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Αγαπητοί συνάδελφοι, Φίλες και Φίλοι,

Σας καλωσορίζουμε στην έκδοση του 18ου τεύχους του Περιοδικού
Molecular Signature.

Εύχομαι σε όλους Υγειά, καλή και Δημιουργική χρονιά και το
2021 να ξεπεράσουμε την Πανδημία του COVID-19

H ΕΛΛΗΝΙΚΗ ΚΑΙ ΔΙΕΘΝΗΣ ΕΤΑΙΡΕΙΑ ΜΟΡΙΑΚΑ ΣΤΟΧΕΥΜΕΝΩΝ
ΕΞΑΤΟΜΙΚΕΥΜΕΝΩΝ ΘΕΡΑΠΕΙΩΝ προχωρά στη διοργάνωση
του 10ου Συνέδριου της στην Καλαμάτα, στο Ξενοδοχείο ELITE
7-8 Μαΐου 2021(με φυσική παρουσία αλλά και διαδικτυακά).

H θεματολογία του Συνέδριου θα είναι «Στοχευμένες Ανοσοθε-
ραπείες σε συμπαγείς κακοήθειες και τα Highlights in Molecu-
lar- Oncology and Immuno-Oncology».

Το Συνέδριο θα πραγματοποιηθεί υπό την Αιγίδα της ΕΟΠΕ, Των
Ακτινοθεραπειών –Ογκολόγων, της Επιστημονικής Εταιρείας Φοι-
τητών Ιατρικής Ελλαδος, της Εταιρείας ΑΚΟΣ, της Ελληνικής
Εταιρείας Ογκολογίας Στόματος και της  Ελληνικής Εταιρείας
Επιστημόνων – Εργαζομένων Ακτινοθεραπείας.

Στο Συνέδριο θα  συζητηθούν οι νέες εξελίξεις στην Ανοσο-
Ογκολογία και στους συνδυασμούς τους με τις  Στοχευμένες Θε-
ραπείες.

Highlights του Συνεδρίου μας θα είναι η παρουσίαση από τους
κκ. ADEMA JEROM, Νασιούλα Γεώργιο και Κωνσταντουλάκη
Παντελή των προοπτικών που παρουσιάζονται με τη μέθοδο
NGS (Next Generation Sequencing) στην εύρεση μοριακών βιο-
δεικτών πρώιμης διάγνωσης, θεραπευτικής προσέγγισης, αλλαγής
θεραπευτικού πρωτοκόλλου σε περίπτωση εμφάνισης drug- re-
sistance.

H  Γενετική ταυτοποίηση του όγκου με την μέθοδο NGS μπορεί

να μας οδηγήσει σε
συνδυασμούς Ανοσο-
θεραπείας και Στοχευ-
μένων Θεραπειών, δη-
λαδή στο ιδανικό θε-
ραπευτικό  μοντέλο
της Ιατρικής της ΑΚΡΙ-
ΒΕΙΑΣ- Precision –
Medecin! για τον κάθε
ασθενή ξεχωριστά.

Στις 16-17 Απριλίου η
Εταιρεία μας διοργα-
νώνει ΔΙΗΜΕΡΙΔΑ με
Πρόεδρο την Ειδική
Γραμματέα της Εται-
ρείας μας κα Ζαγουρή
με θέμα ΚΑΚΟΗΘΕΙΑ
ΣΕ ΝΕΑΡΗ ΗΛΙΚΙΑ και
θα διεξαχθεί στο αμφιθέατρο  Ιωάννης Δρακόπουλος του
κεντρικού κτιρίου ΕΚΠΑ.

Σας καλούμε όλους να παρευρεθείτε και στις δύο διημερίδες
της Εταιρείας και να ανταλλάξουμε απόψεις δια ζώσης ή διαδι-
κτυακά πάνω στην Τεχνολογική Πρόκληση και στους νέους θε-
ραπευτικούς ορίζοντες που προσφέρουν οι Υγρές Βιοψίες στην
εξατομικευμένη Θεραπεία και στην Ιατρική της Ακριβείας σε
ασθενείς με Συμπαγείς Κακοήθειες.

Ο Διευθυντής Σύνταξης,

Γεώργιος Φ. Σαμέλης
Δ/ντής Ογκολογικής Μονάδος ΙΓΝΑ
Πρόεδρος της ΕΔΕΜΣΕΘ
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Εικόνα 1

Τ ο πομφολυγώδες πεμφιγοει-
δές παρουσιάζει μια σημαν-
τική κλινική πολυμορφία.

Διακρίνουμε δύο φάσεις της νό-
σου: τη μη πομφολυγώδη και την
πομφολυγώδη.

Κατά την πρόδρομη, μη πομφολυ-
γώδη φάση της νόσου μπορεί να
υπάρχει κνησμός χωρίς δερματικό

Εικόνα 2

εξάνθημα ή με εξάνθημα που έχει
χαρακτηριστικά εκζέματος (εικόνα
4) ή κνίδωσης (εικόνα 3). Η ύπαρξη
μη ειδικών βλαβών οδηγεί συχνά σε
λανθασμένες διαγνώσεις. Ο κνησμός
που προηγείται της εμφάνισης των
πομφολύγων είναι ήπιος έως πολύ
έντονος, μπορεί να επιμείνει για πολ-
λές εβδομάδες πριν από την έκθυσή
τους ή και να είναι το μόνο σημείο
της νόσου.Όταν το μη πομφολυγώδες
εξάνθημα είναι κνιδωτικό, συνήθως
διαρκεί 1-3 εβδομάδες, μέχρι να εμ-
φανιστούν οι πομφόλυγες.

Εικόνα 3

Εικόνα 4

Επαγώμενο από anti-PD-1/anti-PD-L1 
πομφολυγώδες πεμφιγοειδές  και η χρησιμότητα 

του ΒΡ 180 IgG αντισώματος

Το πομφολυγώδες πεμφιγοειδές (ΠΠ) είναι μια χρόνια, επίκτητη δεματοπάθεια
που χαρακτηρίζεται από την ύπαρξη υποεπιδερμιδικών πομφολύγων (εικόνα
1,2). Πρόκειται για μια αληθή αυτοάνοση νόσο με ειδικό όργανο-στόχο το
δέρμα, κατά την οποία η αντίδραση αντιγόνου-αντισώματος και η
σταθεροποίηση του συμπληρώματος οδηγούν σε μια χαρακτηριστική και
αναπαραγώγιμη σειρά από γεγονότα με τελική κατάληξη τη δημιουργία
πομφολύγων.

Eπιμελήτρια ΄Β Νοσοκομείο Αφροδισίων και Δερματικών νοσημάτων «Ανδρέας Συγγρός»

Ανδριανή Ι. Τσιάκου ΜD,Ph.D 
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Όταν μοιάζει με έκζεμα, αυτή η πρόδρομη φάση μπορεί
να διαρκέσει μήνες. Οι πρόδρομες βλάβες του ΠΠ είναι
δυνατόν να μοιάζουν επίσης με εκείνες του πολύμορφου
ερυθήματος ή της ερπητοειδούς δερματίτιδας. Με την
εξέλιξη της νόσου και τη μετάπτωση στην πομφολυγώδη
φάση, το εξάνθημα μπορεί να γενικευθεί πολύ γρήγορα,
συνήθως μέσα σε μια εβδομάδα.

Η πομφολυγώδης φάση χαρακτηρίζεται από την εμφά-
νιση φυσαλίδων και πομφολύγων που εδράζονται σε
ερυθηματώδη βάση ή μερικές φορές και σε φυσιολογικό
δέρμα, μαζί με κνιδωτικές πλάκες ή βλατίδες και πλάκες
που είναι δυνατό να λαμβάνουν κυκλικά ή γεωγραφικά
σχήματα (εικόνα 5).

Οι πομφόλυγες εί-
ναι τεταμένες,
έχουν διάμετρο
από 1-4 cm και πε-
ριέχουν συνήθως
ορώδες ή σπανιό-
τερα αιμορραγικό
υγρό (εικόνα 6).Επι-
μένουν για καιρό
και όταν ρήγνυνται
καταλείπουν δια-
βρώσεις καλυπτό-
μενες από εφελκί-
δες. Το εξάνθημα

εντοπίζεται εκλεκτικά στις καμπτικές επιφάνειες των
άνω και κάτω άκρων, στο κατώτερο τμήμα του κορμού,
στην κοιλιά και στις  παρατριμματικές περιοχές.

Μετά την επιθηλιοποίηση των βλαβών παραμένουν με-
ταφλεγμονώδεις μελαγχρωματικές ή αχρωμικές πλάκες
ή κέγχρια.

Η προσβολή των βλεννογόνων δεν είναι σπάνια.Σε δη-
μοσιευμένες μελέτες το ποσοστό συμμετοχής τους κυ-
μαίνεται από 8-58%.

Το ενάνθημα στο στοματικό βλεννογόνο αποτελείται
από μικρές, τεταμένες φυσαλίδες, που ρήγνυνται και

επιθηλιοποιούνται γρήγορα.Οι φυσαλίδες εντοπίζονται
συνήθως στην υπερώα, το βλεννογόνο των παρειών, τα
χείλη και τη γλώσσα, ενώ η ανεύρευσή τους στο φάρυγγα,
λάρυγγα, ρινικό βλεννογόνο, κολπικό βλεννογόνο και
στην ουρήθρα είναι εξαιρετικά σπάνια. Σε αντίθεση με
το ουλωτικό πεμφιγοειδές, οι αλλοιώσεις των βλεννο-
γόνων στο ΠΠ δεν καταλείπουν ουλή μετά την αποδρομή
τους.

Έκθυση νέων βλάβων –κυρίως μικρών πομφολύγων-
μπορεί να παρατηρηθεί ακόμη και όταν η νόσος είναι
υπό έλεγχο με συστηματική αγωγή.

Η οξεία φάση της νόσου συνήθως συνοδεύεται από
λευκοκυττάρωση και εωσινοφιλία. Πυρετός αναφέρεται
σπάνια.Ακόμη και όταν το εξάνθημα είναι γενικευμένο,
η γενική κατάσταση των ασθενών παραμένει καλή.

Σήμερα γνωρίζουμε ότι το πομφολυγώδες πεμφιγοειδές
είναι μια αυτοάνοση νόσος κατά την οποία κυτταρική
και χυμική ανοσία εμπλέκεται σε μια ανοσοαπάντηση
έναντι δύο συγκεκριμένων αντιγόνων: του BP 180 ή
BPAg 2 και του BP 230 ή BP Ag 1(εικόνα 7).

Τα δύο αυτά αντιγόνα είναι πρωτεϊνες – συστατικά των
ημιδεσμοσωματίων.Τα ημιδεσμοσωμάτια είναι πολυ-
πρωτεϊνικά συνδεσμικά συμπλέγματα που επάγουν την
συγκόλληση των επιθυλιακών κυττάρων στην υποκείμενη
βασική μεμβράνη στα πολύστιβα και σε άλλα σύνθετα
επιθήλια, όπως στο δέρμα και στους βλεννογόνους.

Τα αυτοαντισώματα είναι IgG (IgG1και IgG4), σπανιότερα
IgA, IgM ή IgE και ανευρίσκονται στο αίμα (κυκλοφορούντα)
και στο δέρμα (συνδεδεμένα) των ασθενών. Μετά τη
σύνδεση των αυτοαντισωμάτων με τα αντιγόνα-στόχους,
μια ακολουθία διεργασιών που περιλαμβάνει την ενερ-
γοποίηση του συμπληρώματος, την παραγωγή χημειοτα-
κτικών παραγόντων (C3a, C4a), την αποκοκκίωση των
μαστοκυττάρων, την έκλυση ισταμίνης και διαφόρων εν-
ζύμων, τη στρατολόγηση φλεγμονωδών κυττάρων (ου-
δετερόφιλων και εωσινόφιλων) και την απελευθέρωση
διαφόρων χυμοκινών και πρωτεασών, όπως η μεταλλο-
πρωτεϊνάση-9 και η ελαστάση των ουδετερόφιλων, έχουν
ως αποτέλεσμα τη διάσπαση των ημιδεσμοσωματίων
και το σχηματισμό υποεπιδερμιδικής πομφόλυγας.

Εικόνα 5

Εικόνα 6

Εικόνα 7
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Το BP 180 ή αντιγόνο 2 του πομφολυγώδους πεμφιγο-
ειδούς  (BPAg2) ή κολλαγόνο XVII  έχει μοριακό βάρος
kDa και το υπεύθυνο γονίδιο έχει χαρτογραφηθεί στο
μακρύ σκέλος του χρωμοσώματος 10, στη θέση 10q24.3.
Το ΒΡ 180 είναι ένα διαμεμβρανικό μόριο προσκόλλησης
που περιλαμβάνει ένα ενδοκυτταροπλασματικό Ν-τελικό
τμήμα, μια διαμεμβρανική περιοχή και ένα εξωκυττάριο
C-τελικό τμήμα με 15 διακοπτόμενους κολλαγονώδεις
και 16 μη κολλαγονώδεις εξωκυττάριους επιτόπους. Το
C-τελικό τμήμα του ΒΡ 180, που βρίσκεται έξω από το
κύτταρο, αποτελεί τμήμα των στερεωτικών ινιδίων και
το άκρο του διεισδύει στο πυκνό πέταλο της βασικής
μεμβράνης. Καθώς οι ανοσοσφαιρίνες G δεν μπορούν
να διαπεράσουν την κυτταρική μεμβράνη, το ΒΡ 180θε-
ωρείται το μόριο – στόχος, με το οποίο συνδέονται τα
παθολογικά IgG αυτοαντισώματα (εικόνα 8).

Μια μικρή μη κολλαγονώδης περιοχή, η NC16a (θέσεις
MCW0-MCW3), ακριβώς έξω από την κυτταρική μεμ-
βράνη, μέσα στο άνω τμήμα του διαφανούς πετάλου
της βασικής μεμβράνης, περιέχει τους πλέον παθογόνους
επιτόπους του αντιγόνου ΒΡ 180. Στο πομφολυγώδες
πεμφιγοειδές, τα αυτοαντισώματα κατευθύνονται εναν-
τίον ενός συνόλου στενά συνδεδεμένων επιτόπων που
βρίσκονται στα Ν-τελικά 45 αμινοξέα του NC16Α τμήματος.
Σε ασθενείς με γενικευμένο ΠΠ αντισώματα κατά τπο
ΒΡ 180 ανιχνεύονται σε ποσοστό 35-50%, εαν όμως
χρησιμοποιηθεί ως αντιγόνο το ΒΡ180ΝC16a τμήμα, το
ποσοστό ανίχνευσης αυτοαντισωμάτων στον ορό αυξά-
νεται σημαντικά.

Το αντιγόνο ΒΡ 230 ή αντιγόνο 1 (ΒΡAg1) αναγνωρίστηκε
πρώτο από τα αντιγόνα του πομφολυγόδους πεμφιγο-
ειδούς. Έχει μοριακό βάρος 230kDa, και το υπεύθυνο
γονίδιο έχει χαρτογραφηθεί στο βραχύ σκέλος του χρω-
μοσώματος 6, στη θέση 6p11-12. To BΡ 230 είναι μια
κυτταροπλασματική πρωτεϊνη που ανήκει στην οικογένεια
των δεσμοπλακινών και είναι ομόλογο με την πλεκτίνη
και τις δεσμογλεϊνες. Το ΒΡ 230 είναι «περιορισμένο»
στην ενδοκυττάρια ημιδεσμοσωματιακή πλάκα και για

το λόγο αυτό τα αυτοαντισώματα που στρέφονται εναν-
τίον του θεωρείται ότι δεν εμπλέκονται στα αρχικά
στάδια της νόσου και συγκεκριμένα στη δημιουργιά
υποεπιδερμιδικής πομφόλυγας, καθώς οι IgG δεν μπορούν
να διεισδύσουν μέσα από κυτταρικές μεμβράνες. Τα
αντιΒΡ230 αντισώματα έρχονται σε επαφή με το αντιγόνο
αφού προηγηθεί φλεγμονή.

Πρόσφατες εργασίες απέδειξαν ότι αντισώματα κατά
του ΒΡ 180 από κουνέλια, όταν μεταφέρονται παθητικά
σε νεογνά ποντίκια προκαλούν μια πομφολυγώδη δερ-
ματοπάθεια, η οποία μιμείται το πομφολυγώδες πεμ-
φιγοειδές.Σε αντίθεση, αυτοαντισώματα εναντίον του
ΒΡ 230 προκαλούν μια φλεγμονώδη αντίδραση στα κου-
νέλια μόνο μετά από πρόσθετη βλάβη-τραύμα στην
επιδερμίδα τους.Αυτές οι παρατηρήσεις οδηγούν στην
υπόθεση ότι αντισώματα εναντίον του εξωκυττάριου
τμήματος του ΒΡ180 έχουν κρίσιμο παθογενετικό ρόλο,
ενώ η εμφάνιση αντισωμάτων εναντίον των ενδοκυττά-
ριων αντιγονικών καθοριστών του ΒΡ230 (και του ενδο-
κυττάριου τμήματος του ΒΡ 180) αντιπροσωπεύουν ένα
δευτερογενές γεγονός.Ακόμη και όταν το μοντέλο αυτό
επιβεβαιωθεί με νέα πειραματικά δεδομένα, η παρουσία
αυτοαντισωμάτων κατά του ΒΡ 230 είναι σημαντική για
τη διαιώνιση της νόσου λόγω της βλάβης της μεμβράνης
είτε εξαιτίας της φλεγμονώδους αντίδρασης είτε πα-
ρεμποδίζοντας αυτήν καθ’εαυτή τη λειτουργία του ΒΡ
230.

Το  πομφολυγώδες πεμφιγοειδές εκτός από ιδιοπαθές
μπορεί να είναι φαρμακευτικής αιτιολογίας.Η μέση
ηλικία των ασθενών αυτών ήταν μικρότερη από εκείνη
των ασθενών με ιδιοπαθές πομφολυγώδες πεμφιγοει-
δές.Ο μηχανισμός με τον οποίο διάφορα φάρμακα μπο-
ρούν να προκαλέσουν πομφολυγώδες πεμφιγοειδές δεν
έχει διευκρινισθεί.Πιθανολογείται ότι οι ασθενείς αυτοί
πρόκειται να εμφανίσουν βλάβες πεμφιγοειδούς και τα
φάρμακα δρουν ως άκανθες σε ασθενείς με γενετική
προδιάθεση, τροποποιώντας την ανοσοαπάντηση ή με-
ταβάλλοντας τις αντιγονικές ιδιότητες των επιδερμιδικών
κυττάρων της βασικής μεμβράνης.  

Εικόνα 8

Εικόνα 9
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Πάνω από πενήντα φαρμακευτικές ουσίες έχουν ενοχο-
ποιηθεί ότι προκαλούν φαρμακευτικό πομφολυγώδες
πεμφιγοειδές μεταξύ αυτών και οι νέοι ανοσοθεραπευ-
τικοί παράγοντες (Checkpoint inhibitors) και συγκεκριμένα
οι anti-PD1  και anti-PDL1 (εικόνα 9).

Η ανοσοθεραπεία είναι η νέα στρατηγική-ορόσημο που
έχει αλλάξει το τοπίο και τις επιλογές στον αλγόριθμο
αντιμετώπισης, προσφέροντας σημαντική ελπίδα για
μακρόχρονη επιβίωση σε πολλούς ασθενείς. Ήδη υπάρχει
σημαντική εμπειρία με την ανοσοθεραπεία στο μελάνωμα,
ενώ ανοσοθεραπευτικοί παράγοντες εγκρίθηκαν ή βρί-
σκονται σε προχωρημένη κλινική ανάπτυξη για καρκίνο
του πνεύμονα, καρκίνο κεφαλής-τραχήλου, καρκίνο ου-
ροδόχου κύστης, καρκίνο νεφρού, λεμφώματα και άλλους
όγκους.

Το μονοπάτι του PD-1/PDL-1 είναι σημαντικό για τον
τερματισμό της ανοσιακής απάντησης και η αναστολή
του έχει ως αποτέλεσμα την κατάργηση της ανοχής και
την ανάπτυξη αυτοανοσίας. Συγκριτικά με την κλασσική
χημειοθεραπεία η ανοσοθεραπεία συνδέεται με συγ-
κεκριμένες ανοσολογικές αντιδράσεις γνωστές ως ανο-
σοεξαρτώμενες ανεπιθύμητες ενέργειες (immune-related
adverse events).Από τις γνωστές ανοσοεξαρτώμενες
ανεπιθύμητες ενέργειες, οι δερματολογικές παρενέργειες
είναι ανάμεσα στις πιο συχνές παρενέργειες στους ασθε-
νείς που υποβάλλονται σε ανοσοθεραπεία. Οι δερμα-
τολογικές παρενέργειες με τους anti-PD1/anti-PDL-1
είναι συνήθως ήπιες, κυρίως τοξικότητας grade 1-2 παρά
grade 3-4 και λιγότερο συχνές σε σχέση με το παλαιότερο
anti-CTL4 το Ipilimumab. Παρόλα αυτά μερικές φορές
οι δερματολογικές ανεπιθύμητες ενέργειες μπορεί να
είναι σοβαρότερες, μεγαλύτερου grade τοξικότητας ή
δυνητικά απειλητικές για τη ζωή όπως το πολύμορφο
ερύθημα, το συνδρόμο Steven-Johnson, το σύνδρομο
Τοξικής Επιδερμόλυσης (σύνδρομο Τ.Ε.Ν) και το σύνδρομο
DRESS (Drug reaction with eosinophilia and systemic
symptoms).

Το επαγώμενο από
anti-PD1/anti-PD-L1
παράγοντες πομφο-
λυγώδες πεμφιγο-
ειδές αναφέρεται
όλο και συχνότερα
στη βιβλιογραφία
και αποτελεί δυνη-
τικά σοβαρή δερμα-
τολογική ανεπιθύ-
μητη ενέργεια, η
οποία προκαλείται
από checkpoint in-
hibitors (εικόνα 10)

Η διάγνωση του αποτελεί πρόκληση λόγω της ποικιλο-
μορφίας που χαρακτηρίζει την κλινική εικόνα.Στις πε-
ρισσότερες περιπτώσεις ο κνησμός αποτελεί το κύριο
σύμπτωμα και μπορεί να προηγείται ή να εμφανίζεται
ταυτόχρονα με την έκθυση των πομφολύγων.Οι πομ-
φόλυγες μπορεί να παρουσιαστούν μέσα σε 6-8 μήνες
από την έναρξη της αγωγής με anti-PD-1/anti-PD-L1, σε
μικρότερο ποσοστό ασθενών οι πομφόλυγες δεν εμφα-
νίστηκαν για 1-1,5 έτη από την έναρξη της ανοσοθερα-
πείας, ενώ σε ορισμένους ασθενείς δεν εμφανίστηκαν
ποτέ.Δυστυχώς όμως ο κνησμός αποτελεί και μια από
τις πιο συχνά παρατηρούμενες χαμηλής τοξικότητας
ανεπιθύμητες ενέργειες επαγώμενες από anti-PD -1/anti-
PD-L1, οποία αναφέρεται περίπου σε ένα ποσοστό 15%-
30% των ασθενών.Παρόλο που κνησμός πρόσφατης
έναρξης σε ασθενείς υπό anti-PD -1/anti-PD-L1 δεν απο-
τελεί συνήθως προάγγελο σοβαρής δερματολογικής πε-
ρενέργειας,  ο θεράπων ιατρός πρέπει να έχει στο μυαλό
του πιθανή πρόδρομη ή μη πομφολυγώδη μορφή πομ-
φολυγώδους πεμφιγοειδούς σε περίπτωση παρατετα-
μένου ή επιδεινούμενου κνησμού.

Προς το παρόν δεν υπάρχουν προβλεπτικοί βιοδείκτες,
οι οποίοι θα μπορούσαν να βοηθήσουν στη διάγνωση
των ανοσολογικά εξαρτώμενων ανεπιθύμητων
ενεργειών.Για το λόγο αυτό η διαφοροδιάγνωση του
επαγώμενου από anti-PD-1/anti-PD-L1 πομφολυγώδους
πεμφιγοειδούς από άλλες χαμηλής τοξικότητας ανεπι-
θύμητες δερματολογικές παρενέργειες δεν είναι εύκολη
και απαιτεί λήψη βιοψίας για διενέργεια ιστολογικής
εξέτασης από πρόσφατη μη επιθηλιοποιημένη πομφό-
λυγα και άμεσο ανοσοφθορισμό από περιβλαβικό (έωςΕικόνα 10

Εικόνα 11

Εικόνα 11
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2cm) δέρμα.Ο θετικός άμεσος ανοσοφθορισμός θέτει
τη διάγνωση αλλά αυτό συμβαίνει μόνο σε ποσοστό
70% (εικόνα 12). Στις υπόλοιπες περιπτώσεις ο ορολογικός
έλγχος με την αναζήτηση των συνήθως IgG αντισωμάτων
είτε μέσω έμμεσου ανοσοφθορισμού είτε μέσω της με-
θόδου ELISA σε συνδυασμό με κλινική και ιστολογική
εικόνα (εικόνα 11) συμβατή με πομφολυγώδες πεμφι-
γοειδές  θέτουν τη διάγνωση.

Παρόλο που τα βιβλιογραφικά δεδομένα είναι αντι-
κρουόμενα, η εμφάνιση δερματολογικών παρενεργειών
σε ασθενείς υπό αγωγή με Pembrolizumab και Nivolumab
έχει συνδεθεί με μεγαλύτερο χρονικό διάστημα ελεύθερο
υποτροπής σε σύγκριση  με ασθενείς που λάμβαναν
τους ίδιους ανοσοθεραπευτικούς παράγοντες αλλά δεν
εμφάνισαν δερματολογικές ανεπιθύμητες ενέργειες. Σε
μια μελέτη κοόρτης στην οποία έλαβαν μέρος 40 ασθενείς
με μη μικροκυτταρικό καρκίνο πνεύμονα (NSCLC),
βρέθηκε ότι τρία αντιγόνα που φυσιολογικά βρίσκονται
στα ημιδεσμοσωμάτια του χοριοεπιδερμιδικού φραγμού
του δέρματος και ανήκουν στους κορυφαίους 10 στόχους
των Β-λεμφοκυττάρων, το BP180,BP230 και το κολλαγόνο
τύπου VII, αλλά κυρίως το ΒΡ180, υπερεκφράζονται και
στα καρκινικά κύτταρα του όγκου ασθενών με μη μι-
κροκυτταρικό καρκίνο πνεύμονα (NSCLC).Επιπλέον σε
αυτή τη μελέτη φάνηκε ότι τα συγκεκριμένα IgG αυτο-
αντισώματα, τα οποία κατευθύνονται εναντίον τον αν-
τιγόνων που εκφράζονται συγχρόνως στον καρκινικό
ιστό αλλά και στο υγειές δέρμα, συνδέονται με αυξημένο

κίνδυνο εμφάνισης δερματολογικών ανεπιθύμητων ενερ-
γειών και την αποτελεσματικότητα της θεραπείας.  

Δεδομένης της έλλειψης προβλεπτικών βιοδεικτών, οι
οποίοι θα μπορούσαν να προβλέψουν τις πιθανές ανο-
σοεξαρτώμενες δερματολογικές παρενέργειες καθώς
και την αποτελεματικότητα της θεραπείας, ο ορολογικός
έλεγχος των αντισωμάτων ΒΡ180/ΒΡ230 με τη μέθοδο
ELISA (ευαισθησία: 87% και ειδικότητα:98%) προ της
έναρξης της ανοσοθεραπευτικής αγωγής, θα μπορούσε
να βοηθήσει προς αυτή την κατεύθυνση.Επιπλέον θα
μπορούσε να βοηθήσει στην έγκαιρη διάγνωση του
επαγώμενου από anti-PD-1/anti-PD-L1 πομφολυγώδους
πεμφιγοειδούς σε συνδυασμό με την αύξηση του τίτλου
αντισωμάτων στον ορό του αίματος και την εμφάνιση
εξανθήματος.

Ως γνωστόν η εμφάνιση επαγώμενου από anti-PD-1/anti-
PD-L1 πομφολυγώδους πεμφιγοειδούς απαιτεί διακοπή
της ανοσοθεραπευτικής αγωγης σε ποσοστό 76% των
ασθενών που το εμφάνισαν.Σε ορισμένες περιπτώσεις
μπορεί να κριθεί αναγκαία η χορήγηση συστηματικώς
χορηγούμενων ανοσοκατασταλτικών, τα οποία πιθανών
περιορίσουν την αντικαρκινική δράση των checkpoint
inhibitors.Η έγκαιρη διάγνωση και αντιμετώπιση του
επαγώμενου από anti-PD-1/anti-PD-L1 πομφολυγώδους
πεμφιγοειδούς έχει ως αποτέλεσμα την αποφυγή υψηλού
grade τοξικότητας,τη μείωση των επιπλοκών και αποφυγή
διακοπής της αντικαρκινικής θεραπείας.
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9ο Συνέδριο της Ελληνικής και Διεθνούς Εταιρείας Μοριακά Στοχευμένων- Εξατομικευμένων 
Θεραπειών με θέμα: «Στοχευμένες Ανοσοθεραπείες σε συμπαγείς κακοήθειες και τα Highlights 

in Molecular-Oncology and Immuno - Oncology»
που πραγματοποιήθηκε στην Αθήνα στο ξενοδοχείο Athens Hilton, στις 03-04 Ιουλίου 2020.

Ομιλία από την κ. Α. Κασσιανού

Προεδρείο από την
κ. Ουρ. Νικολάτου Γαλίτη

Προεδρείο από τους κ.κ. Α. Ρεμπελάκος, 
Α. Αγγελόπουλος

Προεδρείο από τους κ.κ. Γ. Σαμέλη, Φ.Ζαγουρή

Προεδρείο από τους κ.κ. Α. Νικήτα, Κ. Εκμεκτζόγλου

Διαδικτυακή ομιλία από τον κ. J. Adema
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Χαιρετισμός από την Πρόεδρο Ε
πιστημονικής Επιτροπής 

κ. Φ. Ζαγουρή

Ομιλία από τον κ. Ν. Τσουκαλά

Διαδικτυακή ομιλία από τον κ. G. Villanova και προεδρείο από τον 
κ. Γ. Σαμέλη

Ομιλία από την κ. Α. Τσιάκου και προεδρείο από τους 
κ.κ. Μ. Σατθάκη, Β. Κουλουλίας

Προεδρείο από τους κ.κ. Α. Δρίκος, Ν. Κεντεποζίδης
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κ. Δ. Μπαφαλούκο

Ομιλία από την κ. Φ. Ζαγουρή

Εναρκτήρια ομιλία από την κ. Ε. Πουλάκου – Ρεμπελάκου

Ομιλία από τον κ. Κορογιάννο και προεδρείο από τους 
κ.κ. Δ. Μπαφαλούκο, Κ. Φραγκιά – Τσίβου

Χαιρετισμός από τον Πρόεδρο της
Ελληνικής και Διεθνούς Εταιρείας

Μοριακά Στοχευμένων και Εξατομι-
κευμένων Θεραπειών κ. Γ. Σαμέλη

Χαιρετισμός από τον Πρόεδρο ΔΣ της ΕΟΠΕ κ. Ι. Μπουκοβίνα
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Ομιλία από την κ. Α. Μολφέτα

Ομιλία από την κ. Μ.Α. Παπαθεοδωρίδη

Προεδρείο από την κ. Μ. Σταθάκη

Ομιλία από την κ. Α. Δημητριάδου

Ομιλία από την κ. Β. Καρίτσα

Ομιλία από την κ. Ε. Παπαδοπούλου
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Προεδρείο από την κ. Φ. Ματσιάκου και τον κ. Κ. Τούτουζα

Ομιλία από την κ. Ρ. Ζακοπούλου

Ομιλία από τον κ. Α. ΧρονάΟμιλία από τον κ. Α. Κορογιάννο
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Ομιλία από τον κ. Π. Αποστολούλη Ομιλία από τον κ. Γ. Λυμούρη Προεδρείο από τον κ. Α. Τζοβάρα

Ομιλία από την κ. Φ. Γρηγορίου

Ομιλία από τον κ. Σ. Καλογεράκη

Ομιλία από τον κ. Ν. Χαραλαμπάκη

Προεδρείο από τον κ. Μ. ΚαραμούζηΟμιλία από τον κ. Ε. Βάρδα
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