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ÅéóáãùãÞ
Ç åðßêôçôç áéìïöéëßá áðïôåëåß ìéá óðÜíéá åðéðëï-

êÞ ðïõ õðïëïãßæåôáé üôé óõìâáßíåé ðåñßðïõ óå 0.2-1 
Üôïìá/1.000.000 ðëçèõóìïý/Ýôïò. Ïöåßëåôáé óå áõ-
ôïáíôéóþìáôá Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá VIII ôçò ðÞîçò, 
ôá ïðïßá äåóìåýïíôáé óå åðéôüðïõò ôïõ ìïñßïõ êáé 
ðáñåìâáßíïõí óôéò ðçêôéêïëïãéêÝò éäéüôçôÝò ôïõ, ìå 
óõíÝðåéá íá åëáôôþíïíôáé ôá åðßðåäá ôïõ ðáñÜãïíôá 
VIII, óõíÞèùò óå ðïëý ÷áìçëÝò ôéìÝò (Åéê. 1).

Ðéï óõ÷íÜ áíé÷íåýïíôáé óå êáôÜ ô’ Üëëá õãéÞ Üôïìá, 
åíþ ôá áõôïÜíïóá íïóÞìáôá êáèþò êáé ç ðåñßïäïò 
ôçò ëï÷åßáò áðïôåëïýí ôéò ðéï óõíçèéóìÝíá áíáöåñü-
ìåíåò êáôáóôÜóåéò ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå ôçí áíÜðôõîç 
êõêëïöïñïýíôùí áíôéóùìÜôùí Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá 
VIII. Ðåñßðïõ 10% ôùí áóèåíþí ìå åðßêôçôç áéìïöéëßá 
ðÜó÷ïõí áðü êáêïÞèç íïóÞìáôá. Ùóôüóï ôï ðïóïóôü 
áõôü ìðïñåß íá åßíáé ìåãáëýôåñï êáé åßíáé ðéèáíü 
üôé ìåñéêïß áóèåíåßò ìå êáñêßíï êáé áéìïññáãßá ðïõ 
ïöåßëåôáé óå áíáóôáëôÝò ôïõ ðáñÜãïíôá VIII åßôå äå 
äéáãéãíþóêïíôáé åßôå äåí áíáöÝñïíôáé.

Ðáñïõóßáóç ðåñéóôáôéêïý
¸íáò 86÷ñïíïò Üíäñáò ðñïóÞëèå óôçí Ðáèïëïãé-

êÞ ÊëéíéêÞ åîáéôßáò áíáéìßáò, ç ïðïßá äéáðéóôþèçêå óå 
ôõ÷áßï åîùôåñéêü Ýëåã÷ï. Åß÷å õðïâëçèåß óå ãáóôñå-
êôïìÞ ðñï 20åôßáò, óå áïñôïóôåöáíéáßá ðáñÜêáìøç 
ðñï 6åôßáò êáé óå áñèñïðëáóôéêÞ áñéóôåñïý éó÷ßïõ 
ðñï 3åôßáò, ÷ùñßò áíáöåñüìåíá åðåéóüäéá ìåãÜëçò 
áéìïññáãßáò. ¸ðáó÷å áðü áñôçñéáêÞ õðÝñôáóç áðü 
åôþí êáé åëÜìâáíå áãùãÞ ìå åíáëáðñßëç, åíþ åðé-
ðëÝïí åëÜìâáíå áóðéñßíç, äáíåðåæßëç êáé ðéñáêåôÜìç. 

Äåí êÜðíéæå êáé äåí êáôáíÜëùíå áëêïüë. ÊáôÜ ôçí 
åéóáãùãÞ ôá æùôéêÜ óçìåßá Þôáí öõóéïëïãéêÜ êáé ç 
ãåíéêÞ ôïõ êáôÜóôáóç êáëÞ. Ðáñïõóßáæå åêôåôáìÝíåò 
åê÷õìþóåéò ìå óõíïäü ïßäçìá êáé óêëçñßá óôïõò 
âñá÷ßïíåò Üìöù, ðïõ åðåêôåßíïíôáí áñéóôåñÜ ùò 
ôç ìáóôéêÞ ÷þñá. ËåìöáäåíïðÜèåéá äåí âñÝèçêå êáé 
áéìïññáãßá áðü ôïõò âëåííïãüíïõò äåí ðáñáôçñÞèç-
êå. ÕðÞñ÷å óõóôïëéêü öýóçìá áïñôÞò êáé öõóÞìáôá 
êáñùôßäùí Üìöù, åíþ äéáðéóôþèçêå ìåßùóç ôïõ 
áíáðíåõóôéêïý øéèõñßóìáôïò óôá ðíåõìïíéêÜ ðåäßá 
Üìöù ìå óõíõðÜñ÷ïíôåò ìïõóéêïýò êáé ìç ñüã÷ïõò. 

Áðü ôï Ðáèïëïãéêü1 êáé Áéìáôïëïãéêü2 ÔìÞìá ôïõ Ãåíéêïý Íïóïêïìåßïõ «Ç ÐÁÌÌÁÊÁÑÉÓÔÏÓ» 

Åðßêôçôç áéìïöéëßá ìå ðáñïõóßá íåïðëáóìáôéêþí êõôôÜñùí êáé Sea-blue 
éóôéïêõôôÜñùí óôï ìõåëü

Á. ÊÙÓÔÏÕÑÏÕ2, Ê. ÌÁÃÊÁÖÁ1, Ã. ÐÁÐÁÓÐÕÑÏÐÏÕËÏÕ1, ×. ÐÁÐÁÄÁÊÇ2, É. ÊÙÍÓÔÁÍÔÉÍÉÄÇÓ1, 
Ê. ÌÁÔÓÇÓ2

Ç åðßêôçôç áéìïöéëßá áðïôåëåß ìéá óðÜíéá åðéðëïêÞ, ç ïðïßá ïöåßëåôáé óå áõôïáíôéóþìáôá êõñßùò Ýíáíôé ôïõ 
ðáñÜãïíôá VIII ôçò ðÞîçò. Áíé÷íåýåôáé ðéï óõ÷íÜ óå õãéÞ Üôïìá, åíþ 10% ðåñßðïõ ôùí áóèåíþí ðÜó÷ïõí áðü 
êáêïÞèç íïóÞìáôá. Óôï ðáñüí Üñèñï ãßíåôáé áíáöïñÜ ó’ Ýíá ðåñéóôáôéêü, ôï ïðïßï ðáñïõóéÜæåé åíäéáöÝñïí, 
åðåéäÞ áðïôåëåß ìéá ðåñßðôùóç åðßêôçôïõ áíáóôáëôÞ Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá VIII, ðïõ áíáðôý÷èçêå óå Ýäáöïò 
ãåíéêåõìÝíïõ íåïðëÜóìáôïò, ÷ùñßò åìöáíÞ ðñùôïðáèÞ åóôßá êáé êëéíéêÞ åéêüíá. ÅðéðëÝïí åßíáé ç ðñþôç öïñÜ 
ðïõ ç íåïðëáóìáôéêÞ äéÞèçóç ôïõ ìõåëïý óõíäõÜóôçêå ìå ôçí ðáñïõóßá sea-blue éóôéïêõôôÜñùí êé áõôü åßíáé 
Ýíá åýñçìá ðïõ ðéèáíü íá Ý÷åé íá êÜíåé ìå ôçí éäéáßôåñç óõìðåñéöïñÜ ôçò íåïðëáóìáôéêÞò åîåñãáóßáò. Áðü 
ôçí Üëëç ðëåõñÜ ï áéöíßäéïò èÜíáôïò ôïõ áóèåíïýò ÷ùñßò ðñïûðÜñ÷ïõóá åêëõôéêÞ áéôßá ìðïñåß íá áéôéïëïãçèåß 
áðü ôï áõîçìÝíï öïñôßï íüóïõ êáé ôçí áðñüâëåðôç áéìïññáãéêÞ äéÜèåóç, êáôáóôÜóåéò ðïõ Þäç óõíäÝïíôáé ìå 
áõîçìÝíç ðéèáíüôçôá åðéðëïêþí êáé ìïéñáßùí óõìâáìÜôùí.

ËÝîåéò êëåéäéÜ: åðßêôçôïò áíáóôáëôÞò, íåïðëáóßá, sea-blue éóôéïêýôôáñá

Åéê. 1
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Ç õðüëïéðç öõóéêÞ åîÝôáóç äåí åß÷å ðáèïëïãéêÜ 
åõñÞìáôá.

Ç áíÜëõóç áßìáôïò áíÝäåéîå íïñìü÷ñùìç, íïñìï-
êõôôáñéêÞ áíáéìßá (Hb = 8,9 g/dL) ÷ùñßò äéêôõïåñõ-
èñïêõôôÜñùóç, ìå öõóéïëïãéêü áñéèìü êáé ìïñöïëï-
ãßá ëåõêþí êáé áéìïðåôáëßùí. Ï âéï÷çìéêüò Ýëåã÷ïò 
êáé ï ðñïóäéïñéóìüò íåïðëáóìáôéêþí äåéêôþí Þôáí 
öõóéïëïãéêüò. Ç áêôéíïãñáößá èþñáêïò êáôÜ ôçí 
åéóáãùãÞ ðáñïõóßáæå äéêôõïïæþäåéò áðåéêïíßóåéò ôùí 
ðíåõìüíùí Üìöù. Ç áîïíéêÞ ôïìïãñáößá èþñáêïò êá-
èüñéóå áëëïéþóåéò óõìâáôÝò ìå éäéïðáèÞ ðíåõìïíéêÞ 
ßíùóç êáé ìéêñïýò (≤8 mm) ëåìöáäÝíåò ìåóïèùñáêßïõ. 
Ïé áîïíéêÝò ôïìïãñáößåò Üíù êáé êÜôù êïéëßáò äåí 
åß÷áí åõñÞìáôá áðü ôá åíäïêïéëéáêÜ üñãáíá.

Ï ðçêôéêïëïãéêüò Ýëåã÷ïò áðïêÜëõøå óå åðáíåé-
ëçììÝíåò ìåôñÞóåéò ðáñáôåôáìÝíï ÷ñüíï ìåñéêÞò 
èñïìâïðëáóôßíçò (aPTT = 83,4-110,8 sec) êáé öõóé-
ïëïãéêü ÷ñüíï ðñïèñïìâßíçò (PT = 11,2-13,8 sec).

ÌåëÝôåò ìßîçò ðëÜóìáôïò ôïõ áóèåíïýò ìå ðëÜ-
óìá öõóéïëïãéêþí äïôþí áðÝôõ÷áí íá äéïñèþóïõí 
ôï aPTT ìåôÜ áðü åðþáóç óôïõò 37ïC ãéá 2 þñåò, 
ðáñÝ÷ïíôáò ôçí Ýíäåéîç ãéá ðáñïõóßá áíáóôáëôÞ åíüò 
ðáñÜãïíôá ôçò ðÞîçò. Óôïí õðüëïéðï Ýëåã÷ï ðïõ 
áêïëïýèçóå, ôá åðßðåäá ôïõ ðáñÜãïíôá VIII âñÝèçêáí 
1% êáé ï áíáóôáëôÞò ôïõ ðáñÜãïíôá VIII ðñïóäéïñß-
óôçêå óå 20 ìïíÜäåò Bethesda, åðéâåâáéþíïíôáò Ýôóé 
ôçí ýðáñîç åðßêôçôçò áéìïöéëßáò. Ôï éíùäïãüíï, ôá 
D-dimers, ôï áíôéãüíï ôïõ ðáñÜãïíôá von Willebrand 
êáé ç äñáóôéêüôçôá ôïõ óõìðáñÜãïíôá ñéóôïóåôßíçò 
âñÝèçêáí áõîçìÝíá, åíþ ôá åðßðåäá ôùí ðáñáãüíôùí 
IX, XI, XII êáé XIII Þôáí öõóéïëïãéêÜ.

Ôá D-dimers áðïôåëïýí ôá ðñïúüíôá äéÜóðáóçò ôïõ 
äéêôõùôïý éíþäïõò, ôï ïðïßï Ý÷åé óôáèåñïðïéçèåß ìå 
ôç äñÜóç ôïõ ðáñÜãïíôá XIII. Áõôüò ï ðáñÜãïíôáò 
äéáóôáõñþíåé ôá Å-óôïé÷åßá óå äýï D-óôïé÷åßá êáé áõôü 
áðïôåëåß ôï ôåëéêü âÞìá óôç ãÝíåóç åíüò èñüìâïõ.

Ïé åðáíåéëçììÝíá áõîçìÝíåò ôéìÝò ôùí D-äéìåñþí, 
üðùò åðßóçò ôïõ éíùäïãüíïõ êáé ôïõ vWAG áðïäßäï-
íôáé óå øåõäþò èåôéêÞ áýîçóç, êáèþò åßíáé ãíùóôü 
ðùò ôá åðßðåäá áõôþí ôùí ðáñáãüíôùí ìðïñïýí íá 
áõîçèïýí ìå ôï ôñáýìá, ôç ëïßìùîç Þ Üëëç ïîåßáò 
öÜóçò äéÝãåñóç.

Åîáéôßáò ôçò áíáéìßáò ï áóèåíÞò õðïâëÞèçêå óå 
óôåñíéêÞ ðáñáêÝíôçóç. Ç áíáññüöçóç Þôáí äõó÷å-
ñÞò êáé ôá ìõåëéêÜ óôïé÷åßá áñáéÜ. Ðáñüëá áõôÜ 
ðáñáôçñÞèçêáí óõãêýôéá íåïðëáóìáôéêþí êõôôÜñùí 
êáé êáôÜ ôüðïõò sea-blue éóôéïêýôôáñá.

Óôç äéÜñêåéá ôçò íïóçëåßáò ôïõ ï áóèåíÞò áíôé-
ìåôùðßóôçêå áñ÷éêÜ ìå ÷ïñÞãçóç âéôáìßíçò Ê, ðñü-
óöáôá êáôåøõãìÝíïõ ðëÜóìáôïò êáé óõìðõêíùìÝíùí 
åñõèñþí, ÷ùñßò êáìßá äéüñèùóç óôïí ðáñáôåôáìÝíï 
÷ñüíï ìåñéêÞò èñïìâïðëáóôßíçò. Ôçí 6ç çìÝñá ôçò 
íïóçëåßá ôïõ ôÝèçêå óå áãùãÞ ìå õøçëÝò äüóåéò 
êïñôéæüíçò. Áéöíéäßùò üìùò, ôçí 8ç çìÝñá, êáé ÷ù-
ñßò íá áíáìÝíåôáé áðü ôçí êëéíéêÞ ôïõ êáôÜóôáóç, 
ï áóèåíÞò ðáñïõóßáóå åéêüíá ìç êáñäéïãåíïýò 
ðíåõìïíéêïý ïéäÞìáôïò êáé áðåâßùóå ðáñÜ ôéò ðñï-
óðÜèåéåò áíÜôáîçò.

ÓõæÞôçóç
Ïé åðßêôçôïé áíáóôáëôÝò ôùí ðáñáãüíôùí ðÞîçò 

åßíáé áíôéóþìáôá, ôá ïðïßá óôñÝöïíôáé êáé áäñáíï-
ðïéïýí ìåñéêþò Þ ðëÞñùò ðñùôåÀíåò ôïõ óõóôÞìá-
ôïò ðÞîçò. Ïé ðéï óõ÷íïß áöïñïýí áíáóôáëôÝò ôïõ 
ðáñÜãïíôá VIII, åíþ Ý÷ïõí ðåñéãñáöåß ìåìïíùìÝíåò 
ðåñéðôþóåéò Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá IX, von Willebrand, 
V, XI, XIII, II, VII êáé X.

Ç ðáñïõóßá áíáóôïëÝá Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá 
VIII Þ åðßêôçôç áéìïöéëßá Á áðïôåëåß ìéá íüóï ðïõ 
åìöáíßæåôáé êõñßùò óôéò ìåãÜëåò çëéêßåò êáé åê-
äçëþíåôáé óå ðÜíù áðü 80% ôùí ðåñéðôþóåùí ìå 
áéìïññáãßåò óôï äÝñìá, ìýåò, ìáëáêïýò éóôïýò êáé 
âëåííïãüíéåò åðéöÜíåéåò (üðùò åðßóôáîç, áéìïññáãßá 
áðü ôï ãáóôñåíôåñéêü áéìáôïõñßá, ïðéóèïðåñéôïíáúêÜ 
áéìáôþìáôá), åíþ ôá áßìáñèñá ðïõ åßíáé ôõðéêÜ ôçò 
óõããåíïýò áíåðÜñêåéáò ôïõ ðáñÜãïíôá VIII åßíáé 
áóõíÞèç. Ðáñüëá áõôÜ åßíáé áñêåôÜ äýóêïëï íá 
âãÜëïõìå óõìðåñÜóìáôá ãéá ôç óõ÷íüôçôá åìöÜíéóçò 
êáé ôçí êëéíéêÞ ðáñïõóßáóç áõôÞò ôçò íüóïõ, áöïý 
ïé ðåñéóóüôåñåò áðü ôéò âéâëéïãñáöéêÝò áíáöïñÝò 
åßíáé áðïóðáóìáôéêÝò êáé ðåñéïñéóìÝíåò. 

Ç äéÜãíùóç ôçò åðßêôçôçò áéìïöéëßáò Á åßíáé 
ðïëëÝò öïñÝò äýóêïëç, åðåéäÞ ï áóèåíÞò äåí áíá-
öÝñåé áôïìéêü Þ ïéêïãåíåéáêü éóôïñéêü áéìïññáãéêþí 
åðåéóïäßùí. ¸ôóé ìðïñåß íá åîåôÜæåôáé áðü áñêåôïýò 
åéäéêïýò êáé íá õðïâÜëëåôáé óå äéÜöïñåò åðéêßíäõíåò 
åðåìâáôéêÝò åîåôÜóåéò ðñéí ôçí ïñéóôéêÞ ïëïêëÞñùóç 
ôçò äéÜãíùóçò. Ç áñ÷éêÞ äéáôáñá÷Þ ÷áñáêôçñßæåôáé 
áðü ðáñáôåôáìÝíï ÷ñüíï ìåñéêÞò èñïìâïðëáóôßíçò 
êáé öõóéïëïãéêü ÷ñüíï ðñïèñïìâßíçò. ÌåëÝôåò ìßîçò 
ôïõ ðëÜóìáôïò ôïõ áóèåíïýò ìå öõóéïëïãéêü ðëÜóìá 
êáèþò êáé ç äïêéìáóßá Bethesda åðéâåâáéþíïõí ôçí 
ðáñïõóßá ôïõ áíáóôáëôÞ Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá VIII 
êáé ðïóïôéêïðïéïýí ôïí ôßôëï ôïõ áíôéóþìáôïò. 

ÊáêïÞèåéá áíåõñßóêåôáé óå ðåñéóóüôåñïõò áðü 
12% ôùí áóèåíþí ìå åðßêôçôç áéìïöéëßá. Óå ìéá 
âéâëéïãñáöéêÞ êáôáãñáöÞ 41 áóèåíþí ìå êáêïÞèåéá 
êáé åðßêôçôï áíáóôáëôÞ, ôï ìåãáëýôåñï ðïóïóôü 
(60%) áöïñïýóå üãêïõò óõìðáãþí ïñãÜíùí, åíþ Ýíá 
ìéêñüôåñï ðïóïóôü Ýðáó÷å áðü áéìáôïëïãéêÝò êáêï-
Þèåéåò. Ï êáñêßíïò ôïõ ðñïóôÜôç Þôáí ç ðéï óõ÷íÞ 
áéôßá, áêïëïõèïýìåíïò áðü êáñêßíï ôïõ ðíåýìïíá, 
ôïõ ðáãêñÝáôïò, ôùí íåöñþí êáé Üëëùí. Ï éóôïëïãé-
êüò ôýðïò ôïõ áäåíïêáñêéíþìáôïò áíåâñÝèçêå óôéò 
ðåñéóóüôåñåò ðåñéðôþóåéò êáé ç äéÜãíùóç ôçò êáêïÞ-
èåéáò ðñïçãÞèçêå ôçò áíß÷íåõóçò ôïõ áíáóôáëôÞ óôéò 
ðåñéóóüôåñåò ðåñéðôþóåéò. Óå ëßãåò (3) ðåñéðôþóåéò 
õðÞñîå ôáõôü÷ñïíç äéÜãíùóç ôïõ áíáóôáëôÞ êáé ôçò 
êáêïÞèåéáò, åíþ óå ìéá ðåñßðôùóç ç ðáñïõóßá ôïõ 
áíáóôáëôÞ ðñïçãÞèçêå Ýùò 3 ìÞíåò ôçò äéÜãíùóçò 
×.Ë.Ë.1 Óå ìéá Üëëç ìåëÝôç ðñïóäéïñßóôçêå ðùò ç 
ó÷Ýóç åðßêôçôçò áéìïöéëßáò êáé óõìðáãþí üãêùí 
áöïñïýóå êõñßùò çëéêéùìÝíïõò Üíäñåò (ìÝóç çëéêßá 
åìöÜíéóçò 69 Ýôç), åíþ äåí âñÝèçêå êáìßá óõó÷Ýôéóç 
ìå ôçí äéáóðïñÜ ôçò êáêïÞèåéáò (ôïðéêüò Þ ìåôáóôáôé-
êüò üãêïò) Þ ôïí éóôïëïãéêü ôýðï ôïõ íåïðëÜóìáôïò. 
ÅðéðëÝïí ó÷ïëéÜæåôáé ðùò ç õøçëüôåñç åðßðôùóç 
ôïõ êáñêßíïõ ôïõ ðñïóôÜôç êáé ôïõ ðíåýìïíá ìðïñåß 
áðëþò íá áíôáíáêëÜ ôçí õøçëüôåñç óõ÷íüôçôá áõôþí 
ôùí üãêùí óôï ãåíéêü ðëçèõóìü.2

Ç ýðáñîç êáêïÞèåéáò óôï ðåñéóôáôéêü ôçò ìåëÝ-
ôçò áðïêáëýöèçêå áðü ôçí ðáñïõóßá íåïðëáóìáôé-
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êþí êõôôÜñùí, õðü ìïñöÞ óõãêõôßùí, óôç óôåñíéêÞ 
ðáñáêÝíôçóç. Áðïôåëåß êáôÜ ô’ Üëëá Ýíá ôõ÷áßï 
åýñçìá, ç ðñùôïðáèÞò åóôßá ôïõ ïðïßïõ ðáñÝìåéíå 
áäéåõêñßíéóôç, åîáéôßáò ôïõ áéöíßäéïõ èáíÜôïõ ôïõ 
áóèåíïýò. Ç íåïðëáóìáôéêÞ äéÞèçóç ôïõ ìõåëïý áðï-
ôåëåß óõíÞèùò ìéá ðñï÷ùñçìÝíç åêäÞëùóç êáêïÞèùí 
íïóçìÜôùí ìå äéÜ÷õôç åíôüðéóç, ðéï óõ÷íÜ êáñêßíïõ 
ôïõ ðñïóôÜôç êáé ôïõ ìáóôïý êáé ëéãüôåñï óõ÷íÜ 
êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá, ôïõ åíôÝñïõ, ôïõ èõñåïåéäÞ 
êáé ôïõ íåöñïý. Óõíïäåýåôáé áðü áéìáôïëïãéêÝò äéá-
ôáñá÷Ýò ìéêñïáããåéïðáèçôéêÞò áéìïëõôéêÞò áíáéìßáò 
Þ ëåõêïåñõèñïâëáóôéêÞò áíôßäñáóçò, áëëÜ óðÜíéá ï 
ìõåëüò ìðïñåß íá äéçèåßôáé áðü Ýíá íåüðëáóìá ÷ùñßò 
åìöáíåßò áíùìáëßåò óôéò óõìâáôéêÝò áðåéêïíéóôéêÝò 
ìåèüäïõò, óôï óðéíèçñïãñÜöçìá ïóôþí, óôï âéï÷ç-
ìéêü ðñïößë Þ óôéò áéìáôïëïãéêÝò ðáñáìÝôñïõò. Ç 
äéÜãíùóç ôçò íåïðëáóßáò óôïí áóèåíÞ áðïôÝëåóå 
üðùò öáßíåôáé Ýíá êáôÜ ô’ Üëëá ôõ÷áßï åýñçìá óå ìéá 
Þäç ìåôáóôáôéêÞ íüóï. ÃåíéêÜ íåïðëÜóìáôá áãíþóôïõ 
ðñùôïðáèïýò åóôßáò áíôéðñïóùðåýïõí ìéá óõíçèéóìÝ-
íç êáôÜóôáóç ôçò êáêïÞèïõò äéåñãáóßáò. ¼ìùò íåï-
ðëÜóìáôá áãíþóôïõ ðñùôïðáèïýò ðïõ åìöáíßæïíôáé 
ùò ìåôáóôÜóåéò óôï ìõåëü ôùí ïóôþí áíáöÝñïíôáé 
óðÜíéá. Óå ìéá êáôáãñáöÞ 11.820 äåéãìÜôùí ïóôéêþí 
âéïøéþí óå ìéá 15åôÞ ðåñßïäï áðïêáëýöèçêáí ìüíï 
25 ðåñéðôþóåéò äéÞèçóçò áðü íåüðëáóìá áãíþóôïõ 
ðñùôïðáèïýò åóôßáò.3

Áðü ôçí Üëëç ðëåõñÜ, ç áõôüìáôç áíÜðôõîç áíá-
óôáëôþí Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá VIII óå áóèåíåßò ìå 
Þäç äéáãíùóìÝíï êáêüçèåò íüóçìá äçìéïõñãåß ìéá 
êáôÜóôáóç áõîçìÝíçò áéìïññáãéêÞò äéÜèåóçò óôïí 
áóèåíÞ. ¼ìùò ôüóï ç êáêïÞèçò íüóïò üóï êáé ç 
÷çìåéïèåñáðåßá ðïõ ÷ïñçãåßôáé ìðïñåß íá åõèýíïíôáé 
ãéá ôá áéìïññáãéêÜ åðåéóüäéá, ìå áñêåôïýò åêëõôéêïýò 
ìç÷áíéóìïýò, ðïõ ðåñéëáìâÜíïõí èñïìâïêõôïðåíßá, 
äéÜ÷õôç åíäáããåéáêÞ ðÞîç, éíùäüëõóç, ìåßùóç ôùí 
âéôáìéíï-Ê åîáñôþìåíùí ðáñáãüíôùí êáé äéáóðïñÜ 
ôïõ üãêïõ óôá áããåßá. Ùò åê ôïýôïõ, åðéâÜëëåôáé 
áõîçìÝíç õðüíïéá ãéá ôçí ðéèáíüôçôá ýðáñîçò êáé 
ðñïóåêôéêÞ åñìçíåßá ôùí åñãáóôçñéáêþí åõñçìÜôùí 
þóôå íá ìç äéáöýãåé ôçò äéÜãíùóçò ç ðáñïõóßá 
åðßêôçôïõ áíáóôáëôÞ Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá VIII. Ç 
áóöáëÞò áíáãíþñéóç èá âïçèÞóåé óôïí êáôÜëëçëï 
÷åéñéóìü ãéá í’ áõîçèïýí ôá åðßðåäá ôïõ ðáñÜãïíôá 
VIII êáé íá åëåã÷èåß ç åóôßá ôçò áéìïññáãßáò.

Ç ó÷Ýóç áíôéóþìáôïò Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá VIII 
êáé êáêïÞèåéáò ìðïñåß íá åßíáé áðëþò óõìðôùìáôé-
êÞ áëëÜ ìðïñåß íá åßíáé êáé áéôéïëïãéêÞ. Áõôü äåí 
ìðïñåß íá ðñïóäéïñéóôåß ìå óáöÞíåéá åîáéôßáò ôçò 
Ýëëåéøçò óõóôçìáôéêþí ìåëåôþí. Ç óôåíÞ ÷ñïíïëïãéêÜ 
óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôçò äéÜãíùóçò ôçò êáêïÞèåéáò êáé 
ôçò áíÜðôõîçò ôïõ áíáóôáëôÞ áðïôåëåß Ýíá éó÷õñü 
åðé÷åßñçìá ðéèáíÞò óýíäåóÞò ôïõò. Ìðïñåß üìùò ìéá 
êáêïÞèåéá íá åíåñãïðïéÞóåé êáé íá ðïëëáðëáóéÜóåé 
áõôï-áíôéäñáóôéêïýò êëþíïõò êõôôÜñùí;

Åßíáé ãíùóôü ðùò áñêåôïß óõìðáãåßò üãêïé êáé 
êõñßùò áéìáôïëïãéêÝò êáêïÞèåéåò ó÷åôßæïíôáé ìå 
ôçí áíÜðôõîç áõôïÜíïóùí åêäçëþóåùí, üðùò åßíáé 
ç áõôïÜíïóç áéìïëõôéêÞ áíáéìßá êáé ç áõôïÜíïóç 
èñïìâïðåíßá. Ç ðáñïõóßá åíüò áíþìáëïõ êëþíïõ 
êõôôÜñùí ìðïñåß íá ðáñÜãåé Ýíá ìåôáëëáãìÝíï ìü-

ñéï ðáñÜãïíôá VIII Þ íá äçìéïõñãåß äéáôáñá÷Þ óôçí 
áíôéãïíï-ðáñïõóéáóôéêÞ äéáäéêáóßá Þ íá ðñïêáëåß 
áëëáãÝò óôïí áñéèìü Þ óôç ëåéôïõñãßá ôùí CD4-èåôé-
êþí êõôôÜñùí Þ ôùí õðïäï÷Ýùí ôùí Ô-êõôôÜñùí Þ íá 
äéáôáñÜóóåé ôç ëåéôïõñãßá ìåôáîý Â êáé Ô êõôôÜñùí 
Þ ôùí Ô-êáôáóôáëôéêþí êõôôÜñùí, ìå áðïôÝëåóìá ôçí 
áíÜðôõîç áíôéóùìÜôùí ðïõ óôñÝöïíôáé Ýíáíôé ôçò ðç-
êôéêïëïãéêÞò äñáóôçñéüôçôáò ôïõ ðáñÜãïíôá VIII.4 

ÌåëÝôåò êéíçôéêÞò ôùí áõôïáíôéóùìÜôùí Ýíáíôé ôïõ 
ðáñÜãïíôá VIII Ý÷ïõí äåßîåé ìéá ìç-ãñáììéêÞ óõó÷Ýôéóç 
ìåôáîý ôçò óõãêÝíôñùóçò ôïõ áíôéóþìáôïò êáé ôçò 
õðïëåéðüìåíçò äñáóôçñéüôçôáò ôïõ ðáñÜãïíôá VIII. 
Áêüìá äçëáäÞ êáé üôáí ï ôßôëïò ôïõ áíáóôáëôÞ åßíáé 
õøçëüò, ìðïñåß íá áíé÷íåõèåß õðïëåéðüìåíç áíôéãïíéêÞ 
äñáóôçñéüôçôá ôïõ ðáñÜãïíôá VIII, ðáñÜ ôçí ýðáñîç 
áõôþí ôùí áõôïáíôéóùìÜôùí óå ìåãÜëç óõãêÝíôñùóç. 
Ôá áõôïáíôéóþìáôá ðïõ åðéäåéêíýïõí áõôü ôï óýíèå-
ôï ôýðï êéíçôéêÞò ïíïìÜæïíôáé áíôéóþìáôá ôýðïõ II. 
Áíôßèåôá, ôá ðåñéóóüôåñá áðü ôá áëëï-áíôéóþìáôá 
ðïõ âñßóêïíôáé óå áóèåíåßò ìå áéìïöéëßá Á áäñáíï-
ðïéïýí ôïí ðáñÜãïíôá VIII óå ãñáììéêÞ óõó÷Ýôéóç 
ìå ôç óõãêÝíôñùóç ôïõ áíôéóþìáôïò. Ôá áíôéóþìáôá 
ðïõ åìöáíßæïõí áõôü ôïí ôýðï ãñáììéêÞò óõó÷Ýôéóçò 
ïíïìÜæïíôáé áíôéóþìáôá ôýðïõ I. 

Ç ðáñïõóßá sea-blue éóôéïêõôôÜñùí óôï ìõåëü-
ãñáììá áðïôÝëåóå Ýíá åðéðëÝïí åýñçìá ó’ áõôüí ôïí 
áóèåíÞ. Ôá sea-blue éóôéïêýôáñá áíôéðñïóùðåýïõí 
ìáêñïöÜãá ôùí ïðïßùí ôï êõôôáñüðëáóìá ðåñéÝ÷åé 
ìåãÜëá ëõóïóùìáôéêÜ êïêêßá ãåìÜôá ëéðßäéá, ôá ïðïßá 
ðñïóëáìâÜíïõí âáèý ìðëå ÷ñþìá óôç ÷ñþóç Wright-
Giemsa. ¸÷ïõí ðåñéãñáöåß óôï ìõåëü óå ëõóïóù-
ìáôéêÜ íïóÞìáôá áðïèÞêåõóçò ëéðéäßùí (í. Gaucher, 
í. Niemann-Pick), óå êáôáóôÜóåéò ðïõ óõíïäåýïíôáé 
áðü õøçëü ðïóïóôü åíäïìõåëéêïý èáíÜôïõ üðùò 
×.Ì.Ë., áõôïÜíïóç ïõäåôåñïðåíßá, É.È.Ð., Ì.Ä.Ó., 
ëÝìöùìá, óðïããïåéäÞ ìõêçôßáóç êáé ìõåëïÀíùóç, óå 
ðáñåíôåñéêÞ äéáôñïöÞ ìáêñÜò äéáñêåßáò ìå ëéðïåéäÞ 
ãáëáêôþìáôá êáé ùò éäéïðáèÝò, ôï ïðïßï áðïôåëåß 
ìéá êáëïÞèç íüóï ðïõ ÷áñáêôçñßæåôáé áðü óðëçíï-
ìåãáëßá, èñïìâïðåíßá êáé ðïñöýñá. Ôï ðåñéóôáôéêü 
ôçò ìåëÝôçò áðïôåëåß ôçí ðñþôç ðåñéãñáöÞ sea-blue 
éóôéïêõôôÜñùóçò ðïõ áíé÷íåýåôáé óå íåïðëáóìáôéêÞ 
äéÞèçóç ôïõ ìõåëïý. Öáßíåôáé ðùò ç ðáñïõóßá ôùí 
êáêïÞèùí êõôôÜñùí äçìéïýñãçóå ìéá áõîçìÝíç ôåëéêÜ 
éóôéïêõôôáñéêÞ äñáóôçñéüôçôá ôïõ ìõåëïý, ç ïðïßá 
ïäÞãçóå óôçí åìöÜíéóç ôùí sea-blue éóôéïêõôôÜñùí. 
Ðéèáíïëïãåßôáé áêüìá üôé óôçí åìöÜíéóç áõôþí ôùí 
êõôôÜñùí óõíÝâáëå êáé ç ìåãÜëç áéìïññáãéêÞ äéÜ-
èåóç ôïõ áóèåíïýò.

Ç èåñáðåßá ôçò åðßêôçôçò áéìïöéëßáò áðïâëÝðåé 
óå äýï óôü÷ïõò: ôçí åðßó÷åóç Þ ôïí ðåñéïñéóìü 
ôùí áéìïññáãéêþí åêäçëþóåùí êáé ôçí åêñßæùóç 
ôùí áíôéóùìÜôùí. Ç åðßôåõîç ôïõ ðñþôïõ óôü÷ïõ, 
ï ïðïßïò åßíáé ðåñéóóüôåñï áðåéëçôéêüò ãéá ôç æùÞ 
ôïõ áóèåíïýò åîáñôÜôáé áðü ôïí ôßôëï ôïõ áíáóôáë-
ôÞ, áí êáé ç êëéíéêÞ åéêüíá öáßíåôáé íá ó÷åôßæåôáé 
öôù÷Ü ìáæß ôïõ5. Óå ðåñéðôþóåéò ìå ÷áìçëü ôßôëï 
áíáóôáëôÞ (< 5 Bethesda units [BU]) ìðïñïýìå íá 
÷ñçóéìïðïéÞóïõìå óõìðõêíùìÝíï ðáñÜãïíôá FVIII 
ìüíï Þ óå óõíäõáóìü ìå äåóìïðñåóóßíç. ¼ôáí ï 
ôßôëïò ôïõ áíáóôáëôÞ åßíáé ðÜíù áðü 5 BU/mL Þ 
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óå áóèåíåßò ðïõ äåí áðáíôïýí óôïí ðáñÜãïíôá VIII 
÷ïñçãïýìå ÷ïßñåéï ðáñÜãïíôá VIII, ï ïðïßïò Ý÷åé 
ìåéùìÝíç äéáóôáõñïýìåíç áíôéäñáóôéêüôçôá ìå ôá 
áíôéóþìáôá ôïõ áíèñþðéíïõ ðáñÜãïíôá VIII. Ôá óý-
ìðëïêá ðñïèñïìâßíçò ðïõ ðåñéÝ÷ïõí åíåñãïðïéçìÝ-
íïõò ðáñÜãïíôåò ðÞîçò (VIIa, IXa, Xa êáé èñïìâßíç) 
ìðïñïýí íá ÷ñçóéìïðïéçèïýí ãéá ôïí Ýëåã÷ï ôçò 
áéìïññáãßáò üôáí äåí õðÜñ÷åé ðáñÜãïíôáò VIII. Óôç 
èåñáðåßá ôùí ïîÝùí áéìïññáãéêþí åðåéóïäßùí Ý÷åé 
áðïäåé÷èåß áóöáëÞò êáé áðïôåëåóìáôéêÞ ç ÷ñÞóç 
ôïõ áíáóõíäõáóìÝíïõ ðáñÜãïíôá VII (rFVIIa). Óå 
ðåñéðôþóåéò ìå õøçëü ôßôëï áíáóôáëôÞ êáé áðåéëç-
ôéêÞ áéìïññáãßá ìðïñåß íá åöáñìïóôåß èåñáðåõôéêÞ 
ðëáóìáöáßñåóç Þ ìÝèïäïé áíïóïðñïóñüöçóçò ôùí 
áíôéóùìÜôùí ðñéí ôç ÷ïñÞãçóç ôùí ðáñáãüíôùí.10

Ãéá ôçí åîÜëåéøç ôùí áíôéóùìÜôùí ÷ñçóéìïðïéåßôáé 
áíïóïêáôáóôáëôéêÞ áãùãÞ. ¼ìùò óå ðÜíù áðü ôï 1/3 
ôùí áóèåíþí ïé áíáóôáëôÝò åîáöáíßæïíôáé áõôüìáôá êáé 
êõñßùò üôáí âñßóêïíôáé óå ÷áìçëü ôßôëï ( < 5 BU/mL) 
Þ ó÷åôßæïíôáé ìå ôç ÷ïñÞãçóç öáñìÜêùí Þ ôçí ýðáñîç 
åãêõìïóýíçò. ÅðéðëÝïí ï ôßôëïò ôïõ áíáóôáëôÞ äåí 
óõó÷åôßæåôáé óôåíÜ ìå ôçí êëéíéêÞ åéêüíá ôçò íüóïõ êáé 
Ýôóé äåí ìðïñåß íá áðïôåëåß êñéôÞñéï èåñáðåßáò.5 Áí 
êáé ìðïñåß íá óõìâåß áõôüìáôç åîÜëåéøç ôùí áíôéóù-
ìÜôùí, åßíáé óêüðéìï íá ÷ïñçãåßôáé áíïóïêáôáóôáëôéêÞ 
áãùãÞ ãéá ôçí êáôáðïëÝìçóÞ ôïõò óå üëïõò ôïõò 
áóèåíåßò ìå åðßêôçôç áéìïöéëßá, þóôå íá ìåéùèåß üóï 
ôï äõíáôüí ï ÷ñüíïò Ýêèåóçò óå êßíäõíï ãéá óïâáñÞ 
áéìïññáãßá. Óôéò ðåñéðôþóåéò áõôÝò Ý÷ïõí äïêéìáóôåß 
êïñôéêïóôåñïåéäÞ, êõêëïöùóöáìßäç, áæáèåéïðñßíç, 
6-ìåñêáðôïðïõñßíç, âéíêñéóôßíç, áíïóïóöáéñßíåò, 
êõêëïóðïñßíç, éíôåöåñüíç-á êáé ðéï ðñüóöáôá Ritux-
imab, Ýíá áíôé-CD20 ìïíïêëùíéêü áíôßóùìá. ¼óïé äå 
áðü ôïõò áóèåíåßò Ý÷ïõí ÷áìçëïýò ôßôëïõò áíôéóù-
ìÜôùí Þ ðñþéìá óôÜäéá êáêïÞèåéáò åßíáé ðéï ðéèáíü 
íá áíôéìåôùðéóôïýí áðïôåëåóìáôéêÜ.1 Óå ìéá ìåëÝôç 
äå åðéôõ÷ïýò èåñáðåßáò ôçò åðßêôçôçò áéìïöéëßáò ìå 
áíïóïêáôáóôáëôéêÞ áãùãÞ, ï ìÝóïò ÷ñüíïò ãéá ôçí 
ðëÞñç åîÜëåéøç ôùí áíáóôáëôþí Ýíáíôé ôïõ ðáñÜãïíôá 
VIII Þôáí 12 åâäïìÜäåò6, åíþ óå ìéá Üëëç ìåëÝôç ç 
ìÝóç äéÜñêåéá ôçò èåñáðåßáò Þôáí 9 ìÞíåò.7 

Ï áóèåíÞò ôçò ìåëÝôçò ìáò äåí ðáñïõóßáæå 
ìåßæïíåò áéìïññáãéêÝò åêäçëþóåéò êáé Ýôóé äåí 
Ýãéíáí èåñáðåõôéêÝò ðáñåìâÜóåéò ãéá ôïí ÷åéñéóìü 
ôçò áéìïññáãßáò. ¼óïí áöïñÜ ôçí åîÜëåéøç ôùí 
áõôïáíôéóùìÜôùí, ôÝèçêå áñ÷éêÜ óå õøçëÝò äüóåéò 
êïñôéêïóôåñïåéäþí ÷ùñßò íá êáôáóôåß äõíáôÞ ç åðá-
íåêôßìçóç åîáéôßáò áéöíßäéïõ èáíÜôïõ.

Ç èíçôüôçôá ôçò åðßêôçôçò áéìïöéëßáò åßíáé õøçëÞ 
ìå ôçí ðëåéïíüôçôá ôùí èáíÜôùí íá óõìâáßíïõí ìÝóá 
óôéò ðñþôåò åâäïìÜäåò ôçò åìöÜíéóçò (8-22%).8 Óå 
ìéá ðñüóöáôç ìåëÝôç áóèåíþí ìå åðßêôçôç áéìïöéëßá, 
ç áéìïññáãßá áðïôÝëåóå ôçí áéôßá èáíÜôïõ óå 9% áðü 
áõôïýò. Ðñþéìïé–ìÝóá óôçí ðñþôç åâäïìÜäá èÜíáôïé 
áöïñïýóáí êõñßùò áéìïññáãßåò áðü ôï ãáóôñåíôåñéêü 
êáé ôïõò ðíåýìïíåò, åíþ áðþôåñïé èÜíáôïé ïöåßëïíôáí 
êõñßùò óå åíäïêñáíéáêÝò êáé ïðéóèïðåñéôïíáúêÝò áé-
ìïññáãßåò. Êáé üðùò äéáðéóôþèçêå óôçí ßäéá ìåëÝôç 
ôá ìïéñáßá áéìïññáãéêÜ åðåéóüäéá äå ó÷åôßóôçêáí 
ìå ôá åðßðåäá ôïõ ðáñÜãïíôá VIII Þ ôïí ôßôëï ôïõ 
áíáóôáëôÞ êáôÜ ôçí áñ÷éêÞ åêôßìçóç.9

Ôï åíäå÷üìåíï áéìïññáãßáò ùò áéôßá èáíÜôïõ äåí 
ôåêìçñéþèçêå óôïí áóèåíÞ ôçò ìåëÝôçò ìáò, åîáéôßáò 
ôçò áðïõóßáò åìöáíþí åêäçëþóåùí êáé íåêñïôïìéêÞò 
åîÝôáóçò. Ç áéöíßäéá åîÝëéîç êáé ç Ýëëåéøç Üëëçò 
õðïêåßìåíçò áéôßáò ôïðïèåôïýí ôçí ðéèáíüôçôá áé-
ìïññáãßáò óå õøçëÞ èÝóç êáé ðñïåéäïðïéïýí ãéá ôçí 
Ýãêáéñç ðñïóðÜèåéá áðïôåëåóìáôéêÞò ðáñÝìâáóçò. 
ÁéìïññáãéêÜ öáéíüìåíá óå õãéåßò Þ ìç áóèåíåßò 
ïöåßëïõí íá èÝôïõí óå õðïøßá ôïí ãéáôñü ãéá ôçí 
ðáñïõóßá åðßêôçôùí áíáóôáëôþí, íá êáôåõèýíïõí 
ôç äéáãíùóôéêÞ óêÝøç ðñïò ôçí ôá÷åßá åðéâåâáßùóç 
êáé íá ðñïóáíáôïëßæïõí Ýãêáéñá ðñïò ôçí Üìåóç 
áíôéìåôþðéóÞ ôïõò.

ABSTRACT
 Acquired haemophilia is a rare complication, 

which is due to antibodies mainly against coagula-
tion factor VIII. It is often identified in healthy people, 
while approximately 10% of the patients suffer from 
malignant diseases. This article refers to an interesting 
case, where an acquired inhibitor against factor VIII 
has been developed on the grounds of generalized 
neoplasm without obvious primary site and clinical 
picture. In addition to that, it is the first time that 
neoplasmic bone marrow infiltration is combined with 
the presence of sea-blue histiocytes and this finding 
is probably related to the particular behaviour of 
neoplasmic process. Eventually, the sudden death of 
the patient without a pre-existent causative agent may 
be explained by the increased burden of the disease 
and the unforeseen haemorrhagic predisposition; both 
of these conditions are anyway related to increased 
possibility of complications and fatal incidents.

Key words: acquired inhibitor, neoplasia, sea-blue 
histiocytes

ÂÉÂËÉÏÃÑÁÖÉÁ
1. Sallah S. Inhibitors against Factor VIII in Patients with Cancer. 

Analysis of 41 Patients. Cancer 2001; 91(6):1067-1074. 
2.  Hauser I. Solid Tumors and Factor VIII Antibodies. Thromb Hae-

most 1999;82:1005-7.
3.  Ringenberg QS. Tumors of unknown origin in the bone marrow. 

Arch Intern Med 1986;146(10):2027-8. 
4.  Sallh S. Acquired Hemophila in Patients with Hematologic Malig-

nancies. Arch Pathol Lab Med 2000;124:730-734. 
5.  Bossi P. Acquired hemophilia due to factor VIII inhibitors in 34 

patients. Am J Med 1998;105:400-8.
6.  Shaffer L. Sccessful Treatment of Acquired Hemophilia with Oral 

Immunosuppressive Therapy. Ann Int Med 1997; 127(3):206-
209.

7.  Huang Y-W. Acquired factor VIII inhibitors in non-haemophilic 
patients: clinical experience of 15 cases. Haemophilia 2004; 
10:713-721.

8.  Green D. A survey of 215 non-hemophilic patients with inhibitors 
to Factor VIII. Thromb Haemost 1981; 45(3):200-3.

9. Collins P. Acquired hemophilia A in the United Kingdom: a 2-year 
national surveillance study by the United Kingdom Haemophilia 
Centre Doctors’ Organisation. Blood 2007; 109(5):1870-1877. 

10. Franchini M. Acquired Hemophilia A: A Concise Review. Am J 
Hematol 2005; 80:55-63.

�

Âéâëßï1_MAR.indb   160Âéâëßï1_MAR.indb   160 15/4/2008   3:14:19 ìì15/4/2008   3:14:19 ìì

M
E

D
IC

A
L 

A
N

N
A

LS


