς 

που λαμβάνουν ανοσοκατασταλτικά, ειδικότερα σε μεταμοσχευμένους ασθενείς που 

λαμβάνουν επιθετική θεραπεία. Η εν λόγω θεραπεία πρέπει να διατηρείται στα 

χαμηλότερα αποτελεσματικά επίπεδα .Ο αυξημένος κίνδυνος εμφάνισης λεμφώματος 

μη Hodgkin σε ανοσοκατεσταλμένους ασθενείς με ρευματοειδή αρθρίτιδα σε 

σύγκριση με τον γενικό πληθυσμό φαίνεται να σχετίζεται τουλάχιστον εν μέρει με τη 

νόσο καθαυτή. Από παλαιότερες εργασίες, αλλά και πιο πρόσφατες μετά-αναλύσεις 

διαφαίνεται ότι ο κίνδυνος λεμφώματος σε ασθενείς που λαμβάνουν ανάλογα των 

πουρινών είναι έως και 4 φορές μεγαλύτερος από τον αναμενόμενο [60]. Όμως το 

θέμα είναι περισσότερο σύνθετο, αφού δεν είναι γνωστό εάν ο υποκείμενος 

προδιαθεσικός παράγοντας ανάπτυξης κακοήθειας είναι τα ίδια τα 

ανοσοκατασταλτικά, ο συνδυασμός τους με βιολογικές θεραπείες ή η ίδια η νόσος.  

Σύμφωνα με μελέτη των Lewis και συν, ιδιαίτερα στη NόσοC, τα πλεονεκτήματα της 

ΑΖΑ στη διατήρηση της ύφεσης και στην αύξηση του προσδόκιμου επιβίωσης με 

καλή ποιότητα ζωής, υπερτερούν έναντι του κινδύνου λεμφώματος [61]. 

Υπήρξαν σπάνιες αναφορές περιστατικών οξείας μυελογενούς λευχαιμίας και 

μυελοδυσπλασίας (ορισμένες σχετίζονταν με χρωμοσωμικές ανωμαλίες). 

Τοξικότητα του μυελού των οστών 

Κυρίως αφορά στην λευκοπενία ( λευκά αιμοσφαίρια (WBC): 2.0–4.0×109/L) και 

ουδετεροπενία (απόλυτος αριθμός ουδετεροφίλων<1.5×109/L), που αποτελούν τις 

συχνότερες παρενέργειες των θειοπουρινών. Στις συνήθεις δόσεις, παρατηρούνται 
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στο 2 με 10.5% των ασθενών με IBD, ανάλογα με τον χρόνο παρακολούθησης της 

μελέτης και τον χρησιμοποιούμενο ορισμό της λευκοπενίας. Σε μια αναδρομική 

μελέτη 27 ετών που περιελάμβανε 739 ασθενείς με IBD, το 3.8% εκδήλωσε 

λευκοπενία και από αυτούς το 1.2% σοβαρή λευκοπενία (WBC <2.0×109/L) [62]. 

Η μυελοτοξικότητα μπορεί να εκδηλωθεί κάθε στιγμή κατά την θεραπεία, αλλά 

συνήθως παρατηρείται τους πρώτους μήνες, από τις 2 εβδομάδες μετά την έναρξη 

των θειπουρινών. Απαιτείται συχνή παρακολούθηση με γενική αίματος. Συνήθως 

πρόκειται για αναστρέψιμη μυελοτοξικότητα μετά την διακοπή του φαρμάκου ή την 

μείωση της δόσης στο 50% (12 ). Στους ασθενείς με IBD έχει αναφερθεί σοβαρή 

μυελοκαταστολή, συμπεριλαμβανομένης λευκοπενίαςθρομβοπενίας και 

πανκυτταροπενίας, η οποία μπορεί να είναι θανατηφόρος στο 1% από αυτούς και η 

επίπτωση τους δεν φαίνεται να είναι δοσοεξαρτώμενη [63].  

Η εκδήλωση μυελοκαταστολής σχετίζεται σημαντικά με την συγκέντρωση των 6-

θειγουανινικών νουκλεοτιδίων (6‐TGN) στο αίμα και την μειωμένη ενεργότητα του 

TPMT.Τα επίπεδα των 6‐TGN στα ερυθρά είναι αντιπροσωπευτικά των επιπέδων 

στον μυελό των οστών, που οδηγούν σε μυελοτοξικότητα [63]. 

 Οι Weinshilboum και Sladek πρώτοι μελέτησαν τις διαφορές στην ενεργότητα του 

ενζύμου TPMT στα ερυθρά αιμοσφαίρια 298 Καυκάσιων. Από αυτούς, 88.6% 

παρουσίαζαν υψηλή ενεργότητα του ενζύμου (13.50 ± 1.86 U, mean ± SD), 11.1% 

ενδιάμεση ενεργότητα (7.20 ± 1.08 U), και 0.3% είχαν μη ανιχνεύσιμη ενεργότητα 

[64]. 

Στους ασθενείς με μειωμένη ή μη ανιχνεύσιμη ενεργότητα του ενζύμου TPMT 

ευνοείται ο μεταβολισμός προς 6‐TGN μέσω του μονοπατιού της 

υποξανθινικήςφωσφοριβοζυλοτρανσφεράσης (HPRT) και υπάρχει κίνδυνος 

μυελοκαταστολής (360, 367-369). Όσον αφορά στους ασθενείς με ενδιάμεση TPMT 

ενεργότητα, φαίνεται να παρουσιάζουν λευκοπενία σε ποσοστό μεγαλύτερο σε σχέση 

με τους ασθενείς με φυσιολογική ενεργότητα του ενζύμου, γεγονός που αποτελεί το 

συμπέρασμα μιας μεγάλης μετα-ανάλυσης που περιέλαβε 4306 ασθενείς από 47 

μελέτες [65]. 

Οι ασθενείς αυτοί μπορούν να αντιμετωπιστούν με μείωση της δόσεις των 

θειοπουρινών, χωρίς αιματολογικές ανεπιθύμητες ενέργειες Ωστόσο, έχει ενδιαφέρον 

να τονιστεί ότι στην μελέτη των Hindorf και συν., μια προοπτική μελέτη 60 ασθενών, 

με 10 περιπτώσεις μυελοτοξικότητας, οι συγκεντρώσεις των 6-θειογουανινικών 
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νουκλεοτιδίων δεν προέβλεπαν την εκδήλωση μυελοτοξικότητας και η μέση 

ενεργότητα του ενζύμου TPMT ήταν υψηλή. Ο μόνος ανεξάρτητος παράγοντας που 

βρέθηκε να σχετίζεται με την μυελοτοξικότητα ήταν η μέγιστη συγκέντρωση του 

6‐meTIMP (6-μεθυλ-θειοινόσινο-μονοφωσφορικού) στα ερυθρά των ασθενών [66 ]. 

 

Διαταραχές του γαστρεντερικού 

Διαταραχές του γαστρεντερικού μετά από τη λήψη πόσιμης αζαθειοπρίνης 

εκδηλώνονται κυρίως υπό μορφή ναυτίας. 

Μετά τη χορήγηση της αζαθειοπρίνης για πρώτη φορά, μικρός αριθμός ασθενών 

εμφανίζει ναυτία. Για τη μείωση της ναυτίας, η δόση πρέπει να λαμβάνεται μετά από 

γεύμα. Σε ασθενείς που λάμβαναν θεραπεία με αζαθειοπρίνη έχει αναφερθεί 

παγκρεατίτιδα, ιδιαίτερα σε ασθενείς που έχουν υποβληθεί σε μεταμόσχευση νεφρού 

και σε όσους είχαν διαγνωσθεί με φλεγμονώδη νόσο του εντέρου. Είναι δύσκολο να 

αποδοθεί η παγκρεατίτιδα στη χορήγηση ενός συγκεκριμένου φαρμακευτικού 

προϊόντος, παρότι σε ορισμένες περιπτώσεις η επαναπρόκληση επιβεβαίωσε τον 

συσχετισμό με την αζαθειοπρίνη. 

Σε μεταμοσχευμένους ασθενείς που λαμβάνουν ανοσοκατασταλτική θεραπεία έχουν 

αναφερθεί σοβαρές επιπλοκές, περιλαμβανομένης της κολίτιδας, της 

εκκολπωματίτιδας και της διάτρησης εντέρου. Ωστόσο, η αιτιώδης σχέση δεν έχει 

τεκμηριωθεί επαρκώς και ενδέχεται να σχετίζονται με υψηλές δόσεις 

κορτικοστεροειδών. 

Σε ασθενείς με φλεγμονώδη νόσο του εντέρου που λαμβάνουν θεραπεία με 

αζαθειοπρίνη έχει αναφερθεί σοβαρή διάρροια, υποτροπιάζουσα σε περίπτωση νέας 

έκθεσης. Σε περίπτωση έξαρσης των συμπτωμάτων στους εν λόγω ασθενείς, θα 

πρέπει να εξετάζεται το ενδεχόμενο αιτιώδους σχέσης με τη θεραπεία αζαθειοπρίνης 

[66]. 

 

Ηπατοτοξικότητα 

Τα θειοπουρινικά φάρμακα είναι δυνατόν να επηρεάσουν το ήπαρ με 3 τρόπους: 

αντίδραση υπερευαισθησίας, ιδιοσυστασιακή χολοστατική αντίδραση και εστιακή 

οζώδη υπερπλασία. Οι ασθενείς που λαμβάνουν θειοπουρίνες είναι δυνατόν να 

παρουσιάσουν ήπια, παροδική και αναστρέψιμη αύξηση τρανσαμινασών, που 

αποτελεί και την πιο συχνή παρενέργεια . 
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Οι θειοπουρίνες προκαλούν τόσο ηπατοκυτταρική όσο και χολοστατική βλάβη. Οι 

ασθενείς παρουσιάζουν τρανσαμινασαιμία σε ποσοστό 8,6-21% . 

Συνήθως παρουσιάζεται μετά 1,5-3 μήνες κατά μέσο όρο από την έναρξη της αγωγής. 

Έτσι, όταν εμφανιστεί όψιμα πρέπει να αναζητώνται άλλα αίτια, όπως ιογενείς, 

ηπατίτιδες ή αλκοολική ηπατίτιδα. Επιπλέον, στην πλειοψηφία τους οι ασθενείς 

ομαλοποιούν τις τρανσαμινάσες παρά την συνέχιση της ΑΖΑ/6-ΜΡ. Οι υπόλοιποι 

ανταποκρίνονται στην μείωση της δόσης ή την διακοπή της θεραπείας [63]. 

Οι μηχανισμοί με τους οποίους οι θειοπουρίνες προκαλούν ηπατική βλάβη είναι 

άγνωστοι. Μερικές περιπτώσεις αποδίδονται στην υπερευαισθησία, κυρίως όμως 

σχετίζονται με υψηλά επίπεδα 6-ΜΜΡ και λόγω του ότι η ενεργότητα του ΤΡΜΤ στο 

ήπαρ είναι παρόμοια με αυτή των ερυθρών αιμοσφαιρίων, φαίνεται ότι η υψηλή 

ενεργότητα του ενζύμου σχετίζεται με υψηλά επίπεδα μεθυλιωμένων παραγώγων, 

κυρίως 6ΜΜΡ.Μια άλλη πτυχή της ηπατοτοξικότητας των θειοπουρινών, είναι η 

σπάνια εκδήλωση εστιακής οζώδους υπερπλασίας, με επιπλοκή την ανάπτυξη 

πυλαίας υπέρτασης και μακροπρόθεσμα την ανάγκη μεταμόσχευσης ήπατος. Η 

επιπλοκή παρουσιάζεται όψιμα στην αγωγή με αζαθειοπρίνη, αφού απαιτούνται κατά 

μέσο όρο 50 μήνες χορήγησης για την εκδήλωση της. Η μέση επίπτωση σε 10 χρόνια 

υπολογίζεται σε 1,25%, ενώ το αρσενικό φύλο και η εντερεκτομή>50cm θεωρούνται 

παράγοντες κινδύνου [67]. 

 

3.2. Οφέλη από την χορήγηση ΑΖΑ σε ασθενείς με ΙΦΝΕ 

Τα οφέλη των θειοπουρινών, αζαθειοπρίνης (AZA) και 6-μερκαπτοπουρίνης (6-MP) 

στη διατήρηση της ύφεσης και της εξοικονόμησης κορτικοστεροειδών στη 

φλεγμονώδη νόσο του εντέρου (IBD) είναι αναμφισβήτητα. 

Η αζαθειοπρίνη και η 6-μερκαπτοπουρίνη μπορεί να είναι αποτελεσματικές για την 

πρόκληση ύφεσης στη νόσο του Crohn σε ασθενείς με χρόνια ενεργό νόσο. Αυτά τα 

φάρμακα μπορεί να μειώσουν την ανάγκη για θεραπεία με στεροειδή και επομένως η 

χρήση τους μπορεί να οδηγήσει σε χαμηλότερη συχνότητα εμφάνισης παρενεργειών 

που σχετίζονται με στεροειδή [68]. 

 

AZA για πρόκληση ύφεσης σε ασθενείς με ΙΦΝΕ 

Λόγω της καθυστερημένης έναρξης δράσης των αναλόγων θειοπουρίνης, ακόμη και 

με ενδοφλέβια χορήγηση, αυτό το φάρμακο έχει χρησιμοποιηθεί συχνότερα, με 
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ταυτόχρονη χρήση στεροειδών ή πιο πρόσφατα με infliximab, σε ασθενείς με ενεργό 

νόσο .Μια μετα-ανάλυση της βάσης δεδομένων Cochrane βρήκε οκτώ 

τυχαιοποιημένες, ελεγχόμενες με εικονικό φάρμακο δοκιμές σε ενήλικες που 

αξιολόγησαν τη χρήση της αζαθειοπρίνης ή της 6-μερκαπτοπουρίνης στην ενεργό 

νόσο του Crohn. Το μέτρο έκβασης ήταν η αναλογία των ασθενών με κλινική 

βελτίωση ή ύφεση (όπως ορίζεται από τη βαθμολογία CDAI, τον δείκτη Harvey-

Bradshaw, την υποκειμενική αξιολόγηση ή την επίδραση στεροειδούς περιορισμού). 

Το ομαδοποιημένο ποσοστό ανταπόκρισης ήταν 54% για την ομάδα με ανάλογα 

θειοπουρίνης έναντι 34% για τους ασθενείς που έλαβαν εικονικό φάρμακο, με μια 

μέγιστη αναλογία πιθανοτήτων απόκρισης που έφθασε στις 17 εβδομάδες θεραπείας. 

Ο αριθμός που απαιτείται για τη θεραπεία είναι 5 για να ωφεληθεί 1 ασθενής.[69] 

Στην κλινική πράξη, η χρήση της αζαθειοπρίνης ως μονοθεραπείας για την πρόκληση 

ύφεσης σε ενεργό IBD ενδείκνυται πολύ σπάνια, λόγω της καθυστερημένης δράσης 

της. Σε ήπια έως μέτρια, χρόνια ενεργό IBD, το AZA μπορεί να είναι μια επιλογή σε 

επιλεγμένους ασθενείς. 

 

AZA για διατήρηση της ύφεσης σε ασθενείς με ΙΦΝΕ 

Μόλις η IBD είναι αδρανής, τα ανάλογα θειοπουρίνης είναι μια πολύ αποτελεσματική 

θεραπευτική επιλογή για τη διατήρηση της ύφεσης της νόσου. Αυτή η κατάσταση 

αναλύθηκε από τον Pearson και τους συνεργάτες του σε μια μετα-ανάλυση Cochrane. 

Βρήκαν πέντε δοκιμές που ικανοποιούσαν τα κριτήρια ένταξης ως τυχαιοποιημένες, 

διπλά-τυφλές και ελεγχόμενες με εικονικό φάρμακο. Παρά τη διακύμανση ως προς 

τις δόσεις και τη διάρκεια της θεραπείας, η συνολική διατήρηση της ύφεσης ήταν 

67% με το AZA σε σύγκριση με το 52% της ομάδας εικονικού φαρμάκου. Αξίζει να 

σημειωθεί ότι το αποτέλεσμα είναι δοσοεξαρτώμενο με βέλτιστο όφελος σε δόση 2,5 

mg/kg την ημέρα. Όλα αυτά τα δεδομένα υποστηρίζουν τη χρήση αντιμεταβολιτών 

ως θεραπεία συντήρησης [70]. 

 

AZA για την πρόληψη της υποτροπής της νόσου μετά από χειρουργική επέμβαση 

σε ασθενείς με ΙΦΝΕ 

Η συχνότητα χειρουργικής επέμβασης κατά την πορεία της IBD είναι πολύ υψηλή, 

φθάνοντας σε αθροιστικό κίνδυνο 78%-91% σε ορισμένες κλασικές μελέτες. Η 

μετεγχειρητική υποτροπή προσεγγίζει το 100% των ασθενών, στα 3 χρόνια, όταν 

αξιολογείται ενδοσκοπικά. Ευτυχώς, η κλινική υποτροπή και η ανάγκη για 
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επαναλαμβανόμενη χειρουργική επέμβαση είναι μικρότερη (15%-45% μετά από 3 

χρόνια). Το AZA και το 6-MP είναι αποτελεσματικά ως θεραπεία για την πρόληψη 

της υποτροπής της νόσου. Το AZA ή το 6-MP είναι πιθανώς πιο αποτελεσματικό από 

τις ενώσεις 5-ASA, αλλά ο σχεδιασμός των μελετών που στοχεύουν στην 

αποσαφήνιση αυτού του ζητήματος δεν επιτρέπει μια ισχυρή δήλωση από αυτή την 

άποψη.[71] 

Ο κίνδυνος ανάπτυξης εσωτερικών ή περιπρωκτικών συριγγίων είναι πολύ υψηλός σε 

ασθενείς με IBD και σχεδόν το 50% από αυτούς θα αναπτύξουν οποιαδήποτε μορφή 

στη διάρκεια της ζωής τους. Το ποσοστό πλήρους επούλωσης με τις διαθέσιμες 

ιατρικές θεραπείες είναι 50% και οι πολλαπλές υποτροπές είναι συχνές. Στις μετα-

αναλύσεις της βάσης δεδομένων Cochrane που πραγματοποιήθηκαν από τον Sanborn 

και τους συνεργάτες του, το 55% των ασθενών με AZA σε σύγκριση με το 29% των 

ασθενών που έλαβαν εικονικό φάρμακο πέτυχαν ανταπόκριση. Ο αριθμός που 

χρειαζόταν για τη θεραπεία για να παρατηρηθεί ένας ασθενής με επούλωση συριγγίου 

ήταν 4, γεγονός που επιβεβαιώνει ότι το AZA είναι μια ισχυρή θεραπευτική 

στρατηγική για αυτόν τον τύπο επιπλοκών που σχετίζονται με την ΙΦΝΕ [68]. 

 

Διάρκεια θεραπείας με AZA 

Το ερώτημα για πόσο καιρό θα πρέπει να συνεχιστούν οι θειοπουρίνες και μέχρι πόσο 

καιρό θα υπάρξει πραγματικά όφελος από αυτή τη θεραπεία σε ασθενείς που πέτυχαν 

ύφεση δεν έχει επιλυθεί πλήρως. Τα αποτελέσματα της μελέτης είναι αντιφατικά. Ο 

πρώτος που αξιολόγησε αυτό το ζήτημα ήταν ο O' Donoghue το 1978 σε 51 ασθενείς 

με IBD που λάμβαναν AZA για τουλάχιστον 6 μήνες. Η αθροιστική πιθανότητα 

υποτροπής σε 1 έτος ήταν 5% για την ομάδα που έλαβε θεραπεία με AZA έναντι 41% 

στην ομάδα του εικονικού φαρμάκου (P < 0,01). [72] Μετά από αυτή την πρώτη 

αναφορά, αρκετές μελέτες προσπάθησαν να διευκρινίσουν περαιτέρω αυτό το 

ζήτημα. Μια πολυκεντρική, τυχαιοποιημένη, διπλά-τυφλή μελέτη σε ασθενείς με IBD 

που βρίσκονταν σε ύφεση σε θεραπεία με AZA για ≥ 3,5 χρόνια έδειξε ότι το μέσο 

ποσοστό υποτροπής στους 18 μήνες σε ασθενείς που διέκοψαν το φάρμακο ήταν 

σχεδόν 3 φορές από αυτό που παρατηρήθηκε σε εκείνους που διατηρήθηκαν κατά τη 

θεραπεία (21,3% έναντι 7,9%). Ως εκ τούτου, οι συγγραφείς συνέστησαν τη συνέχιση 

της θεραπείας συντήρησης με AZA πέραν των 3,5 ετών. [73] Μια άλλη αναδρομική 

μελέτη σε 1176 ασθενείς με IBD από 16 ευρωπαϊκά κέντρα έδειξε ότι μέσα στα 

πρώτα 4 χρόνια θεραπείας, το AZA μείωσε τη συχνότητα εμφάνισης εξάρσεων και 
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κατανάλωσης στεροειδών και η συνέχιση πέραν των 4 ετών βελτίωσε την κλινική 

δραστηριότητα και τις απαιτήσεις σε στεροειδή. [74]. Πρόσφατα, οι Mantzarisetal 

δημοσίευσαν μια προοπτική, τυφλή μελέτη σε ασθενείς με εξαρτώμενη από 

στεροειδή νόσο του Crohn σε ύφεση με AZA. Στρωματοποίησαν τους ασθενείς σε 

δύο ομάδες: Ομάδα Α, αποτελούμενη από ασθενείς που λάμβαναν συνεχώς 

αζαθειοπρίνη για διάστημα μεταξύ 2 και 4 ετών και Ομάδα Β, που αποτελούνταν από 

ασθενείς που λάμβαναν αζαθειοπρίνη μεταξύ 4 και 8 ετών. Το ετήσιο ποσοστό 

υποτροπής στην Ομάδα Α ήταν 19,6% έναντι 11,9% στην Ομάδα Β χωρίς σημαντική 

διαφορά (P = 0,67)[75].  
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ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

 

Σκοπός 

Σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν η διερεύνηση όλων των δεδομένων σχετικά με 

τους υπό παρακολούθηση ασθενείς με ΙΦΝΕ, οι οποίοι  έχουν λάβει στο παρελθόν ή 

ευρίσκονται υπό αγωγή με Αζαθρειοπρίνης (ΑΖΑ) και της επίδρασης αυτής της 

θεραπευτικής αγωγής στην πορεία της νόσου. 

Στη μελέτη αυτή καταγράφηκαν  αναλυτικά τα δημογραφικά τους στοιχεία, η νόσος,  

οι μέθοδοι συντηρητικής και τα είδη χειρουργικής αντιμετώπισης, και άλλα 

σημαντικά δεδομένα (ενδοσκοπικά / ακτινολογικά). Τέλος   καταγράφηκε η κλινική 

έκβαση των ασθενών. 

Στόχοι της μελέτης ήταν: 

 η καταγραφή όλων των δημογραφικών στοιχείων των ασθενών υπό ΑΖΑ 

προκειμένου να συσχετιστούν με άλλους παράγοντες.  

 η καταγραφή της πορείας της νόσου και των πιθανών επιπλοκών που 

παρουσιάζονται στους ασθενείς με ΙΦΝΕ και υπό θεραπεία ΑΖΑ. 

 η σύγκριση της μορφής της ΙΦΝΕ (νόσος Crohn και Ελκώδης Κολίτιδα) με τη 

χορήγηση ΑΖΑ και της πορείας της νόσου. 

 η εντόπιση της νόσου και η συσχέτιση της εντόπισης με την πορεία της νόσου  

 η παρέμβαση (κολεκτομή) σε ασθενείς υπό ΑΖΑ 

 η θνητότητα της ΙΦΝΕ σε ασθενείς υπό ΑΖΑ  

 η συσχέτιση της θνητότητας με τα έτη της θεραπευτικής αγωγής και άλλα 

δημογραφικά χαρακτηριστικά 

 η συσχέτιση των δημογραφικών χαρακτηριστικών με την επίπτωση εξωεντερικών 

εκδηλώσεων 

 η συσχέτιση των δημογραφικών χαρακτηριστικών με την επίπτωση καρκίνου 

 η συσχέτιση των επιπλοκών με τα έτη χορήγησης ΑΖΑ 

 ο λόγος συνέχισης, διακοπής ή τροποποίησης της θεραπείας με ΑΖΑ 

 η συνθεραπεία και η συσχέτιση με την πορεία της νόσου και της εμφάνισης 

επιπλοκών   

Μέσα από αυτές τις συσχετίσεις και τη μελέτη της ανάλυσης των  δεδομένων, 

διερευνήθηκε η αποτελεσματικότητα της θεραπείας με ΑΖΑ σε ασθενείς με ΙΦΝΕ και  
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η ασφάλεια που δίνει η θεραπευτική αυτή προσέγγιση, μόνη της ή σε συνδυασμό με 

άλλες θεραπευτικές μεθόδους.  

Επίσης η καταγραφή και μελέτη των δεδομένων αυτών αναμένεται να αποτελέσουν 

μια συγκεντρωτική βάση παρακολούθησης των παραμέτρων των ασθενών με ΙΦΝΕ, 

κάτι που μπορεί να συντελέσει στην ευκολότερη παρακολούθηση και παρέμβαση από 

την επιστημονική ομάδα, αλλά και να αποτελέσει σημείο αναφοράς για περαιτέρω 

επιστημονική μελέτη τόσο σε εθνικό όσο και διεθνές επίπεδο.  

 

Υλικό και Μέθοδος 

Δείγμα της μελέτης 

H μελέτη διεξήχθη σε ασθενείς σε ασθενείς που παρακολουθούνται στην 

Πανεπιστημιακή Γαστρεντερολογική Κλινική του Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου 

Ιωαννίνων αλλά και στην ευρύτερη περιοχή της ΒΔ Ελλάδας, για το χρονικό 

διάστημα από το 1987 έως το 2020. Πρόκειται για συστηματική μελέτη στους υπό 

παρακολούθηση ασθενείς μέσα από τα αρχεία της Πανεπιστημιακής 

Γαστρεντερολογικής Κλινικής του Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Ιωαννίνων, με 

διάγνωση ΙΦΝΕ. 

Η διάγνωση της ΙΦΝΕ τέθηκε με βάση ενδοσκοπικά και ιστολογικά ευρήματα μετά 

από ειλεοκολονοσκόπηση και λήψη βιοψιών. 

Η συγκεκριμένη μελέτη  είναι μια αναδρομική μελέτη στους υπό παρακολούθηση 

ασθενείς με ΙΦΝΕ,  μέσα από τα αρχεία της Πανεπιστημιακής Γαστρεντερολογικής 

Κλινικής του Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Ιωαννίνων. Το μητρώο που 

περιλαμβάνει τα πλήρη στοιχεία και τα εργαστηριακά δεδομένα των ασθενών 

ενημερώνεται συστηματικά, σε κάθε επίσκεψη ή επικοινωνία του ασθενή έτσι ώστε 

να υπάρχει συνέχεια στη θεραπεία και ανατροφοδότηση της πληροφορίας για την 

έγκαιρη παρέμβαση σε περίπτωση εμφάνισης ανεπιθύμητων παρενεργειών.  Στη 

μελέτη καταγράφηκαν οι ασθενείς με τελική διάγνωση ΙΦΝΕ οι οποίοι είχαν λάβει ως 

αγωγή Αζαθειοπρίνη. 

Το σύνολο των πλήρως καταγεγραμμένων ασθενών ήταν 237 άτομα, από τα οποία 

εξαιρέθηκαν και δεν συμπεριελήφθησαν στη μελέτη τα 15 άτομα διότι υπήρχαν 

ελλείψεις στα στοιχεία τους και δεν κατέστη δυνατή η επικοινωνία μαζί τους έτσι 

ώστε να αναζητηθούν τα υπολειπόμενα στοιχεία από τον προσωπικό τους φάκελο.  

Συνολικά το δείγμα που μελετήθηκε αφορούσε σε 222 άτομα με ΙΦΝΕ, υπό θεραπεία 

ΑΖΑ. 
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Κριτήρια ένταξης και αποκλεισμού 

Η μελέτη εξέτασε όλα τα αρχεία με τους ασθενείς που υπήρχαν καταγεγραμμένοι στα 

μητρώα της Πανεπιστημιακής Γαστρεντερολογικής Κλινικής του Πανεπιστημιακού 

Νοσοκομείου Ιωαννίνων. Οι ασθενείς που συμπεριελήφθησαν στη μελέτη ήταν 

εκείνοι οι οποίοι  είχαν λάθει θεραπεία με ΑΖΑ, από το 1987 έως και το 2020. Οι 

ασθενείς αυτοί, μετά την έναρξη θεραπείας με ΑΖΑ, παρακολουθούνταν σε τακτά 

χρονικά διαστήματα (τουλάχιστον κάθε έξι μήνες ή και συχνότερα ), τόσο με κλινικό 

όσο και με εργαστηριακό έλεγχο. 

Οι ασθενείς που αποκλείστηκαν από τη μελέτη ήταν εκείνοι οι οποίοι είχαν απώλειες 

στις καταγραφές τους και είχαν ελλιπή στοιχεία στο φάκελό τους, αλλά και εκείνοι με 

τους οποίους δεν καλέστη δυνατή η επικοινωνία για ανεύρεση των στοιχείων που 

έλλειπαν από τον προσωπικό τους φάκελο.  

 

Καταγραφή Δεδομένων 

Κατεγράφησαν αναλυτικά όλα τα στοιχεία που προέκυψαν από τους φακέλους των 

ασθενών. Συγκεκριμένα καταγράφηκαν: η ηλικία του ασθενή, το φύλο, το έτος 

διάγνωσης της ΙΦΝΕ, η μορφή της ΙΦΝΕ, η εντόπιση της νόσου, η χειρουργική 

παρέμβαση, η θνητότητα, οι εξωεντερικές και οι εντερικές εκδηλώσεις (δερματικές 

εκδηλώσεις, αναιμία, θρομβοπενία, προβλήματα όρασης, λοιμώξεις, αρθρίτιδες, 

πολυνευροπάθειες, κ.λ.π.), η επίπτωση καρκίνου, η συχνότητα των νοσηλειών κατά 

το τελευταίο έτος της μελέτης, το έτος έναρξης ΑΖΑ, η δοσολογία, η διακοπή, ή η 

τροποποίηση της δόσης και οι λόγοι που οδήγησαν σε αυτό, αλλά και η συνθεραπεία 

άλλης  φαρμακευτικής ουσίας μαζί με την ΑΖΑ. 

 

Χαρακτηρισμός ανεπιθύμητων ενεργειών 

Οι ανεπιθύμητες ενέργειες προσδιορίστηκαν ανάλογα με τα συμπτώματα που 

εμφανίστηκαν μετά τη χορήγηση ΑΖΑ και συνήθως υπήρξε ύφεση αυτών ή απουσία 

τους μετά τη διακοπή ή τροποποίηση της  δόσης ΑΖΑ. Συγκεκριμένα: 

 Παγκρεατίτιδα που προκαλείται από ΑΖΑ: Για να χαρακτηριστεί ανεπιθύμητη 

ενέργεια η παγκρεατίτιδα και να αποτελέσει αιτιολογικό παράγοντα η θεραπεία 

με ΑΖΑ, έπρεπε εκ προοιμίου να αποκλειστούν  εργαστηριακά άλλοι αιτιολογικοί 

παράγοντες όπως η χολολιθίαση.  Τα συμπτώματα της παγκρεατίτιδας αφορούν 

σε εμφάνιση αρκετών  κοιλιακών πόνων, αύξηση της αμυλάσης ορού τρεις φορές 

πάνω από το ανώτερο όριο.  
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 Εξάνθημα: Αφορά σε νέα εμφάνιση δερματικού εξανθήματος  μετά τη χορήγηση 

AZA που υποχώρησε μετά την απόσυρση του AZA. 

 Λευκοπενία: Προσδιορίστηκε με τον αριθμό των λευκών αιμοσφαιρίων <3,5 x 

109/L 

 Ουδετεροπενία: Προσδιορίστηκε με τον αριθμό των ουδετερόφιλων < 1,5 x 

109/L 

 Θρομβοπενία: Προσδιορίστηκε με τον αριθμό των αιμοπεταλίων <150 x 103/μL 

 Καταστολή μυελού των οστών: Προσδιορίστηκε με την εμφάνιση αναιμίας, 

λευκοπενίας και θρομβοπενίας. 

 Γαστρεντερικές εκδηλώσεις: Προσδιορίστηκε με την εμφάνιση ναυτίας, 

εμέτους και γαστρεντερικών ενοχλημάτων όπως ο πόνος αλλά και στοματίτιδα 

και άφθες στο στοματικό βλεννογόνο. 

 Ηπατοτοξικότητα που προκαλείται από το AZA: Προσδιορίστηκε με την 

εμφάνιση μη φυσιολογικών τιμών ηπατικών  ενζύμων μετά από χορήγηση AZA, 

όταν αρχικά  έχουν αποκλειστεί άλλες αιτίες ηπατικής βλάβης, όπως η 

πρωτοπαθής σκληρυντική χολαγγειίτιδα και η ιογενής ηπατίτιδα. Επιπλέον, 

χρησιμοποιήθηκε  η μέθοδος αξιολόγησης αιτιότητας RousselUclaf (RUCAM) 

για τον ορισμό της ηπατικής βλάβης που προκαλείται από φάρμακα (DILI). 

 Μόλυνση: Προσδιορίστηκε με την ανάπτυξη λοιμώξεων μετά από χορήγηση 

ΑΖΑ . 

 Καρκίνος: Προσδιορίστηκε με την εμφάνιση κάποιας μορφής καρκίνου μετά από 

χορήγηση ΑΖΑ. 

 Αρθραλγία/Αρθρίτιδα: Προσδιορίστηκε με την εμφάνιση πόνου στις αρθρώσεις, 

που δεν συνοδεύεται από αντικειμενικά ευρήματα κατά την κλινική εξέταση της 

άρθρωσης και των γύρω δομών. Επίσης η αρθραλγία προσδιορίστηκε με την 

παρουσία φλεγμονής στην άρθρωση.  

 Προσβολή πνευμόνων: Προσδιορίστηκε με την εμφάνιση κυψελίτιδας ή και 

πνευμονικής ίνωσης. 

 Προβλήματα όρασης: Προσδιορίστηκε με την εμφάνιση συμπτωμάτων όπως: 

ξηροφθαλμία, κερατοπάθεια, σκληρίτιδα και καταράκτης 

 Οστεοπόρωση: Προσδιορίστηκε με την ανεύρεση οστεοπενίας με μέτρηση 

οστικής πυκνότητας. 
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Ηθική και Δεοντολογία της μελέτης 

Η μελέτη εγκρίθηκε με την υπ. Αριθ. 2319 /10.01.2019, του  Πανεπιστημίου 

Ιωαννίνων, της  Σχολής Επιστημών Υγείας. Τμήμα Ιατρικής. Τηρήθηκε η ανωνυμία 

και εμπιστευτικότητα των προσωπικών δεδομένων των ασθενών. Τα προσωπικά 

στοιχεία κωδικοποιήθηκαν και η ανάλυση των δεδομένων έγινε τηρώντας την 

ανωνυμία αυτών. 

 

Στατιστική Ανάλυση  

Τα δεδομένα που συλλέχθηκαν από τους ασθενείς με ΙΦΝΕ εισήχθησαν στο 

στατιστικό πρόγραμμα S.P.S.S. 25 (StatisticalPackage for Social Sciences) 

προκειμένου να διεξαχθεί η στατιστική τους επεξεργασία και τα τελικά 

συμπεράσματα. Το επίπεδο σημαντικότητας τέθηκε σε 0,05.  

Η στατιστική επεξεργασία βασίστηκε στην παρουσίαση περιγραφικών 

αποτελεσμάτων με τη μορφή ποσοστιαίων κατανομών, μέσων τιμών και τυπικών 

αποκλίσεων. Επίσης παρατίθενται τα αποτελέσματα σε πίτες ή ραβδογράμματα. Με 

βάση τον έλεγχο κανονικότητας με την δοκιμασία Kolmogorov Smirnov, 

αποδείχθηκε ότι τα δεδομένα δεν ακολουθούσαν την κανονική κατανομή και έτσι 

επιλέχθηκαν μη παραμετρικές δοκιμασίες. Για την διερεύνηση διαφορές μεταξύ των 

δεδομένων επιλέχθηκε ο Pearson'schi-squaredtest, καθώς οι μεταβλητές ήταν 

ονομαστικές (nominal) ή διατεταγμένες (ordinal).  

Επίσης, για την αξιολόγηση ύπαρξης ή μη συσχέτισης μεταξύ των μεταβλητών του 

ερωτηματολογίου πραγματοποιήθηκε ανάλυση συσχέτισης με τη χρήση του 

συντελεστή Pearson'scorrelationcoefficient. Για την ερμηνεία των εν λόγω 

συντελεστών χρησιμοποιήθηκαν οι οδηγίες του Cohen (1998), οι όποιες 

επισημαίνουν πως η συσχέτιση 0,10 είναι μικρή, 0,30 είναι μέτρια και 0,50 μεγάλη.    
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Αποτελέσματα Έρευνας 

Δημογραφικά χαρακτηριστικά  

Η πλειοψηφία των ασθενών ήταν άνδρες (62,2%). Η μέση ηλικία του δείγματος ήταν 

56,9 ±17,9 έτη και το 24,7% άνηκε στην ηλικιακή ομάδα των 41-50 ετών(πίνακας 1).  

Πίνακας 1. Δημογραφικά Χαρακτηριστικά Δείγματος 

 Αριθμός (Ν) Ποσοστό % 

Φύλο   

Άνδρας 138 62,2 

Γυναίκα 84 37,8 

Ηλικία   

<30 ετών 16 7,2 

31-40 ετών 25 11,2 

41-50 ετών 55 24,7 

51-60 ετών 36 16,1 

61-70 ετών 36 16,1 

71-80 ετών 32 14,3 

>81 ετών 23 10,3 

 

 

1. Εντοπισμός και Διάγνωση Ασθένειας 

Το 65,6% των ασθενών έπασχε από νόσο Crohn. Στο 37,7% των ασθενών η διάγνωση 

της νόσου έγινε με εντοπισμό των συμπτωμάτων και Αριστερή Κολίτιδα. Το 21,1% 

των ασθενών που συμμετείχαν στη μελέτη έπασχαν από ΙΦΝΕ για χρονικό διάστημα 

<20 έτη και το 25,1% έπασχαν από ΙΦΝΕ για μεγαλύτερο χρονικό διάστημα (21-30 

έτη). Το 97,3% των ασθενών ήταν εν ζωή μέχρι την ολοκλήρωση της παρούσας 
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έρευνας, ενώ συνολικά 6 άτομα δεν ήταν εν ζωή μέχρι την περάτωση της μελέτης 

(πίνακας 2). 

 

Πίνακας 2. Χαρακτηριστικά των ασθενών που έλαβαν Αζαθειοπρίνη. 

 Patients with ulcerative colitis Patients with Crohn’s 

disease 

Εντόπιση της νόσου 6.6%     (5/76)   Πρωκτίτιδα 

54.0%    (41/76) Αριστερή 

κολίτιδα 

39.4%    (30/76) Πανκολίτιδα 

 

35.6%   (52/146) Ειλεΐτιδα 

26.0%   (38/146) Κολίτιδα 

38.4%   (56/146) Ειλεΐτιδα και 

Κολίτιδα 

Φύλο (Άρρεν/Θήλυ) 

 

48 (63%) /28 (37%) 90 (61%) /56 (39%) 

Ένδειξη χορήγηση αζαθειοπρίνης 

   Επίτευξη ύφεσης 

   Διατήρηση της ύφεσης 

   Προφύλαξη μετά το χειρουργείο                                                       

 

63% (48/76) 

37% (28/76) 

- 

 

55% (81/146) 

42% (60/146) 

  3%                            (5/146) 

   

 

Έναρξη της αζαθειοπρίνης μετά 

τη διάγνωση της ΙΦΝΕ 

<5 έτη 

    6-10 έτη 

> 10 έτη 

 

 

 

72% (55/76) 

21% (16/76) 

   7% (5/76) 

 

 

 

77% (112/146) 

16% (23/146) 

   7% (11/146) 

 

Στο 33,3% των ανδρών με νόσο Crohn η νόσος εμφανίστηκε ως Αριστερά Κολίτιδα, 

ενώ στο 31,9% με της μορφή της Πανκολίτιδας. Αντίστοιχα στο 45,2% των γυναικών 

εμφανίστηκε ως Αριστερά Κολίτιδα και στο 31% ως Πανκολίτιδα (πίνακας 3). 
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Πίνακας 2. Σύγκριση φύλου με  Εντόπιση Νόσου 

Φύλο ΕΝΤΟΠΙΣΗ ΝΟΣΟΥ  

Ορθοπρωκτίτιδ

α 

Αριστερά 

Κολίτιδα 

Πανκολίτιδ

α 

Κολεκτομή Ειλεΐτιδα 

Άνδρας Αριθμός 15 46 44 22 11 

%  10,9% 33,3% 31,9% 15,9% 8,0% 

Γυναίκα Αριθμός 1 38 26 19 0 

%  1,2% 45,2% 31,0% 22,6% 0,0% 

 

Στο 75% των ασθενών ηλικίας <30 ετών, η νόσος εμφανίστηκε ως Αριστερά 

Κολίτιδα, όπως και στο 52,8% των ασθενών ηλικίας 61-70 ετών, στο 53,1% ηλικίας 

71-80 ετών και τέλος στο 39,1% των ασθενών ηλικίας >81 ετών. Η Αριστερά 

Κολίτιδα φαίνεται ότι εμφανίστηκε συχνότερα σε ηλικίες κάτω των 30 ετών και στις 

ηλικίες 61-80 ετών. 

Στο 43,6% ηλικίας 41-50 ετών, εμφανίστηκε ως Πανκολίτιδα όπως και στο 41,7% 

ηλικίας 51-60 ετών. Η Πανκολίτιδα δείχνει μεγαλύτερη επίπτωση στις ηλικίες 41-60 

ετών. 

Η Ορθοπρωκτίτιδα εμφανίζεται λιγότερο συχνά από τις άλλες δύο με τις ηλικίες 41-

50 και 71-80 να υπερισχύουν. Παρόμοια χαμηλή επίπτωση δείχνει και η Ειλεΐτιδα, 

αλλά σε μικρότερες ηλικίες (31-40 ετών και 51-60 ετών). 

Σε ότι αφορά στην Κολεκτομή, το 36% των ασθενών ηλικίας 31-40 ετών  υπεβλήθην 

σε αυτή, ενώ παρόμοιο ποσοστό Κολεκτομής  (34,8% ) εμφάνισαν και οι 

μεγαλύτερες ηλικίες (>81 ετών), (πίνακας 4). 
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Πίνακας 3. Σύγκριση Ηλικιακής Ομάδας με Εντόπιση Νόσου 

 ΕΝΤΟΠΙΣΗ ΝΟΣΟΥ  

Ορθο 

πρωκτίτιδα 

Αριστερά 

Κολίτιδα 

Πανκολίτιδα Ειλεΐτιδα Κολεκτομή 

<30 

ετών 

Αριθμός 0 12 2 1 1 

%  0,0% 75,0% 12,5% 6,3% 6,3% 

31-40 

ετών 

Αριθμός 1 5 7 3 9 

%  4,0% 20,0% 28,0% 12,0% 36,0% 

41-50 

ετών 

Αριθμός 5 13 24 3 10 

%  9,1% 23,6% 43,6% 5,5% 18,2% 

51-60 

ετών 

Αριθμός 3 9 15 4 5 

%  8,3% 25,0% 41,7% 11,1% 13,9% 

61-70 

ετών 

Αριθμός 3 19 9 0 5 

%  8,3% 52,8% 25,0% 0,0% 13,9% 

71-80 

ετών 

Αριθμός 3 17 9 0 3 

%  9,4% 53,1% 28,1% 0,0% 9,4% 

>81 

ετών 

Αριθμός 2 9 4 0 8 

%  8,7% 39,1% 17,4% 0,0% 34,8% 

 

2. Εξωεντερικές Εκδηλώσεις 

Το 50,7% των ασθενών εμφάνισε εξωεντερικές εκδηλώσεις, ενώ το υπόλοιπο 49,3% 

δεν είχε εκδηλώσεις εκτός εντερικού συστήματος (γράφημα 1). 
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Γράφημα 1. Εξωεντερικές Εκδηλώσεις 

 

 

Τα κύρια είδη εξωεντερικών εκδηλώσεων ήταν οι εκδηλώσεις από το δέρμα (22,4%), 

η  αρθραλγία/αρθρίτιδα (21,5%) και τα προβλήματα όρασης (19,3%). Μικρότερη 

επίπτωση είχε η εμφάνιση οστεοπόρωσης, ευρήματα από τους πνεύμονες, η 

ηπατοπάθεια, και οι στοματικές βλάβες (πίνακας 5, γράφημα 2). 

 

Πίνακας 4. Είδη Εξωεντερικών Εκδηλώσεων 

 Αριθμός Ποσοστό 

Αρθραλγία- Αρθρίτιδα   

Ναι 48 21,5 

Όχι 175 78,5 

Δέρμα   

Ναι 50 22,4 

Όχι 173 77,6 

Προβλήματα Όρασης   

Ναι 43 19,3 

Όχι 180 80,7 

Άφθες Στοματικού Βλεννογόνου   

Ναι 7 3,1 

ΝΑΙ ΟΧΙ

49,3% 50,7%
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Όχι 216 96,9 

Οστεοπόρωση   

Ναι 20 9,0 

Όχι 203 91,0 

Προσβολή Πνευμόνων   

Ναι 9 4,0 

Όχι 214 96,0 

Ηπατοπάθεια   

Ναι 6 2,7 

Όχι 217 97,3 

 

Γράφημα 2. Είδη Εξωεντερικών Εκδηλώσεων 

 

 

3. Θεραπεία με ΑΖΑ 

Όλοι οι ασθενείς που συμπεριελήφθησαν στη μελέτη ελάμβαναν θεραπεία με ΑΖΑ. 

Το 41,3% αυτών ελάμβαναν ΑΖΑ για χρονικό διάστημα από 11-15 έτη και το 31,4% 

15-20 έτη. Η μέση τιμή των ετών που λάμβαναν οι ασθενείς ΑΖΑ ήταν 17,2 ±5,2 έτη 

(γράφημα 3). 
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Γράφημα 3. Έτη λήψης ΑΖΑ 

 

 

Διερευνήθηκε η έναρξη θεραπείας με ΑΖΑ, σε σχέση με την έναρξη της νόσου. Τα 

ευρήματα έδειξαν ότι  το 70,9% των ασθενών ξεκίνησαν θεραπεία με ΑΖΑ το  

χρονικό διάστημα  ≤5 ετών από την στιγμή που διαγνώσθηκαν με τη νόσο, ενώ  

περίπου  το 11% των ασθενών έδειξαν καθυστερημένη έναρξη αγωγής με ΑΖΑ (μετά 

τα 11 έτη) από τη διάγνωση της ΙΦΝΕ (γράφημα 4). 

Γράφημα 4. Έτη λήψης ΑΖΑ σε σχέση με την έναρξη της νόσου 

 

 

3.6%

41.3%

31.4%

12.1%
10.3%

1.3%

0.0%
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25.0%
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35.0%

40.0%

45.0%

<10 έτη 11-15 έτη 15-20 έτη 26-30 έτη 31-35 έτη >36 έτη 

70.9%

17.9%

5.4% 5.8%

0%

10%

20%
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40%
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Το 48,4% των ασθενών λάμβανε 150mg/ ημερησίως ΑΖΑ στην αρχή της θεραπείας, 

ποσοστό που μειώθηκε κατά 45% (100mg), κατά την τελευταία παρακολούθηση.  

Ωστόσο, το 34,1% των ασθενών  που κατά την έναρξη της θεραπείας υπό ΑΖΑ 

ελάμβαναν χαμηλότερη δόση, (100mg), φάνηκε να είναι αυξημένο στην τελευταία 

παρακολούθηση όπου το ποσοστό αυτών που είχαν αυξήσει τη δοσολογία έφτασε το 

38,6% (πίνακας 6). 

 

Πίνακας 5. Δόση ΑΖΑ κατά την Έναρξη 

 Δόση ΑΖΑ κατά την Έναρξη Παρούσα δόση ΑΖΑ κατά 

την τελευταία 

παρακολούθηση 

 Αριθμός Ποσοστό Αριθμός Ποσοστό 

50 mg 29 13,0 19 8,5 

75 mg 0 0 5 2,2 

100 mg 76 34,1 86 38,6 

125 mg 7 3,1 7 3,1 

150 mg 108 48,4 101 45,3 

175 mg 0 0 2 0,9 

200 mg 1 0,4 3 1,3 

450 mg 2 0,9 0 0 

 

 

Το 93,3% των ασθενών με ΙΦΝΕ που εντάχθηκαν στη μελέτη  είχαν λάβει και άλλη 

θεραπεία στο παρελθόν πριν την έναρξη ΑΖΑ, ενώ μόνο το 6,7% έλαβαν ΑΖΑ ως 

πρώτη θεραπεία (γράφημα 5). 
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Γράφημα 5. Προηγουμένη θεραπεία πριν την έναρξη ΑΖΑ 

 

Το 97,3% των ασθενών ελάμβαναν συνδυαστική θεραπεία ταυτόχρονα με την ΑΖΑ 

ενώ το 2,7% δεν ελάμβανε συνδυαστική θεραπεία (γράφημα 6). 

Γράφημα 6. Συγχορηγούμενη με ΑΖΑ θεραπεία 

 

 

Η μεταβλητότητα της ΑΖΑ μελετήθηκε στην πορεία των χρόνων για τους ασθενείς με 

ΙΦΝΕ που παρακολουθούνταν. Συγκεκριμένα  για το 46,6% των ασθενών η δόση 

ΑΖΑ παρέμεινε σταθερή, ενώ για το 29,6% διακόπηκε, ενώ  για το 23,8% 

τροποποιήθηκε (πίνακας 7,γράφημα 7). 

93.3%

6.7%

ΝΑΙ ΟΧΙ

97.30%

2.70%

ΝΑΙ ΟΧΙ
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Γράφημα 7. Τροποποίηση δόσης ΑΖΑ ή διακοπή 

 

 

Τα ανεπιθύμητα συμβάντα που καταγράφηκαν στους ασθενείς της μελέτης μας όπως 

περιγράφονται στον πίνακα 7,  έδειξαν ότι το μεγαλύτερο ποσοστό εμφάνισε 

γαστρεντερικά ενοχλήματα, λευκοπενία και ηπατοτοξικότητα, ενώ μικρότερο ήταν το 

ποσοστό της μυελοτοξικότητας και της παγκρεατίτιδας.  

 

Πίνακας 7. Ανεπιθύμητα Συμβάντα λόγω ΑΖΑ 

Ανεπιθύμητες ενέργειες Αριθμός  Ποσοστό  

Γαστρεντερικά συμπτώματα 18 8.1% 

Λευκοπενία 6 

 

2.7% 

Ηπατοτοξικότητα 12 5.4% 

Μυελοτοξικότητα 3 1.4% 

 

Παγκρεατίτιδα 4 1.8% 

 

Θρομβοπενία 2 0.9% 

 

Αρθραλγία 2 0.9% 

Αλωπεκία/Τριχόπτωση 2 0.9% 

 

46.6%

23.8%

29.6%

Αμετάβλητη Τροποποίηση Διακοπή  ΑΖΑ
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Μόλυνση/Λοιμώξεις 19 8.6% 

 

Καρκίνος 2 0.9% 

 

 

 

Μελετήθηκε επίσης ο λόγος τροποποίησης της δόσης της ΑΖΑ. Ειδικότερα, τα 

αποτελέσματα της μελέτης έδειξαν ότι  στο 14,3% των ασθενών που ελάμβαναν 

ΑΖΑ, τροποποιήθηκε η δόση καθώς δεν ανταποκρίνονταν στη θεραπεία,  στο 12,1% 

η δόση τροποποιήθηκε λόγω ύφεσης συμπτωμάτων ή γιατί ήταν εντελώς  

ασυμπτωματικοί. Χαμηλότερα ήταν τα ποσοστά στους υπόλοιπους λόγους, όπως η 

λευκοπενία, η αναιμία, η επιβάρυνση του ήπατος, η αύξηση του σωματικού βάρους, η 

στοματίτιδα, η θρομβοπενία, η αρθρίτιδα, κ.λ.π. (πίνακας 7α). 

 

Πίνακας 6α. Λόγοι για τροποποίηση δόσης ΑΖΑ 

 Αριθμός Ποσοστό 

Αμετάβλητη 104 46,6 

Μη απόκριση/ έξαρση 32 14,3 

Ύφεση συμπτωμάτων-ασυμπτωματικοί 27 12,1 

Λευκοπενία 17 7,6 

Αναιμία 10 4,5 

Αύξηση τρανσαμινασών/ηπατικών ενζύμων 10 4,5 

Αύξηση σωματικού βάρους 10 4,5 

Γαστρεντερική δυσανεξία - στοματίτιδα 6 2,7 

Θρομβοπενία 3 1,3 

Αρθρίτιδα-αρθραλγίες, πολυνευροπάθεια 3 1,3 

Δέρμα/-τριχόπτωση 1 0,4 

 

 

Σε ότι αφορά στην ανάγκη νοσηλείας των ασθενών, το 51,1% των ασθενών που 

ελάμβανε ΑΖΑ, νοσηλεύτηκε κατά το τελευταίο έτος ενώ το 48,9% δεν χρειάσθηκε 

νοσηλεία (γράφημα 8). 
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Γράφημα 8. Νοσηλείες το τελευταίο έτος υπό ΑΖΑ 

 

 

Στην κλινική και εργαστηριακή διερεύνηση αυτών των ασθενών για την εμφάνιση 

καρκίνου (εντερικό ή εξωεντερικό),  χαμηλό ποσοστό (3,6%) των ασθενών εμφάνισε 

καρκίνο (γράφημα 9). 

 

Γράφημα 9. Καρκίνος εντερικός η εξωεντερικός 

 

 

Η εμφάνιση λοιμώξεων σους ασθενείς με ΙΦΝΕ υπό ΑΖΑ που συμπεριελήφθησαν 

στη μελέτη , έφτασε το 21,1% (γράφημα 10). 

51.1%

48.9%

ΝΑΙ ΟΧΙ

3.6%

96.4%

ΝΑΙ ΟΧΙ
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Γράφημα 10. Λοιμώξεις υπό ΑΖΑ 

 

 

Σε ότι αφορά στην ανάγκη να υποβληθούν σε κάποιο χειρουργείο, το 50,2% των 

ασθενών δεν υποβλήθηκε σε χειρουργείο, ενώ το 32,3% είχε υποβληθεί πριν την 

θεραπεία με ΑΖΑ. Το 8,1%  των ασθενών υποβλήθηκε σε χειρουργείο κατά τη 

διάρκεια της θεραπείας με ΑΖΑ , ενώ το 9,4% των ασθενών υπεβλήθησαν σε κάποιο 

χειρουργείο και πριν και μετά την θεραπεία με ΑΖΑ (γράφημα 11). 

 

 

Γράφημα 11. Χειρουργείο κατά την λήψη ΑΖΑ 

 

 

21.1%

78.9%

ΝΑΙ ΟΧΙ

32.3%

8.1%
50.2%

9.4% Πριν την θεραπεία ΑΖΑ

Κατά την διάρκεια με 
θεραπεία ΑΖΑ

Όχι

Πριν και κατά την 
θεραπεία ΑΖΑ
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4. Συγκρίσεις κλινικών και δημογραφικών χαρακτηριστικών δείγματος   

4.1. Σύγκριση Νόσου με δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά 

Το 32,6% των ασθενών με ΙΦΝΕ υπό θεραπεία με ΑΖΑ που διαγνώσθηκε με νόσο 

Crohn ανήκαν στην ηλικιακή ομάδα των  41-50 ετών, ενώ οι περισσότεροι ασθενείς 

που διαγνώσθηκαν με Ελκώδη Κολίτιδα ήταν άνω των 51 ετών.  

Οι ηλικίες κάτω των 30 ετών εμφάνισαν τα χαμηλότερα ποσοστά και για τις δύο 

μορφές, τόσο για τη νόσο Crohn (7,6%), όσο και για την Ελκώδη Κολίτιδα(6,3%), 

ενώ οι ασθενείς που ήταν πάνω από 81 ετών εμφάνισαν χαμηλά ποσοστά στη νόσο  

Crohn (6,3%), κάτι που δεν συνέβη με την Ελκώδη Κολίτιδα (17,7%), (πίνακας 8). 

 

Πίνακας 7. Σύγκριση νόσου με ηλικιακές ομάδες 

Νόσος Ηλικιακές ομάδες P value 

<30 

ετών 

31-40 

ετών 

41-50 

ετών 

51-60 

ετών 

61-70 

ετών 

71-80 

ετών 

>81 

ετών 

ΝΚ Αριθμός 11 20 47 21 20 16 9 0,001 

 %  7,6% 13,9% 32,6% 14,6% 13,9% 11,1% 6,3% 

ΕΚ Αριθμός 5 5 8 15 16 16 14 

%  6,3% 6,3% 10,1% 19,0% 20,3% 20,3% 17,7% 

 

Η θνητότητα επίσης διαφοροποιήθηκε ανάλογα με τη μορφή της νόσου. 

Συγκεκριμένα, το 6,3% των ασθενών υπό θεραπεία με  ΑΖΑ, με Ελκώδη Κολίτιδα 

δεν επιβίωσε μέχρι την ολοκλήρωση της μελέτης σε σύγκριση με το χαμηλότερο 

0,7% των ασθενών με νόσο Crohn, (πίνακας 9). 

Πίνακας 8. Σύγκριση νόσου με επιβίωση 

Νόσος Επιβίωση P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΚ Αριθμός 143 1 0,013 

 %  99,3% 0,7% 

ΕΚ Αριθμός 74 5 

%  93,7% 6,3% 
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Σχετικά με τη διάρκεια νόσησης από ΙΦΝΕ, μετά την τελική διάγνωση,  το 53,5% 

των ασθενών με νόσο Crohn φάνηκε ότι πάσχουν από την ασθένεια λιγότερο από 30 

έτη, ενώ το 49,5% των ασθενών με Ελκώδη Κολίτιδα περισσότερο από 41 έτη, 

(πίνακας 10). 

Πίνακας 9. Σύγκριση νόσου με διάρκεια νόσου σε έτη 

Νόσος Διάρκεια νόσου σε έτη P value 

<20 έτη 21-30 

έτη 

31-40 

έτη 

41-50 

έτη 

51-60 

έτη 

>61 έτη 

ΝΚ Αριθμός 35 42 25 22 12 8 0,041 

 %  24,3% 29,2% 17,4% 15,3% 8,3% 5,6% 

ΕΚ Αριθμός 12 14 14 16 13 10 

%  15,2% 17,7% 17,7% 20,3% 16,5% 12,7% 

 

Στο 31,9% των ασθενών με νόσο Crohn εντοπίστηκε η νόσος με την εμφάνιση 

Αριστερής Κολίτιδας, στο 29,2%  ως Πανκολίτιδα και στο 25,7%  χρειάστηκε να 

γίνει Κολεκτομή. Αντίστοιχα το 48,1% των ασθενών με Ελκώδη Κολίτιδα, η νόσος 

εντοπίστηκε ως  Αριστερή Κολίτιδα, (πίνακας 11). 

 

Πίνακας 11. Σύγκριση Νόσου με την Εντόπιση 

Νόσος  ΕΝΤΟΠΙΣΗ ΝΟΣΟΥ  P 

value 

 Ορθοπρωκτίτιδ

α 

Αριστερά 

Κολίτιδα 

Πανκολί

τιδα 

Ειλεΐτιδα Κολεκτο

μή 

 

Ν

Κ 

Αριθμός 9 46 42 10 37 0,001 

 

%  6,3% 31,9% 29,2% 6,9% 25,7%  

Ε

Κ 

Αριθμός 8 38 28 1 4 

%  10,1% 48,1% 35,4% 1,3% 5,1% 

 

Το 44,4% των ασθενών με νόσο Crohn παρουσίασε εξωεντερικές εκδηλώσεις, σε 

σύγκριση με το μεγαλύτερο 58,2% των ασθενών με Ελκώδη Κολίτιδα (πίνακας 12). 
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Πίνακας 10. Σύγκριση νόσου με εξωεντερική εκδήλωση 

Νόσος ΕΞΩΕΝΤΕΡΙΚΕΣ 

ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΚ Αριθμός 64 80 0,049 

 %  44,4% 55,6% 

ΕΚ Αριθμός 46 33 

%  58,2% 41,8% 

 

Το 7,6% των ασθενών με Ελκώδη Κολίτιδα παρουσίασε εξωεντερική εκδήλωση 

ηπατοπάθειας, σε σύγκριση με το χαμηλότερο 2,1% των ασθενών με νόσο 

Crohn(πίνακας 13). 

 

Πίνακας 11. Σύγκριση νόσου με εξωεντερική εκδήλωση: προσβολή πνευμόνων 

Νόσος ΕΞΩΕΝΤΕΡΙΚΕΣ 

ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ: ΠΡΟΣΒΟΛΗ 

ΠΝΕΥΜΟΝΩΝ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΚ Αριθμός 3 141 0,045 

 %  2,1% 97,9% 

ΕΚ Αριθμός 6 73 

%  7,6% 92,4% 

 

Το 7,6% των ασθενών με Ελκώδη Κολίτιδα παρουσίασε  ηπατοπάθεια, σε σύγκριση 

με τους ασθενείς με νόσο  Crohn, από τους οποίους κανένας (0%) δεν παρουσίασε 

εξωεντερική εκδήλωση από το ήπαρ (πίνακας 14). 
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Πίνακας 12. Σύγκριση νόσου με εξωεντερική εκδήλωση: ηπατοπάθεια 

Νόσος Ηπατοπάθεια P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΚ Αριθμός 0 144 0,001 

 %  0,0% 100,0% 

ΕΚ Αριθμός 6 73 

%  7,6% 92,4% 

 

Σε ότι αφορά στη λήψη προηγούμενης θεραπείας για την ΙΦΝΕ πριν την έναρξη 

ΑΖΑ, το 95,8% των ασθενών με νόσο Crohn είχε λάβει προηγούμενη θεραπεία πριν 

την έναρξη με ΑΖΑ,  σε σύγκριση με το ελαφρώς χαμηλότερο 88,6% των ασθενών με 

Ελκώδη Κολίτιδα (πίνακας 15). 

 

 

Πίνακας 13. Σύγκριση νόσου με προηγουμένη θεραπεία πριν την έναρξη ΑΖΑ 

Νόσος Προηγουμένη θεραπεία πριν 

την έναρξη ΑΖΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΚ Αριθμός 138 6 0,039 

 %  95,8% 4,2% 

ΕΚ Αριθμός 70 9 

%  88,6% 11,4% 

 

Σχετικά με την παράλληλη θεραπεία σε συνδυασμό με ΑΖΑ, το 100% των ασθενών 

με νόσο Crohn είχε λάβει συγχορηγούμενη με ΑΖΑ θεραπεία,  σε σύγκριση με το 

λίγο χαμηλότερο 92,4% των ασθενών με Ελκώδη Κολίτιδα (πίνακας 16). 
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Πίνακας 14. Σύγκριση νόσου με συγχορηγούμενη με ΑΖΑ θεραπεία 

Νόσος Συγχορηγούμενη με ΑΖΑ 

θεραπεία 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΚ Αριθμός 144 0 0,001 

 %  100,0% 0,0% 

ΕΚ Αριθμός 73 6 

%  92,4% 7,6% 

 

Για το 53,5% των ασθενών με νόσο Crohn η δόση ΑΖΑ ήταν αμετάβλητη,  σε 

σύγκριση με το χαμηλότερο 33,8% των ασθενών με Ελκώδη Κολίτιδα. Επίσης, για το 

32,9% των ασθενών με Ελκώδη Κολίτιδα τροποποιήθηκε η δόση ενώ  για το 32,9% 

των ίδιων ασθενών διακόπηκε η θεραπεία με ΑΖΑ. Συγκριτικά χαμηλότερα ποσοστά  

εμφάνισαν οι ασθενείς με νόσο Crohn, στους οποίους τροποποιήθηκε η δόση στο 

18,8% και διεκόπη στο 27,8% (πίνακας 17). 

 

 

Πίνακας 15. Σύγκριση νόσου με τροποποίηση δόσης ή διακοπή ΑΖΑ 

Νόσος Τροποποίηση δόσης ή διακοπή ΑΖΑ  P value 

Αμετάβλητη Τροποποίηση Διακοπή   

ΝΚ Αριθμός 77 27 40 0,012 

 %  53,5% 18,8% 27,8% 

ΕΚ Αριθμός 27 26 26 

%  34,2% 32,9% 32,9% 

 

Για το 8,3% των ασθενών με νόσο Crohn η δόση ΑΖΑ τροποποιήθηκε λόγω ύφεσης 

των συμπτωμάτων, σε σύγκριση με το υψηλότερο ποσοστό 19% των ασθενών με 

Eλκώδη Kολίτιδα (πίνακας 18). 
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Πίνακας 16. Σύγκριση νόσου με αίτιο τροποποίησης δόσης ΑΖΑ 

Νόσος Ύφεση συμπτωμάτων P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΚ Αριθμός 12 132 0,020 

%  8,3% 91,7% 

ΕΚ Αριθμός 15 64 

%  19,0% 81,0% 

 

Για το 3,8% των ασθενών με Ελκώδη Κολίτιδα η δόση ΑΖΑ τροποποιήθηκε λόγω 

εμφάνισης συμπτώματος  αρθρίτιδας ή αρθραλγίας ή πολυνευροπάθειας, σε σύγκριση 

με  τους ασθενείς με νόσο Crohn, οι οποίοι δεν εμφάνισαν τέτοια συμπτώματα 

(πίνακας 19). 

 

Πίνακας 17. Σύγκριση νόσου με λόγο τροποποίησης δόσης ΑΖΑ 

Νόσος Αρθρίτιδα / αρθραλγίες/ 

πολυνευροπάθεια 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΚ Αριθμός 0 144 0,019 

%  0,0% 100,0% 

ΕΚ Αριθμός 3 76 

%  3,8% 96,2% 

ΑΔ Αριθμός 0 5 

%  0,0% 100,0% 

 

Οι νοσοκομειακές νοσηλείες μελετήθηκαν σε σχέση με τη νόσο. Συγκεκριμένα το 

59% των ασθενών με νόσο Crohn υπό ΑΖΑ, νοσηλεύτηκε το τελευταίο έτος, σε 

σύγκριση με το χαμηλότερο 36,7% των ασθενών που νοσηλεύτηκαν και είχαν 

διαγνωστεί με  Ελκώδη Κολίτιδα (πίνακας 20).  
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Πίνακας 18. Σύγκριση νόσου με νοσηλείες το τελευταίο έτος υπό ΑΖΑ 

Νόσος Νοσηλείες το τελευταίο έτος 

υπό ΑΖΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΚ Αριθμός 85 59 0,001 

%  59,0% 41,0% 

ΕΚ Αριθμός 29 50 

%  36,7% 63,3% 

 

4.2. Σύγκριση φύλου με δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά  

Το 43,5% των ανδρών παρουσίασε εξωεντερικές εκδηλώσεις σε σύγκριση με τις 

γυναίκες οι οποίες εμφάνισαν συχνότερα (58,3%) εξωεντερικές εκδηλώσεις  από τους 

άνδρες (πίνακας 21). 

Πίνακας 19.Σύγκριση φύλου με εξωεντερικές εκδηλώσεις 

 

Φύλο ΕΞΩΕΝΤΕΡΙΚΕΣ 

ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Άνδρας Αριθμός 60 78 0,032 

 %  43,5% 56,5% 

Γυναίκα Αριθμός 49 35 

%  58,3% 41,7% 

 

Το 14,5% των ανδρών παρουσίασε εξωεντερικές εκδηλώσεις (αρθραλγία/αρθρίτιδα ) 

σε σύγκριση με  τις γυναίκες που φάνηκε ότι εμφάνισαν υψηλότερο ποσοστό 33,3% 

εξωεντερικών εκδηλώσεων από τις αρθρώσεις (πίνακας 22). 

 

Πίνακας 20. Σύγκριση φύλου με εξωεντερικές εκδηλώσεις 

Φύλο ΑΡΘΡΑΛΓΙΑ-ΑΡΘΡΙΤΙΔΑ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Άνδρας Αριθμός 20 118 0,001 
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%  14,5% 85,5% 

Γυναίκα Αριθμός 28 56 

%  33,3% 66,7% 

 

Το 25,4% των ανδρών παρουσίασε λοιμώξεις κατά την διάρκεια θεραπείας με ΑΖΑ, 

σε σύγκριση με τις γυναίκες που φάνηκε ότι παρουσίασαν  χαμηλότερο ποσοστό 

(14,3% ) λοιμώξεων (πίνακας 23). 

Πίνακας 21. Σύγκριση φύλου με λοιμώξεις υπό ΑΖΑ 

Φύλο ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ ΥΠΟ 

ΑΖΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Άνδρας Αριθμός 35 103 0,050 

%  25,4% 74,6% 

Γυναίκα Αριθμός 12 72 

%  14,3% 85,7% 

 

 

4.3. Σύγκριση ηλικιακής ομάδας με δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά  

Τα ευρήματα της μελέτης έδειξαν ότι  όσο αυξάνει η ηλικία των ασθενών, μειώνεται 

η επιβίωση (πίνακας 24). 

Πίνακας 22. Σύγκριση ηλικιακής ομάδας με επιβίωση 

Ηλικιακή ομάδα ΕΠΙΒΙΩΣΗ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ  

<30 ετών Αριθμός 16 0 0,001 

%  100,0% 0,0% 

31-40 ετών Αριθμός 25 0 

%  100,0% 0,0% 

41-50 ετών Αριθμός 55 0 

%  100,0% 0,0% 

51-60 ετών Αριθμός 35 1 

%  97,2% 2,8% 
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61-70 ετών Αριθμός 36 0 

%  100,0% 0,0% 

71-80 ετών Αριθμός 31 1 

%  96,9% 3,1% 

>81 ετών Αριθμός 19 4 

%  82,6% 17,4% 

 

Όσο αυξάνει η ηλικία των ασθενών, αυξάνουν και τα έτη της νόσου (πίνακας 25). 

 

 

Πίνακας 23. Συσχέτιση ηλικίας με έτη νόσου 

 Ηλικία 

Έτη νόσου PearsonCorrelation 0,926** 

Sig. (2-tailed) ,000 

N 223 

**. Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed). 

 

Τα αποτελέσματα της μελέτης έδειξαν ότι οι ασθενείς ηλικίας άνω των 61 ετών έχουν 

υψηλότερες πιθανότητες να παρουσιάσουν εξωεντερικές εκδηλώσεις, σε σύγκριση με 

τους ασθενείς κάτω των 60 ετών (πίνακας 26).   

Πίνακας 24. Σύγκριση ηλικιακής ομάδας με εξωεντερικές εκδηλώσεις 

Ηλικιακή ομάδα ΕΞΩΕΝΤΕΡΙΚΕΣ 

ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

<30 ετών Αριθμός 6 10 0,032 

 %  37,5% 62,5% 

31-40 ετών Αριθμός 7 18 

%  28,0% 72,0% 

41-50 ετών Αριθμός 29 26 

%  52,7% 47,3% 

51-60 ετών Αριθμός 13 23 
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%  36,1% 63,9% 

61-70 ετών Αριθμός 23 13 

%  63,9% 36,1% 

71-80 ετών Αριθμός 17 15 

%  53,1% 46,9% 

>81 ετών Αριθμός 15 8 

%  65,2% 34,8% 

 

Σε ότι αφορά την εμφάνιση εξωεντερικών εκδηλώσεων από τους πνεύμονες για τους 

ασθενείς υπό ΑΖΑ θεραπεία, η μελέτη έδειξε ότι  οι ασθενείς ηλικίας άνω των 71 

ετών έχουν υψηλότερες πιθανότητες να παρουσιάσουν εξωεντερικές εκδηλώσεις από 

τους πνεύμονες, σε σύγκριση με τους ασθενείς κάτω των 70 ετών (πίνακας 27).  
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Πίνακας 25. Σύγκριση ηλικιακής ομάδας με εξωεντερικές εκδηλώσεις 

Ηλικιακή ομάδα ΠΡΟΣΒΟΛΗ 

ΠΝΕΥΜΟΝΩΝ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

<30 ετών Αριθμός 0 16 0,001 

%  0,0% 100,0% 

31-40 ετών Αριθμός 0 25 

%  0,0% 100,0% 

41-50 ετών Αριθμός 0 55 

%  0,0% 100,0% 

51-60 ετών Αριθμός 2 34 

%  5,6% 94,4% 

61-70 ετών Αριθμός 0 36 

%  0,0% 100,0% 

71-80 ετών Αριθμός 2 30 

%  6,3% 93,8% 

>81 ετών Αριθμός 5 18 

%  21,7% 78,3% 

 

Σχετικά με τη διάρκεια της θεραπείας με ΑΖΑ, τα αποτελέσματα έδειξαν ότι όσο 

αυξάνει η ηλικία των ασθενών, αυξάνει και η διάρκεια θεραπείας με ΑΖΑ (πίνακας 

28). 

Πίνακας 26. Συσχέτιση ηλικίας με διάρκεια θεραπείας με ΑΖΑ 

 Ηλικία 

Διάρκεια θεραπείας με ΑΖΑ PearsonCorrelation ,385** 

Sig. (2-tailed) ,000 

N 223 

**. Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed). 
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Οι ασθενείς, υπό την θεραπεία ΑΖΑ, ηλικίας  άνω των 41ετών έχουν υψηλότερες 

πιθανότητες να νοσηλευτούν το τελευταίο έτος, σε σύγκριση με τους ασθενείς κάτω 

των 40 ετών (πίνακας 29). 

Πίνακας 27. Σύγκριση ηλικιακής ομάδας με νοσηλείες το τελευταίο έτος  

Ηλικιακή ομάδα ΝΟΣΗΛΕΙΕΣ ΤΟ 

ΤΕΛΕΥΤΑΙΟ ΕΤΟΣ  

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

<30 ετών Αριθμός 6 10 0,002 

%  37,5% 62,5% 

31-40 ετών Αριθμός 18 7 

%  72,0% 28,0% 

41-50 ετών Αριθμός 27 28 

%  49,1% 50,9% 

51-60 ετών Αριθμός 17 19 

%  47,2% 52,8% 

61-70 ετών Αριθμός 17 19 

%  47,2% 52,8% 

71-80 ετών Αριθμός 10 22 

%  31,3% 68,8% 

>81 ετών Αριθμός 19 4 

%  82,6% 17,4% 

 

 

4.4. Σύγκριση επιβίωσης με δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά  

Οι ασθενείς με ΙΦΝΕ υπό ΑΖΑ που έχουν μεγαλύτερη πιθανότητα θνητότητας είναι 

εκείνοι που είναι πάνω από 41 έτη και πολύ περισσότερο οι άνω των 61 ετών. 

(πίνακας 30). 
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Πίνακας 28. Σύγκριση επιβίωσης με διάρκεια νόσου 

Επιβίωση Διάρκεια νόσου P value 

<20 έτη 21-30 

έτη 

31-40 

έτη 

41-50 

έτη 

51-60 

έτη 

>61 έτη 

ΝΑΙ Αριθμός 47 56 39 36 24 15 0,002 

 %  21,7% 25,8% 18,0% 16,6% 11,1% 6,9% 

ΟΧΙ Αριθμός 0 0 0 2 1 3 

%  0,0% 0,0% 0,0% 33,3% 16,7% 50,0% 

 

Τα αποτελέσματα της μελέτης έδειξαν ότι οι ασθενείς υπό ΑΖΑ οι οποίοι εμφάνισαν 

εξωεντερικές εκδηλώσεις από τους πνεύμονες είχαν υψηλά ποσοστά θνητότητας, 

καθώς το 1/3 των ασθενών αυτών απεβίωσαν. Συγκεκριμένα το 33,3% των ασθενών 

με εξωεντερική εκδήλωση προσβολής πνευμόνων δεν επιβίωσε σε σύγκριση με το 

66,7% που δεν είχε προσβολή πνευμόνων αλλά απεβίωσε (πίνακας 31). 

Πίνακας 29. Σύγκριση επιβίωσης με εξωεντερικές εκδηλώσεις 

Επιβίωση ΠΡΟΣΒΟΛΗ 

ΠΝΕΥΜΟΝΩΝ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 7 210 0,002 

 %  3,2% 96,8% 

ΟΧΙ Αριθμός 2 4 

%  33,3% 66,7% 

Η θνητότητα των ασθενών με ΙΦΝΕ υπό ΑΖΑ με εξωεντερική εκδήλωση από το 

ήπαρ έφτασε στο 16,7% (πίνακας 32). 

Πίνακας 30. Σύγκριση επιβίωσης με εξωεντερικές εκδηλώσεις 

Επιβίωση ΗΠΑΤΟΠΑΘΕΙΑ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 5 212 0,032 

 %  2,3% 97,7% 

ΟΧΙ Αριθμός 1 5 

%  16,7% 83,3% 
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Υψηλό ήταν το ποσοστό της θνητότητας (33,3% ) σε ασθενείς με ΙΦΝΕ υπό ΑΖΑ και 

ταυτόχρονο καρκίνο (εντερικό ή εξωεντερικό), (πίνακας 33). 

Πίνακας 31. Σύγκριση επιβίωσης με καρκίνο εντερικό ήεξωεντερικό 

Επιβίωση ΚΑΡΚΙΝΟΣ 

ΕΝΤΕΡΙΚΟΣ ΄Η 

ΕΞΩΕΝΤΕΡΙΚΟΣ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 6 211 0,001 

 %  2,8% 97,2% 

ΟΧΙ Αριθμός 2 4 

%  33,3% 66,7% 

 

4.5. Σύγκριση διάρκειας νόσου με δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά 

Οι ασθενείς που έχουν διαγνωσθεί με νόσο και ήταν άνω των 41 ετών, φάνηκε ότι  

έχουν υψηλότερες πιθανότητες να εμφανίσουν προσβολή πνευμόνων ως εξωεντερική 

εκδήλωση, σε σύγκριση με τους ασθενείς κάτω των 40 ετών (πίνακας 34). 

Πίνακας 32. Σύγκριση διάρκειας νόσου με εξωεντερικές εκδηλώσεις 

Διάρκεια νόσου ΠΡΟΣΒΟΛΗ 

ΠΝΕΥΜΟΝΩΝ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

<20 έτη Αριθμός 0 47 0,001 

%  0,0% 100,0% 

21-30 έτη Αριθμός 0 56 

%  0,0% 100,0% 

31-40 έτη Αριθμός 0 39 

%  0,0% 100,0% 

41-50 έτη Αριθμός 2 36 

%  5,3% 94,7% 

51-60 έτη Αριθμός 4 21 

%  16,0% 84,0% 

>61 έτη Αριθμός 3 15 

%  16,7% 83,3% 
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Σχετικά με τον χρόνο λήψης ΑΖΑ, τα αποτελέσματα έδειξαν ότι όσο αυξάνει η 

διάρκεια της νόσου αυξάνει και η διάρκεια λήψης ΑΖΑ (πίνακας 35). 

Πίνακας 33. Συσχέτιση διάρκειας νόσου και διάρκεια λήψης ΑΖΑ 

 Διάρκεια λήψης ΑΖΑ 

Διάρκεια νόσου PearsonCorrelation 0,157* 

Sig. (2-tailed) ,019 

N 223 

*. Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed). 

Οι ασθενείς που έχουν διαγνωσθεί με νόσο ΙΦΝΕ, λαμβάνουν ΑΖΑ και είναι  άνω 

των 61 ετών, έχουν υψηλότερες πιθανότητες να νοσηλευτούν (το τελευταίο έτος υπό 

ΑΖΑ), σε σύγκριση με τους ασθενείς κάτω των 60 ετών (πίνακας 36). 

Πίνακας 34. Συσχέτιση διάρκειας νόσου και νοσηλείες το τελευταίο έτος υπό 

ΑΖΑ 

Διάρκεια νόσου ΝΟΣΗΛΕΙΕΣ ΤΟ 

ΤΕΛΕΥΤΑΙΟ ΕΤΟΣ ΥΠΟ 

ΑΖΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

<20 έτη Αριθμός 22 25 0,009 

%  46,8% 53,2% 

21-30 έτη Αριθμός 28 28 

%  50,0% 50,0% 

31-40 έτη Αριθμός 19 20 

%  48,7% 51,3% 

41-50 έτη Αριθμός 18 20 

%  47,4% 52,6% 

51-60 έτη Αριθμός 10 15 

%  40,0% 60,0% 

>61 έτη Αριθμός 17 1 

%  94,4% 5,6% 
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4.6. Σύγκριση εντόπισης νόσου με δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά  

Το 11,8% των ασθενών στους οποίους εντοπίσθηκε η νόσος ως Ορθοπρωκτίτιδα 

καθώς και το 1,2% που εντοπίσθηκε ως Αριστερά Κολίτιδα παρουσίασαν αρθρίτιδα/ 

αρθραλγίες και  πολυνευροπάθεια, σε σύγκριση με τους ασθενείς που εντοπίσθηκε η 

νόσος ως Πανκολίτιδα, ή Ειλεΐτιδα,  που δεν παρουσίασαν αρθρίτιδα/ αρθραλγίες και  

πολυνευροπάθεια. Επίσης οι ασθενείς που υπεβλήθησαν σε Κολεκτομή δεν 

παρουσίασαν επίσης αρθρίτιδα/ αρθραλγίες και  πολυνευροπάθεια (πίνακας 37). 



82 
 

Πίνακας 35. Σύγκριση εντόπισης νόσου με εξωεντερικές εκδηλώσεις 

Εντόπιση νόσου ΑΡΘΡΙΤΙΔΑ-

ΑΡΘΡΑΛΓΙΕΣ,ΠΟΛΥΝΕ

ΥΡΟΠΑΘΕΙΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Ορθοπρωκτίτιδα Αριθμός 2 15 0,004 

%  11,8% 88,2% 

Αριστερά 

Κολίτιδα 

Αριθμός 1 83 

%  1,2% 98,8% 

Πανκολίτιδα Αριθμός 0 70 

%  0,0% 100,0% 

Κολεκτομή Αριθμός 0 41 

%  0,0% 100,0% 

Ειλεΐτιδα Αριθμός 0 11 

%  0,0% 100,0% 

 

 

4.7. Σύγκριση εξωεντερικών εκδηλώσεων με δημογραφικά και κλινικά 

χαρακτηριστικά  

Μόνο το 0,9% των ασθενών με ΙΦΝΕ και υπό ΑΖΑ θεραπεία, με εξωεντερικές 

εκδηλώσεις, παρουσίασε αναιμία, σε σύγκριση με το υψηλότερο 8% των ασθενών 

χωρίς εξωεντερικές εκδηλώσεις (πίνακας 38). 

Πίνακας 36. Σύγκριση εξωεντερικών εκδηλώσεων με λόγους τροποποίησης ΑΖΑ 

Εξωεντερικές Εκδηλώσεις ΑΝΑΙΜΙΑ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 1 109 0,011 

%  0,9% 99,1% 

ΟΧΙ Αριθμός 9 104 

%  8,0% 92,0% 
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Το 20% των ασθενών με ΙΦΝΕ υπό  ΑΖΑ, με εξωεντερικές εκδηλώσεις, παρουσίασε 

μη απόκριση/έξαρση των συμπτωμάτων, σε σύγκριση με το χαμηλότερο 8,8% των 

ασθενών χωρίς εξωεντερικές εκδηλώσεις (πίνακας 39). 

Πίνακας 37. Σύγκριση εξωεντερικών εκδηλώσεων με λόγους τροποποίησης ΑΖΑ 

Εξωεντερικές Εκδηλώσεις ΜΗ ΑΠΟΚΡΙΣΗ-ΕΞΑΡΣΗ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 22 88 0,018 

%  20,0% 80,0% 

ΟΧΙ Αριθμός 10 103 

%  8,8% 91,2% 

 

Σε ότι αφορά την εμφάνιση λοιμώξεων στους υπό μελέτη ασθενείς τα ευρήματα 

έδειξαν ότι το 27,3% των ασθενών με εξωεντερικές εκδηλώσεις παρουσίασε 

λοιμώξεις, σε σύγκριση με το χαμηλότερο ποσοστό (15%) των ασθενών χωρίς 

εξωεντερικές εκδηλώσεις (πίνακας 40). 

Πίνακας 38. Σύγκριση εξωεντερικών εκδηλώσεων με λοιμώξεις  

Εξωεντερικές Εκδηλώσεις ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ 

ΥΠΟ ΑΖΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 30 80 0,025 

%  27,3% 72,7% 

ΟΧΙ Αριθμός 17 96 

%  15,0% 85,0% 

 

Επίσης σε ότι αφορά την εμφάνιση εκδηλώσεων από το δέρμα στους υπό μελέτη 

ασθενείς, τα ευρήματα έδειξαν ότι το 38% των ασθενών που παρουσίασε λοιμώξεις, 

εμφάνισε και εκδηλώσεις από το δέρμα,  σε σύγκριση με το χαμηλότερο 16,2% των 

ασθενών υπό ΑΖΑ, οι οποίοι εμφάνισαν λοιμώξεις χωρίς όμως δερματολογικά 

ευρήματα (πίνακας 41). 



84 
 

Πίνακας 39. Σύγκριση εξωεντερικών εκδηλώσεων από το δέρμα με την 

επίπτωση  λοίμωξης 

Εξωεντερικές Εκδηλώσεις: από το δέρμα ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ  P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 19 31 0,001 

%  38,0% 62,0% 

ΟΧΙ Αριθμός 28 145 

%  16,2% 83,8% 

 

Το 41,9% των ασθενών με ΙΦΝΕ υπό ΑΖΑ θεραπεία με εξωεντερικές εκδηλώσεις 

που εστιάζουν στα προβλήματα όρασης παρουσίασε παράλληλα και λοιμώξεις, σε 

σύγκριση με το χαμηλότερο 16,1% των ασθενών οι οποίοι εμφάνισαν λοιμώξεις 

χωρίς ταυτόχρονα να εμφανίσουν προβλήματα όρασης (πίνακας 42).  

Πίνακας 40. Σύγκριση εξωεντερικών εκδηλώσεων με λοιμώξεις  

Εξωεντερικές Εκδηλώσεις: προβλήματα όρασης ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ  P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 18 25 0,001 

%  41,9% 58,1% 

ΟΧΙ Αριθμός 29 151 

%  16,1% 83,9% 

 

Το 16,7% των ασθενών με εξωεντερικές εκδηλώσεις ηπατοπάθειας παρουσίασε 

αρθρίτιδα-αρθραλγίες, πολυνευροπάθεια, σε σύγκριση με το χαμηλότερο 0,9% των 

ασθενών χωρίς εξωεντερικές εκδηλώσεις και αυτό ήταν και λόγος τροποποίησης της 

δοσολογίας ΑΖΑ (πίνακας 43). 

 

Πίνακας 41. Σύγκριση εξωεντερικών εκδηλώσεων με λόγους τροποποίησης ΑΖΑ 

Εξωεντερικές Εκδηλώσεις: 

ηπατοπάθεια 

ΑΡΘΡΙΤΙΔΑ-ΑΡΘΡΑΛΓΙΕΣ, 

ΠΟΛΥΝΕΥΡΟΠΑΘΕΙΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 1 5 0,001 

%  16,7% 83,3% 



85 
 

ΟΧΙ Αριθμός 2 215 

%  0,9% 99,1% 

 

4.8. Σύγκριση διάρκειας θεραπείας ΑΖΑ με δημογραφικά και κλινικά 

χαρακτηριστικά  

Για την πλειοψηφία των ασθενών που ελάμβαναν ΑΖΑ για χρονικό διάστημα <15 

έτη, η δόση παρέμεινε αμετάβλητη. Αντίθετα για τους ασθενείς με λήψη ΑΖΑ για 

χρονικό διάστημα >16 έτη, η δόση τροποποιήθηκε ή διακόπηκε η ΑΖΑ. Υψηλό 

ποσοστό στη διακοπή και στην τροποποίηση ΑΖΑ   εμφανίζεται στους ασθενείς πουν 

ελάμβαναν τη θεραπεία για 31-35 έτη  (πίνακας 44). 

Πίνακας 42. Σύγκριση διάρκειας θεραπείας ΑΖΑ με τροποποίηση ΑΖΑ 

Διάρκεια θεραπείας 

ΑΖΑ 

ΤΡΟΠΟΠΟΙΗΣΗ ΔΟΣΗΣ Η ΔΙΑΚΟΠΗ 

ΑΖΑ 

P value 

αμετάβλητη τροποποίηση διακοπή  

<10 έτη Αριθμός 4 1 3 0,002 

 %  50,0% 12,5% 37,5% 

11-15 έτη Αριθμός 57 19 16 

%  62,0% 20,7% 17,4% 

16-20 έτη Αριθμός 29 21 20 

%  41,4% 30,0% 28,6% 

21-25 έτη Αριθμός 10 5 12 

%  37,0% 18,5% 44,4% 

26-30 έτη Αριθμός 4 6 13 

%  17,4% 26,1% 56,5% 

31-35 έτη Αριθμός 0 1 2 

%  0,0% 33,3% 66,7% 

 

Στους περισσότερους ασθενείς που λάμβαναν ΑΖΑ για χρονικό διάστημα  >20 έτη, η 

δόση τροποποιήθηκε εξαιτίας της ύφεσης συμπτωμάτων (πίνακας 45). 
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Πίνακας 43. Σύγκριση διάρκειας θεραπείας ΑΖΑ με λόγους τροποποίησης ΑΖΑ 

Διάρκεια θεραπείας ΑΖΑ ΥΦΕΣΗ 

ΣΥΜΠΤΩΜΑΤΩΝ/ 

ΑΣΥΜΠΤΩΜΑΤΙΚΟΙ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

<10 έτη Αριθμός 0 8 0,001 

%  0,0% 100,0% 

11-15 έτη Αριθμός 3 89 

%  3,3% 96,7% 

16-20 έτη Αριθμός 9 61 

%  12,9% 87,1% 

21-25 έτη Αριθμός 6 21 

%  22,2% 77,8% 

26-30 έτη Αριθμός 7 16 

%  30,4% 69,6% 

31-35 έτη Αριθμός 2 1 

%  66,7% 33,3% 

 

4.9. Σύγκριση προηγούμενης θεραπείας ΑΖΑ με δημογραφικά και κλινικά 

χαρακτηριστικά  

Το 98,1% των ασθενών που ελάμβαναν ΑΖΑ και στο παρελθόν, ελάμβαναν και 

συγχορηγούμενη με ΑΖΑ θεραπεία, σε σύγκριση με το χαμηλότερο 86,7% που δεν 

ελάμβαναν ΑΖΑ στο παρελθόν (πίνακας 46).   

Πίνακας 44. Σύγκριση προηγούμενης θεραπείας ΑΖΑ με συγχορηγούμενη με 

ΑΖΑ θεραπεία  

Προηγούμενη 

θεραπεία ΑΖΑ 

ΣΥΓΧΟΡΗΓΟΥΜΕΝΗ 

ΜΕ ΑΖΑ ΘΕΡΑΠΕΙΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 204 4 0,008 

%  98,1% 1,9% 

ΟΧΙ Αριθμός 13 2 

%  86,7% 13,3% 
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Για το 6,3% των ασθενών που ελάμβαναν ΑΖΑ και στο παρελθόν, η δόση 

τροποποιήθηκε εξαιτίας της λευκοπενίας, σε σύγκριση με το υψηλότερο 20% που δεν 

ελάμβαναν ΑΖΑ στο παρελθόν και παρουσίασαν λευκοπενία (πίνακας 47).  
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Πίνακας 45. Σύγκριση προηγούμενης θεραπείας ΑΖΑ με λόγους τροποποίησης 

ΑΖΑ 

Προηγούμενη 

θεραπεία ΑΖΑ 

ΛΕΥΚΟΠΕΝΙΑ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 13 195 0,046 

%  6,3% 93,8% 

ΟΧΙ Αριθμός 3 12 

%  20,0% 80,0% 

 

Για το 0,5% των ασθενών που λάμβαναν ΑΖΑ και στο παρελθόν, η δόση 

τροποποιήθηκε εξαιτίας της αρθρίτιδας/αρθραλγίες και της εμφάνισης 

πολυνευροπάθειας, σε σύγκριση με το υψηλότερο 13,3% που δεν λάμβαναν ΑΖΑ στο 

παρελθόν και παρουσίασαν αυτές τις εξωεντερικές εκδηλώσεις στις αρθρώσεις 

(πίνακας 48). 

Πίνακας 46. Σύγκριση προηγούμενης θεραπείας ΑΖΑ με λόγους τροποποίησης 

ΑΖΑ 

Προηγούμενη 

θεραπεία ΑΖΑ 

ΑΡΘΡΙΤΙΔΑ-

ΑΡΘΡΑΛΓΙΕΣ,ΠΟΛ

ΥΝΕΥΡΟΠΑΘΕΙΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ  

ΝΑΙ Αριθμός 1 207 0,001 

 %  0,5% 99,5% 

ΟΧΙ Αριθμός 2 13 

%  13,3% 86,7% 

 

Για το 1,9% των ασθενών που ελάμβαναν ΑΖΑ και στο παρελθόν, η δόση 

τροποποιήθηκε εξαιτίας της γαστρεντερικής δυσανεξία ή/και της εμφάνισης 

στοματίτιδας, σε σύγκριση με το υψηλότερο 13,3% που δεν λάμβαναν ΑΖΑ στο 

παρελθόν και παρουσίασαν αυτήν την εξωεντερική εκδήλωση (πίνακας 49). 
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Πίνακας 47. Σύγκριση προηγούμενης θεραπείας ΑΖΑ με λόγους τροποποίησης 

ΑΖΑ 

Προηγούμενη 

θεραπεία ΑΖΑ 

ΓΑΣΤΡΕΝΤΕΡΙΚΗ 

ΔΥΣΑΝΕΞΙΑ-

ΣΤΟΜΑΤΙΤΙΔΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ  

ΝΑΙ Αριθμός 4 204 0,008 

%  1,9% 98,1% 

ΟΧΙ Αριθμός 2 13 

%  13,3% 86,7% 

 

Το 22,6% των ασθενών που ελάμβαναν ΑΖΑ και στο παρελθόν, παρουσίασαν 

λοίμωξη κατά την διάρκεια θεραπείας με ΑΖΑ, ενώ κανένας ασθενής από εκείνους 

που εμφάνισαν λοιμώξεις, δεν είχαν λάβει προηγούμενη θεραπεία με ΑΖΑ  (πίνακας 

50). 

 

Πίνακας 48. Σύγκριση προηγούμενης θεραπείας ΑΖΑ με εμφάνιση λοίμωξης  

Προηγούμενη 

θεραπεία ΑΖΑ 

ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ 

ΥΠΟ ΑΖΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ  

ΝΑΙ Αριθμός 47 161 0,038 

%  22,6% 77,4% 

ΟΧΙ Αριθμός 0 15 

%  0,0% 100,0% 

 

 

4.10. Σύγκριση συγχορηγούμενης θεραπείας με την  ΑΖΑ με δημογραφικά και κλινικά 

χαρακτηριστικά  

Για το 0,9% των ασθενών που ελάμβαναν συγχορηγούμενη θεραπεία με την ΑΖΑ, η 

δόση τροποποιήθηκε εξαιτίας της αρθρίτιδας/ αρθραλγίες και της πολυνευροπάθειας, 

σε σύγκριση με το υψηλότερο 16,7% που δεν λάμβαναν συγχορηγούμενη θεραπεία 
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ΑΖΑ, αλλά και σε αυτούς η δόση τροποποιήθηκε εξαιτίας της αρθρίτιδας/ αρθραλγίες 

και της πολυνευροπάθειας (πίνακας 51). 

Πίνακας 49. Σύγκριση Συγχορηγούμενης θεραπείας ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Συγχορηγούμενη 

θεραπεία με  ΑΖΑ 

ΑΡΘΡΙΤΙΔΑ-

ΑΡΘΡΑΛΓΙΕΣ,ΠΟΛΥ

ΝΕΥΡΟΠΑΘΕΙΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ  

ΝΑΙ Αριθμός 2 215 0,001 

%  0,9% 99,1% 

ΟΧΙ Αριθμός 1 5 

%  16,7% 83,3% 

 

Για κανέναν ασθενή που ελάμβανε συγχορηγούμενη θεραπεία με ΑΖΑ, δεν 

τροποποιήθηκε η δόση εξαιτίας της εμφάνισης εξωεντερικών εκδηλώσεων από το 

δέρμα ή και τριχόπτωση (πίνακας 52). 

Πίνακας 50. Σύγκριση Συγχορηγούμενης θεραπείας ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Συγχορηγούμενη 

θεραπεία ΑΖΑ 

ΔΕΡΜΑ-

ΤΡΙΧΟΠΤΩΣΗ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ  

ΝΑΙ Αριθμός 0 217 0,001 

%  0,0% 100,0% 

ΟΧΙ Αριθμός 1 5 

%  16,7% 83,3% 
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4.11. Σύγκριση τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με δημογραφικά και κλινικά 

χαρακτηριστικά  

Η λευκοπενία αποτέλεσε αιτία τροποποίησης δόσης για το 17% των ασθενών, ενώ 

για το 9,1% των ασθενών η θεραπεία με ΑΖΑ διακόπηκε (πίνακας 53). 

Πίνακας 51. Σύγκριση τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Τροποποίηση δόσης ή διακοπής 

ΑΖΑ 

ΛΕΥΚΟΠΕΝΙΑ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Αμετάβλητη Αριθμός 0 104 0,001 

%  0% 100% 

Τροποποίηση Αριθμός 9 44 

%  17,0% 83,0% 

Διακοπή Αριθμός 6 60 

%  9,1% 90,9% 

 

Η αναιμία αποτέλεσε αιτία διακοπής της θεραπείας με ΑΖΑ για το 15,2% των 

ασθενών, σε σύγκριση με το 0% των ασθενών στους οποίους τροποποιήθηκε η δόση 

(πίνακας 54). 

Πίνακας 52. Σύγκριση τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Τροποποίηση δόσης ή διακοπή 

ΑΖΑ 

ΑΝΑΙΜΙΑ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Αμετάβλητη Αριθμός 0 104 0,001 

%  0,0% 100,0% 

Τροποποίηση Αριθμός 0 53 

%  0,0% 100,0% 

Διακοπή Αριθμός 10 56 

%  15,2% 84,8% 
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Η θρομβοπενία αποτέλεσε επίσης αιτία τροποποίησης δόσης για το 5,7% των 

ασθενών, ενώ σε κανέναν ασθενή δεν διεκόπη η θεραπεία λόγω της θρομβοπενίας 

(πίνακας 55).   

Πίνακας 53. Σύγκριση τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Τροποποίηση δόσης ή διακοπή 

ΑΖΑ 

ΘΡΟΜΒΟΠΕΝΙΑ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Αμετάβλητη Αριθμός 0 104 0,008 

%  0,0% 100,0% 

Τροποποίηση Αριθμός 3 50 

%  5,7% 94,3% 

Διακοπή Αριθμός 0 66 

%  0,0% 100,0% 

 

Η μη απόκριση ή και η έξαρση των συμπτωμάτων της ΙΦΝΕ αποτέλεσε αιτία 

τροποποίησης δόσης για το 24,5% των ασθενών, ενώ για το 28,8% η ΑΖΑ 

διακόπηκε, εφόσον υπήρξε μη απόκριση ή έξαρση των συμπτωμάτων της νόσου 

(πίνακας 56). 

Πίνακας 54. Σύγκριση τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Τροποποίηση δόσης ή διακοπή 

ΑΖΑ 

ΜΗ ΑΠΟΚΡΙΣΗ-

ΕΞΑΡΣΗ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Αμετάβλητη Αριθμός 0 104 0,001 

%  0,0% 100,0% 

Τροποποίηση Αριθμός 13 40 

%  24,5% 75,5% 

Διακοπή Αριθμός 19 47 

%  28,8% 71,2% 

 



93 
 

Η αύξηση των τρανσαμινασών (ηπατικών ενζύμων) αποτέλεσε επίσης βασική αιτία 

τροποποίησης της θεραπευτικής δόσης ΑΖΑ για το 5,7% των ασθενών, ενώ για το 

10,6% των ασθενών που εμφάνισαν αύξηση στα ηπατικά ένζυμα,  η θεραπεία με 

ΑΖΑ διακόπηκε. 

Πίνακας 55. Σύγκριση τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Τροποποίηση δόσης ή διακοπή 

ΑΖΑ 

ΑΥΞΗΣΗ 

ΤΡΑΝΣΑΜΙΝΑΣΩΝ-

ΗΠΑΤΙΚΩΝ 

ΕΝΖΥΜΩΝ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Αμετάβλητη Αριθμός 0 104 0,004 

%  0,0% 100,0% 

Τροποποίηση Αριθμός 3 50 

%  5,7% 94,3% 

Διακοπή Αριθμός 7 59 

%  10,6% 89,4% 

 

Η ύφεση συμπτωμάτων αποτέλεσε αιτία τροποποίησης δόσης για το 34% των 

ασθενών, ενώ για το 13,6%  των ασθενών η θεραπεία με  ΑΖΑ διακόπηκε (πίνακας 

58). 

Πίνακας 56. Σύγκριση τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Τροποποίηση δόσης ή διακοπή 

ΑΖΑ 

ΥΦΕΣΗ 

ΣΥΜΠΤΩΜΑΤΩΝ/ 

ΑΣΥΜΠΤΩΜΑΤΙΚΟΙ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Αμετάβλητη Αριθμός 0 104 0,001 

%  0,0% 100,0% 

Τροποποίηση Αριθμός 18 35 

%  34,0% 66,0% 

Διακοπή Αριθμός 9 57 

%  13,6% 86,4% 
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Η αύξηση σωματικού βάρους αποτέλεσε αιτία τροποποίησης της δόσης της ΑΖΑ για 

το 3,8% των ασθενών, ενώ για το 10,6% η θεραπεία με  ΑΖΑ διακόπηκε (πίνακας 

59). 

Πίνακας 57. Σύγκριση τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Τροποποίηση δόσης ή 

διακοπή ΑΖΑ 

ΑΥΞΗΣΗ 

ΣΩΜΑΤΙΚΟΥ 

ΒΑΡΟΥΣ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Αμετάβλητη Αριθμός 0 104 0,003 

%  0,0% 100,0% 

Τροποποίηση Αριθμός 2 51 

%  3,8% 96,2% 

Διακοπή Αριθμός 7 59 

%  10,6% 89,4% 

 

Σχετικά με την ανάγκη νοσηλείας των ασθενών που μελετήθηκαν τα αποτελέσματα 

έδειξαν ότι το 58,7% των ασθενών των οποίων η δόση ΑΖΑ ήταν αμετάβλητη είχαν 

έστω μία νοσηλεία (κατά το τελευταίο έτος) όπως και το 62,3% των ασθενών των 

οποίων η δόση τροποποιήθηκε. Χαμηλότερο ήταν το ποσοστό των ασθενών που 

διέκοψαν τη θεραπεία με  ΑΖΑ και   νοσηλεύτηκαν το τελευταίο έτος (πίνακας 60). 

Πίνακας 58. Σύγκριση τροποποίησης δόσης ή διακοπή ΑΖΑ με λόγους 

τροποποίησης ΑΖΑ 

Τροποποίηση δόσης ή διακοπή 

ΑΖΑ 

ΝΟΣΗΛΕΙΕΣ ΤΟ 

ΤΕΛΕΥΤΑΙΟ ΕΤΟΣ 

ΥΠΟ ΑΖΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

Αμετάβλητη Αριθμός 61 43 0,003 

%  58,7% 41,3% 

Τροποποίηση Αριθμός 33 20 

%  62,3% 37,7% 

Διακοπή Αριθμός 20 46 

%  30,3% 69,7% 
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4.12. Σύγκριση λόγων τροποποίησης δόσης ή διακοπής της ΑΖΑ με δημογραφικά και 

κλινικά χαρακτηριστικά  

Το 28,1% των ασθενών στους οποίους τροποποιήθηκε η δόση της ΑΖΑ ή διέκοψαν 

τη θεραπεία με ΑΖΑ λόγω μη απόκρισης ή λόγω έξαρσης  των συμπτωμάτων, 

νοσηλεύτηκαν το τελευταίο έτος, σε σύγκριση με το υψηλότερο 55% των ασθενών 

στους οποίους η δόση ήταν αμετάβλητη. Το 71,9% των ασθενών που είχαν έξαρση 

των συμπτωμάτων ή δεν έδειξαν απόκριση στη θεραπεία με ΑΖΑ δεν φάνηκε να 

είχαν ανάγκη νοσηλείας κατά το τελευταίο έτος της μελέτης (πίνακας 61). 

 

Πίνακας 59. Σύγκριση λόγων τροποποίησης δόσης ή διακοπή ΑΖΑ με νοσηλείες 

το τελευταίο έτος υπό ΑΖΑ 

Λόγος τροποποίησης/διακοπή 

δόσης: μη απόκριση -έξαρση 

ΝΟΣΗΛΕΙΕΣ ΤΟ 

ΤΕΛΕΥΤΑΙΟ ΕΤΟΣ 

ΥΠΟ ΑΖΑ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 9 23 0,005 

 %  28,1% 71,9% 

ΟΧΙ Αριθμός 105 86 

%  55,0% 45,0% 

 

Το 70,4% των ασθενών στους οποίους τροποποιήθηκε η δόση της ΑΖΑ ή διέκοψαν 

την ΑΖΑ λόγω ύφεσης ή απουσίας συμπτωμάτων, φάνηκε ότι  νοσηλεύτηκαν το 

τελευταίο έτος, σε σύγκριση με το υψηλότερο 48,5% των ασθενών στους οποίους  η 

δόση ήταν αμετάβλητη (πίνακας 62).  
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Πίνακας 60. Σύγκριση λόγων τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με νοσηλείες 

το τελευταίο έτος υπό ΑΖΑ 

Λόγος τροποποίησης/διακοπή 

δόσης: ύφεση συμπτωμάτων / 

ασυμπτωματικοί 

ΝΟΣΗΛΕΙΕΣ ΤΟ 

ΤΕΛΕΥΤΑΙΟ ΕΤΟΣ  

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 19 8 0,033 

%  70,4% 29,6% 

ΟΧΙ Αριθμός 95 101 

%  48,5% 51,5% 

 

Κανένας ασθενής στον οποίο  τροποποιήθηκε η δόση της  ΑΖΑ ή διέκοψε την 

θεραπεία με  ΑΖΑ λόγω γαστρεντερικής δυσανεξίας ή στοματίτιδας δε νοσηλεύτηκε 

το τελευταίο έτος, σε σύγκριση με το υψηλότερο 52,5% των ασθενών στους οποίους 

η δόση ήταν αμετάβλητη(πίνακας 63). 

Πίνακας 61. Σύγκριση λόγων τροποποίησης δόσης ή διακοπής ΑΖΑ με νοσηλείες 

το τελευταίο έτος υπό ΑΖΑ 

Λόγος τροποποίησης/διακοπή 

δόσης: γαστρεντερική 

δυσανεξία -στοματίτιδα 

ΝΟΣΗΛΕΙΕΣ ΤΟ 

ΤΕΛΕΥΤΑΙΟ ΕΤΟΣ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 0 6 0,011 

%  0,0% 100,0% 

ΟΧΙ Αριθμός 114 103 

%  52,5% 47,5% 

 

 

4.13. Σύγκριση νοσηλειών το τελευταίο έτος σε ασθενείς υπό ΑΖΑ με δημογραφικά 

και κλινικά χαρακτηριστικά  

Το 6,1% των ασθενών που νοσηλεύτηκαν το τελευταίο έτος κατά την διάρκεια 

θεραπείας με ΑΖΑ παρουσίασε καρκίνο εντερικό η εξωεντερικό, σε σύγκριση με το 
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χαμηλότερο 0,9% των ασθενών που δεν νοσηλεύτηκαν και παρουσίασαν κάποιον 

καρκίνο εντερικό η εξωεντερικό (πίνακας 64). 

Πίνακας 62. Σύγκριση νοσηλειών το τελευταίο έτος υπό ΑΖΑ με καρκίνο 

εντερικό η εξωεντερικό 

Νοσηλείες το τελευταίο έτος 

υπό ΑΖΑ 

ΚΑΡΚΙΝΟΣ 

ΕΝΤΕΡΙΚΟΣ Η 

ΕΞΩΕΝΤΕΡΙΚΟΣ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 7 107 0,036 

%  6,1% 93,9% 

ΟΧΙ Αριθμός 1 108 

%  0,9% 99,1% 

 

Το 27,2% των ασθενών που νοσηλεύτηκαν το τελευταίο έτος κατά την διάρκεια 

θεραπείας με ΑΖΑ παρουσίασε λοίμωξη, σε σύγκριση με το χαμηλότερο 14,7% των 

ασθενών που δεν νοσηλεύτηκαν και παρουσίασαν κάποια λοίμωξη (πίνακας 65). 

Πίνακας 63. Σύγκριση νοσηλειών το τελευταίο έτος υπό ΑΖΑ με λοιμώξεις υπό 

ΑΖΑ 

Νοσηλείες το τελευταίο έτος 

υπό ΑΖΑ 

ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ ΥΠΟ ΑΖΑ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΝΑΙ Αριθμός 31 83 0,022 

%  27,2% 72,8% 

ΟΧΙ Αριθμός 16 93 

%  14,7% 85,3% 

 

4.14. Σύγκριση χειρουργείων πριν και κατά τη διάρκεια θεραπείας με ΑΖΑ με 

δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά  

 

Το 69,2% των ασθενών που χειρουργήθηκαν κατά την διάρκεια  της λήψης ΑΖΑ, 

είχαν νοσηλευτεί το τελευταίο έτος, σε σύγκριση με το χαμηλότερο 54,2% των 

ασθενών που είχαν χειρουργηθεί στο παρελθόν και το 42,9% που δεν 

χειρουργήθηκαν αλλά νοσηλεύτηκαν (πίνακας 66). 
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Πίνακας 64. Σύγκριση χειρουργείων πριν και κατά τη διάρκεια θεραπείας με 

ΑΖΑ με νοσηλείες το τελευταίο έτος υπό ΑΖΑ 

ΧΕΙΡΟΥΡΓΕΙΟ ΠΡΟ Η 

ΚΑΤΑ ΤΗ ΛΗΨΗ ΑΖΑ 

ΝΟΣΗΛΕΙΕΣ ΤΟ 

ΤΕΛΕΥΤΑΙΟ ΕΤΟΣ  

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΠΡΟ Αριθμός 39 33 0,015 

 %  54,2% 45,8% 

ΚΑΤΑ Αριθμός 27 12 

%  69,2% 30,8% 

ΟΧΙ Αριθμός 48 64 

%  42,9% 57,1% 

 

Το 10,3% των ασθενών που χειρουργήθηκαν κατά την διάρκεια λήψης ΑΖΑ, 

παρουσίασαν καρκίνο εντερικό η εξωεντερικό, σε σύγκριση με το χαμηλότερο 2,8% 

των ασθενών που είχαν χειρουργηθεί στο παρελθόν και το 1,8% που δεν 

χειρουργήθηκαν αλλά παρουσίασαν κάποιον καρκίνο εντερικό η εξωεντερικό 

(πίνακας 67). 

 

Πίνακας 65.Σύγκριση χειρουργείων πριν και κατά τη διάρκεια θεραπείας με 

ΑΖΑ με καρκίνο εντερικό η εξωεντερικό 

ΧΕΙΡΟΥΡΓΕΙΟ 

ΠΡΟ Η ΚΑΤΑ ΤΗ 

ΛΗΨΗ ΑΖΑ 

ΚΑΡΚΙΝΟΣ 

ΕΝΤΕΡΙΚΟΣ Η 

ΕΞΩΕΝΤΕΡΙΚΟΣ 

P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΠΡΟ Αριθμός 2 70 0,045 

 %  2,8% 97,2% 

ΚΑΤΑ Αριθμός 4 35 

%  10,3% 89,7% 

ΟΧΙ Αριθμός 2 110 

%  1,8% 98,2% 
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Το 35,9% των ασθενών που χειρουργήθηκαν κατά την διάρκεια λήψης ΑΖΑ, 

παρουσίασαν κάποια  λοίμωξη, σε σύγκριση με το χαμηλότερο 22,2% των ασθενών 

που είχαν χειρουργηθεί στο παρελθόν και το 15,2% που δεν χειρουργήθηκαν αλλά 

παρουσίασαν κάποια λοίμωξη (πίνακας 68). 

Πίνακας 66. Σύγκριση χειρουργείων πριν και κατά τη διάρκεια θεραπείας με 

ΑΖΑ με  την εμφάνιση λοίμωξης 

ΧΕΙΡΟΥΡΓΕΙΟ ΠΡΟ 

Η ΚΑΤΑ ΤΗ ΛΗΨΗ 

ΑΖΑ 

ΛΟΙΜΩΞΗ P value 

ΝΑΙ ΟΧΙ 

ΠΡΟ Αριθμός 16 56 0,023 

 %  22,2% 77,8% 

ΚΑΤΑ Αριθμός 14 25 

%  35,9% 64,1% 

ΟΧΙ Αριθμός 17 95 

%  15,2% 84,8% 
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Συζήτηση 

Την τελευταία δεκαετία, η ανάπτυξη αντι-TNF παραγόντων, η Βεδολιζουμάμπη, η 

Ουστεκινουμάμπη και η Τοφασιτινίμπη έχουν φέρει επανάσταση στη θεραπεία της 

Φλεγμονώδους Νόσου του Εντέρου (ΙΦΝΕ). Η Αζαθειοπρίνη  (ΑΖΑ)  είναι αντιμετα-

βολίτης, ανταγωνιστής της πουρίνης, και χρησιμοποιείται κυρίως για την ανοσοκατα-

σταλτική της δράση. Ωστόσο, η χρήση της AZA, τόσο ως μονοθεραπεία όσο και ως 

θεραπεία συνδυασμού, παραμένει σημαντικό μέρος της θεραπείας της ΙΦΝΕ, 

προσφέροντας επαγωγή και διατήρηση της ύφεσης τόσο της νόσου του Crohn όσο 

και της Ελκώδους Κολίτιδας και χρησιμοποιείται ευρέως στη θεραπεία της ΙΦΝΕ 

[76-78]. Η AZA είναι καλά ανεκτή και έχει θεραπευτικά οφέλη που διαρκούν έως και 

4 χρόνια, ενώ επισημαίνεται ότι η έγκαιρη και όσο το δυνατόν νωρίτερη έναρξή της 

σε ασθενείς με  ΙΦΝΕ, έχει καλύτερα αποτελέσματα [79]. Ανεπιθύμητες ενέργειες 

όπως παγκρεατίτιδα, ηπατίτιδα, κυτταροπενίες και γαστρεντερικά συμπτώματα 

συμβαίνουν, αλλά ελέγχονται με τη διακοπή του φαρμάκου [80,81]. Ωστόσο, οι 

ανησυχίες σχετικά με την ασφάλεια της χρήσης AZA, κυρίως ως θεραπεία 

συνδυασμού και η βελτιστοποίηση της θεραπείας με ΑΖΑ, αποτελούν μια συνήθη 

κλινική πρόκληση της επιστημονικής κοινότητας [82]. 

Σκοπός της μελέτης ήταν η διερεύνηση όλων των δεδομένων σχετικά με τους υπό 

παρακολούθηση ασθενείς με ΙΦΝΕ, οι οποίοι  είχαν λάβει στο παρελθόν ή 

ευρίσκονται υπό αγωγή με ΑΖΑ και της επίδρασης αυτής της θεραπευτικής αγωγής 

στην πορεία της νόσου. Στόχος της μελέτης ήταν ουσιαστικά να διερευνήσει την 

μακροπρόθεσμη ασφάλεια της θεραπευτικής αγωγής με ΑΖΑ, να τεκμηριώσει τον 

επιπολασμό των ανεπιθύμητων ενεργειών της ΑΖΑ σε ασθενείς με ΙΦΝΕ, να 

εντοπίσει πιθανούς προγνωστικούς παράγοντες και να περιγράψει τη διαχείριση των 

ανεπιθύμητων ενεργειών. Επιπλέον, έχει δοθεί μεγάλη έμφαση στην τεκμηρίωση της 

ανάπτυξης κακοηθειών σε αυτούς τους ασθενείς και στη θνητότητα μετά τη χρόνια 

θεραπεία με ΑΖΑ. 

Στη μελέτη εντάχθηκαν 223 ασθενείς με ΙΦΝΕ που παρακολουθούνταν από το 1987 

έως και το 2020 από την ομάδα της Πανεπιστημιακής Γαστρεντερολογικής Κλινικής 

του Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Ιωαννίνων. 

Από τα ευρήματα της ανάλυσης των δεδομένων προέκυψε ότι το μεγαλύτερο 

ποσοστό των ασθενών αφορούσε άνδρες (62,2%), οι ηλικίες των ασθενών κάλυπταν 
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ηλικιακές ομάδες από 30 έως 90 ετών περίπου, με το μεγαλύτερο ποσοστό να αφορά 

την ηλικιακή ομάδα των 41-50 ετών (24,7%). Επίσης το μεγαλύτερο ποσοστό 

(65,6%) αυτών των ασθενών έχουν διαγνωστεί με νόσο Crohn και κυριότερο σημείο 

εντοπισμού των συμπτωμάτων το αριστερό κόλον, ενώ το ένα τρίτο από τους 

ασθενείς ηλικίας 30-40 ετών αλλά και εκείνοι άνω των 80 ετών, υπεβλήθησαν σε 

κολεκτομή. Η χρονική διάρκεια της νόσησης και παρακολούθησης της νόσου αφορά 

σε χρονικό διάστημα άνω των 20 ετών για το 78% περίπου των ασθενών που 

συμπεριελήφθησαν στη μελέτη, ενώ μόνο ένα μικρό ποσοστό (3%), είχε αποβιώσει. 

Διεθνείς μελέτες επισημαίνουν την αναγκαιότητα της έγκαιρης ανίχνευσης της ΙΦΝΕ 

και της έναρξης της θεραπείας [79, 83,84]. 

Σημαντικές ήταν οι εξωεντερικές εκδηλώσεις στη μελέτη μας σε ασθενείς υπό 

θεραπεία ΑΖΑ, οι οποίες παρουσιάστηκαν στο 50,7% των ασθενών, με κυριότερο 

εκπρόσωπο αυτών να αφορά στις δερματικές εκδηλώσεις, στην αρθρίτιδα/ αρθραλγία 

και στα προβλήματα όρασης, ενώ μικρότερη επίπτωση είχε η εμφάνιση 

οστεοπόρωσης, τα ευρήματα από τους πνεύμονες, η ηπατοπάθεια, και οι στοματικές 

βλάβες. Τα ανεπιθύμητα συμβάντα που καταγράφηκαν στους ασθενείς της μελέτης 

μας, όπως καταγράφονται  από τα στοιχεία των ιατρικών φακέλων, έδειξαν ότι το 

μεγαλύτερο ποσοστό εμφάνισε γαστρεντερικά ενοχλήματα, λευκοπενία και 

ηπατοτοξικότητα, ενώ μικρότερο ήταν το ποσοστό της μυελοτοξικότητας και της 

παγκρεατίτιδας.  

 

Η εμφάνιση των ανεπιθύμητων ενεργειών που αναφέρονται στη βιβλιογραφία σε 

ασθενείς με ΙΦΝΕ υπό θεραπεία ΑΖΑ, κυμαίνεται μεταξύ 5-6% και 30% των 

ασθενών [85-87].  Αυτές οι ανεπιθύμητες ενέργειες μπορούν να χωριστούν σε 

δοσοεξαρτώμενες, όπως ναυτία και μυελοτοξικότητα και μη δοσοεξαρτώμενες, όπως 

η παγκρεατίτιδα  [88,89]. Η δράση της μεθυλοτρανσφεράσης της θειοπουρίνης 

φαίνεται ότι μπορεί να επιφέρει ανάπτυξη μυελοτοξικότητας σε ασθενείς μετά από 

χορήγηση AZA [90].  Η θεραπεία με AZA έχει συσχετιστεί με υψηλότερο κίνδυνο 

ευκαιριακής λοίμωξης, σοβαρής λοίμωξης [91] και επανενεργοποίησης της 

φυματίωσης [92,93]. 

Η μυελοτοξικότητα της ΑΖΑ φαίνεται να είναι μια συχνή και δοσοεξαρτώμενη 

ανεπιθύμητη ενέργεια, η οποία προκαλεί ανεπάρκεια μυελού των οστών, 

θρομβοπενία και λευκοπενία. Σύμφωνα με μια μετα-ανάλυση, η αθροιστική επίπτωση 
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της αζαθειοπρίνης που προκαλείται από ΑΖΑ είναι 7%  [94].  Στη μελέτη μας, το 

ποσοστό συχνότητας ήταν 5% και η λευκοπενία ήταν η πιο συχνή εκδήλωση 

μυελοτοξικότητας. Η μυελοτοξικότητα μπορεί να αναπτυχθεί οποιαδήποτε στιγμή 

μετά τη χορήγηση του AZA με εύρος από μερικές ημέρες έως 27 χρόνια. Ωστόσο, οι 

περισσότερες περιπτώσεις έχουν περιγραφεί κατά την πρώιμη περίοδο της θεραπείας 

με AZA, ενώ σε περιπτώσεις ανεπάρκειας του μυελού των οστών, οι τιμές της 

γενικής αίματος επανήλθαν στο φυσιολογικό εντός δύο μηνών μετά τη διακοπή του 

φαρμάκου [94,95]. 

Σε ό,τι αφορά το πάγκρεας, οξεία παγκρεατίτιδα παρατηρήθηκε σε τέσσερις ασθενείς. 

Η οξεία παγκρεατίτιδα αποτελεί την πιο κοινή παγκρεατική εκδήλωση της ΙΦΝΕ με 

ποσοστό επίπτωσης από 1,4% έως 4,3%, ανάλογα με την περίοδο παρακολούθησης 

της μελέτης και την ομάδα ΙΦΝΕ [96-98]. Στη μελέτη μας το ποσοστό επίπτωσης της 

οξείας παγκρεατίτιδας που προκαλείται από ΑΖΑ ήταν χαμηλότερο σε σύγκριση με 

τη βιβλιογραφία. Συγκεκριμένα, σε μια Ισπανική αναδρομική πολυκεντρική μελέτη 

το ποσοστό επίπτωσης παγκρεατίτιδας που προκαλείται από θειοπουρίνη ήταν 3,1% , 

ενώ μια προοπτική πολυκεντρική μελέτη από τη Γερμανία ανίχνευσε ποσοστό 

επίπτωσης 7,3% [99,100]. 

Τα αποτελέσματα της μελέτης μας έδειξαν ότι  η μέση τιμή των ετών που ελάμβαναν 

οι ασθενείς ΑΖΑ ήταν 17,2 ±5,2 έτη. Τα ευρήματα έδειξαν επίσης  ότι το 70,9% των 

ασθενών ξεκίνησαν θεραπεία με ΑΖΑ για  χρονικό διάστημα  ≤5 ετών από τη στιγμή 

που διαγνώσθηκαν με τη νόσο, ενώ  περίπου  το 11% των ασθενών είχε 

καθυστερημένη έναρξη αγωγής με ΑΖΑ (μετά τα 11 έτη) από τη διάγνωση της ΙΦΝΕ.  

Η χορηγούμενη δόση ΑΖΑ παρουσίασε αρκετές διακυμάνσεις, κάτι που είναι φυσικό 

στην εξατομικευμένη και ολιστική προσέγγιση του κάθε ασθενή, για την οποία 

λαμβάνονται υπόψη πολλοί και διαφορετικοί παράγοντες. Το σύνηθες, όπως 

παρουσιάστηκε από τα ευρήματα,  ήταν ότι το 48,4% των ασθενών λάμβανε 150mg/ 

ημερησίως ΑΖΑ στην αρχή της θεραπείας, ποσοστό που μειώθηκε κατά 45% 

(100mg), κατά την τελευταία παρακολούθηση, (είτε λόγω ύφεσης της νόσου είτε 

λόγω εμφάνισης παρενεργειών),  ενώ ένα αξιοσημείωτο ποσοστό (34,1%) των 

ασθενών  που κατά την έναρξη της θεραπείας υπό ΑΖΑ ελάμβαναν χαμηλότερη 

δόση, (100mg), φάνηκε να είναι αυξημένο στην τελευταία παρακολούθηση, όπου το 

ποσοστό αυτών που είχαν αυξήσει τη δοσολογία έφτασε το 38,6%. Στους 
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περισσότερους ασθενείς που λάμβαναν ΑΖΑ για χρονικό διάστημα  >20 έτη, η δόση 

τροποποιήθηκε εξαιτίας της ύφεσης συμπτωμάτων, λόγω μη απόκρισης ή και 

έξαρσης των συμπτωμάτων της ΙΦΝΕ (24,5%),  ή λόγω της εμφάνισης λευκοπενίας 

(21%), ενώ διεκόπη λόγω της αναιμίας (15,2%). 

Σχετικά με τον χρόνο λήψης ΑΖΑ, τα αποτελέσματα έδειξαν ότι όσο αυξάνει η 

διάρκεια της νόσου, αυξάνει και η διάρκεια λήψης ΑΖΑ.  Επίσης σχετικά με τη 

συνέχιση της θεραπείας υπό ΑΖΑ και τις νοσοκομειακές νοσηλείες, το 70,4% των 

ασθενών στους οποίους τροποποιήθηκε η δόση της ΑΖΑ ή διέκοψαν την ΑΖΑ λόγω 

ύφεσης ή απουσίας συμπτωμάτων, φάνηκε ότι  νοσηλεύτηκαν το τελευταίο έτος, με 

βασικότερη αιτία νοσηλείας να καταγράφεται η εμφάνιση καρκίνου (61%) και 

λοιμώξεων (27,2%). Στη μελέτη μας, δεν πραγματοποιήθηκε τροποποίηση της 

θεραπείας με AZA λόγω λευκοπενίας και κανένας από τους ασθενείς με λευκοπενία 

δεν υπέφερε από μόλυνση. Σε αντίστοιχη μακροχρόνια μελέτη, σε 3931 ασθενείς, η 

λευκοπενία ήταν η πιο κοινή αιματολογική ανεπιθύμητη ενέργεια, συνέπεια της 

χρήσης θειοπουρίνης με επιπολασμό 4% (162/3931). Ωστόσο, μόνο 6 ασθενείς στην 

ανωτέρω μελέτη διέκοψαν τελικά τη χρήση θειοπουρίνης [101]. 

Η θρομβοπενία στη μελέτη μας εμφανίστηκε σε χαμηλό ποσοστό (1,3%) των υπό 

παρακολούθηση ασθενών. Στις περιπτώσεις θρομβοπενίας, η σπληνομεγαλία θα 

πρέπει να αποκλείεται λόγω πιθανής οζώδους αναγεννητικής υπερπλασίας και μη 

κιρρωτικής πυλαίας υπέρτασης [102]. Η επαγόμενη από την ΑΖΑ ηπατοτοξικότητα, 

μπορεί να περιλαμβάνει μια ήπια αύξηση των ηπατικών ενζύμων, οζώδη 

αναγεννητική υπερπλασία, πελίωση και φλεβική αποφρακτική νόσο. Παράγοντες 

κινδύνου για την ανάπτυξη λεμφώματος φαίνεται να είναι η συνδυαστική θεραπεία με 

αντι-TNF παράγοντα, η μόλυνση από τον ιό Epstein-Bar κατά τη διάρκεια της 

θεραπείας με θειοπουρίνη και το αρσενικό φύλο [103]. 

Ηπατοπάθεια στη μελέτη μας εμφάνισε το 2,3% των ασθενών. Φαίνεται ότι τρεις 

πιθανοί μηχανισμοί μπορεί να συμβάλλουν στην ηπατική βλάβη: η ιδιοσυγκρασιακή 

αντίδραση, η υπερευαισθησία και η βλάβη των ενδοθηλιακών κυττάρων [104]. Ο 

επιπολασμός της ηπατικής βλάβης που προκαλείται από την ΑΖΑ, κυμαίνεται από 

3% έως 10% και οι περισσότερες περιπτώσεις ηπατοτοξικότητας είναι ήπιες και 

ασυμπτωματικές αυξήσεις των τρανσαμινασών στον ορό [105]. 
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Η συνθεραπεία ΑΖΑ με κάποια άλλη φαρμακευτική ουσία, λαμβανόταν από την 

πλειοψηφία του δείγματος, ενώ η μεταβλητότητα της δοσολογίας της ΑΖΑ στην 

πορεία των χρόνων για τους ασθενείς με ΙΦΝΕ που παρακολουθούνταν, έδειξε ότι για 

το 46,6% των ασθενών η δόση ΑΖΑ παρέμεινε σταθερή, για το 29,6% διακόπηκε, 

ενώ  για το 23,8% τροποποιήθηκε, είτε λόγω μη απόκρισης στη θεραπεία, είτε λόγω 

εμφάνισης επιπλοκών. Για κανέναν ασθενή που ελάμβανε συγχορηγούμενη θεραπεία 

με ΑΖΑ, δεν τροποποιήθηκε η δόση εξαιτίας της εμφάνισης εξωεντερικών 

εκδηλώσεων από το δέρμα ή και τριχόπτωση. 

Στην εξέλιξη της νόσου μετά την θεραπεία υπό ΑΖΑ και στην ανάγκη  

νοσοκομειακής νοσηλείας, δεν υπήρξε μεγάλη διαφορά μεταξύ των υπό μελέτη 

ασθενών, ενώ η εμφάνιση καρκίνου ενδοεντερικού ή εξωεντερικού εμφανίστηκε σε 

μικρό ποσοστό (3,6%).Αντίθετα υψηλό ήταν το ποσοστό εμφάνισης λοιμώξεων 

(21,1%) και  η αναγκαιότητα υποβολής του ασθενή σε κάποιο χειρουργείο (17,5%). 

Στη μελέτη μας, ο επιπολασμός της λοίμωξης κατά τη διάρκεια της θεραπείας με 

AZA ήταν 8,6% και οι περισσότεροι ασθενείς, που χρειάζονταν νοσηλεία, έλαβαν 

θεραπεία συνδυασμού. Στην εποχή της πανδημίας COVID-19, η χρήση θειοπουρίνης 

έχει συσχετιστεί με υψηλότερο κίνδυνο σοβαρού COVID-19 [106]. Αυτή η μελέτη 

συνέλεξε δεδομένα μέχρι το 2019 και δεν υπάρχουν δεδομένα σχετικά με το AZA και 

το COVID-19. 

Πολλές μελέτες έχουν δείξει  ότι η AZA μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο σοβαρών και 

ευκαιριακών λοιμώξεων τόσο ως μονοθεραπεία, αλλά ιδιαίτερα ως θεραπεία 

συνδυασμού με αντι-TNF παράγοντες [100,107]. Προηγούμενες μελέτες έχουν 

αναφέρει επιπολασμό λοιμώξεων σε ασθενείς που λαμβάνουν θειοπουρίνες μεταξύ 

0,3% και 7,4% και οι πιο συχνές είναι ιογενείς λοιμώξεις, όπως ο CMV, ο ιός 

Epstein-Barr και ο ιός της ανεμευλογιάς ζωστήρα [108,109]. 

 Άξιο σχολιασμού είναι επίσης το ποσοστό θνητότητας (6,3%) ειδικά στους ασθενείς 

με Ελκώδη Κολίτιδα. Η βιβλιογραφία έχει δείξει ότι η χρήση ΑΖΑ έχει συσχετιστεί 

με υψηλότερο κίνδυνο κακοηθειών και λοιμώξεων [110,111], ενώ σχετικές μελέτες 

αναφέρουν ότι οι ασθενείς με ΙΦΝΕ που λαμβάνουν θειοπουρίνες έχουν αυξημένο 

κίνδυνο ανάπτυξης καρκίνου του λεμφικού ιστού και καρκίνου του δέρματος μέσω 

βλάβης στο DNA, μεταβολής του ανοσοποιητικού ελέγχου της χρόνιας ιογενούς 

λοίμωξης και μειωμένης ανοσοεπιτήρησης των καρκινικών κυττάρων [112,113]. 



105 
 

Στη μελέτη μας, το ποσοστό συχνότητας των ανεπιθύμητων ενεργειών της 

αζαθειοπρίνης σε ασθενείς με ΙΦΝΕ ήταν 22%. Τα γαστρεντερικά συμπτώματα, όπως 

ναυτία και κοιλιακό άλγος, ήταν τα πιο συχνά εμφανιζόμενα συμπτώματα  που 

σχετίζονταν με την AZA και ήταν ο κυριότερος λόγος που οδήγησε στη διακοπή της 

AZA στο 6,7% των ασθενών. Φαίνεται ότι τα γαστρεντερικά συμπτώματα συχνά 

προκαλούνται μετά τη χορήγηση ΑΖΑ, με το  ποσοστό συχνότητας εμφάνισής τους  

να κυμαίνεται από 5% έως 8% [101, 114,115]. 

Σημαντικό επίσης εύρημα της μελέτης μας είναι  το γεγονός ότι οι ασθενείς υπό ΑΖΑ 

εμφάνισαν δερματικές αλλοιώσεις (38%), ενώ υψηλότερο ποσοστό (41,9%), 

εμφάνισαν αντίστοιχα προβλήματα  όρασης παράλληλα με την εμφάνιση λοιμώξεων. 

Συναφείς μελέτες έχουν δείξει ότι η εμφάνιση δερματολογικών αλλοιώσεων και 

καρκίνου του δέρματος μπορεί να εμφανιστεί σε ασθενείς με ΙΦΝΕ, [116], ενώ οι 

ασθενείς που λαμβάνουν AZA μπορεί να έχουν υψηλότερο κίνδυνο καρκίνου του 

λεμφικού ιστού και  καρκίνου του δέρματος [112] μέσω βλάβης στο DNA, μεταβολής 

του ανοσοποιητικού ελέγχου της χρόνιας ιογενούς λοίμωξης και μειωμένης 

ανοσοεπιτήρησης των καρκινικών κυττάρων [117]. Πρόσφατη μετα-ανάλυση 

περιέγραψε ότι οι ασθενείς με IBD έχουν 1,88 φορές υψηλότερο κίνδυνο για 

συνολικό καρκίνο του δέρματος μετά από έκθεση σε θειοπουρίνη, ενώ δεν φάνηκε να 

υπάρχει αυξημένος κίνδυνος  για την εμφάνιση Κακοήθους Μελανώματος [118]. 

Επίσης μια Καναδική μελέτη διαπίστωσε ότι η χρήση θειοπουρινών για περισσότερα 

από 5 χρόνια σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης καρκίνου του δέρματος 

[119]. 

Στη μελέτη μας, τεκμηριώθηκαν δύο περιπτώσεις βασικοκυτταρικού καρκίνου, ενώ 

και οι δύο ασθενείς ελάμβαναν AZA πάνω από 5 χρόνια, στοιχείο που επιτείνει την 

ανάγκη ενημέρωσης των ασθενών με ΙΦΝΕ που λαμβάνουν αζαθειοπρίνη, για τον 

υψηλότερο κίνδυνο καρκίνου του δέρματος προκειμένου να χρησιμοποιούν 

καθημερινά μέτρα αντηλιακής προστασίας, ενώ ο τακτικός έλεγχος για τον καρκίνο 

του δέρματος μπορεί να είναι ωφέλιμος στην πρόληψή του [116,120].  

Σύμφωνα επίσης με τη βιβλιογραφία, οι πρωτογενείς οφθαλμικές  επιπλοκές (η 

κερατοπάθεια, η επισκληρίτιδα και η σκληρίτιδα), σχετίζονται συνήθως χρονικά με 

επιδείνωση της IΦΝΕ και επιλύονται με τη συστηματική θεραπεία της εντερικής 

φλεγμονής, ενώ οι δευτερογενείς επιπλοκές προέρχονται από την εξέλιξη των 
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πρωτογενών. Σε αυτές  περιλαμβάνεται ο σχηματισμός καταρράκτη λόγω αγωγής με 

κορτικοστεροειδή, η σκληρομαλακία λόγω σκληρίτιδας, και η ξηροφθαλμία λόγω 

υποβιταμίνωσης. Μερικές οφθαλμικές εκδηλώσεις της IΦΝΕ μπορεί να οδηγήσουν 

σε σοβαρά προβλήματα όρασης, ενώ οι χρονικά σχετιζόμενες επιπλοκές μπορεί να 

αποτελούν σημείο ελέγχου της νόσου [121-123] . 

Στη μελέτη μας επίσης δύο ασθενείς παραπονέθηκαν για τριχόπτωση μετά την 

έναρξη του AZA (2mg/kg/ημέρα). Η μορφή της νόσου σε αυτούς τους ασθενείς ήταν 

η Ελκώδης Κολίτιδα  και ελάμβαναν επίσης μεσαλαζίνη για πέντε μήνες πριν από τη 

θεραπεία με AZA. Άλλες αιτίες τριχόπτωσης, όπως χαμηλό φολικό οξύ ή σίδηρος 

ορού, αποκλείστηκαν. Η τριχόπτωση βελτιώθηκε μετά τη μείωση της δόσης (1 

mg/kg/ημέρα). Η επαγόμενη από την AZA  σε ασθενείς με ΙΦΝΕ αλωπεκία έχει 

συσχετιστεί και σε άλλες διεθνείς μελέτες [123]. 

Σε ότι αφορά στη συσχέτιση της μορφής της νόσου της ΙΦΝΕ και της εξέλιξής της 

στους ασθενείς που ελάμβαναν θεραπεία με ΑΖΑ, τα ευρήματα έδειξαν ότι τα άτομα 

με Ελκώδη Κολίτιδα, (σε σχέση με εκείνα που είχαν νόσο Crohn), ανήκαν σε 

μεγαλύτερες ηλικίες, εμφάνισαν υψηλότερη θνητότητα, είχαν μεγαλύτερο χρονικό 

διάστημα νόσησης, παρουσίασαν συχνότερα εξωεντερικές εκδηλώσεις, χρειάστηκε 

συχνότερα να τροποποιήσουν τη δόση της ΑΖΑ και τέλος είχαν λιγότερες 

νοσοκομειακές νοσηλείες. Σε ότι αφορά στη συσχέτιση φύλου και της πορείας της 

νόσου  στους ασθενείς που ελάμβαναν θεραπεία με ΑΖΑ, τα ευρήματα έδειξαν ότι οι 

γυναίκες εμφάνισαν συχνότερα εξωεντερικές εκδηλώσεις, ενώ οι λοιμώξεις 

εμφανίστηκαν σε μικρότερο ποσοστό από τους άνδρες. 

Σχετικά με τη συσχέτιση της ηλικίας με την πορεία της νόσου, φάνηκε ότι όσο 

αυξάνει η ηλικία των ασθενών, αυξάνει και η διάρκεια θεραπείας με ΑΖΑ. Επίσης  οι 

ασθενείς άνω των 61 ετών εμφάνισαν περισσότερες πιθανότητες να παρουσιάσουν  

εξωεντερικές εκδηλώσεις, ο κίνδυνος νοσοκομειακής νοσηλείας αφορά στους 

ασθενείς άνω των 41 ετών,  ενώ ο κίνδυνος θνητότητας αφορά στις ηλικιακές ομάδες 

άνω των 41 ετών και κυρίως σε ασθενείς άνω των 61 ετών.  Σε ότι αφορά δε στη 

συσχέτιση της θνητότητας με τις εξωεντερικές εκδηλώσεις, το ένα τρίτο των ασθενών 

με εξωεντερική εκδήλωση προσβολής πνευμόνων και καρκίνου δεν επιβίωσε, ενώ η 

θνητότητα των ασθενών με ΙΦΝΕ υπό ΑΖΑ με εξωεντερική εκδήλωση από το ήπαρ 

έφτασε στο 16,7%.  
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Περιορισμοί 

Η έλλειψη ομάδας ελέγχου αποτελεί έναν περιορισμό στη μελέτης μας, όπως επίσης 

περιορισμό αποτελεί και η συμπερίληψη ασθενών από ένα μόνο κέντρο. Μεγαλύτερο 

δείγμα από περισσότερα κέντρα στην Ελλάδα θα μπορούσαν να αποδώσουν 

περισσότερο έγκυρα και αξιόπιστα συμπεράσματα και πιθανών να αναδείκνυαν και 

δεδομένα που θα σχετίζοντας με άλλους παράγοντες, π.χ. γεωγραφικούς και θα 

έδιναν ίδια ή διαφοροποιημένα αποτελέσματα. Ένας ακόμη περιορισμός θα μπορούσε 

να αναφερθεί σε ότι αφορά στον αναδρομικό σχεδιασμό της μελέτης, αλλά  

παράλληλα το θετικό σημείο σε αυτή τη μελέτη αφορά την επιμελής συγκέντρωση 

των στοιχείων, κάτι που είναι ένα δυνατό σημείο της μελέτης. 
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Συμπεράσματα 

Η μελέτη των ασθενών με ΙΦΝΕ, υπό θεραπεία ΑΖΑ,  που παρακολουθούνται για 

πάνω από 20 έτη στην Πανεπιστημιακή Γαστρεντερολογική Κλινική του 

Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Ιωαννίνων, αποτέλεσε μια στοχευμένη αναδρομική 

μελέτη, μέσα από μια πολύ μεγάλη και καλά ενημερωμένη βάση δεδομένων που 

τηρείται εδώ και αρκετά χρόνια επιμελώς. Η σημασία αρχικά της συστηματικής 

παρακολούθησης αυτών των ασθενών αποτελεί σε μεγάλο βαθμό έναν παράγοντα 

που προσδίδει ποιοτική φροντίδα υγείας σε αυτούς τους ασθενείς, λόγω της άμεσης 

συχνής και στοχευμένης παρέμβασης όταν τη χρειαστεί ο ασθενής . 

Σε  ότι αφορά στη μελέτη των ασθενών που ελάμβαναν θεραπεία με ΑΖΑ, το 

σημαντικό στοιχείο που αναδεικνύει η μελέτη είναι η συστηματική κλινική και 

διαγνωστική προσέγγιση των ασθενών μέσω της  ταυτοποίηση των ανεπιθύμητων 

ενεργειών και της έγκαιρης παρέμβασης με τροποποίηση ή διακοπή της δόσης της 

θεραπείας. Στη μελέτη μας  ο επιπολασμός των ανεπιθύμητων ενεργειών ήταν 31% 

και οι πιο συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν γαστρεντερικά συμπτώματα 

ακολουθούμενα από ηπατοτοξικότητα, λευκοπενία και παγκρεατίτιδα. Απαιτήθηκε 

διακοπή ή μείωση της δόσης της θεραπείας με AZA στο 21% των ασθενών, ενώ το 

2,7% των ασθενών χρειάστηκε νοσηλεία λόγω ανάπτυξης λοίμωξης. Η χαμηλή 

θνητότητα των ασθενών με ΙΦΝΕ αποτελεί έναν θετικό παράγοντα, απόρροια της 

συστηματικής παρακολούθησης των ασθενών αυτών.  

Από τα ευρήματα της μελέτης μας  φάνηκε ότι οι ασθενείς υπό αυτή τη συγκριμένη 

θεραπευτική προσέγγιση, θα πρέπει να αξιολογούνται και για παράγοντες 

συνοσηρότητας, συνθεραπείας και να αναπροσαρμόζεται το πλάνο φροντίδας, με 

εξατομικευμένη και ολιστική προσέγγιση, ανάλογα με τα ευρήματα και τις συνθήκες 

με σκοπό τη βέλτιστη παροχή φροντίδας υγείας και την ύφεση των συμπτωμάτων της 

αρχικής νόσου αλλά και την εξασφάλιση μεγαλύτερου βαθμού ποιότητας στη ζωή 

τους. Επιπλέον, απαιτείται στενή κλινική και εργαστηριακή παρακολούθηση των 

ασθενών με ΙΦΝΕ υπό αζαθειοπρίνη, κυρίως κατά το διάστημα έναρξης της αγωγής, 

ενώ εξατομικευμένη εκτίμηση κινδύνου και οφελών στους ασθενείς υπό 

αζαθειοπρίνη βάσει έκτασης και σοβαρότητας της νόσου, συνοσηροτήτων και 

ιστορικού EBV λοίμωξης είναι απαραίτητη για τη βελτιστοποίηση της θεραπείας.  
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Περίληψη 

Εισαγωγή:Η αζαθειοπρίνη είναι χημικό ανάλογο των φυσιολογικών πουρινών και 

χρησιμοποιείται κυρίως για την ανοσοκατασταλτική του δράση.Παρά την ανάπτυξη 

νέων παραγόντων για τη θεραπεία της φλεγμονώδους νόσου του εντέρου, η 

αζαθειοπρίνη (AZA) χρησιμοποιείται ευρέως ως μονοθεραπεία ή θεραπεία 

συνδυασμού για την πρόκληση και τη διατήρηση της ύφεσης τόσο στη νόσο του 

Crohn, όσο και στην ελκώδη κολίτιδα. Ο στόχος αυτής της μελέτης ήταν να 

διερευνήσει τόσο τον επιπολασμό της ανάπτυξης κακοήθειας σε ασθενείς με ΙΦΝΕ 

που λαμβάνουν AZA όσο και τη μακροπρόθεσμη ασφάλεια του AZA και τη 

διαχείριση ανεπιθύμητων ενεργειών. 

Μεθοδολογία:Τα δεδομένα εξήχθησαν αναδρομικά από τα αρχεία ασθενών του 

Γαστρεντερολογικού Τμήματος του Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Ιωαννίνων από 

το 1987 έως το 2020. 

Αποτελέσματα:Στη μελέτη συμπεριλήφθηκαν 222 ασθενείς με ΙΦΝΕ που έλαβαν 

θεραπεία με ΑΖΑ, υπό τακτικά διαστήματα παρακολούθησης. Το 65,6% των 

ασθενών με ΙΦΝΕ (146/222) είχαν νόσο του Crohn και το 34,4% είχαν Ελκώδη 

Κολίτιδα (76/222). Η μέση διάρκεια χορήγησης του AZA ήταν 51 μήνες (εύρος: 0-

135 μήνες). Η πιο κοινή δόση AZA ήταν 100 mg/ημέρα (εύρος: 50-200 mg). Οι πιο 

συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν γαστρεντερικά συμπτώματα (8,6%, 18/222), 

λευκοπενία (2,7%, 6/222), ηπατοτοξικότητα (5,4%, 12/222) και παγκρεατίτιδα (1,8%, 

4/222). Δύο ασθενείς διαγνώστηκαν με βασεοοκυτταρικό καρκίνο, ενώ δεν 

ανιχνεύθηκε αιματολογική κακοήθεια. Λοιμώξεις καταγράφηκαν σε 19 ασθενείς 

(8,6%) εκ των οποίων οι 6 χρειάστηκαν νοσηλεία. 

Συμπεράσματα: Σύμφωνα με αυτήν την αναδρομική μελέτη παρατήρησης, περίπου 

το ένα τρίτο των ασθενών με ΙΦΝΕ που έλαβαν AZA παρουσίασαν κλινικά 

σημαντικές  ανεπιθύμητες ενέργειες κατά τη διάρκεια της παρακολούθησης. 

Απαιτήθηκε απόσυρση ή μείωση της δόσης της αζαθειοπρίνης σε 47 (21%) ασθενείς. 

Λέξεις Κλειδιά: Αζαθειοπρίνη, Ασφάλεια, Θειοπουρίνη, Φλεγμονώδης νόσος του 

εντέρου, Ελκώδης Κολίτιδα, νόσος του Crohn. 

 

  



110 
 

Abstract 

Background: Despite the development of new agents for the treatment of 

inflammatory bowel disease (IBD), azathioprine (AZA) is widely used as 

monotherapy or combination therapy for the induction and maintenance of remission 

in both Crohn’s disease (CD) and ulcerative colitis (UC). The aim of this study was to 

investigate both the prevalence of malignancy development in IBD patients receiving 

AZA as well as long-term safety of AZA and the management of adverse events. 

Methods: Data were retrospectively extracted from the patient records of the 

Gastroenterology Department of University hospital of Ioannina from 2003 to 2019. 

Results: 222 IBD patients treated with AZA, under regular follow-up intervals were 

included in the study. 65.6% of IBD patients (146/222) had CD and 34.4% had UC 

(76/222). The mean duration of AZA administration was 51 months (range: 0-135 

months). The most common dose of AZA was 100mg/day (range: 50-200mg). The 

most common adverse events were gastrointestinal symptoms (8.6%, 18/222), 

leucopenia (2.7%, 6/222), hepatotoxicity (5.4%, 12/222) and pancreatitis (1.8%, 

4/222). Two patients were diagnosed with basal cell cancer, while no hematological 

malignancy was detected. Infections were recorded in 19 patients (8.6%) of whom 6 

needed hospitalization. 

Conclusion: According to this retrospective observational study, approximately one-

third of IBD patients receiving AZA presented clinical significant adverse event 

during follow-up. Azathioprine withdrawal or dose reduction was needed in 47 (21%) 

patients. 

Keywords: Azathioprine; Safety; Thiopurine; Inflammatory Bowel Disease; 

Ulcerative Colitis; Crohn’s Diseas 
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