
Αιματολογικές διαταραχές 
που συνηθέστερα απαντώνται
στα αυτοάνοσα νοσήματα 
της παιδικής ηλικίας

ΠΕΡΙΛΗΨΗ
Τα αυτοάνοσα νοσήματα της παιδικής ηλικίας συνδέονται με 

ποικιλία αιματολογικών διαταραχών που αφορούν στην ερυθρά, 
στη λευκή και στη μεγακαρυοκυτταρική σειρά του μυελού των 
οστών (ΜΟ) και του περιφερικού αίματος (ΠΑ). Από τις διαταρα-
χές της ερυθράς σειράς, η πιο συχνά εμφανιζόμενη είναι η αναιμία 
της χρονίας νόσου (ΑΧΝ), που αποδίδεται κυρίως στην ανεπαρκή 
παραγωγή ερυθροποιητίνης και στη μειωμένη ερυθροποιητική 
απάντηση του ΜΟ, λόγω της δράσης μιας σειράς ενδιάμεσων μεσο-
λαβητών της φλεγμονής, των κυτταροκινών. Επίσης, στην ανάπτυξη 
της ΑΧΝ συντελούν η ελαττωμένη αποδέσμευση σιδήρου από το 
δικτυοενδοθηλιακό σύστημα (ΔΕΣ) στο πλάσμα και η βράχυνση 
του χρόνου ζωής των ερυθροκυττάρων, κυρίως λόγω της αυξημέ-
νης φαγοκυτταρικής δραστηριότητας των μακροφάγων του ΔΕΣ. 
Χαρακτηρίζεται από λειτουργική σιδηροπενία παρά την παρουσία 
επαρκών αποθεμάτων σιδήρου στον οργανισμό. 

Η συνηθέστερη διαταραχή που παρατηρείται στη λευκή σειρά 
είναι η ουδετεροπενία αυτοάνοσης αρχής, η οποία επίσης αποδίδε-
ται σε ποικιλία παθογενετικών μηχανισμών που αφορούν τόσο στη 
χημική, όσο και στην κυτταρική ανοσία. Η αυτοάνοση θρομβοπε-
νική πορφύρα, που συνδέεται κυρίως με την αυξημένη παρουσία 
αντιαιμοπεταλιακών αντισωμάτων, επιπλέκει συχνά τα αυτοάνοσα 
νοσήματα της παιδικής ηλικίας. 

Τέλος, στους παιδιατρικούς ασθενείς με αυτοάνοσα νοσήματα 
παρατηρούνται ποικίλες διαταραχές του πηκτικού μηχανισμού, 
που αποδίδονται στην παρουσία αυτοαντισωμάτων και κυρίως του 
αντιπηκτικού παράγοντα του λύκου και των αντισωμάτων έναντι της 
καρδιολιπίνης. Η θεραπεία των παραπάνω αιματολογικών διαταραχών 
περιλαμβάνει βασικά την αντιμετώπιση της πρωτοπαθούς νόσου, 
αλλά επίσης και το συνδυασμό διαφόρων θεραπευτικών μεθόδων 
όπως είναι η χορήγηση ερυθροποιητίνης με ή χωρίς παράλληλη 
χορήγηση σιδήρου, η σπληνεκτομή και η εφαρμογή ανοσοκατα-
σταλτικής αγωγής. (Δελτ Α΄ Παιδιατρ Κλιν Πανεπ Αθηνών 2007, 
54(3):239-245)
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χρόνιας νόσου, ερυθροποιητίνη, ουδετεροπενία, αυτοάνοση 
θρομβοπενική πορφύρα.

ΕΙΣΑΓΩΓΗ
Το αιμοποιητικό σύστημα, λόγω της ευρύτατής 

του κατανομής στον οργανισμό και του κεντρικού 
λειτουργικού ρόλου που επιτελεί, πολύ συχνά ενεργεί 
ως το βαρόμετρο της συστηματικής ομοιόστασης 
και αρμονίας. Ως εκ τούτου, ποικίλες παθολογικές 
καταστάσεις είναι δυνατό να αντανακλούν σε πο-
σοτικές και ποιοτικές διαταραχές των κυτταρικών 
στοιχείων του περιφερικού αίματος και του μυελού 
των οστών.

Στο παρόν άρθρο ανασκόπησης θα συζητηθούν οι 
κύριες διαταραχές της αιμοποίησης, που αφορούν 
στα αυτοάνοσα νοσήματα της παιδικής ηλικίας 
(πίνακας 1). Τα νοσήματα αυτά αποτελούν κλινικά 
σύνδρομα και χαρακτηρίζονται από ιστική κατα-
στροφή που προκαλείται κυρίως από τη δράση 
των αυτοαντισωμάτων, που παράγονται από τα Β 
λεμφοκύτταρα ή από άλλες ανοσοδραστικές ουσίες, 
κυρίως κυτταροκίνες ή από τα ίδια τα κυτταροτοξικά 
Τ λεμφοκύτταρα1. Με υποκείμενη βασική νόσο στο 
εκάστοτε αυτοάνοσο νόσημα, προκύπτει μια πλειάδα 
παθογενετικών μηχανισμών, οι οποίοι οδηγούν σε 
διαταραχές της ερυθράς, της λευκής και της μεγα-
καρυοκυτταρικής σειράς του περιφερικού αίματος 
και του μυελού των οστών2. Τέλος, με βάση τους 
μηχανισμούς αυτούς, έχουν προταθεί διάφορες 
θεραπευτικές μέθοδοι για την αντιμετώπιση των 
αιματολογικών διαταραχών που συνδέονται με τα 
αυτοάνοσα νοσήματα της παιδικής ηλικίας1,2.

ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ ΤΗΣ ΕΡΥΘΡΑΣ ΣΕΙΡΑΣ ΣΤΑ 
ΑΥΤΟΑΝΟΣΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ ΤΗΣ ΠΑΙΔΙΚΗΣ 
ΗΛΙΚΙΑΣ

Ποικίλες είναι οι διαταραχές της ερυθράς σειράς 
που παρατηρούνται στα αυτοάνοσα νοσήματα της 
παιδικής ηλικίας και περιλαμβάνουν κυρίως την 
αναιμία της χρονίας νόσου, καθώς επίσης και την 
αυτοάνοση αιμολυτική αναιμία, την αμιγή απλα-
σία της ερυθράς σειράς, την κακοήθη αναιμία του 
Biermer, τη σιδηροαχρηστική ή σιδηροπενική αναιμία 
και άλλες στερητικές αναιμίες1,2.

Η αναιμία της χρονίας νόσου (ΑΧΝ)
Ως αναιμία της χρονίας νόσου ορίζεται συνήθως η 

αναιμία, η οποία συνοδεύει χρόνιες λοιμώξεις, φλεγ-
μονώδεις διαταραχές ή νεοπλασίες και δεν οφείλεται 
σε αιμορραγία, αιμόλυση ή διήθηση του μυελού 

των οστών από νεοπλασματικά κύτταρα3-7.
Ποικίλοι είναι οι παθογενετικοί μηχανισμοί που 

συντελούν στην ανάπτυξη της ΑΧΝ3-8. Μεταξύ αυτών, 
σημαντικό ρόλο παίζει η διαταραχή της κινητικής 
του σιδήρου, λόγω αυξημένης κατακράτησης και 
μειωμένης αποδέσμευσής του από το ΔΕΣ στο πλά-
σμα, παρά το γεγονός ότι η απορρόφησή του από 
τον πεπτικό σωλήνα μπορεί να είναι φυσιολογική 
ή ελαττωμένη. Η ελαττωμένη απορρόφηση του 
σιδήρου δεν οφείλεται στη μειωμένη δέσμευσή 
του από τα εντερικά κύτταρα, αλλά είναι μάλλον 
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ΣΥΝΤΟΜΟΓΡΑΦΙΕΣ

Μυελός των οστών..........................................ΜΟ
Περιφερικό αίμα............................................... ΠΑ
Αναιμία χρόνιας νόσου.................................. ΑΧΝ
Δικτυοενδοθηλιακό σύστημα.......................... ΔΕΣ
Red blood cells................................................RBC
Αιμοσφαιρίνη.................................................... Hb
Αιματοκρίτης.......................................................Ht
Δικτυοερυθροκύτταρα.................................... ΔΕΚ
Μέσος όγκος ερυθροκυττάρων.................... MCV
Μέση πυκνότητα αιμοσφαιρίνης
κατά ερυθρό............................................... MCHC
Σίδηρος ορού......................................................Fe
Δεσμευτική ικανότητα
τρανσφερρίνης ορού.....................................TIBC
Ιντερλευκίνη 1.................................................. IL-1
Ιντερφερόνη β.............................................. IFN-β
Ιντερφερόνη γ................................................IFN-γ
Παράγοντας νέκρωσης του όγκου - 
Tumor Necrosis Factor.....................................TNF
Mycophenolate mofetil.................................MMF
Συστηματικός ερυθηματώδης λύκος.............. ΣΕΛ
Ρευματοειδής αρθρίτιδα................................... ΡΑ
Hematopoietic inhibitory T cells......................HIT
Anticardiolipin antibodie..............................ACLA

ΠΙΝΑΚΑΣ 1. ΤΑ ΣΥΝΗΘΕΣΤΕΡΑ ΑΥΤΟΑΝΟΣΑ ΝΟΣΗ
ΜΑΤΑ ΤΗΣ ΠΑΙΔΙΚΗΣ ΗΛΙΚΙΑΣ

l  Νεανική ρευματοειδής αρθρίτιδα
l  Συστηματικός ερυθηματώδης λύκος 
l  Πολυομυοσίτιδα
l  �Σκληρόδερμα
l  �Νεανική δερματομυοσίτιδα
l  �Σπονδυλοαρθροπάθειες
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το αποτέλεσμα ανικανότητας αποδέσμευσης του 
ενδοκυττάριου σιδήρου8. Επιπλέον, στους ασθενείς 
με ΑΧΝ έχει παρατηρηθεί βράχυνση του χρόνου 
ζωής των ερυθρών αιμοσφαιρίων, που αποδίδεται 
κυρίως στην αυξημένη φαγοκυτταρική δραστηρι-
ότητα των μακροφάγων του δικτυοενδοθηλιακού 
συστήματος4,5,7. Τέλος, η σχετικά χαμηλή αύξηση των 
επιπέδων της ερυθροποιητίνης για τον αντίστοιχο 
βαθμό αναιμίας και η μειωμένη ερυθροποιητική 
απάντηση του μυελού των οστών, λόγω ανεπαρ-
κούς ανταπόκρισης των αρχέγονων αιμοποιητικών 
κυττάρων στην ερυθροποιητίνη, αποτελούν τον 
ισχυρότερο παθογενετικό μηχανισμό που συμβάλλει 
στην ανάπτυξη της ΑΧΝ3-7. 

Μια σειρά από ενδιάμεσους μεσολαβητές της 
φλεγμονής, κυρίως κυτταροκίνες, εμπλέκονται ενεργά 
στην αιτιοπαθογένεια της ΑΧΝ3. Οι κυτταροκίνες αυ-
τές παράγονται από ποικιλία κυττάρων που μετέχουν 
πολλαπλώς στις διαδικασίες της αυτοανοσίας, της 
φλεγμονής και σε άλλες παθολογικές καταστάσεις. 
Ο βιολογικός τους ρόλος δεν είναι ακόμη απολύτως 
γνωστός, φαίνεται, όμως, πως εστιάζεται στη ρύθμιση 
των διακυτταρικών επικοινωνιών και διαφέρει στις 
παθολογικές από τις φυσιολογικές συνθήκες. Έχει 
βρεθεί ότι η ιντερλευκίνη 1 (IL-1), η ιντερφερόνη 
β και γ (IFN-β, IFN-γ) και ο παράγοντας νέκρωσης 
του όγκου (TNF), είναι οι κυτταροκίνες που κυρίως 
συμβάλλουν στην ανάπτυξη της ΑΧΝ3,6. Τούτο επι-
τυγχάνεται μέσω καταστολής της ερυθροποιητικής 
απάντησης του μυελού των οστών, μείωσης της 
παραγωγής ερυθροποιητίνης και διαταραχής του 
μεταβολισμού του σιδήρου3-6. Η καταστολή της 
ερυθροποιητικής απάντησης του μυελού των οστών 
επηρεάζεται κυρίως από τον TNF, που επιδρά στα 
στρωματικά κύτταρα του μυελού των οστών και 
οδηγεί σε παραγωγή IFN-β ως κύριας μεσολαβητικής 
ουσίας, όπως επίσης και στην αύξηση της IL-1 που 
με τη σειρά της δρα στα Τ κύτταρα, παράγοντας 
IFN-γ ως μεσολαβητή6. Επιπλέον, ο TNF και η IL-1 
ελαττώνουν την παραγωγή ερυθροποιητίνης στους 
νεφρούς και στα ηπατικά κύτταρα, που αντιστοιχούν 
στις δύο μείζονες περιοχές ερυθροποίησης3-6. Τέλος, 
οι κυτταροκίνες TFN, IFN-γ και IL-1 παίζουν σημα-
ντικό ρόλο στη διαταραχή του μεταβολισμού του 
σιδήρου που χαρακτηρίζει την ΑΧΝ. Στους ασθενείς 
που πάσχουν από τον τύπο αυτό αναιμίας, παρα-
τηρείται λειτουργική σιδηροπενία, κυρίως εξαιτίας 
μειωμένης αποδέσμευσης σιδήρου από το ΔΕΣ στο 
πλάσμα, παρά την παρουσία επαρκών αποθεμάτων 
σιδήρου στον οργανισμό3,8.

Η διάγνωση της ΑΧΝ τίθεται με βάση τα παρακάτω 
εργαστηριακά ευρήματα2,7:

l  �Μικρή πτώση της Hb (9-12gr/dl), του Ht (30-35%) 
και των ΔΕΚ.

l  ��Φυσιολογικές ή λίγο ελαττωμένες τιμές των MCV 
και MCHC.

l  �Χαμηλές τιμές Fe ορού και TIBC.
l  �Φυσιολογικά ή αυξημένα επίπεδα φερριτίνης 

ορού.
l  �Απουσία ερυθροβλαστών στο μυελό των οστών.
l  �Αύξηση των σιδηροφάγων στο μυελό των 

οστών.
Η θεραπεία της ΑΧΝ περιλαμβάνει βασικά την 

αντιμετώπιση της πρωτοπαθούς νόσου, οπότε η 
αναιμία διορθώνεται αυτόματα, όπως επίσης και τη 
χορήγηση μεγάλων δόσεων ερυθροποιητίνης με ή 
χωρίς ταυτόχρονη χορήγηση σκευασμάτων σιδήρου 
με πολύ ικανοποιητικά αποτελέσματα5,9-12.

ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ ΤΗΣ ΛΕΥΚΗΣ ΣΕΙΡΑΣ ΣΤΑ 
ΑΥΤΟΑΝΟΣΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ ΤΗΣ ΠΑΙΔΙΚΗΣ 
ΗΛΙΚΙΑΣ

Οι διαταραχές της λευκής σειράς που χαρακτη-
ρίζουν τα αυτοάνοσα νοσήματα της παιδικής ηλι-
κίας περιλαμβάνουν κυρίως την ουδετεροπενία 
αυτοάνοσης αρχής, αλλά επίσης και διαταραχές 
της λειτουργικότητας των πολυμορφοπύρηνων, 
λεμφοπενία και ηωσινοφιλία2,13.

Ουδετεροπενία στα αυτοάνοσα νοσήματα

Πρόκειται για διαταραχή που επιπλέκει συχνά τα 
ρευματικά νοσήματα, καθώς εμφανίζεται στο 50% 
των ασθενών με Συστηματικό Ερυθηματώδη Λύκο 
(ΣΕΛ), αλλά απαντάται επίσης σχετικά συχνά σε 
ασθενείς με σύμπλοκες διαταραχές του συνδετικού 
ιστού, όπως παράδειγμα το σύνδρομο Sjögren1,2.

Ως προς τους μηχανισμούς πρόκλησης ουδετερο-
πενίας αυτοάνοσης αρχής, φαίνεται ότι πρόκειται 
για αλληλοεπικαλυπτόμενους μηχανισμούς που 
αφορούν και στο σκέλος της χημικής και στο σκέλος 
της κυτταρικής ανοσίας, ενώ μπορεί να επικρατεί 
ο ένας ή ο άλλος μηχανισμός στις διάφορες υπο-
ομάδες των ασθενών2,13. Οι πιο αξιόπιστες μελέτες 
σχετικά με την παθογένεια της ουδετεροπενίας στα 
αυτοάνοσα νοσήματα έχουν γίνει σε ασθενείς με 
σύνδρομο Felty14-16. Το σύνδρομο αυτό απαντάται 
στο 1% των ασθενών με ρευματοειδή αρθρίτιδα και 
χαρακτηρίζεται από σπληνομεγαλία και ουδετερο-
πενία (διαγνωστική τριάδα του συνδρόμου Felty). 
Τα εργαστηριακά ευρήματα περιλαμβάνουν χαμηλό 
αριθμό πολυμορφοπυρήνων (100-2500/κκχ), ήπια 
αναιμία και ήπια έως μέτρια θρομβοπενία14,15.

Ποικίλοι είναι οι παθογενετικοί μηχανισμοί που 
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φαίνεται να συμμετέχουν στην πρόκληση ουδετερο-
πενίας στο σύνδρομο Felty14-16. Πιο συγκεκριμένα, 
παρατηρείται αυξημένη δέσμευση των ουδετερό-
φιλων σε περιοχές εκτός του περιφερικού αίματος 
(περιοχές αποθήκευσης = margination pools), αλλά 
επίσης και αυξημένη καταστροφή τους, γεγονός 
που έχει συνδεθεί με την παρουσία υψηλού τίτλου 
αντιουδετεροφιλικών αντισωμάτων (IgG) τόσο επί 
των ουδετερόφιλων, όσο και στον ορό των πασχό-
ντων14-16. Σημαντικό ρόλο παίζει και η κατασταλτική 
δράση των Τ λεμφοκυττάρων και των μονοκυττάρων 
κατά των ουδετεροφίλων. Έχει αποδειχθεί πειρα-
ματικά in vitro, η καταστολή της αιμοποίησης σε 
κυτταρικές καλλιέργειες όπου χρησιμοποιήθηκαν 
μονοκύτταρα ή Τ λεμφοκύτταρα από μυελό των 
οστών, περιφερικό αίμα ή σπλήνα ασθενών με 
σύνδρομο Felty16. Επιπλέον, στους πάσχοντες από 
το σύνδρομο αυτό, όπως άλλωστε και στο 50% των 
ασθενών με ρευματικά νοσήματα, αποδεικνύεται η 
παρουσία των ΗΙΤ cells (hematopoietic inhibitory 
T-cells), τα οποία παρουσιάζουν και μια εξαιρετικά 
ισχυρή σχέση ως προς την ανταπόκριση ή μη των 
ασθενών στα κορτικοστεροειδή. Έτσι, μπορούμε να 
συμπεράνουμε εάν ο εκάστοτε ασθενής είναι ικανός 
να ανταποκριθεί ή όχι στην ανοσοκατασταλτική 
αγωγή, με βάση την ανίχνευση ή μη των ΗΙΤ cells 
σε in vitro καλλιέργειες13,16. Τέλος, παρατηρείται δι-
αταραχή της παραγωγής των κοκκιοκυττάρων στο 
μυελό των οστών, αποτελώντας έναν ακόμη σημα-
ντικό μηχανισμό πρόκλησης ουδετεροπενίας στους 
ασθενείς αυτούς14-16. Το μυελόγραμμα αποκαλύπτει 
συνήθως φυσιολογική ή αυξημένη και σπανιότερα 
ελαττωμένη κυτταρικότητα του μυελού των οστών. Σε 
μερικές περιπτώσεις, η μορφολογία των πρόδρομων 
μορφών της λευκής σειράς είναι φυσιολογική, αλλά 
τις περισσότερες φορές το σύνδρομο συνδυάζεται 
με εικόνα «αναστολής της ωρίμανσης – maturation 
arrest», που σημαίνει φυσιολογική ωρίμανση μέχρι 
του σταδίου του μυελοκυττάρου ή του μεταμυελο-
κυττάρου, αλλά απουσία των περαιτέρω ώριμων 
μορφών14,15.

Η ιδανική θεραπεία για την αντιμετώπιση της ου-
δετεροπενίας στα αυτοάνοσα νοσήματα της παιδικής 
ηλικίας δεν έχει ακόμη βρεθεί. Κατά διαστήματα 
έχουν προταθεί κι εφαρμοσθεί διάφορες θεραπευ-
τικές μέθοδοι όπως η διενέργεια σπληνεκτομής, 
η χορήγηση κορτικοστεροειδών και η χορήγηση 
ανοσοκατασταλτικής αγωγής, με ικανοποιητικά απο-
τελέσματα σε αρκετές περιπτώσεις2,13. Η μεθοτρεξάτη, 
η σουλφασαλαζίνη και η υδροχλωροκίνη αποτελούν 
τα ανοσοκατασταλτικά φάρμακα που χρησιμο-
ποιούνται συχνότερα στη θεραπεία της νεανικής 

ρευματοειδούς αρθρίτιδας, ενώ η κυκλοφωσφαμίδη 
και η αζαθειοπρίμη χρησιμοποιούνται συχνά για 
την αντιμετώπιση των σοβαρών και απειλητικών 
για τη ζωή εκδηλώσεων που παρατηρούνται σε 
νοσήματα όπως ο συστηματικός ερυθηματώδης 
λύκος17. Εκτεταμένες έρευνες γίνονται τα τελευταία 
χρόνια σχετικά με την αποτελεσματικότητα και την 
τοξικότητα νέων ανοσοκατασταλτικών φαρμάκων 
όπως είναι η λεφλουνομίδη18, το μυκοφαινολικό 
οξύ (MMF)17 και η θαλιδομίδη19, προκειμένου να 
χρησιμοποιηθούν για τη θεραπεία των αυτοάνοσων 
νοσημάτων της παιδικής ηλικίας.

ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ ΤΗΣ ΜΕΓΑΚΑΡΥΟΚΥΤΤΑΡΙΚΗΣ 
ΣΕΙΡΑΣ ΣΤΑ ΑΥΤΟΑΝΟΣΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ ΤΗΣ 
ΠΑΙΔΙΚΗΣ ΗΛΙΚΙΑΣ

Οι βασικές διαταραχές που αφορούν στη μεγα-
καρυοκυτταρική σειρά σε παιδιά με αυτοάνοσα 
νοσήματα περιλαμβάνουν την αυτοάνοση θρομβο-
πενική πορφύρα, τις λειτουργικές διαταραχές των 
αιμοπεταλίων και τη θρομβοκυττάρωση1,2.

Αυτοάνοση θρομβοπενική πορφύρα
Η αυτοάνοση θρομβοπενική πορφύρα αποτελεί τη 

συνηθέστερη διαταραχή της μεγακαρυοκυτταρικής 
σειράς που απαντάται στα αυτοάνοσα νοσήματα 
των παιδιών και κυρίως στο ΣΕΛ, όπου επιπλέκει το 
20-40% των ασθενών, στη δερματομυοσίτιδα και 
στο σκληρόδερμα2,20-22.

Η αυτοάνοση θρομβοπενική πορφύρα κλασικά 
συνδυάζεται με την αυξημένη παρουσία αντιαιμο-
πεταλιακών αντισωμάτων, τα οποία ανήκουν κυρίως 
στην ομάδα IgG21. Τα αντισώματα αυτά αναπτύσ-
σονται ως ειδικά, δηλαδή έναντι συγκεκριμένων και 
ειδικών επιφανειακών αντιγονικών επιτόπων των 
αιμοπεταλίων ή ως μη ειδικά, όπως στην περίπτωση 
του ΣΕΛ. Η παραγωγή τους οφείλεται ή στη δραστη-
ριοποίηση των βοηθητικών Τ4 λεμφοκυττάρων ή στην 
υπολειτουργία των κατασταλτικών Τ8 λεμφοκυττάρων 
ή στην υπερλειτουργία των Β λεμφοκυττάρων 20-22. 
Για τη θεραπευτική αντιμετώπιση της αυτοάνοσης 
θρομβοπενικής πορφύρας χρησιμοποιούνται κυρίως 
τα στεροειδή, η ευρύτερη ανοσοκατασταλτική αγωγή 
και η σπληνεκτομή17,20-22.

ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ ΤΟΥ ΠΗΚΤΙΚΟΥ ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΥ 
ΣΤΑ ΑΥΤΟΑΝΟΣΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ ΤΗΣ ΠΑΙΔΙΚΗΣ 
ΗΛΙΚΙΑΣ

Στα αυτοάνοσα νοσήματα της παιδικής ηλικίας 
παρατηρούνται διαταραχές του πηκτικού μηχανισμού 
που προκύπτουν από την παρουσία αντιφωσφολι-
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πιδικών αντισωμάτων2,23-25.Τα αντιφωσφολιπιδικά 
αντισώματα παράγονται κατά των αρνητικά φορτι-
σμένων φωσφολιπιδίων της κυτταρικής μεμβράνης 
των αιμοπεταλίων και των ενδοεπιθηλιακών κυττά-
ρων2,23,24. Περιλαμβάνουν κυρίως τον αντιπηκτικό 
παράγοντα του λύκου (lupus anticoagulant) και 
τα αντισώματα κατά της καρδιολιπίνης (ACLA). Το 
αντιγόνο κατά του οποίου παράγεται ο αντιπηκτικός 
παράγοντας του λύκου είναι ένα μίγμα φωσφατι-
δυλχολίνης, χοληστερόλης και καρδιολιπίνης13, ενώ 
τα ACLA στρέφονται εναντίον ενός συμπλόκου που 
αποτελείται από μια γλυκοπρωτεΐνη (β2GPI) με 
ιδιότητες φυσικού αναστολέα της πήξης και από 
την καρδιολιπίνη25. Η ιδιαιτερότητα των αντιφω-
σφολιπιδικών αντισωμάτων είναι ότι, ενώ in vitro η 
παραγωγή τους σχετίζεται με παράταση του χρόνου 
πήξης, in vivo προκαλούν θρόμβωση2,23,24. Ανιχνεύ-
ονται στο 30-40% των παιδιών με ΣΕΛ, αλλά και σε 
άλλα αυτοάνοσα, κακοήθη και λοιμώδη νοσήματα2. 
Η παρουσία τους συνδέεται με διάφορες παθολογι-
κές καταστάσεις όπως θρομβώσεις, θρομβοπενία, 
αιμολυτική αναιμία, εγκεφαλικά επεισόδια, χορεία, 
εγκάρσια μυελίτιδα και καρδιακές βαλβιδοπάθειες. 
Ο αυξημένος κίνδυνος για θρομβώσεις στους ασθε-
νείς στους οποίους ανιχνεύονται αντιφωσφολιπιδικά 
αντισώματα έχει αποδοθεί σε ποικιλία παθογενετικών 
μηχανισμών23,25. Ειδικότερα παρατηρείται ελαττωμένη 
σύνθεση προστακυκλινών στο ενδοθήλιο των αγγεί-
ων, οπότε προκαλείται αγγειοσύσπαση και αυξάνεται 
η συσσώρευση των αιμοπεταλίων, ενώ η αναστολή 
ενεργοποίησης της καλλικρεΐνης οδηγεί σε μειωμένη 
αγγειακή ινωδολυτική δραστηριότητα23,24,25.

ΑΙΜΑΤΟΛΟΓΙΚΕΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ ΣΤΑ 
ΣΥΝΗΘΕΣΤΕΡΑ ΑΥΤΟΑΝΟΣΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ ΤΗΣ 
ΠΑΙΔΙΚΗΣ ΗΛΙΚΙΑΣ

Η ρευματοειδής αρθρίτιδα (ΡΑ) και ο συστημα-
τικός ερυθηματώδης λύκος (ΣΕΛ) αποτελούν τα 
αυτοάνοσα νοσήματα που απαντώνται συχνότερα 
στην παιδική ηλικία και συνδυάζονται με ποικιλία 
αιματολογικών διαταραχών1,2.

Οι ασθενείς με ρευματοειδή αρθρίτιδα παρουσι-
άζουν συνήθως ΑΧΝ ή σιδηροπενική αναιμία, που 
μπορεί να οφείλεται στη φαρμακευτική αγωγή που 
λαμβάνουν ή στην ατελή απορρόφηση του Fe26-30. 
Τα επίπεδα σιδήρου στον ορό είναι ελαττωμένα 
και τα επίπεδα της ελεύθερης πρωτοπορφυρίνης 
αυξημένα, ενώ η φερριτίνη μπορεί να είναι φυσιο-
λογική. Ορισμένοι ασθενείς με νεανική ρευματοειδή 
αρθρίτιδα αναπτύσσουν μακροκυτταρική αναιμία 
που πιθανώς να οφείλεται στην έλλειψη φυλλικού 

οξέως29. Επίσης, παρατηρείται ενίοτε μια ήπια ελάτ-
τωση του χρόνου ζωής των ερυθροκυττάρων, αν 
και σοβαρή αιμολυτική αναιμία είναι σχετικά σπάνια 
στη ΡΑ σε σύγκριση με άλλες νόσους του κολλαγό-
νου2,30. Λευκοκυττάρωση και ουδετεροφιλία είναι 
συχνές στην οξεία φάση της νόσου, ενώ σε μερικούς 
ασθενείς παρατηρείται ηωσινοφιλία. Επιπλέον, συχνά 
ανευρίσκεται αυξημένος αριθμός αιμοπεταλίων στο 
περιφερικό αίμα30. Στο μυελόγραμμα, η κυτταρι-
κότητα μπορεί να είναι φυσιολογική, μειωμένη ή 
αυξημένη, ενώ διαπιστώνεται αναστολή ωρίμανσης 
της κοκκιώδους σειράς27,30.

Στο συστηματικό ερυθηματώδη λύκο η αναιμία 
αποτελεί την αιματολογική διαταραχή που απαντά-
ται συνηθέστερα31,32. Οι αιτίες που την προκαλούν 
είναι πολλαπλές, αν και η αναιμία της χρονίας νόσου 
φαίνεται να είναι πιο συχνή. Σε αρκετούς ασθενείς 
έχει διαπιστωθεί αυτοάνοση αιμολυτική αναιμία, ενώ 
σε άλλους απλαστικού τύπου αναιμία31,32. Η ουδε-
τεροπενία που συχνά συνοδεύει το ΣΕΛ μπορεί να 
οφείλεται στην παρουσία αυτοαντισωμάτων έναντι 
των ουδετεροφίλων ή στην καταστολή της λειτουργίας 
του μυελού των οστών33. Ποιοτικές διαταραχές των 
ουδετεροφίλων έχουν επίσης διαπιστωθεί, όπως για 
παράδειγμα μειωμένη χημειοταξία31. Οι ασθενείς με 
ΣΕΛ παρουσιάζουν επίσης λεμφοπενία που συνδυ-
άζεται με την παρουσία αυτοαντισωμάτων έναντι 
των λεμφοκυττάρων, συνοδεύεται δε από μειωμένη 
δράση των Τ λεμφοκυττάρων και αυξημένη των Β 
λεμφοκυττάρων2,31. Ο αριθμός των αιμοπεταλίων 
συχνά ανευρίσκεται χαμηλός με παράλληλη αύξηση 
των μεγακαρυοκυττάρων του μυελού των οστών, 
ενώ σε ορισμένες περιπτώσεις έχει αναφερθεί ελατ-
τωμένη δράση του συμπληρώματος1,31.

Τέλος, είναι αξιοσημείωτο το γεγονός ότι αιμα-
τολογικές νεοπλασίες μπορεί να αναπτυχθούν σε 
υπόστρωμα αυτοάνοσων νοσημάτων. Πιο συγκεκρι-
μένα, η ΡΑ έχει συνδεθεί κυρίως με οξείες λευχαιμίες 
και λεμφώματα34-36, ο ΣΕΛ με λεμφώματα37 και το 
σύνδρομο Sjögren με μη-Hodgkin’s λεμφώματα, 
κυρίως από Β κύτταρα38. Ως πιθανοί αιτιοπαθογε-
νετικοί μηχανισμοί καρκινογένεσης αναφέρονται η 
μειωμένη κατασταλτική ή η αυξημένη βοηθητική 
δραστηριότητα των Τ λεμφοκυττάρων, που παρα-
τηρείται σε ασθενείς που πάσχουν από αυτοάνοσα 
νοσήματα, η παθολογική απάντηση σε ορισμένες 
ιογενείς λοιμώξεις και η χρονίως χορηγούμενη ανο-
σοκατασταλτική αγωγή34-38.

ΕΠΙΛΟΓΟΣ

Τα αυτοάνοσα νοσήματα της παιδικής ηλικίας 
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έχουν συνδεθεί με ποικίλες αιματολογικές διαταραχές 
όλων των κυτταρικών σειρών τόσο στο περιφερικό 
αίμα, όσο και στο μυελό των οστών, με συνηθέστερες 
την αναιμία της χρονίας νόσου, την ουδετεροπενία 
αυτοάνοσης αρχής και την αυτοάνοση θρομβοπενική 
πορφύρα που συζητήθηκαν στο παρόν άρθρο. Οι 
παθογενετικοί μηχανισμοί των διαταραχών αυτών, 
που συχνά αλληλοεπικαλύπτονται, αφορούν τόσο 
στο σκέλος της χημικής, όσο και στο σκέλος της 
κυτταρικής ανοσίας. Η θεραπευτική τους αντιμε-
τώπιση περιλαμβάνει εκτός από την θεραπεία της 
υποκείμενης νόσου και μια ποικιλία θεραπευτικών 
προσεγγίσεων, όπως είναι η χορήγηση ερυθροποι-
ητίνης και σιδήρου, η σπληνεκτομή και η ευρύτερη 
εφαρμογή ανοσοκατασταλτικής αγωγής.

Common hematologic disorders in child-
hood autoimmune diseases

P. Koutrouba, E. Karadana, A. Giannoulia,  
S. Polychronopoulou

(Ann Clin Paediatr 2007, 54(3):239-245)

The autoimmune diseases in childhood are connected 
with a variety of hematologic disorders of the erythrocytic, 
granulocytic or megacaryotic series of the bone marrow 
and of the peripheral blood. Among the erythrocytic series 
disorders, the anemia of chronic disease is the most com-
monly appeared and is mainly attributed to the inadequate 
erythropoietin production and to the impaired bone marrow 
erythropoietic response to anemia through the action of 
different cytokines. The anemia of chronic disease is also 
related to the defective iron release from reticuloendo-
thelial cells into the plasma and to the shortening of red 
blood cell (RBC) survival, mainly reflecting increased RBC 
destruction by a hyperactive reticuloendothelial system. 
The anemia is characterized by functional iron deficiency 
despite the level of serum ferritin. The commonest disorder 
of granulocytic series is the neutropenia of autoimmune 
origin, which is attributed to a variety of pathogenetic 
mechanisms concerning both B cell and T cell function 
deficiencies. The autoimmune thrombocytopenic purpura 
that is mainly connected with the increased presence of 
platelet antibodies frequently complicates the autoimmune 
diseases of childhood. Finally, there is a variety of coagula-
tion abnormalities in these patients that have been associ-
ated with the presence of autoantibodies, such as lupus 
anticoagulant and anticardiolipin antibodies. The therapy 
of the hematologic disorders in children with autoimmune 
diseases includes the treatment of the basic disease and the 
combination of different therapeutic methods (i.e. human 
erythropoietin with or without iron therapy, splenectomy 
and immunosuppressive therapy).

Key words: autoimmune diseases, anemia of chronic 
disease, erythropoietin, neutropenia, autoimmune 
thrombocytopenic purpura.
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