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Ορισμός και επιδημιολογία

Η ατοπική δερματίτιδα (ΑΔ) είναι 
μια κνησμώδης-φλεγμονώδης δερμα-
τοπάθεια που αρχίζει συνήθως κατά 
την πρώιμη παιδική ηλικία. Eίναι xρό
νια νόσος με υποτροπιάζουσα πορεία 
και αποτελεί μέρος του «ατοπικού συν-
δρόμου». 

Άλλες κλινικές εκδηλώσεις του συν-
δρόμου αυτού είναι η αλλεργική ρινί-
τιδα (πυρετός εκ χόρτου), το άσθμα, 
η αλλεργική επιπεφυκίτιδα, οι γαστρε-
ντερικές αλλεργίες και η αλλεργία στις 
τροφές. Συνήθως η ΑΔ προηγείται των 
εκδηλώσεων αυτών, των οποίων απο-
τελεί προάγγελο. Σχετικές διαταραχές 
περιλαμβάνουν την αναφυλαξία, την 
κνίδωση και το δυσιδρωσικό έκζεμα 
(πίνακας 1). 

Η νόσος έχει περίπλοκο γενετικό 
υπόβαθρο με εμπλοκή πολλαπλών γο-
νιδίων. Όταν και οι δυο γονείς έχουν 
ατοπική δερματίτιδα η επικράτηση 

στα παιδιά είναι 81%. Όταν ο ένας 
γονέας έχει ατοπική δερματίτιδα, η 
επικράτηση της ατοπικής δερματίτι-
δας στα παιδιά είναι 56%1.

Η παθοφυσιολογία περιλαμβάνει 
μια πολύπλοκη σειρά αλληλεπιδράσε-
ων μεταξύ μονίμων (αυτόχθονων) και 
διηθητικών κυττάρων, η οποία ελέγ-
χεται από τις προάγουσες τη φλεγ-
μονή κυτταροκίνες και χημειοκίνες. 
Η έλλειψη αντιμικροβιακών πεπτιδί-
ων μπορεί να συμβάλει στην τάση 
αποικισμού ή λοιμώξεων από μικρο-
οργανισμούς.

Η νόσος, της οποίας η συχνότητα 
αυξάνει, εκδηλώνεται στο 90% των 
περιπτώσεων κάτω των 5 ετών. Στο 
60% εντός του 1ου έτους ζωής και 
στο 20% των περιπτώσεων διαρκεί 
σε όλη τη ζωή1.

Η κλινική έκφραση της ΑΔ επηρε
άζεται από γενετικούς, ανοσολογι
κούς, και περιβαλλοντικούς παράγο-

ντες καθώς και από τη δυσλειτουργία 
του επιδερμικού φραγμού.

Η ατοπική δερματίτις διακρίνεται 
σε ενδογενή και εξωγενή. Και οι δύο 
μορφές χαρακτηρίζονται από περι-
φερική ηωσινοφιλία. 

Η εξωγενής αφορά στο 70-80% των 
ασθενών και συσχετίζεται με ευαισθη-
τοποίηση μέσω της IgE. Aλλεργιογόνα 
του περιβάλλοντος, αεροαλλεργιογόνα, 
τροφές και άλλα επηρεάζουν τη νόσο. 
Η ενδογενής μορφή αφορά στο 20-
30% των ασθενών με ΑΔ και δε φαίνε-
ται να σχετίζεται με IgE-εξαρτώμενους 
μηχανισμούς ευαισθητοποίησης, αλ-
λά με εσωτερικές διεργασίες που ανα-
πτύσσονται παρακάτω.

Στις νέες θεραπευτικές προσεγγίσεις 
συμπεριλαμβάνονται η τοπική εφαρ-
μογή στεροειδών, ως θεραπεία συ
ντήρησης, και η χρήση τοπικά αναστο-
λέων της καλσινευρίνης (calcineurin) 
για άμεση παρέμβαση, με την τοπική 
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Πίνακας 1. Κλινική σημειολογία ατοπικής δερματίτιδας

• �Η νόσος αρχίζει στον 3ο μήνα της ζωής και σπανιότερα στην ενήλικη ζωή. 
• �Η βρεφική φάση ξεκινά από το πρόσωπο (βλέφαρα, παρειές) και επεκτεί-

νεται σχεδόν συμμετρικά στο λαιμό, στον κορμό και στα άκρα (καμπτικές 
επιφάνειες) 

• �Xαρακτηριστικά, δεν προσβάλλονται η περιστοματική και παραρρρινική 
περιοχή (εικόνα 1). Οι βλάβες είναι εξαιρετικά κνησμώδεις και εμφανίζουν 
ερυθρότητα, ήπια απολέπιση και εξίδρωση.

• �Στην παιδική φάση κυριαρχεί η φλεγμονή των πτυχών, ο αποχρωματισμός 
και η αρχόμενη λειχηνοποίηση.

• �Οι ενήλικες μπορεί να εμφανίσουν δερματίτιδα των πτυχών, των χεριών 
και των ποδιών καθώς και έντονη λειχηνοποίηση της πρωκτογεννητικής πε-
ριοχής.

Εικόνα 1. Ατοπι-
κή δερματίτιδα. 
Η νόσος ξεκινά 
στην παιδική ηλι-
κία και αρχίζει από 
το πρόσωπο (βλέ-
φαρα-παρειές) και 
επεκτείνεται συμ-
μετρικά προς τον 
κορμό και τα άκρα 
(καμπτικές επιφά-
νειες). Οι οξείες 
βλάβες είναι κνη-

σμώδεις και παρουσιάζουν ερύθημα, οίδημα, φυσαλίδες, 
εξίδρωση και ήπια απολέπιση. Οι χρόνιες βλάβες είναι 
ξηρές και εμφανίζουν λειχηνοποίηση.
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εφαρμογή των στεροειδών να διατη-
ρείται ως οριστική θεραπεία. 

Η κυκλοσπορίνη (neoral) έχει χο-
ρηγηθεί από του στόματος, για βρα-
χύ χρονικό διάστημα, σε βαριές και 
ανθεκτικές μορφές της νόσου με κα-
λά κλινικά αποτελέσματα, ενώ υπάρ-
χουν και μελέτες όπου χορηγήθηκε με 
τη μορφή τοπικών αλοιφών σε δερ-
ματικές βλάβες. 

Από τους λοιπούς αναστολείς καλ-
σινευρίνης χρησιμοποιούνται το ta-
crolimus και το pimecrolimus. Τέλος 
το mycophenolate mofetil αποτελεί 
μια ακόμα υποσχόμενη θεραπευτι-
κή λύση.

Εξελίξεις στην ατοπική 
δερματίτιδα

Τα τελευταία χρόνια έγιναν ορισμένες 
σημαντικές ερευνητικές παρατηρήσεις 
που συνέβαλαν στην καλύτερη κατα-
νόηση της ατοπικής δερματίτιδας (πί-
νακας 2). Ο κλινικός φαινότυπος που 
χαρακτηρίζει την ατοπική δερματίτι-
δα είναι το αποτέλεσμα πολύπλοκων 
αλληλεπιδράσεων μεταξύ των γονιδί-
ων επιδεκτικότητας ενός ατόμου, του 
περιβάλλοντος των γονιδίων αυτών 
και της δυσλειτουργίας του επιδερμι-

κού φραγμού. Επισημαίνεται επίσης 
η εμπλοκή συστηματικών ή τοπικών 
ανοσολογικών αποκρίσεων2. 

Η επίγνωση του σχετικού ρόλου 
αυτών των παραγόντων στην παθο-
γένεια της ατοπικής δερματίτιδας έχει 
διευκολυνθεί από την ανάλυση της 
έκφρασης των γονιδίων των κυττά-
ρων, των κυτταροκινών και των χη-
μειοκινών, τόσο σε δερματικές βλά-
βες ανθρώπων όσο και ελλειματικών 
και διαγονιδιακών ποντικών με μο-
ντέλα της νόσου. 

Η ατοπία ως συστηματική νόσος

Η ατοπική δερματίτιδα είναι συχνά 
η πρώτη κλινική εκδήλωση της χρό-
νιας ατοπικής πορείας (νόσου), μιας 
συστηματικής διαταραχής με επακό-
λουθη ανάπτυξη άσθματος και αλ-
λεργικής ρινo-επιπεφυκίτιδας στην 
πλειονότητα των ασθενών με ατοπι-
κή δερματίτιδα2,4. Οι παθήσεις αυτές 
χαρακτηρίζονται από αυξημένα επί-
πεδα IgE στον ορό και περιφερική 
ηωσινοφιλία.

Σύγχρονες μελέτες συσχετίζουν την 
ενεργό μορφής της ατοπικής δερμα-
τίτιδας, του άσθματος και της αλλερ-
γικής ρινίτιδας με αυξημένα επίπεδα 

FcεRI υποδοχέων των IgE+-κυττάρων 
Langerhans σε σύγκριση με την ανε-
νεργό μορφή της ατοπικής δερματίτι-
δας, του άσθματος και της αλλεργικής 
ρινίτιδας. Αυτό υποδηλώνει συστημα-
τική ρύθμιση της ενεργού αλλεργικής 
νόσου, η οποία επιδεινώνεται από την 
ενεργοποίηση της τοπικής φλεγμονής 
των δερματικών βλαβών της ΑΔ5.

Στα πειραματόζωα έχει βρεθεί ότι η 
πρόκληση αλλεργικής φλεγμονής του 
δέρματος, μέσω επιδερμικής εφαρ-
μογής αλλεργιογόνων, επιδείνωσε τη 
συστηματική αλλεργική απάντηση και 
την υπεραντιδραστικότητα των αερα-
γωγών που είναι χαρακτηριστικά του 
άσθματος6.

Στην ανασκόπηση αυτή περιγράφε-
ται η ανοσολογία και η πρόοδος στην 
κατανόηση της παθοφυσιολογίας της 
ατοπικής δερματίτιδας (πίνακας 3).

Ανοσοπαθοφυσιολογία της 
ατοπικής δερματίτιδας

Όπως αναφέρθηκε πιο πάνω, δύο 
μορφές ατοπικής δερματίτιδας έχουν 
περιγραφεί: η εξωγενής και η ενδογε-
νής. Η ηωσινοφιλία συνοδεύει και τις 
δυο μορφές της νόσου. 

Εξωγενής μορφή
Η εξωγενής μορφή αφορά στο 75% 

των περιπτώσεων ΑΔ και χαρακτη-
ρίζεται από την παρουσία IgE-εξαρ-
τώμενων μηχανισμών ευαισθητο-
ποίησης. Ενεργοποιείται με σαφώς 
καθορισμένους εξωτερικούς παρά-
γοντες και η κληρονομικότητα παίζει 
μικρό ρόλο.

Στη μορφή αυτή, τα Τ-κύτταρα μνή-
μης εκφράζουν το δερματικό υποδο-
χέα CLA, ο οποίος είναι υπεύθυνος 
για τον αποικισμό του δέρματος από 
τα συγκεκριμένα κύτταρα (cutane-
ous lymphocyte-associated antigen, 
δερματικό λεμφοκυτταρικό αντιγό-
νο). Παράγουν αυξημένες ποσότη-
τες των (TH2) κυτταροκινών, συμπε-
ριλαμβανομένων των IL-4 και IL-13, 
οι οποίες επάγουν την αλλαγή των 
ισoτύπων προς σύνθεση IgE, όπως 
και της IL-5, η οποία παίζει σημαντι-
κό ρόλο στην ανάπτυξη και στην επι-
βίωση των ηωσινόφιλων2.

Τα CLA+ T-κύτταρα επίσης παρά-

Πίνακας 2. Σημαντικές εξελίξεις στην ατοπική δερματίτιδα

• �Αυξημένα επίπεδα FcεRI υποδοχέων από τα IgE+ κύτταρα Langerhans, στις ενεργές μορ-
φές της ατοπικής δερματίτιδας, του ασθματός και της αλλεργικής ρινίτιδας.

• �Οι ασθενείς που παρουσιάζουν τόσο την εξωγενή όσο και την ενδογενή μορφή της 
ατοπικής δερματίτιδας παράγουν sIgE κατά τοξινών του S. aureus.

• �Τα κύτταρα Langerhans και τα φλεγμονώδη επιδερμικά δενδριτικά κύτταρα, δυο διαφο-
ρετικοί τύποι δενδριτικών κυττάρων που παρουσιάζουν αντιγόνα στο ατοπικό δέρμα, 
εμφανίζουν αυξημένη έκφραση του υποδοχέα FcεRI στην επιφάνειά τους για τη σύλλη-
ψη αλλεργιογόνων που διεισδύουν από τον κατεστραμμένο δερματικό φραγμό.

• �Τα επίπεδα των χημειοκινών που ελκύουν Τ-δερματικά και θυμικά κύτταρα και ο έλεγ-
χος της ρύθμισής τους παρουσιάζουν ειδικά χαρακτηριστικά για την ατοπική δερματί-
τιδα και φαίνεται να αυξάνουν με την ενεργότητα της νόσου και να μειώνονται με την 
αποτελεσματική θεραπεία

• �Τα CD4+ CD25+ T-ρυθμιστικά κύτταρα χάνουν την ανοσοκατασταλτική τους δράση με-
τά από διέγερση με υπεραντιγόνα.

• �Η έλλειψη αντιμικροβιακών πεπτιδίων μπορεί να προδιαθέτει τους ασθενείς σε λοιμώ-
ξεις από βακτήρια, μύκητες και ιούς.

• �Η πρώιμη θεραπεία με τοπική εφαρμογή αναστολέων της καλσινευρίνης μπορεί να 
προλάβει υποτροπές και να περιορίσει την ανάγκη για χρήση στεροειδών.

(τροποποιημένος από τους Boguniewicz and Leung3)
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γουν παθολογικά χαμηλές ποσότη-
τες IFN-γ, μιας ΤΗ1 κυτταροκίνης η 
οποία αναστέλλει τη λειτουργία των 
ΤΗ2 κυττάρων. Επιπλέον, η ιντερλευ-
κίνη-10 (IL-10) φαίνεται ότι διαδρα-
ματίζει σημαντικό ανοσορυθμιστικό 
ρόλο και στις δυο μορφές της ατοπι-
κής δερματίτιδας7,8.

Ενδογενής μορφή 
Η ενδογενής μορφή αφορά στο 25% 

των ασθενών9 και δε φαίνεται να σχε-
τίζεται με IgE-εξαρτώμενους μηχανι-
σμούς ευαισθητοποίησης. Η δερμα-
τίτιδα προκαλείται από διεργασίες 
εσωτερικές, και η κληρονομική προ-
διάθεση είναι εμφανής σε πολλές πε-
ριπτώσεις.

Η ενδογενής μορφή της νόσου συ-
σχετίζεται με παραγωγή μικρότερων 
ποσοτήτων IL-4 και IL-13 σε σχέση με 
την εξωγενή μορφή. Όμως, μια υποο-
μάδα ασθενών που παρουσιάζουν και 
την ενδογενή και την εξωγενή μορφή 
της νόσου φαίνεται ότι αναπτύσσουν 
ειδική IgE κατά τοξινών του χρυσίζο-
ντος σταφυλοκόκκου10. Όπως ανα-
φέρθηκε, η ιντερλευκίνη IL-10 φαί-
νεται να παίζει και στη μορφή αυτή 
σημαντικό ρόλο7,8.

Συμπληρωματικά, μερικοί ασθενείς 
με ενδογενή μορφή ατοπικής δερματί-
τιδας φαίνεται ότι αντιδρούν στη δοκι-
μασία ατοπίας με διαδερμικά επιθέματα 
αεροαλλεργιογόνων11, υποδεικνύοντας 
αναγνώριση ειδική των Τ-κυττάρων, 
παρά την απουσία αποκρίσεων με τη 
μορφή sIgE (ειδική IgE).
Ο όρος έκζεμα

Η πιο πρόσφατη ονοματολογία προ-
τείνει τη χρήση των όρων ατοπικό έκ-
ζεμα, όταν η ευαισθητοποίηση των IgE 
είναι παρούσα, και μη ατοπικό έκζεμα, 
όταν εμπλέκεται ένας μηχανισμός που 
δεν περιλαμβάνει τη μεσολάβηση των 
IgE12 ανοσοσφαιρινών.

Ανοσολογικές απαντήσεις στο 
πάσχον δέρμα

Αρκετές πρόσφατες μελέτες έχουν δι-
ευκρινίσει την ύπαρξη δυο διακριτών 
αντιγονοπαρουσιαστικών δενδριτικών 
κυττάρων: α) των αυτόχθονων κυττάρων 
Langerhans και β) των μεταναστευθέ-

ντων φλεγμονωδών επιδερμικών δεν-
δριτικών κυττάρων τόσο στο πάσχον 
δέρμα όσο και, σε μικρότερο βαθμό, 
στο παρακείμενο υγιές δέρμα13.

α) Τα κύτταρα Langerhans είναι ο κυ-
ριότερος εκπρόσωπος των δενδριτικών 
κυττάρων. Τα κύτταρα αυτά έχουν την 
ιδιότητα να φαγοκυτταρώνουν και να 
επεξεργάζονται ξένα αντιγόνα, όπως 
τα μακροφάγα. Είναι αυτόχθονα (μό-
νιμα) κύτταρα της επιδερμίδας. Χαρα-
κτηρίζονται από τα κυτταροπλασμα-
τικά κοκκία Birbeck και το φαινότυπο 
CD1a/CD207+.

β) Τα φλεγμονώδη επιδερμικά δενδρι-
τικά κύτταρα είναι επίκτητα (ετερόχθο-
να). Δεν έχουν τα τυπικά κοκκία Birbeck 
αλλά εκφράζουν τον υποδοχέα μαννό-
ζης (CD206).

Η κλινική σημασία των κυττάρων 
αυτών φαίνεται ότι σχετίζεται σημα-
ντικά με την πρόκληση των εκζεματι-
κών βλαβών.

Ο ρόλος των κυττάρων  
Langerhans και των δενδριτικών 
κυττάρων

Ένα ιδιαίτερο χαρακτηριστικό τόσο 
των κυττάρων Langerhans όσο και των 
φλεγμονωδών επιδερμικών δενδριτικών 
κυττάρων στις δερματικές βλάβες των 
ασθενών με ατοπική δερματίτιδα είναι 
η αυξημένη έκφραση του FcεRI υποδο-
χέα στην επιφάνειά τους. 

O FcεRI υποδοχέας είναι μεμβρανικός, 
πρωτεϊνικός υποδοχέας που εκφράζεται 
στην επιφάνεια των μαστοκυττάρων, των 

ηωσινόφιλων και των βασεόφιλων. Πα-
ρουσιάζει δε, υψηλή συγγένεια σύνδε-
σης για το Fc σταθερό τμήμα των IgE 
ανοσοσφαιρινών. Η διασταυρούμενη 
σύνδεση του συμπλόκου IgE/FcεRI με 
τα ειδικά αλλεργιογόνα-αντιγόνα οδηγεί 
στην ενεργοποίηση των προαναφερθέ-
ντων κυττάρων, με αποτέλεσμα την απε-
λευθέρωση ισταμίνης, λιπιδικών μεσολα-
βητών της φλεγμονής και κυτταροκινών 
που είναι υπεύθυνα για την πρόκληση 
των συμπτωμάτων της ατοπίας.

Τα αλλεργιογόνα που διεισδύουν στην 
επιδερμίδα, διαμέσου του κατεστραμμέ-
νου δερματικού φραγμού ασθενών με 
ατοπική δερματίτιδα, προσλαμβάνονται 
από μόρια IgE των επιδερμικών κυττά-
ρων που συνδέονται με τον υποδοχέα 
FcεRI. Αυτό οδηγεί σε αποτελεσματική 
παρουσίαση των αντιγόνων στα Τ-κύτ-
ταρα και αργότερα στην κατευθυνόμε-
νη διαφοροποίηση των αθώων (naive) 
Τ-κυττάρων προς ΤΗ1 ή ΤΗ2 κύτταρα.

Ως γνωστό διακρίνουμε δύο υπο-
πληθυσμούς Τ λεμφοκυττάρων, τα βο-
ηθητικά με ανοσοφαινότυπο CD4, τα 
οποία ρυθμίζουν τη λειτουργία των Β 
λεμφοκυττάρων και των μακροφάγων. 
Επιπλέον τα CD4 βοηθητικά λεμφοκύτ-
ταρα διακρίνονται στα TH1 και τα TH2 
κύτταρα. Τα ΤΗ1 αναγνωρίζουν αντιγό-
να συνδεδεμένα με μόρια του μείζονος 
συμπλέγματος ιστοσυμβατότητας τάξε-
ως ΙΙ στην επιφάνεια των μακροφάγων 
κυττάρων ενώ τα ΤΗ2 στην επιφάνεια Β 
λεμφοκυττάρων.

Ο δεύτερος υποπληθυσμός είναι τα 

Πίνακας 3. Νεότερες θεραπευτικές εξελίξεις

• �Εκτός από τα κορτικοστεροειδή, στη θεραπεία της ατοπικής δερματίτιδας έχουν χρησι-
μοποιηθεί και άλλοι παράγοντες. 

• �Σύμφωνα με τα νεότερα παθοφυσιολογικά δεδομένα, τα Τ-κύτταρα, οι κυτταροκίνες και 
οι χημειοκίνες διαδραματίζουν κεντρικό ρόλο στην παθοφυσιολογία της νόσου. 

• �Η κυκλοσπορίνη, εκτός από την αναστολή της οδού της καλσινευρίνης, φαίνεται ότι ανα-
στέλλει και άλλες οδούς ενεργοποίησης των Τ-λεμφοκυττάρων. 

• �Ως αποτέλεσμα παρεμποδίζει την ενεργοποίηση, τη διαφοροποίηση, τον πολλαπλασιασμό 
και τη μετανάστευση των Τ-κυττάρων και περιορίζει την παραγωγή κυτταροκινών. 

• �Κλινικές μελέτες όπου χρησιμοποιήθηκε κυκλοσπορίνη από του στόματος σε σοβαρές 
και ανθεκτικές μορφές της νόσου, για βραχύ χρονικό διάστημα, έδειξαν καλά κλινικά 
αποτελέσματα (Harper 2000). 

• �Άλλοι αναστολείς της καλσινευρίνης που χρησιμοποιούνται τοπικά είναι το tacrolimus, 
το pimecrolimus και το mycophenolate mofetil.
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κυτταροτοξικά με ανοσοφαινότυπο CD8, 
τα οποία ασκούν κυτταροτοξική δράση 
έναντι μολυσμένων κυττάρων που εκ-
φράζουν ξένα αντιγόνα συνδεδεμένα με 
μόρια του μείζονος συμπλέγματος ιστο-
συμβατότητας τάξεως Ι (ΜΣΙ Ι). 

Έχει διαπιστωθεί ότι τα κύτταρα Lang-
erhans και τα δενδριτικά κύτταρα, που 
ενεργοποιούνται μέσω του FcεRI υπο-
δοχέα, απελευθερώνουν χημειοτακτι-
κούς παράγοντες-σήματα14. Επιπλέον 
υπερκείμενα ενεργοποιημένων, μέσω 
του FcεRI υποδοχέα, κυττάρων Lang-
erhans και δενδριτικών κυττάρων, αυ-
ξάνουν την ικανότητα μετανάστευσης 
των πρόδρομων κυττάρων των φλεγμο-
νωδών επ  ιδερμικών δενδριτικών κυτ-
τάρων και των αθώων (naive) Τ-κυττά-
ρων in vitro.

Τα κύτταρα Langerhans, καθώς και τα 
δενδριτικά κύτταρα που ενεργοποιού-
νται μέσω του FcεRI υποδοχέα, παρά-
γουν μεγάλες ποσότητες προφλεγμονω-
δών κυτταροκινών και χημειοκινών που 
προάγουν και επιτείνουν τη φλεγμονώδη 
ανοσολογική αντίδραση. Εκτός αυτού, 
τα κύτταρα Langerhans και τα επίκτη-
τα δενδριτικά κύτταρα που ενεργοποι-
ούνται μέσω του FcεRI διεγείρουν τα 
αθώα (naive) Τ-κύτταρα προς παραγω-
γή INF-γ και απελευθερώνουν IL-12 και 
IL-18. Τα γεγονότα αυτά μπορεί να οδη-
γήσουν στη μετατροπή του τύπου της 
αρχικής (ΤΗ2) ανοσολογικής απάντησης, 
σε απάντηση τύπου ΤΗ1 in vivo.

Η αυξημένη έκφραση του FcεRI στα 
δενδριτικά κύτταρα στην ατοπική δερμα-
τίτιδα οφείλεται σε «αυξημένη έκφραση» 
της γ-αλυσίδας του FcεRI (υποδοχέα). 
Διατηρείται δε, λόγω των αυξημένων 
επιπέδων της IgE ανοσοσφαιρίνης. Επι-
πλέον τα FcΕRI/IgE+ κύτταρα Langerhans 
μπορούν να μεταναστεύσουν στους λεμ-
φαδένες και να διεγείρουν τα αθώα Τ-
κύτταρα ώστε να αυξηθεί η δεξαμενή 
των ΤΗ2 κυττάρων9.

Ο ρόλος των φλεγμονωδών επιδερ-
μικών δενδριτικών κυττάρων στην ατο-
πική δερματίτιδα δεν έχει ξεκαθαριστεί 
ακόμα πλήρως. Η μετανάστευση αυτού 
του κυτταρικού πληθυσμού στην επι-
δερμίδα πραγματοποιείται νωρίς κατά 
την εξέλιξη των βλαβών και συνεχίζεται 
στις χρόνιες βλάβες της νόσου. Αντίθε-
τα, η «προς τα άνω ρύθμιση» του FcεRI 

στα φλεγμονώδη επιδερμικά δενδριτι-
κά κύτταρα συμβαίνει αργότερα, κατά 
τη διάρκεια σχηματισμού των βλαβών 
της εξωγενούς ατοπικής δερματίτιδας 
και όχι της ενδογενούς15.

Οξείες και χρόνιες βλάβες

Όπως συζητήθηκε προηγουμένως16, 
οι οξείες δερματικές βλάβες έχουν ση-
μαντικά μεγαλύτερο αριθμό κυττάρων 
που εκφράζουν το mRNA των IL-4, IL-5 
και IL-13, αλλά μικρότερο αριθμό κυττά-
ρων που εκφράζουν το mRNA των IFN-γ 
ή της IL-12. Αντίθετα, οι χρόνιες λειχηνο-
ποιημένες δερματικές βλάβες προκαλούν 
αναδόμηση του ιστού. Χαρακτηρίζονται 
δε από αυξημένο αριθμό IgE+-κυττάρων 
Langerhans και φλεγμονωδών επιδερμι-
κών δενδριτικών κυττάρων στην επιδερ-
μίδα καθώς και μακροφάγων τα οποία 
κυριαρχούν στο φλεγμονώδες διήθημα 
του δέρματος.

Τα ηωσινόφιλα, επίσης, συνεισφέρουν 
στη φλεγμονώδη απόκριση. Τα Τ-κύττα-
ρα παραμένουν παρόντα, σε μικρότε-
ρο όμως αριθμό από ό,τι παρατηρείται 
στην οξεία φάση της ατοπικής δερμα-
τίτιδας. Στις χρόνιες βλάβες παρατηρεί-
ται σημαντικά μικρότερος αριθμός κυτ-
τάρων που εκφράζουν mRNA IL-4 και 
IL-13, αλλά μεγαλύτερος αριθμός κυτ-
τάρων που εκφράζουν mRNA IL-5, GM-
SCF, IL-12 και INF-γ, σε σύγκριση με τις 
οξείες βλάβες. 

Η επίμονη φλεγμονή του δέρματος 
στις χρόνιες βλάβες μπορεί να οφείλε-
ται στην αυξημένη έκφραση των IL-5 και 
GM-CSF στο δέρμα. Αυτό οδηγεί σε αυ-
ξημένη επιβίωση των ηωσινόφιλων και 
των μονοκύτταρων-μακροφάγων, όπως 
και των κυττάρων Langerhans.

Συμπληρωματικά δε, έχει βρεθεί ότι 
τα διαμεσολαβητικά μόρια της εξωκυτ-
τάριας θεμέλιας ουσίας που εναποτίθε-
νται στις χρόνιες βλάβες του δέρματος 
προάγουν την επιβίωση των Τ-κυττά-
ρων μνήμης17.

Πρόσφατες μελέτες υποδεικνύουν 
ότι η εναπόθεση κολλαγόνου στη χρό
νια ατοπική δερματίτιδα οφείλεται κα-
τά ένα μέρος στην αυξημένη γονιδιακή 
έκφραση της κυτταροκίνης IL-1118, που 
προάγει την παραγωγή ινώδους.

Κυτταροκίνες

Τα μόρια αυτά πρωταγωνιστούν 
στον καθορισμό της φύσης της φλεγ-
μονώδους διηθήσεως στην ατοπική 
δερματίτιδα19 και αναφέρθηκαν πιο 
πάνω12,20. Πιο συγκεκριμένα:

Η ιντερλευκίνη IL-31 εκφράζεται κα-
τά προτίμηση από τα ΤΗ2 κύτταρα και 
φαίνεται να προάγει τον κνησμό και 
την δερματίτιδα στα ποντίκια21.

Η χημειοκίνη CCL18 εκφράζεται από 
τα δενδριτικά κύτταρα στο χόριο και 
από τα κύτταρα Langerhans καθώς και 
τα φλεγμονώδη επιδερμικά δενδριτικά 
κύτταρα στην πάσχουσα επιδερμίδα 
αλλά όχι στο φυσιολογικό ή το ψωρι-
ασικό δέρμα22. Η CCL18 φάνηκε επί-
σης ότι συνδέεται με τα CLA+Τ-κύτταρα 
του περιφερικού αίματος, συμβάλλο-
ντας στη μετανάστευση των Τ-κυττά-
ρων στο δέρμα. Συμπληρωματικά, η 
έκφραση του CCL18 φαίνεται να επά-
γεται από την έκθεση σε αλλεργιογό-
να και την εντεροτοξίνη Β του χρυσί-
ζοντος σταφυλοκόκου23.

H χημειοκίνη CCL1 φαίνεται επίσης 
ότι ρυθμίζεται εκλεκτικά «προς τα άνω» 
στην ατοπική δερματίτιδα, σε ανταπό-
κριση προς αλλεργιογόνα και σταφυ-
λοκοκκικές τοξίνες, και συνδέεται με 
τον υποδοχέα CCR8 ενός υποπλυθη-
σμού Τ και δενδριτικών κυττάρων24. 
Τούτο υποδεικνύει ένα ρόλο για την 
αλληλεπίδραση CCL1-CCR8 στη φλεγ-
μονώδη απάντηση του δέρματος στην 
ατοπική δερματίτιδα. 

Πολύ σημαντικό είναι ότι τα επίπε-
δα των χημειοκινών που έλκουν Τ-δερ-
ματικά και θυμικά κύτταρα και ο έλεγ-
χος της ρύθμισής τους παρουσιάζουν 
ειδικά χαρακτηριστικά για την ατοπι-
κή δερματίτιδα και φαίνεται να αυξά-
νουν με την ενεργότητα της νόσου και 
να μειώνονται με την αποτελεσματική 
θεραπεία25. Αν επιβεβαιωθούν οι συ-
γκεκριμένες παρατηρήσεις, τα δύο 
αυτά μόρια θα μπορούσαν να χρησι-
μεύσουν ως βιοχημικοί δείκτες για την 
κλινική αντιμετώπιση της ΑΔ.

Για τη σημασία των CD4+ CD25+ Τ-
ρυθμιστικών κυττάρων έχει δειχθεί26 
ότι, αν και οι ασθενείς με ατοπική δερ-
ματίτιδα έχουν σημαντικά αυξημένο 
αριθμό Τ-ρυθμιστικών κυττάρων στο 
περιφερικό αίμα με φυσιολογική ανο-
σοκατασταλτική δραστηριότητα, με-



30   

επιστημονικά θέματαεπιστημονικά θέματα

τά από διέγερση με υπεραντιγόνα, τα 
κύτταρα αυτά χάνουν την ανοσοκατα-
σταλτική τους δραστικότητα. Τα ανωτέ-
ρω υποδεικνύουν ένα νέο μηχανισμό 
βάσει του οποίου τα υπεραντιγόνα θα 
μπορούσαν να ενισχύσουν την ενερ-
γοποίηση των Τ-κυττάρων σε ασθε-
νείς με ατοπική δερματίτιδα.

Οι χημειοκίνες ανήκουν στις κυττα-
ροκίνες της φυσικής ανοσίας. Παρά-
γονται κυρίως από τα ενδοθηλιακά 
κύτταρα, αλλά και από τα επιθηλια-
κά κύτταρα και τις ινοβλάστες κατό-
πιν της επίδρασης προφλεγμονωδών 
κυτταροκινών όπως ο TNF-α και η IL-
1. Δρουν μέσω ειδικών υποδοχέων επί 
των λευκοκυττάρων και προκαλούν τη 
μετανάστευσή τους προς τη φλεγμαί-
νουσα περιοχή. 

Οι χημειοκίνες φαίνεται πως προ-
καλούν αλλαγές στο σχήμα των λευ-
κοκυττάρων μέσω μηχανισμών πολυ-
μερισμού και αποπολυμερισμού των 
ινιδίων ακτίνης, με αποτέλεσμα να 
οδηγούνται τα λευκοκύτταρα προς τη 
μεγαλύτερη κλίση συγκέντρωσης των 
κυτταροκινών (χημειοταξία). Επιπλέον 
εμπλέκονται στη ρύθμιση της κυκλοφο-
ρίας των λεμφοκυττάρων μεταξύ των 
περιφερικών λεμφικών οργάνων.

Αντιμικροβιακά πεπτίδια και 
ατοπική δερματίτιδα

Οι ασθενείς με ΑΔ έχουν αυξημένη 
τάση να αναπτύσσουν βακτηριακές 
και μυκητιασικές λοιμώξεις. Επικάθιση 
αποικιών χρυσίζοντος σταφυλόκοκκου 
διαπιστώνεται στο 90% των δερματι-
κών βλαβών της ΑΔ. Σε αντίθεση, μό-
νο 5% των φυσιολογικών ατόμων φι-
λοξενεί το μικροοργανισμό. 

Τα παραπάνω ερμηνεύονται από 
το γεγονός ότι το δέρμα στην ατο-
πική δερματίτιδα παρουσιάζει έλλει-
ψη σε αντιμικροβιακά πεπτίδια που 
απαιτούνται για την άμυνα του ξε-
νιστή ενάντια σε βακτήρια, μύκητες 
και ιούς27,28. Η έλλειψη αυτή δεν είναι 
μια πρωτοπαθής διαταραχή των κε-
ρατινοκυττάρων αλλά οφείλεται μάλ-

λον στη μεσολάβηση των ΤΗ2 κυττα-
ροκινών.

Ας σημειωθεί ότι αυτή η ελλειμμα
τική απάντηση της φυσικής ανοσίας 
του δέρματος μπορεί να προδιαθέτει 
σε διασπειρόμενες λοιμώξεις από τους 
ιούς του απλού έρπητα ή της ευλογιάς29. 
Η θεραπεία με αντι-κυτταροκίνες και 
η ανάπτυξη συνθετικών αντιμικροβια-
κών πεπτιδίων μπορεί να αποδειχθούν 
θεραπευτικά χρήσιμες30.
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