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Νεανική νόσος Paget:  
ανασκόπηση με εστίαση στις στοματικές 
και κρανιοπροσωπικές εκδηλώσεις και στην 
οδοντιατρική τους διαχείριση 
Ν. ΚΥΒΕΝΤΙΔΗΣ1, Λ. ΚΑΛΠΑΚΗΣ2, Σ.Α. ΠΟΛΥΖΟΣ3

1Ειδικός Χειρουργός Στόματος, Χειρουργός Οδοντίατρος, Θεσσαλονίκη
2Χειρουργός οδοντίατρος, Θεσσαλονίκη
3Αναπληρωτής Καθηγητής, Α’ Εργαστήριο Φαρμακολογίας, Τμήμα Ιατρικής, Αριστοτέλειο Πανεπιστήμιο Θεσσαλονίκης, Θεσσαλονίκη

Περίληψη
Εισαγωγή: Η νεανική νόσος Paget (juvenile Paget disease, JPD) είναι ένα σπάνιο κληρονομούμενο μεταβολικό νόσημα των οστών, 
χαρακτηριζόμενο από σημαντικά αυξημένη αλκαλική φωσφατάση, σκελετικές ανωμαλίες, οστικό άλγος, κατάγματα χαμηλής βίας, 
αμφιβληστροειδοπάθεια και απώλεια ακοής. Σημαντικός αριθμός ευρημάτων εντοπίζεται στη στοματική και κρανιοπροσωπική περιο-
χή. Η βέλτιστη οδοντιατρική διαχείριση της νόσου απαιτεί διερεύνηση της φυσιολογικής της ετερογένειας. Μεθοδολογία: Έπειτα από 
συστηματική ανασκόπηση της βιβλιογραφίας ανακτήθηκε το σύνολο των αναφερόμενων περιστατικών JPD με γνωστούς γονοτύπους. 
Αναλύθηκαν οι γονότυποι και φαινότυποι της νόσου, τα αναφερόμενα στοματικά και κρανιοπροσωπικά ευρήματα ανά φαινότυπο και η 
πιθανή αιτιοπαθογένειά τους, ενώ αναπτύχθηκαν προτάσεις για την οδοντιατρική διαχείριση της νόσου. Αποτελέσματα: Εντοπίστηκαν 
34 μελέτες, όπου αναφέρονται 20 γνωστοί γονότυποι της νόσου κατανεμημένοι σε 33 ασθενείς και 4 φαινοτύπους. Η πλειονότητα 
αφορά δυσλειτουργία του άξονα RANK/RANKL/OPG, λόγω ελλειπούς ή δυσλειτουργικής οστεοπροτεγερίνης (osteoprotegerin, OPG), 
έπειτα από μετάλλαξη του γονιδίου TNFRSF11B (φαινότυπος JPD1) και δευτερευόντως μεταλλάξεις των TNFRSF11A (JPD2), Sp7/
Osterix (JPD4) ή αγνώστων προς το παρόν γονιδίων (JPD3 και άλλες περιπτώσεις). Σημαντικός αριθμός ασθενών προέρχεται από 
τον Ελλαδικό χώρο και την ευρύτερη περιοχή της Μεσογείου. Συμπεράσματα: Ασθενείς με ελλειπή ή δυσλειτουργική OPG (JPD1) 
εμφανίζουν συχνά καθυστέρηση της ανατολής των δοντιών. Οι περισσότεροι ασθενείς λαμβάνουν υψηλές δόσεις διφωσφονικών 
φαρμάκων, χωρίς να αναφέρονται περιστατικά οστεονέκρωσης γνάθου. Παρατηρούνται σκληρωτικές γνάθοι και υποπλασία των πα-
ραρρινίων κόλπων. Σποραδικά εμφανίζονται οδοντικές δυσπλασίες και συγκλεισιακή δυσαρμονία. Σημαντική είναι η αναγνώριση και 
διαχείριση πιθανής συνοδούς αναπηρίας, λόγω μειωμένης κινητικής, ακουστικής ή οπτικής ικανότητας, ιδιαίτερα σε παιδιατρικούς 
ασθενείς. Αναμένονται σημαντικές χειρουργικές ιδιαιτερότητες, λόγω ασυνήθους ανατομίας και φυσιολογίας.

Λέξεις κλειδιά: Αλκαλική φωσφατάση, Νεανική νόσος Paget, Οστεοπροτεγερίνη, Οστικός ανασχηματισμός, Νόσοι οδόντων, Ανωμαλίες 
στοματογναθικού συστήματος, Οστεοσκλήρυνση, Διφωσφονικά

Juvenile Paget Disease:  
a review focusing on dental and craniofacial 
manifestations and their management
N. KYVENTIDIS1, L. KALPAKIS2, S.A. POLYZOS3

1Oral Surgeon, Dental Surgeon (DDS), MSc, Thessaloniki, Greece
2Dental Surgeon (DDS), Thessaloniki, Greece
3�Associate Professor, First Laboratory of Pharmacology, School of Medicine, Aristotle University of Thessalo-niki, Thessaloniki, 
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Εισαγωγή
H νεανική νόσος Paget (Juvenile Paget Disease, 

JPD, κωδικός ΟΜΙΜ #239000 [1]) είναι εξαιρετι-
κά σπάνια νόσος, που αφορά συνήθως τον άξονα 
receptor activator of nuclear factor kappa-Β (RANK) 
[2] / RANK ligand (RANKL) [3] / οστεοπροτεγερίνη 
(osteoprotegerin, OPG) [4], κληρονομούμενη με τον 
αυτοσωμικό υπολειπόμενο τύπο. Πρώτη φορά ανα-
φέρθηκε το 1956 [5], ενώ το 1958 διαγνώστηκε από 
Έλληνες ερευνητές ετεροζυγώτης ασθενής με ηπι-
ότερη νόσο [6]. Το γενετικό υπόβαθρο της νόσου 
αποκαλύφθηκε από τους Cundy και συν. το 2002 [7], 
με την πρώτη αναφορά ασθενούς με ομόζυγη μετάλ-
λαξη του γονιδίου TNFRSF11B και φαινότυπο JPD. 
Έκτοτε δημοσιεύονται περιπτώσεις ασθενών με JPD 
αποδιδόμενες σε διάφορες μεταλλάξεις ενώ ταυτό-
χρονα περιγράφεται φαινοτυπική ετερογένεια.

Η κλινική εικόνα της νόσου περιλαμβάνει σκελε-
τικές διαταραχές, οστικό άλγος, οστικές παραμορ-
φώσεις (π.χ. μακροκεφαλία, παραμορφώσεις των 
μακρών οστών, βαρελοειδής θώρακας), κατάγματα 
χαμηλής βίας, κοντό ανάστημα, αλλά και εξωσκελε-
τικές διαταραχές, όπως η απώλεια της ακοής, που 
ενδέχεται να οδηγήσει σε κώφωση, αμφιβληστροει-
δοπάθεια που ενδέχεται να οδηγήσει σε τύφλωση, 

αγγειακές επασβεστώσεις και αγγειακά ανευρύσμα-
τα (συνήθως των έσω καρωτίδων) [8–11]. Σποραδικά 
αναφέρεται επίσης καθυστερημένη κινητική ανάπτυ-
ξη. Χαρακτηριστική είναι η σημαντική αύξηση της αλ-
καλικής φωσφατάσης του ορού, που αντανακλά την 
αύξηση του ρυθμού οστικής ανακατασκευής [8]. Οι 
ασθενείς με JPD γεννιούνται συνήθως με φυσιολο-
γικό φαινότυπο και εκδηλώνουν τη νόσο στην βρεφι-
κή ή παιδική ηλικία. Η εξέλιξή της είναι προοδευτική, 
ενώ ο φαινότυπος και η βαρύτητα ποικίλλουν [12]. 
Ορισμένες από τις βλάβες εντοπίζονται σε ανατομι-
κές περιοχές οι οποίες ελέγχονται σε μία τυπική οδο-
ντιατρική εξέταση, ενώ μεταξύ των αναφερόμενων 
ευρημάτων περιλαμβάνονται οδοντικές ανωμαλίες 
[13,14].

Η JPD αποτελεί ξεχωριστή νοσολογική οντότητα 
από την νόσο Paget των οστών, η οποία αποτελεί τη 
δεύτερη συχνότερη, μετά την οστεοπόρωση, νόσο 
του μεταβολισμού των οστών [15].

Ασθενείς με JPD εμφανίζουν σημαντικό αριθμό 
εκδηλώσεων στο στοματογναθικό και κρανιοπρο-
σωπικό σύστημα. Λόγω της σπανιότητας της νόσου 
και της αναμενόμενης έλλειψης κατευθυντήριων 
οδηγιών, η οδοντιατρική διαχείρισή της απαιτεί συ-
στηματική ανασκόπηση της βιβλιογραφίας. Επίσης, η 

Summary
Introduction: Juvenile Paget disease (JPD) is a rare inherited disorder of bone metabolism, characterized by elevated alkaline 
phosphatase, skeletal abnormalities, bone pain and low-energy fractures, retinopathy and hearing loss. A signifi-cant number of 
findings are localized in the oral and craniofacial region. Developing recommendations regarding its dental management require 
investigation of its physiological heterogeneity. Methods: After a systematic review of the literature, all reported cases of JPD 
with known genotypes were retrieved. The genotypes and phenotypes of the disease, the reported oral and craniofacial findings 
per phenotype and their pos-sible etiology were analyzed, while recommendations for the dental management of the disorder 
were developed. Results: Thirty-four studies were identified, reporting 20 known genotypes of the disease distributed among 
33 patients and 4 phenotypes. The majority concern dysfunction of the RANK/RANKL/OPG axis, due to lack of or dysfunctional 
osteoprotegerin (OPG) following mutation in the TNFRSF11B gene (phenotype JPD1) and secondarily mutations of TNFRSF11A 
(JPD2), Sp7/Osterix (JPD4) or currently unknown genes (JPD3 and other cases). A significant number of patients come from 
Greece and the wider Mediterranean region. Conclusions: Patients with lack of or dysfunctional OPG (JPD1) often present delayed 
tooth eruption. Most patients receive high doses of bisphosphonates, without reports of medication-related osteonecrosis of the 
jaw. Sclerotic jaws and paranasal sinus hypoplasia are reported. Dental malformations and occlusal disharmony are sporadically 
reported. Recognition and management of possibly concomitant disability due to reduced motor, auditory or visual ability are 
important, especially in pediatric patients. Surgical peculiarities due to irregular anatomy and physiology should be anticipated.

Keywords: Alkaline phosphatase, Juvenile Paget disease, Osteoprotegerin, Bone turnover, Bone remodeling, Tooth diseases, 
Stomatognathic abnormalities, Osteosclerosis, Bisphosphonates
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νόσος JPD δύναται να αποτελέσει μοντέλο μελέτης 
του ρόλου των σχετιζόμενων γονιδίων στην ανάπτυ-
ξη και λειτουργία του ανθρώπινου στοματογναθικού 
συστήματος.

Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι η συστημα-
τική ανασκόπηση των επιβεβαιωμένων περιστατικών 
της JPD, προς αναγνώριση των στοματογναθικών 
και κρανιοπροσωπικών εκδηλώσεών της, με βάση 
τις οποίες θα προταθεί σχετική διαγνωστική και θε-
ραπευτική προσέγγιση. Δευτερεύων στόχος είναι η 
αναγνώριση ευρημάτων σχετικών με την συμμετοχή 
του γενετικού παράγοντα της νόσου στην ανάπτυξη 
και φυσιολογία του στοματογναθικού συστήματος.

Μεθοδολογία
Πραγματοποιήθηκε αρχικά πιλοτική αναζήτηση 

στις βάσεις δεδομένων PubMed, ΟΜΙΜ, NIH Genetic 
Testing Registry, Genetic Home Reference και NIH 
GARD και ακολούθησε η συστηματική ανασκόπηση 
μικρού δείγματος ερευνών, ώστε να προετοιμαστεί 
το ερευνητικό πρωτόκολλο. Μετά την ανασκόπηση 
του αρχικού δείγματος της πιλοτικής μελέτης δημι-
ουργήθηκαν φόρμες εξαγωγής δεδομένων. 

Δεδομένης της σπανιότητας της νόσου, αποφασί-
στηκε η συμπερίληψη όλων των τύπων των μελετών. 
Επειδή το γενετικό υπόβαθρο της νόσου έγινε γνω-
στό το 2002 και λόγω της σημαντικής αλληλοεπικά-
λυψης των φαινοτύπων της συγκεκριμένης νόσου 
με άλλες μεταβολικές νόσους των οστών, οι οποίες 
δρουν επί του ιδίου μηχανισμού [7,13], αποφασίστη-
κε να συμπεριληφθούν πρωτίστως μελέτες οι οποίες 
δημοσιεύθηκαν από το 2002 και μετά.

Στρατηγική αναζήτησης

Πραγματοποιήθηκε ανεξάρτητα από δύο ερευ-
νητές (ΝΚ, ΛΚ) ηλεκτρονική αναζήτηση στις βάσεις 
PubMed, Google Scholar και Cochrane library στις 
8 Νοεμβρίου 2024. Χρησιμοποιήθηκαν συνδυασμοί 
διαφόρων όρων οι οποίοι προέκυψαν από την πιλοτική 
αναζήτηση. Η νόσος JPD παρουσιάζεται στη βιβλιο-
γραφία με διάφορες ονομασίες, όπως juvenile Paget 
disease, JPD, hyperostosis corticalis deformans 
juvenilis, (hereditary) hyperphos-phatasia, familial 
idiopathic hyperphosphatasemia και (familial) 
chronic congenital idiopathic osteoectasia. Όλες 
οι ονομασίες συμπεριελήφθησαν ως όροι αναζήτη-
σης. Η ανασκόπηση των μελετών έγινε αρχικά με 
βάση τον τίτλο και την περίληψη και ακολούθως με 

βάση το πλήρες κείμενο των επιλεγμένων εργασιών. 
Στις περιπτώσεις διαφωνίας μεταξύ των ερευνητών, 
επιτεύχθηκε ομοφωνία μετά από εκτενή συζήτηση. 
Μελέτες που δεν ικανοποιούσαν ένα ή περισσότερα 
από τα κριτήρια επιλογής αποκλείστηκαν. 

Αναζητήθηκαν ακόμη σχετικές μελέτες στις αναφο-
ρές των επιλεγμένων μελετών. Κατά την αξιολόγηση 
των πλήρων κειμένων των άρθρων αποφασίστηκε να 
συμπεριληφθούν επιπρόσθετα όσες μελέτες δημο-
σιεύθηκαν προ του 2002 εφόσον ο γονότυπος των 
ασθενών προσδιορίσθηκε σε μεταγενέστερες μελέ-
τες (μετά το 2002) ή περιλάμβαναν σημαντικά ευρή-
ματα. Αξίζει να αναφερθεί ότι οι περισσότερες ανα-
φερόμενες περιπτώσεις ασθενών με JPD (περίπου 
60) αφορούν μελέτες προ του 2002. Μετά την αρχική 
αναζήτηση (8 Νοεμβρίου 2024), η σχετική βιβλιογρα-
φία ελεγχόταν περιοδικά για τη δημοσίευση νέων πε-
ριστατικών έως την υποβολή του παρόντος άρθρου.

Κριτήρια επιλογής

Ως μοναδικό κριτήριο επιλογής τέθηκε οποιοσ-
δήποτε τύπος μελέτης αναφέρεται στη νόσο JPD με 
γονοτυπική επιβεβαίωση.

Τα κριτήρια αποκλεισμού ήταν: μελέτες σε ζώα, 
expert’s opinion και άρθρα προγενέστερα του 2002 
με άγνωστο τον γονότυπο των ασθενών.

Εξαγωγή των δεδομένων

Η εξαγωγή των δεδομένων πραγματοποιήθηκε 
εντός προκαθορισμένης φόρμας. Εξήχθησαν το 
φύλο των ασθενών, η προέλευση, η ηλικία κατά τη δι-
άγνωση και κατά τη μελέτη, ο γονότυπος και ο φαινό-
τυπος, το οικογενειακό ιστορικό, οι εκδηλώσεις της 
νόσου στο στοματογναθικό σύστημα, στον σκελετό 
κεφαλής και του τραχήλου, καθώς και οι χορηγού-
μενες θεραπευτικές αγωγές.

Ανάλυση των δεδομένων

Οι μελέτες που συμπεριλήφθηκαν στην ανάλυση 
είναι κυρίως αναφορές περιστατικών (case reports 
ή case series). Για να συνοψιστούν τα ευρήματα οι 
μελέτες ομαδοποιήθηκαν ανά αναφερόμενο ασθενή 
στους πίνακες εξαγωγής δεδομένων, ενώ για μπο-
ρούν να συγκριθούν μεταξύ τους οι διάφορες μορ-
φές με τις οποίες εκδηλώνεται η νόσος, τα ευρήματα 
ομαδοποιήθηκαν ανά γονότυπο και ταξινομήθηκαν 
ανά φαινότυπο και βαρύτητα. Άλλοι παράγοντες οι 
οποίοι μπορεί να έχουν ρόλο στην εμφάνιση και την 
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Φαινότυπος Μετάλλαξη Στοματικές εκδηλώσεις
Κρανιοπροσωπικές και τραχηλικές 

εκδηλώσεις

JPD1 μεγάλης 
βαρύτητας 

[9,10,12,18–
21,28–

32,39,42,117] 
(14 περιπτώσεις)

Ομόζυγη σε 
εξόνιο 1, 2 
ή 3 ή ολική 

διαγραφή του 
TNFRSF11B 
(«Navajo»)

Καθυστέρηση της ανατολής των δοντιών [12,27] (ασθενής 1) 
Καθυστερημένη οδοντική ανάπτυξη [12] (ασθενείς D2, E3, F2) 

Φυσιολογική οδοντοφυΐα [20,26,42] 
Σπάνια αναφέρονται: 

Εκτεταμένοι τερηδονισμοί δοντιών [21] 
Πρόωρη απώλεια δοντιών [12,39]

Κρανιακή δυσμορφία 
Μακροκεφαλία ή βραχυκεφαλία, 

κρανιοσυνοστέωση 
Πάχυνση του κρανίου, με ευρύ διπλοϊκό 
χώρο και διάχυτη σκλήρυνση, ιδιαίτερα 

στη βάση 
Εικόνα δίκην θολής υάλου (ground 

glass) ή δίκην βάμβακος (cotton wool) 
στον θόλο του κρανίου 

Απώλεια πνευματισμού ή υποπλασία των 
παραρρινίων κόλπων 

Κοντός τράχηλος με περιορισμό στην 
κίνηση του αυχένα 

Ανευρύσματα της έσω καρωτίδας 
Δυσπλασία του έσω ωτός, ωτική 

οστεοποίηση 
Αμφιβληστροειδοπάθεια

JPD1 μέσης 
βαρύτητας 

[7,12,20,31,33–
35] 

(6 περιπτώσεις)

Ομόζυγη σε 
εξόνιο 2 ή 3 του 

TNFRSF11B 
(περιλαμβάνει 
την «Ιβηρική») 

Καθυστερημένη οδοντική ανάπτυξη [12] (ασθενείς Α3, Α5, Α8, 
B2) [41] 

Φυσιολογική οδοντοφυΐα [7,12] 

Μακροκεφαλία 
Σημαντική πάχυνση του θόλου ή της 

βάσης του κρανίου 
Εικόνα κρανίου δίκην βάμβακος (cotton 

wool) 
Βαρηκοΐα με προοδευτική κώφωση 
Στένωση του έσω ακουστικού πόρου 

Αμφιβληστροειδοπάθεια

JPD1 μέτριας/
ήπιας βαρύτητας 
[6,12,20,26,36–

38,40,45] 
(5 περιπτώσεις)

Ομόζυγη στο 
εξόνιο 5 του 
TNFRSF11B 

(«Βαλκανική»)

Φυσιολογική ανάπτυξη οδοντοφυΐας [26,36] 
Ευρείες γνάθοι με πάχυνση του φλοιώδους πετάλου της κάτω 

γνάθου [26,36] 
Σπάνια αναφέρονται: 

Συγκλεισιακή δυσαρμονία [36]

Πάχυνση του κρανίου και εικόνα δίκην 
βάμβακος (cotton wool) 

Επέκταση και σκλήρυνση της κρανιακής 
βάσης 

Σταδιακή διόγκωση του κρανίου 
Ωτική οστεοποίηση, προοδευτική 

απώλεια ακοής 
Αμφιβληστροειδοπάθεια

JPD1 ήπιας 
βαρύτητας 
[22–27] 

(2 περιπτώσεις)

Σωρευτικές 
ετερόζυγες με-
ταλλάξεις εντός 
του TNFRSF11B

Ανωμαλίες της κάτω γνάθου 
Φυσιολογική οδοντοφυΐα 

Λευκές κηλίδες στην αδαμαντίνη

Παρόμοιες, αλλά σημαντικά ηπιότερες 
από τις παραπάνω υπομορφές της JPD1 

Αμφιβληστροειδοπάθεια

Άλλες μη 
ταξινομημένες 
περιπτώσεις 

JPD με γενετικό 
έλεγχο [12] 

(ασθενείς G3, H3, 
I1, 3 περιπτώσεις)

Διάφορες 
ετερόζυγες ή 
ομόζυγες με-

ταλλάξεις εγγύς 
αλλά εκτός του 

TNFRSF11B

Πρόωρη απώλεια δοντιών [12] (ασθενής G3)
Παρόμοιες με τις παραπάνω υπομορφές 

της JPD1

Πίν. 1. Σύνοψη των στοματικών και κρανιοπροσωπικών εκδηλώσεων της JPD ανά φαινότυπο και βαρύτητα.
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πορεία της νόσου, όπως η τεκμηριωμένη συγγένεια 
των γονέων έχουν συμπεριληφθεί.

Αποτελέσματα
Μέσω της αναζήτησης εντοπίστηκαν 34 εργασίες 

κατάλληλες για εξαγωγή δεδομένων. Καταγράφη-
καν και συνοψίστηκαν τα ευρήματα όλων των ασθε-
νών ανά γονότυπο της νόσου και οι κύριες κλινικές 
εκδηλώσεις κάθε φαινοτύπου της JPD ανά βαρύτητα 
(Πίνακας 1), καθώς και όσες θεραπευτικές αγωγές 
έχουν εφαρμοστεί για τον έλεγχο των εκδηλώσεων 
της νόσου (Πίνακας 2). 

Παρότι στη βιβλιογραφία αναφέρεται ασθενής με 
μετάλλαξη του γονιδίου Sp7 (γνωστό και ως Osterix 
ή Osx) ως φαινότυπος JPD4 [16], η διεύρυνση της 
αναζήτησης οδηγεί στη διαπίστωση πως υπάρχει 

επαρκής αριθμός περιστατικών με μεταλλάξεις του 
σχετικού γονιδίου και φαινοτυπικές εκδηλώσεις οι 
οποίες δύνανται πιθανόν να ταξινομηθούν ως ξε-
χωριστές νοσολογικές οντότητες [17]. Για τον λόγο 
αυτό, αποφασίστηκε να μην συμπεριληφθούν οι σχε-
τικές περιπτώσεις στην παρούσα ανασκόπηση, παρό-
τι μελλοντικά μπορεί να αποδειχθεί πως ορισμένες 
μεταλλάξεις του γονιδίου Sp7 μπορεί να προκαλούν 
νόσο η οποία αλληλεπικαλύπτεται φαινοτυπικά με 
την JPD.

Συζήτηση
Συχνότητα εμφάνισης της νόσου

Τα αποτελέσματα επιβεβαιώνουν πως η JPD είναι 
εξαιρετικά σπάνια νόσος, με μόλις 33 περιπτώσεις 

Φαινότυπος Μετάλλαξη Στοματικές εκδηλώσεις
Κρανιοπροσωπικές και τραχηλικές 

εκδηλώσεις

JPD2 [43] 
(1 περίπτωση)

Ετερόζυγη εντός 
του TNFRSF11A

Φυσιολογικοί χρόνοι ανατολής και διάπλασης δοντιών 
Ευρείες απορροφητικές βλάβες των δοντιών με πρόωρη 

ανώδυνη απώλεια της νεογιλής οδοντοφυΐας 
Επώδυνη απώλεια του μικτού και μόνιμου φραγμού, συνοδεία 

κινητικότητας, οστικής διήθησης επί των απορροφητικών 
βλαβών και υπεροστεΐνωσης 

Υποπλαστικές και δυσπλαστικές βλάβες οδοντικών σπερμάτων 
και δοντιών 

Προοδευτική ολική απώλεια της οδοντοφυΐας στην εφηβεία

Πάχυνση του κρανίου, με ευρύ διπλοϊκό 
χώρο και διάχυτη σκλήρυνση, ιδιαίτερα 

στην βάση 
Δυσπλασία του έσω ωτός, κώφωση

JPD3 [19,44] 
(1 περίπτωση)

Άγνωστες 
μεταλλάξεις

Καθυστέρηση της ανατολής των νεογιλών και μονίμων δοντιών 
Δυσπλασίες δοντιών 

Συγκλεισιακή δυσαρμονία 
Ατελής μόνιμος φραγμός 

Ευρεία φλοιώδης μοίρα της κάτω γνάθου

Φυσιολογικό κρανίο στην προσχολική 
ηλικία με ελαφρά σκλήρυνση της βάσης 

στην ενηλικίωση 
Σκλήρυνση της αυχενικής μοίρας της 

σπονδυλικής στήλης

JPD4 [16,56] (1 
περίπτωση)

Ετερόζυγη 
μετάλλαξη εντός 

του Sp7

Δεν αναφέρεται ο χρόνος ανατολής των δοντιών Φυσιολογική 
κροταφογναθική διάρθρωση Σύγκλειση τάξης ΙΙ κατά Angle, 
με αυξημένη κατακόρυφη υπερκάλυψη, χωρίς συνωστισμό 

ή σταυροειδή σύγκλειση αλλά με περιστροφές δοντιών 
Δυσπλαστικά δόντια με υποπλαστικές κατά μήκος (< 1/3 
του φυσιολογικού) ρίζες δοντιών και αποστρογγυλεμένα 

ακρορρίζια Φυσιολογική απόχρωση αδαμαντίνης Πολύ λεπτοί 
ή ελλείποντες ριζικοί σωλήνες και πολφικοί θάλαμοι Έγκλειστα 

δόντια Διευρυμένοι περιοδοντικοί σύνδεσμοι με βαθείς 
θυλάκους Οστεοσκληρωτική άνω και κάτω γνάθος με ευρεία 

φλοιώδη μοίρα

Ακροκεφαλία, ευρύ μέτωπο με 
υπερκογχική προπέτεια Υπερτηλορισμός 

Οστεοσκληρωτικό, υπεροστωτικό 
κρανίο με παχύ διπλοϊκό χώρο και 

μικρές ακτινοδιαυγαστικές περιοχές 
Ανεπτυγμένοι παραρρίνιοι κόλποι με 
οστεοσκληρωτικές βλάβες εντός των 
μετωπιαίων κόλπων και υποπλαστικά 

ιγμόρεια άντρα.

Πίν. 1. (Συνέχεια απο την προηγουμενη σελίδα).
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ασθενών με μελετημένο γονότυπο. Ο συνολικός 
αναφερόμενος αριθμός στην βιβλιογραφία ως το 
2018 ήταν περίπου 80 [8]. Με βάση αυτό, η διενέρ-
γεια τυχαιοποιημένων κλινικών μελετών για την νόσο 
θεωρείται μη ρεαλιστική.

Συσχέτιση της αιτιοπαθογένειας με τον φαινότυπο 
και τη βαρύτητα της νόσου

Με βάση το γενετικό υπόβαθρο περιγράφονται 
τέσσερις φαινότυποι της JPD. Η νόσος σχετίζεται 
κατά κύριο λόγο με αδρανοποιητικές μεταλλάξεις 
στο γονίδιο TNFRSF11B (φαινότυπος JPD1). Οι 
JPD2, JPD3, JPD4 αποτελούν εξαιρετικά σπάνιους 
φαινοτύπους της νόσου. 

Φαινότυπος JPD1

Ο φαινότυπος JPD1 οφείλεται κυρίως σε ομό-
ζυγες, αδρανοποιητικές μεταλλάξεις του γονιδίου 

TNFRSF11B, το οποίο κωδικοποιεί την OPG. Από 
την αναζήτηση ανευρέθησαν συνολικά 18 γονότυ-
ποι. Δύο γονότυποι τριών ασθενών αφορούν απαλοι-
φή του γονιδίου TNFRSF11B με επακόλουθη πλήρη 
έλλειψη OPG [10,18–21], ενώ οι υπόλοιποι αναφέρο-
νται σε δυσλειτουργική OPG [6,7,12,20–42]. 

Οι μεταλλάξεις εντοπίζονται κυρίως εντός των 
εξονίων 1 ως 3, τα οποία κωδικοποιούν τις πλούσιες 
σε κυστεΐνη περιοχές της πρωτεΐνης, με συχνότερο 
το εξόνιο 2. Οι μεταλλάξεις οδηγούν σε αντικατάστα-
ση αμινοξέων της πολυπεπτιδικής αλυσίδας ή πρόω-
ρο τερματισμό της, καθώς και σε διαταραχή στους 
δισουλφιδικούς δεσμούς του μορίου, προκαλώντας 
ελαττωμένη συνάφεια σύνδεσης με το RANKL. Τέ-
τοιες μεταλλάξεις παρατηρούνται σε 13 γονοτύπους 
17 ασθενών και σχετίζονται συνήθως με μέσης και 
μεγάλης βαρύτητας φαινότυπο [7,12,20,21,28–35]. 
Η μία από τις περιπτώσεις αναφέρεται σε Κυπριακής 

Διφωσφονικά Αναστολείς RANKL Άλλα

Αλενδρονάτη po [16,20,33]
Ετιδρονάτη po ■ [20]

Ζολεδρονικό οξύ iv [21,29,37,38]
Ιμπανδρονάτη iv ● [33]

Παμιδρονάτη iv [20,21,28,29,31–34,36,43]
Παμιδρονάτη po [41]

Ρισεδρονάτη po [20,37,38]

Δενοσουμάμπη [21,28,29,38,40]
Ανασυνδυασμένη OPG ● [34] 

Καλσιτονίνη ■ [18,20,23,37,38,42,44,56]

●: πειραματικές με περιστασιακή αναφορά, ■: εγκαταλελειμμένες

Πίν. 2. Σύνοψη των αναφερόμενων θεραπευτικών μέσων για την διαχείριση ασθενών με JPD.

Βαρύτητα Ήπια Μέτρια Μεγάλη

Ηλικία αναγνώρισης 
σκελετικής δυσμορφίας

>2 έτη >2 έτη <18 μηνών

Περπάτημα Φυσιολογικό
Έναρξη σε φυσιολογική ηλικία, 
δυσχεραίνεται με την ανάπτυξη

Δεν επιτυγχάνεται ή καθυστερεί ή 
δεν διατηρείται μετά τα 5 έτη

Ύψος Φυσιολογικό < 3ης εκατοστιαίας θέσης < 3ης εκατοστιαίας θέσης

Πίν. 3. Ταξινόμηση της βαρύτητας της JPD κατά Chong και συν. [12]. 
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καταγωγής ασθενή [9,20].
Σε 5 περιπτώσεις της λεγόμενης «Βαλκανικής 

μετάλλαξης», η οποία εντοπίζεται στην Ελλάδα και 
την Κροατία, αναφέρεται μετάλλαξη του εξονίου 5 
του γονιδίου TNFRSF11B, το οποίο κωδικοποιεί το 
καρβοξυτελικό άκρο της OPG και φαίνεται να προ-
καλεί δυσχέρεια στον ομοδιμερισμό της πρωτεΐνης 
[6,12,20,26,36–38]. Η δυσχέρεια αυτή φαίνεται πως 
επιτρέπει ένα βαθμό λειτουργικότητας και σχετίζεται 
με φαινότυπο ήπιας ή μέσης βαρύτητας.

Δύο περιπτώσεις ιδιαίτερα ήπιας JPD1 αποδί-
δονται σε ήπια δυσλειτουργία της OPG έπειτα από 
συσσωρευτικές ετερόζυγες μεταλλάξεις εντός του 
γονιδίου TNFRSF11B [22–27].

Η βαρύτητα του φαινοτύπου φαίνεται να ποικίλλει 
ανάμεσα σε ομόζυγους ασθενείς με την ίδια μετάλ-
λαξη [12,26], αλλά εμφανίζει κατά κανόνα σχετική 
ομοιογένεια ενδοοικογενειακά [12], ενώ φαίνεται να 
τροποποιείται από την πρώιμη έναρξη θεραπευτικής 
αγωγής [33]. Η ταξινόμηση ανά βαρύτητα για την 
JPD1 έχει προταθεί από τους Chong και συν. [12] 
(Πίνακας 3) και φαίνεται να πλεονεκτεί, καθώς δεν 
μεταβάλλεται από αλλαγές της κλινικής πορείας της 
νόσου έπειτα από την έναρξη θεραπευτικής αγωγής. 
Κάθε γονότυπος σχετίζεται με διαφορετική βαρύτη-
τα της νόσου, η οποία στις ομόζυγες μεταλλάξεις εί-
ναι μεγαλύτερη όσο αυξάνει το μέγεθος της βλάβης 
της OPG [12,31]. 

Φαινότυποι JPD2, JPD3, JPD4

H JPD2 είναι ο μόνος φαινότυπος της JPD που 
οφείλεται σε ετερόζυγη μετάλλαξη του γονιδίου 
TNFRSF11A, η οποία προκαλεί υπερέκφραση του 
υποδοχέα RANK, πιθανώς κληρονομείται με αυτο-
σωμικό επικρατή χαρακτήρα και εμφανίζει σημαντική 
αλληλοεπικάλυψη της κλινικής του εικόνας με άλλες 
νόσους που οφείλονται σε μετάλλαξη του ίδιου γο-
νιδίου [14,43]. Αναφέρεται μόνο μία επιβεβαιωμένη 
περίπτωση του φαινοτύπου αυτού, με τους συγγρα-
φείς να πιθανολογούν πως η συνύπαρξη μη παθογό-
νου πολυμορφισμού της OPG συμβάλλει στην εκδή-
λωση φαινοτύπου της JPD [6]. Ο φαινότυπος JPD3 
έχει άγνωστη γενετική βάση και ομοιάζει σκελετικά 
ως ήπια JPD1 με βαρύτερο όμως οδοντικό φαινότυ-
πο [19,44]. Ο φαινότυπος JPD4 αποδίδεται σε ετερό-
ζυγη μετάλλαξη του γονιδίου Sp7 [20].

Άλλες μη ταξινομημένες περιπτώσεις JPD

Τρεις περιπτώσεις μη ταξινομημένων ασθενών με 
JPD συσχετίζονται με ετερόζυγες μεταλλάξεις σε 
εστίες εντός και εγγύς του γονιδίου TNFRSF11B (πε-
ριπτώσεις G3, H3, I1 από Chong και συν.) [12] (Πίνα-
κας 1). Ο ακριβής μηχανισμός πρόκλησης της νόσου 
στις περιπτώσεις αυτές, όπως και στην JPD3, είναι 
άγνωστος. Το γεγονός αυτό σε συνδυασμό με την 
διαφορετική κλινική βαρύτητα περιπτώσεων με κοινό 
γονότυπο [12,39,40] υποδεικνύουν την πιθανή ύπαρ-
ξη κι άλλων παραγόντων οι οποίοι μπορεί να επηρεά-
ζουν τη βαρύτητα της νόσου, καθώς και την πιθανό-
τητα να ανήκουν σε άλλες νοσολογικές οντότητες.

Ο ρόλος της πληθυσμιακής εγγύτητας

Η συγγένεια των γονέων φαίνεται να συμβάλλει 
στην εμφάνιση της νόσου. Αναφέρονται περιπτώ-
σεις ομόζυγων μεταλλάξεων με γονείς χωρίς προ-
φανή συγγένεια, αλλά προέλευση από πληθυσμιακή 
ομάδα με μικρό αριθμό αρχικών ατόμων τα οποία 
περιλαμβάνουν φορέα της μετάλλαξης (γενετική 
στενωπός ή bottleneck population), όπως οι ιθαγε-
νείς Αμερικανοί Navajo [19]. Παρατηρείται ότι οι φαι-
νότυποι ατόμων εντός της ίδιας οικογενείας μπορεί 
να ομοιάζουν σημαντικά, ενώ τα ετερόζυγα αδέρ-
φια ασθενών δεν φαίνεται να εκδηλώνουν τη νόσο 
[12]. Βιβλιογραφικά αναφέρεται μία εξαιρετική πε-
ρίπτωση αδερφών με κοινή ομόζυγη μετάλλαξη του 
TNFRSF11B η οποία προκάλεσε βαρύ φαινότυπο 
JPD1 στο ένα άτομο ενώ το άλλο (θήλυ) δεν εκδή-
λωσε ουσιωδώς την νόσο [39], γεγονός δύσκολο να 
ερμηνευτεί με βάση την υπάρχουσα βιβλιογραφία 
και γνώση.

Ετεροζυγότητα και σημασία των επιπέδων OPG

Ετερόζυγοι φορείς μεταλλάξεων του γονιδίου 
TNFRSF11B ενδέχεται να εμφανίζουν ελαττωμένα 
επίπεδα OPG, αλλά όχι τον φαινότυπο της νόσου 
[7,19,21]. Είναι άγνωστο αν οι ετερόζυγοι φορείς 
πάσχουν συχνότερα από συγκεκριμένα μεταβολικά 
νοσήματα των οστών ή εξωσκελετικά νοσήματα που 
σχετίζονται με την OPG [7,14,19,21].

Εκτός της απαλοιφής, πολύ πρώιμη διακοπή του 
γονιδίου μπορεί να οδηγήσει σε μη ανιχνεύσιμα επί-
πεδα OPG [21]. Σημαντικό είναι να τονιστεί πως τα 
μετρούμενα επίπεδα της OPG στο αίμα δεν είναι πα-
θογνωμονικά της νόσου, καθώς ο εντοπισμός επαρ-
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κών ή μη επιπέδων, αφενός εξαρτάται από το χρησι-
μοποιούμενο αντιδραστήριο και αφετέρου αδυνατεί 
να διαχωρίσει τη λειτουργική από τη δυσλειτουργική 
OPG. Για παράδειγμα, στη «Βαλκανική μετάλλαξη» 
μπορεί να εμφανίζονται ιδιαίτερα αυξημένα επίπεδα 
OPG, εξαιτίας της αδυναμίας ομοδιμερισμού της 
πρωτεΐνης και του επακόλουθου εντοπισμού μεγά-
λου αριθμού μονομερών στην κυκλοφορία [26,36]. 
Παρά τα αυξημένα επίπεδα στις περιπτώσεις αυτές, 
η OPG παραμένει δυσλειτουργική.

Θεραπευτική αντιμετώπιση

Λόγω του εξαιρετικά μικρού αριθμού των δημοσι-
ευμένων ασθενών με JPD, όπως προαναφέρθηκε, 
τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες δεν είναι εφικτές. 
Επομένως, η θεραπευτική αντιμετώπιση των ασθε-
νών με JPD είναι εμπειρική και βασίζεται σε δημο-
σιευμένες περιπτώσεις ασθενών, δηλαδή κείται χα-
μηλά στην πυραμίδα της τεκμηριωμένης ιατρικής. 
Λόγω της παθοφυσιολογίας της νόσου, είναι λογικό 
να έχουν χρησιμοποιηθεί μόνο αντι-οστεοκλαστικά 
φάρμακα, ενώ τα οστεοαναβολικά φάρμακα (π.χ. τε-
ριπαρατίδη) δεν αποτελούν θεραπευτική επιλογή για 
τους ασθενείς με JPD, εφόσον, μεταξύ των άλλων 
θα οδηγήσουν πιθανώς σε περαιτέρω αύξηση την 
ήδη εξαιρετικά υψηλή αλκαλική φωσφατάση. 

Διφωσφονικά

Οι περισσότεροι ασθενείς με JPD έχουν λάβει 
υψηλές δόσεις διφωσφονικών, όπως παμιδρονά-
τη [20,21,28,29,31–34,36,43], ζολεδρονικό οξύ 
[21,29,37,38,45] , αλενδρονάτη [16,20,33] και ρισε-
δρονάτη [20,37,38], ενώ αναφέρεται και η χρήση 
ιμπανδρονάτης [33] ή ετιδρονάτης [20] (Πίνακας 2). 
Λόγω της φαρμακοκινητικής των φαρμάκων, η επα-
κόλουθη ελάττωση του ρυθμού του οστικού ανασχη-
ματισμού (bone turnover) αναμένεται να έχει ευερ-
γετικές σκελετικές δράσεις, αλλά δεν φαίνεται να 
αποτρέπονται οι εξωσκελετικές εκδηλώσεις [4].

Οι απαιτούμενες δόσεις είναι ιδιαίτερα υψηλές 
σε σχέση με άλλα μεταβολικά νοσήματα των οστών, 
όπως η οστεοπόρωση [33,46]. Από πειραματικές με-
λέτες αναφέρεται ότι το ζολεδρονικό οξύ ενδέχεται 
να καθυστερήσει σημαντικά τον χρόνο οδοντικής 
ανατολής [47–50], με τον άξονα RANK/RANKL/
OPG να κατέχει κάποιο πιθανό ρόλο στο μέγεθος 
της επίπτωσης. Συγκεκριμένα, σε περιπτώσεις πει-
ραματόζωων με έλλειψη OPG δεν παρατηρείται ση-

μαντική χρονική επιμήκυνση, ενώ σε περιπτώσεις 
με υπερέκφραση του RANK η χρονική επιμήκυνση 
εμφανίζεται σημαντικά αυξημένη [48]. Έχει επίσης 
αναφερθεί πειραματικά ότι το ζολεδρονικό οξύ εν-
δέχεται να παρουσιάζει σημαντική δοσοεξαρτώμενη 
κυτταροτοξικότητα επί των οστεοβλαστών [47,51–
54] ή των οδοντοβλαστών [55]. Ασθενείς με JPD1 
λόγω της «Βαλκανικής μετάλλαξης» παρουσίασαν 
σημαντική βελτίωση του οστικού μεταβολισμού μετά 
από χορήγηση ζολεδρονικού οξέος [37]. Η επίδραση 
των διφωσφονικών στον σκελετό φαίνεται ότι διαρκεί 
όσο αυτά χορηγούνται, ενώ η σκελετική νόσος υπο-
τροπιάζει μετά τη διακοπή τους. Η παρατήρηση αυτή 
έχει οδηγήσει στην ανάγκη διαρκούς θεραπείας των 
ασθενών με JPD.

Δενοσουμάμπη

Η δενοσουμάμπη (denosumab) είναι μονοκλωνικό 
αντίσωμα, που δεσμεύει και αναστέλλει τον RANKL. 
Αποτελεί, επομένως, λογική θεραπευτική επιλογή 
από παθοφυσιολογικής πλευράς, εφόσον λειτουργεί 
με παρόμοιο τρόπο με την OPG [4]. Έχει δοκιμαστεί 
σε ενήλικες ασθενείς με JPD με ικανοποιητικά απο-
τελέσματα [38]. Παρατεταμένη χορήγηση δενοσου-
μάμπης σε δύο ενήλικες ασθενείς με «Βαλκανική 
μετάλλαξη» (13 και 12 συνεχή έτη, αντίστοιχα), οδή-
γησε σε πλήρη και σταθερή ύφεση της ALP, ελάττω-
ση του οστικού άλγους και βελτίωση της ποιότητας 
ζωής των ασθενών [40]. Παρότι έχει αρχικά προτα-
θεί ότι η δενοσουμάμπη ενδέχεται να ελέγχει ικανο-
ποιητικότερα τις εξωσκελετικές εκδηλώσεις της JPD 
[8,26], αυτό υποστηρίζεται μόνο μερικώς από τα δι-
αθέσιμα δεδομένα [40]. Χορήγησή της σε παιδί με 
JPD αναφέρεται ότι οδήγησε σε σοβαρή υπασβεστι-
αιμία, λόγω της οποίας διακόπηκε η χορήγησή της 
[28]. Η υπασβεστιαιμία φαίνεται ότι οφείλεται στην 
επαγωγή έντονης εναπόθεσης ασβεστίου στα οστά 
(hungry bone syndrome) [28]. Η υπασβεστιαιμία δεν 
φαίνεται να σχετίζεται αποκλειστικά με τη χρήση δε-
νοσουμάμπης, αφού ομοίως σοβαρή υπασβεστιαιμία 
έχει παρατηρηθεί και μετά από χορήγηση ζολεδρο-
νικού οξέος [37]. Επομένως, οποιαδήποτε αντι-οστε-
οκλαστική αγωγή ενδέχεται να οδηγήσει σε υπασβε-
στιαιμία, ειδικά στην αρχή της θεραπείας, όταν ο 
ρυθμός οστικής ανακατασκευής είναι υψηλός. Ενδέ-
χεται η υπασβεστιαιμία να μπορεί να αποφευχθεί ή 
να είναι ηπιότερη, αν αρχικώς χορηγηθεί μικρή δόση 
δενοσουμάμπης (ή διφωσφονικού), η οποία αυξάνε-
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ται σταδιακά όσο ελαττώνεται ο ρυθμός της οστικής 
ανακατασκευής [40]. Παρόλα αυτά, η ασφαλής μα-
κροχρόνια χορήγησή της σε παιδιατρικούς ασθενείς 
δεν είναι αποδεδειγμένη. Η δενοσουμάμπη ενδέχε-
ται να είναι αποτελεσματική και σε ασθενείς με φαι-
νότυπο JPD2 [43] μέσω μεταβολής του κλάσματος 
RANKL/RANK, αν και δεν έχει αναφερθεί χορήγησή 
της. Σε ασθενείς με φαινότυπο JPD3 ή JPD4 η απο-
τελεσματικότητά της είναι αμφίβολη, λόγω διαφορε-
τικής παθοφυσιολογίας της νόσου στις περιπτώσεις 
αυτές. 

Καλσιτονίνη

Η καλσιτονίνη ως αγωγή χρησιμοποιήθηκε παλιότε-
ρα στους ασθενείς με JPD [18,20,23,37,38,42,44,56], 
αλλά η χρήση της είχε περιορισθεί μετά την εισαγω-
γή των διφωσφονικών στη θεραπευτική, λόγω υπο-
δεέστερης αποτελεσματικότητας στον έλεγχο της 
νόσου [33].

Ανασυνδυασμένη OPG

Η ανασυνδυασμένη OPG είχε δοκιμαστεί σε δύο 
ασθενείς με JPD1 [34]. Παρότι θεωρητικώς απο-
τελεί αιτιολογική φαρμακευτική επιλογή για άτομα 
με έλλειψη ή δυσλειτουργική OPG, αντιμετωπίζεται 
με επιφύλαξη λόγω πιθανής ανοσολογικής απά-
ντησης, ιδιαίτερα σε άτομα με πλήρη έλλειψη OPG 
[19,34,57,58].

Πειραματικές μελέτες με τοπική ενδοστοματική 
χορήγηση υποδεικνύουν ότι η ανασυνδυασμένη 
OPG ελαττώνει την οδοντική κινητικότητα έπειτα από 
ορθοδοντικές μετακινήσεις [59–61] και βελτιώνει 
την εικόνα πειραματικής περιοδοντίτιδας [62]. Επί 
του παρόντος δεν διατίθενται εμπορικά σκευάσματα 
ανασυνδυασμένης OPG.

Ανάλογα της OPG (OP3-4, W9 ή WP9QY)

Έχουν αναπτυχθεί και είναι υπό δοκιμή ανάλογα 
OPG, που αποτελούν μικροπεπτίδια (μικρομόρια). Το 
πεπτίδιο OP3-4, εκτός της συστηματικής ελάττωσης 
της οστεοκλαστικής δραστηριότητας [63], έχει χρη-
σιμοποιηθεί στο ζωικό μοντέλο συνδυαστικά με την 
πρωτεΐνη BMP-2 (bone morphogenic protein-2) για 
de novo οστεοσύνθεση επί της φατνιακής ακρολο-
φίας μετά από τοπική υποπεριοστική έγχυση [64] και 
για διατήρηση μετεξακτικού φατνίου με την μορφή 
υδρογέλης [65]. 

Επίσης, το κυκλικό πεπτίδιο WP9QY φέρεται ικα-

νό να αναστείλει τη σχετιζόμενη με τον RANKL και 
τον παράγοντα νέκρωσης όγκου-α (tumor necrosis 
factor-α, TNF-α) οστεοκλαστογένεση σε πειραματι-
κό μοντέλο [66] και να προωθεί την απόπτωση των 
οστεοκλαστών in vitro [67], ενώ παράλληλα εμφα-
νίζει αναβολική οστική δράση με σημαντική ενίσχυ-
ση της διαφοροποίησης των οστεοβλαστών [68–71] 
και ελάττωση της έκφρασης της σκληροστίνης στο 
φατνιακό οστό [69]. Αξιοσημείωτο είναι πως σε 
μύες με πλήρη έλλειψη OPG φέρεται να επιτυγχάνει 
αναστροφή της απώλειας του φατνιακού οστού σε 
αποκλειστική χορήγηση, ενώ σε συγχορήγηση με ρι-
σεδρονάτη ελαττώνει την οστεοκλαστική δραστηριό-
τητα [69]. Παρά τα ενθαρρυντικά αποτελέσματα, δεν 
αναφέρεται προς το παρόν χορήγηση των αναλόγων 
OPG σε ασθενείς με JPD. 

Στοματικές και κρανιοπροσωπικές εκδηλώσεις

Εξωστοματικά ευρήματα

Όλοι οι φαινότυποι της νόσου εμφανίζουν χαρακτη-
ριστικές εκδηλώσεις με κυριότερες την προοδευτική 
διόγκωση και πάχυνση των οστών του κρανίου, τα 
σκελετικής ή άλλης αιτιολογίας προβλήματα ακοής και 
όρασης και τις βλάβες στη σπονδυλική στήλη. Ο θόλος 
του κρανίου μπορεί να εμφανίζει ακτινογραφική εικό-
να δίκην θολής υάλου (ground glass) ή δίκην βάμβα-
κος (cotton wool) [16,19,26,31,36,42]. Οι παραρρίνιοι 
κόλποι μπορεί να είναι υποπλαστικοί ή να εμφανίζουν 
σκληρυντικές βλάβες [16,19,26,43], ενώ αναφέρονται 
και μη γονοτυπικώς μελετημένα περιστατικά με απλα-
σία [72] ή εξάλειψη τους [73]. Συχνά, η κάτω γνάθος 
είναι φαρδιά ή η φλοιώδης μοίρα της είναι ιδιαίτερα 
πεπαχυμένη, [16,19,23,36,44] (Πίνακας 1). 

Οδοντοφατνιακά ευρήματα στη JPD1 

Καθυστερημένη ανάπτυξη της οδοντοφυΐας [12] 
και καθυστερημένη αλλά επιτυχής ανατολή της οδο-
ντοφυΐας [19,31,41] αναφέρονται συχνά σε ασθενείς 
με μέτριας ή μεγάλης βαρύτητας JPD1. Σπανιότερα 
αναφέρονται ορθοδοντικά προβλήματα [36] ή πολυτε-
ρηδονισμός [21]. Η διάπλαση των δοντιών φαίνεται να 
είναι κατά κανόνα φυσιολογική ανεξάρτητα από τη βα-
ρύτητα της νόσου [7,20,26,27,31,36,42] (Πίνακας 1). 

Τυπικά οδοντικά ευρήματα του φαινοτύπου JPD1, 
που ανευρίσκονται σε προ του 2002 μελέτες, επο-
μένως χωρίς γονοτυπική επιβεβαίωση του φαινο-
τύπου, αποτελούν η συγγενής έλλειψη τομέων, τα 
απορροφημένα ή με κινητικότητα δόντια, η απώλεια 
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των σκληρών οδοντικών ενδοφατνιακών πετάλων 
(lamina dura) και η πρόωρη απόπτωση της νεογιλής 
οδοντοφυΐας [14,43]. Τα ευρήματα αυτά δεν επιβε-
βαιώνονται από την παρούσα ανασκόπηση σε ασθε-
νείς με επιβεβαιωμένη γονοτυπικά JPD. 

Πρόωρη απώλεια της μόνιμης οδοντοφυΐας στη 
JPD1

Η πρόωρη απώλεια δοντιών της μόνιμης οδοντο-
φυΐας αναφέρεται ως εύρημα του φαινοτύπου JPD1 
σε συνόψεις μελετών προ του 2002 [8,14,43], αλλά 
στην παρούσα ανασκόπηση ανευρίσκεται είτε ως μο-
ναδική περίπτωση σε ετερόζυγο άτομο με μη ταξινο-
μημένο φαινότυπο (περίπτωση G3, Chong και συν.) 
[12], είτε ως σύντομη αναφορά σε δύο ασθενείς 
JPD1 υπό μακροχρόνια παρακολούθηση (ηλικίας 
άνω των 23 και 30 ετών) [12,39]. Οι περισσότεροι γο-
νοτυπικά επιβεβαιωμένοι ασθενείς φαίνεται πως δια-
τηρούν τη μόνιμη οδοντοφυΐα τους ανεξάρτητα από 
τη βαρύτητα της JPD, ακόμη και σε περιπτώσεις με 
βαριές σκελετικές εκδηλώσεις [7,12,26,27,31,36].

Καθυστέρηση του χρόνου ανατολής των δοντιών 
στη JPD1

Παρότι η JPD1 δεν αποτελεί αναγνωρισμένο αίτιο 
καθυστέρησης της ανατολής των δοντιών, έχει ανα-
φερθεί σε κάποιους ασθενείς [12,19,31,41]. Η αιτιο-
λογία του φαινομένου δεν είναι γνωστή, ενώ η αλλη-
λεπίδραση της φυσιοπαθολογίας του μεταβολισμού 
των οστών και του οστικού ανασχηματισμού, της 
θεραπευτικής αγωγής, καθώς και των οστεοσκληρυ-
ντικών βλαβών με τον μηχανισμό της ανατολής των 
δοντιών στα άτομα αυτά δεν έχει αποσαφηνιστεί και 
απαιτεί περισσότερη διερεύνηση. Σε ορισμένες πε-
ριπτώσεις το φαινόμενο φαίνεται να συμβαδίζει με 
τη γενικότερη καθυστέρηση στη σωματική ανάπτυξη 
[31,41]. 

Επίσης, η JPD δεν φαίνεται να έχει γνωστή επί-
δραση επί της έκκρισης της σχετιζόμενης με την 
παραθορμόνη πρωτεΐνης (parathyroid hormone-
related protein, PTHRp) η οποία κατέχει σημαντικό 
ρόλο στην οδοντική ανατολή [74,75]. 

Επιπλέον, ο άξονας RANK/RANKL/OPG φαίνεται 
να έχει κυρίως λειτουργικό, παρά ρυθμιστικό ρόλο 
στη διαδικασία της ανατολής των δοντιών [76,77]. 
Λόγω της έλλειψης λειτουργικής OPG στα άτομα με 
JPD, ο λόγος RANKL/OPG τίθεται σαφώς υπέρ της 
απαραίτητης για την οδοντική ανατολή οστεοκλαστι-

κής δραστηριότητας, ιδιαίτερα κατά τα πρώτα στάδιά 
της [78,79]. Πειραματικά δεδομένα υποδεικνύουν 
πως η οστεοβλαστική δραστηριότητα του οδοντοθυ-
λακίου μετά τη διαμόρφωση της οδού ανατολής από 
τους οστεοκλάστες επαρκεί για την επίτευξη κανο-
νικού χρόνου ανατολής, ακόμη και μετά από ελάτ-
τωση της οστεοκλαστικής δραστηριότητας λόγω χο-
ρήγησης αντι-RANKL αντισωμάτων [47]. Δυστυχώς, 
ο ρόλος της οστεοσυνθετικής ικανότητας του οργα-
νισμού στον μηχανισμό της ανατολής των δοντιών 
είναι ελάχιστα μελετημένος [80–85]. Παρόλα αυτά 
διαφαίνεται πως η επίτευξη φυσιολογικού ρυθμού 
οστικού ανασχηματισμού κατά τη διάρκεια της ανα-
τολής των δοντιών πιθανώς είναι εξίσου σημαντική 
με την επιμέρους οστεοκλαστική δραστηριότητα.

Η χορήγηση διφωσφονικών (παμιδρονάτης, αλεν-
δρονάτης, ρισενδρονάτης ή ζολεδρονικού οξέος) 
σε παιδιατρικούς ασθενείς με ατελή οστεογένεση 
(osteogenesis imperfecta, ΟΙ) ή παρουσία όγκων 
των οστών καθυστερεί σημαντικά ή αναστέλλει την 
ανατολή των δοντιών [86–89], ενώ επιπρόσθετα 
προκαλεί οδοντικές δυσπλασίες σε πειραματικά 
μοντέλα [47–50,76,77,89–91]. Παρόλα αυτά, τα ευ-
ρήματα αυτά πρέπει να μεταφέρονται με επιφύλαξη 
στη JPD1, λόγω των διαφορετικών παθοφυσιολογι-
κών μηχανισμών εξαιτίας της έλλειψης λειτουργικής 
OPG, καθώς και λόγω της προϋπάρχουσας επιτά-
χυνσης της οδοντικής ανατολής επί ατελούς οστεο-
γένεσης [87]. Πειραματικές μελέτες με αντί-RANKL 
αντισώματα δεν οδήγησαν σε καθυστέρηση του χρό-
νου ανατολής των δοντιών, παρότι αναφέρεται σε 
αυτές πιθανή πάχυνσης της φλοιώδους μοίρας του 
φατνιακού οστού [47,76]. 

Σύγκριση φαινοτύπου JPD1 με το πειραματικό 
μοντέλο

Σε πειραματικό μοντέλο με πλήρη έλλειψη OPG 
προκαλείται πρώιμος και εξαιρετικά υψηλός ρυθμός 
οστικού ανασχηματισμού και αρτηριακές απασβε-
στώσεις [92,93], τα οποία συμβαδίζουν με κλινικά 
ευρήματα περιπτώσεων JPD προ της εισαγωγής των 
διφωσφονικών φαρμάκων στη διαχείριση της νόσου. 
Υπερέκφραση των RANK/RANKL ή έλλειψη OPG 
προκαλούν δυσπλασία δοντιών και περιοδοντικών 
ιστών σε πειραματικά μοντέλα [94–97], που όμως 
δεν παρατηρούνται σε ασθενείς με JPD1. Μύες με 
πλήρη έλλειψη OPG εμφανίζουν πρώιμη και βαριά 
απορρόφηση των οδοντικών ριζών και αυξημένη 



Νεανική νόσος Paget: ανασκόπηση με εστίαση στις στοματικές και κρανιοπροσωπικές εκδηλώσεις και στην οδοντιατρική τους διαχείριση 

Οστούν   43

οστεοκλαστική δραστηριότητα στο φατνιακό οστό 
[98]. Επισημαίνονται οι βαρύτερες βλάβες στους 
περιοδοντικούς ιστούς στο πειραματικό μοντέλο της 
JPD1 (μύες με πλήρη έλλειψη OPG) σε σχέση με 
μύες με υπερέκφραση RANKL [99].

Οδοντοφατνιακά ευρήματα στη JPD2

Κύριο χαρακτηριστικό των οδοντικών εκδηλώσε-
ων στη JPD2 είναι οι βαριές απορροφητικές βλάβες 
που οδηγούν σε απώλεια της μόνιμης οδοντοφυΐας 
κατά την παιδική ηλικία, χαρακτηριστικό και άλλων 
κληρονομικών νόσοων του γονιδίου TNFRSF11A, 
ιδιαίτερα την εκτατική σκελετική υπερφωσφατα-
σία (expansile skeletal hyperphosphatasia, ESH) 
[14,43]. Παρατηρούνται υποπλαστικές και δυσπλα-
στικές βλάβες των οδοντικών σπερμάτων και δο-
ντιών. Συνυπολογίζοντας τα ευρήματα πειραματικών 
μελετών [95,97], η υπερέκφραση του RANK σχετί-
ζεται με μεγαλύτερης βαρύτητας οδοντικές βλάβες 
συγκριτικά με τους υπόλοιπους φαινοτύπους της 
JPD. Η πιθανότητα ανάσχεσης της πρώιμης απώλει-
ας των δοντιών στη JPD2 μέσω έγκαιρης χορήγησης 
αντι-οστεοκλαστικής αγωγής παραμένει άγνωστη. Ο 
χρόνος ανατολής αναφέρεται φυσιολογικός, σε αντί-
θεση με το πειραματικό μοντέλο, όπου εμφανίζεται 
πρώιμος [95].

Οδοντοφατνιακά ευρήματα στη JPD3

Παρά την ήπια σκελετική νόσο, οι οδοντοφατνια-
κές εκδηλώσεις του φαινοτύπου JPD3 συγκροτούν 
παρεμφερή αλλά βαρύτερο οδοντικό φαινότυπο από 
αυτόν της JPD1. Αναφέρονται καθυστέρηση στην 
ανατολή των νεογιλών και μονίμων δοντιών, ανωμα-
λίες και δυσπλασίες δοντιών, προβλήματα σύγκλει-
σης, ατελής μόνιμος φραγμός και παχύ φλοιώδες 
οστό στην κάτω γνάθο [19,44] (Πίνακας 1).

Οδοντοφατνιακά ευρήματα στη JPD4

Περιορισμένα δεδομένα για τη JPD4 υποδεικνύ-
ουν υποπλαστικές (μικρότερες του 1/3 του φυσιολο-
γικού μήκους) οδοντικές ρίζες, με αποστρογγυλεμέ-
να ακρορρίζια και λεπτούς ή ελλείποντες ριζικούς 
σωλήνες και πολφικούς θαλάμους. Το χρώμα της 
αδαμαντίνης αναφέρεται φυσιολογικό. Παρατηρού-
νται εγκλείσεις δοντιών και συγκλεισιακή δυσαρ-
μονία με στροφές δοντιών, καθώς και διευρυμένοι 
περιοδοντικοί σύνδεσμοι με εικόνα περιοδοντικής 
νόσου [16].

Τα οδοντικά ευρήματα συμβαδίζουν με τον ρόλο 
της επαγόμενης πρωτεΐνης του γονιδίου Sp7/Osterix 
στην οδοντική διάπλαση, η μετάλλαξη του οποίου 
φαίνεται να οδηγεί σε αδυναμία μετανάστευσης και 
διαφοροποίησης αρχέγονων μεσεγχυματικών κυτ-
τάρων επί των διαπλασσόμενων ριζών [100,101]. 
Παρότι δεν αναφέρεται ο χρόνος ανατολής των 
δοντιών, σημαντικός αριθμός μόνιμων δοντιών φαί-
νεται να έχει ανατείλει κανονικά στην ηλικία των 15 
ετών, υποδεικνύοντας ότι η σχετική με τη νόσο με-
τάλλαξη του Sp7 δεν επηρεάζει καθοριστικά την το-
πική σηματοδότηση του οδοντοθυλακίου με το φατνι-
ακό οστό μέσω του άξονα PTHRp/υποδοχέων 1 της 
παραθυρεοειδικής ορμόνης (parathyroid hormone 1 
receptor, PTH1R), ή την απαραίτητη οστεοκλαστική 
δραστηριότητα. Παρόλα αυτά, φαίνεται να συνοδεύ-
εται από την ανάπτυξη παθολογίας των περιοδοντι-
κών ιστών κατά την εξωοστική φάση, κυρίως διευ-
ρυμένων περιοδοντικών συνδέσμων [16]. Με βάση 
τα παραπάνω οι εγκλείσεις δοντιών είναι πιθανότερο 
να σχετίζονται με απώλεια χώρου ή τοπικές βλάβες 
εντός ή περί του οδοντοθυλακίου, όπως η εναπόθε-
ση παθολογικής οστεΐνης επί των διαπλασσόμενων 
ριζών [102].

Δεδομένης της ποικιλομορφίας των σκελετικών 
εκδηλώσεων ασθενών με μεταλλάξεις του Sp7 
[17,103], ασθενείς με οδοντοφατνιακές εκδηλώσεις 
συμβατές με JPD4 και αδιάγνωστη σκελετική νόσο 
θα μπορούσαν ίσως να ωφεληθούν από έλεγχο με-
ταλλάξεων του γονιδίου Sp7.

Οδοντιατρική διαχείριση της JPD

Ειδική οδοντιατρική αντιμετώπιση

Δεν αναφέρεται ειδική οδοντιατρική αντιμετώπι-
ση των ασθενών με JPD στις συμπεριλαμβανόμενες 
μελέτες, εκτός από σύντομη αναφορά στην ανάγκη 
προσθετικής αποκατάστασης ασθενούς με JPD2 
στην ηλικία των 4 και 13 ετών [43]. Αξιοσημείωτη είναι 
η αναφερόμενη δυσκολία στην τοποθέτηση αεραγω-
γού, όταν χρειάστηκε, σε ορισμένους ασθενείς [20]. 
Ασχέτως αναφορών, οι ασθενείς με JPD παρουσι-
άζουν συννοσηρότητες, οι οποίες περιπλέκουν την 
οδοντιατρική αντιμετώπιση και απαιτούν εξατομικευ-
μένη διαχείριση. Η ανατομία του φατνιακού οστού, 
των γναθοπροσωπικών οστών και των παραρρινίων 
κόλπων ενδέχεται να αποκλίνει σημαντικά από τη 
συνήθη. Οι οδοντοφατνιακές επεμβάσεις πρέπει να 
σχεδιάζονται έπειτα από ενδελεχή αξιολόγηση του 
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κινδύνου πρόκλησης οστικών επιπλοκών [16]. Δια-
ταραχές όρασης, βαρηκοΐα και κινητικά προβλήματα 
περιπλέκουν την παροχή οδοντιατρικής φροντίδας 
σε παιδιατρικούς και ενήλικες ασθενείς με JPD και 
μπορεί να προϋποθέτουν εξοικείωση ή πρόσθετη εκ-
παίδευση του προσωπικού. Η ελαττωμένη κινητικότη-
τα και η ενδεχόμενη καθυστέρηση της ανατολής των 
δοντιών ενδέχεται να οδηγήσουν σε δευτερογενή 
αναπτυξιακά και λειτουργικά προβλήματα, τα οποία 
απαιτείται να αντιμετωπιστούν εξατομικευμένα. Η 
επαρκής εξοικείωση του θεράποντος οδοντιάτρου 
με το ατομικό ιστορικό του ασθενούς και το γενικό-
τερο υπόβαθρο της νόσου κρίνεται ως απαραίτητη 
προϋπόθεση για την παροχή έγκαιρης και ικανής 
οδοντιατρικής φροντίδας σε προληπτικό και θερα-
πευτικό επίπεδο. Απαραίτητες κρίνονται επίσης η 
εξοικείωση του οδοντιάτρου με τις σπάνιες νόσους 
του μεταβολισμού των οστών καθώς και η συνεργα-
σία του οδοντιάτρου με άλλες συναφείς ειδικότητες 
(π.χ. ενδοκρινολόγος, ορθοπαιδικός).

Συμβολή στοματογναθικών ευρημάτων στη διαφορι-
κή διάγνωση και διαχείριση της νόσου

Οι Whyte και συν. αναφέρουν ότι άτομα με απώ-
λεια δοντιών, κώφωση και υψηλού ρυθμού οστι-
κό ανασχηματισμό μπορούν να ωφεληθούν από 
έλεγχο μεταλλάξεων των γονιδίων TNFRSF11A και 
TNFRSF11B, καθώς η έγκαιρη διαφορική διάγνωση 
και λήψη θεραπευτικής αγωγής μπορεί να έχει ως 
αποτέλεσμα τη διατήρηση ακοής και οδοντοφυΐας 
[43]. Σημειώνεται ότι οι βλάβες συνήθως εμφανίζο-
νται προοδευτικά, με τους ασθενείς με JPD μεγα-
λύτερης βαρύτητας να εμφανίζουν πρωιμότερη συ-
μπτωματολογία [12]. 

Η σημαντική ετερογένεια του κλινικού και γενετι-
κού υποβάθρου της JPD μπορεί να αποτελέσει δια-
γνωστικό πρόβλημα, όπως χρονική διαφορά μεταξύ 
της εκδήλωσης των πρώτων συμπτωμάτων και της 
διάγνωσης της νόσου. Παρά τις ομοιότητες ως προς 
τις σκελετικές εκδηλώσεις, ο κάθε φαινότυπος JPD 
φαίνεται να παρουσιάζει ιδιαίτερα οδοντικά ευρήμα-
τα, τα οποία δύνανται να συμμετέχουν στην έγκαιρη 
διαφορική διάγνωση της νόσου και στον καθορισμό 
της βαρύτητας του γονοτύπου και του φαινοτύπου 
της. Κατά την αναζήτηση ορθοδοντικής θεραπείας, 
η κεφαλομετρική απεικόνιση και ανάλυση ενδέχεται 
να καθορίσει αποκλίσεις της ανατομίας των κρανια-
κών οστών και να συμβάλλει στην έγκαιρη διάγνωση 

ασθενών με ήπιο φαινότυπο. Παράλληλα, έχει ανα-
φερθεί τροποποίηση της σκελετικής ηλικίας από την 
νόσο, η οποία μπορεί να είναι εμφανής στις ακτινο-
γραφίες άκρας χειρός, ιδιαίτερα σε ασθενείς υπό 
αγωγή [12,30]. Το γεγονός αυτό μπορεί να επηρε-
άσει σημαντικά τη διαμόρφωση ενός ορθοδοντικού 
σχεδίου θεραπείας ή να οδηγήσει σε ανάγκη τακτι-
κής επαναξιολόγησής του.

JPD και σχετιζόμενη με φάρμακα οστεονέκρωση 
γνάθου

Αξιοσημείωτη είναι η απουσία αναφορών οστε-
ονέκρωσης γνάθου, παρά τη μακροχρόνια χο-
ρήγηση πολύ υψηλών δόσεων διφωσφονικών 
φαρμάκων σε ορισμένους ασθενείς [7,10,12,16,19–
21,26,28,29,31,32,34–38,43]. Εικάζεται ότι ο υψηλός 
ρυθμός οστικού ανασχηματισμού αποτελεί ανασταλ-
τικό παράγοντα για την πρόκληση οστεονέκρωσης 
γνάθου από αντι-οστεοκλαστικά φάρμακα σε ασθε-
νείς με JPD.

Μελλοντικές κατευθύνσεις και προτάσεις για 
περαιτέρω έρευνα

Περαιτέρω μελέτη της επίδρασης των αντι-οστε-
οκλαστικών φαρμάκων στον άξονα RANK/RANKL/
OPG αναμένεται να βελτιώσει τη γνώση μας σχετικά 
με τις υπάρχουσες διαθέσιμες επιλογές για τη δια-
χείριση της JPD. 

Προσφάτως έχει προταθεί η ύπαρξη μηχανισμού 
διέγερσης της αναβολικής δραστηριότητας του 
οστού μέσω ανάστροφης σηματοδότησης του ελεύ-
θερου RANK ή ομοειδών πρωτεϊνών επί του μεμβρα-
νικού RANKL των οστεοβλαστών (RANKL-reverse 
signaling) [104–111]. Ο μηχανισμός αυτός σχετίζεται 
κυρίως με τα πειραματικά ευρήματα των μηχανισμών 
δράσης φαρμακευτικών αναλόγων της OPG, όπως 
τα πεπτίδια WP9QY και OP3,4 [112,113], παρά αντι-
κατοπτρίζει ευρήματα από την κλινική πράξη ή τη φυ-
σιολογική λειτουργία της OPG. Μέχρι τώρα δεν έχει 
παρατηρηθεί παρόμοια λειτουργία από παθολογικές 
μορφές της OPG σε ασθενείς με JPD1.

Μέρος των προοριζόμενων για συστηματική χορή-
γηση πειραματικών αντι-οστεοκλαστικών φαρμάκων 
δοκιμάζεται αρχικώς με τοπική χορήγηση στην οδο-
ντοφατνιακή περιοχή πειραματόζωων. Ορισμένοι 
από τους παράγοντες αυτούς επιδεικνύουν ωφέλεια 
ως προς τις ενδοστοματικές εκδηλώσεις του πειρα-
ματικού μοντέλου της JPD1 [59–65,69,114–116]. 
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Επί του παρόντος δεν υπάρχει αναφορά τοπικής 
ενδοστοματικής χορήγησης τέτοιων παραγόντων σε 
ασθενείς με JPD.

Η περαιτέρω μελέτη των σχετιζόμενων με το γο-
νίδιο Sp7 νόσων μπορεί να παράσχει πληροφορί-
ες για τον μηχανισμό της οδοντικής διάπλασης και 
ανατολής στους ανθρώπους. Γενικότερα, η JPD πα-
ρουσιάζει ιδιαίτερο ενδιαφέρον ως μοντέλο μελέτης 
του ρόλου της οστεοσύνθεσης στην ανατολή των δο-
ντιών και της πρόληψης από οστεονέκρωση γνάθου.

Με προϋπόθεση τον σεβασμό στην προσωπικότη-
τα των ασθενών με JPD, η δημοσίευση εκ μέρους 
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Σύνδρομο Μυοπεριτοναϊκού Πόνου
N. ΓΑΛΑΝΌΠΟΥΛΟΣ
τ. Συντονιστής Διευθυντής Εθνικού Συστήματος Υγείας (ΕΣΥ)

Περίληψη
Το Σύνδρομο Μυοπεριτοναϊκού Πόνου (Myofascial Pain Syndrome) αποτελεί μια χρόνια επώδυνη κατάσταση που εκδηλώνεται με 
πόνο σε μία ή περισσότερες περιοχές του μυοσκελετικού συστήματος [συχνότερα αυχένα, ωμική και πυελική ζώνη καθώς και στη 
ράχη (αυχένα και οσφύ)] σε συνδυασμό, στη μεγίστη πλειονότητα των ασθενών, με την παρουσία πυροδοτούντων σημείων (Trigger 
points). Προσβάλλει αμφότερα τα φύλα (συχνότερα το θήλυ φύλο) και όλες τις ηλικιακές ομάδες (συχνότερα τους ηλικιωμένους) 
καθώς και κάποιες επαγγελματικές ομάδες (χειρώνακτες αλλά και υπαλλήλους γραφείου, μουσικούς, οδοντίατρους, αθλητές). Στην 
αντιμετώπιση του το βέλτιστο θεραπευτικό αποτέλεσμα επιτυγχάνεται με τον συνδυασμό συμβουλευτικής παρέμβασης, χορήγησης 
φαρμάκων (μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα, αγχολυτικά και αντικαταθλιπτικά φάρμακα, αποκλειστές των διαύλων νατρίου 
και ασβεστίου, κεντρικά δρώντα μυοχαλαρωτικά, εφαρμογή τοπικά καψαϊκίνης), εγχύσεων (τοπικών αναισθητικών, κορτικοστεροει-
δών, αλλαντικής τοξίνης, οξυγόνου-όζοντος, πλάσματος πλούσιου σε αυξητικούς παράγοντες), ή εισόδου βελόνας (dry needling) 
στα πυροδοτούντα σημεία, βελονισμού/ηλεκτροβελονισμού, φωτοθεραπείας, ψυχοθεραπείας και φυσικοθεραπείας με ασκήσεις, την 
εφαρμογή υπερήχων, διαδερμικού ηλεκτρικού νευρικού ερεθισμού [Transcutaneous Electrical Nerve Stimulation (TENS)], δια-
κοπτόμενων ρευμάτων (interferential current therapy), εξωσωματικής με κρουστικό κύμα θεραπείας [extracorporeal shockwave 
therapy (ESWT)], χαμηλού-επιπέδου laser [Low-level laser therapy (LLLT ) και άλλων.

Λέξεις κλειδιά: Σύνδρομο Μυοπεριτοναϊκού Πόνου, Πυροδοτούντα σημεία

Myofascial Pain Syndrome
N. GALANOPOULOS 
Consultant of Rheumatology, National Health System (NHS), Greece

Summary
The Myofascial Pain Syndrome is a painful chronic condition of  the musculoskeletal system expressed by pain in one or more 
areas in combination with the presence of Trigger points. Its treatment is best achieved by the combination of counselling, drugs 
(non-steroid anti-inflammatory drugs, antidepressants, central acting muscle relaxant, sodium and calcium channel blockers, 
local capsaicin), trigger points injections (local anesthetics, botulinum toxin, plasma rich in growth factors injection, oxygen-
ozone, etc.), acupuncture/electroacunpture, dry needling, photobiomodulation therapy and physiotherapy (exercise, ultrasound 
therapy, Transcutaneous Electrical Nerve Stimulation, interferential current therapy, extracorporeal shockwave therapy, low-
level laser therapy, etc.) as well as psychotherapy.

Keywords: Myofascial Pain Syndrome, Τrigger points

Το Σύνδρομο Μυοπεριτοναϊκού Πόνου 
(Myofascial Pain Syndrome) αποτελεί μια χρόνια 
επώδυνη κατάσταση που εκδηλώνεται με πόνο σε 
μία ή περισσότερες περιοχές του μυοσκελετικού 
συστήματος [συχνότερα αυχένα, ωμική και πυελι-
κή ζώνη καθώς και στη ράχη (αυχένα και οσφύ)] σε 
συνδυασμό, στη μεγίστη πλειονότητα των ασθενών, 

με την παρουσία πυροδοτούντων σημείων (Trigger 
points). Η βιβλιογραφική αυτή ανασκόπηση ασχο-
λείται με την κλινική εικόνα, την επιδημιολογία, την 
παθογένεια και την αντιμετώπιση του Συνδρόμου 
Μυοπεριτοναϊκού Πόνου (ΣΜΠΠ) με βάση μελέτες 
από τη βάση δεδομένων PubMed μέχρι το Δεκέμ-
βριο του 2024.
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Κλινική εικόνα
Το ΣΜΠΠ αρχίζει προοδευτικά και εξελίσσεται με 

σημαντικό αριθμό κλινικών εκδηλώσεων [1-7]. Πρώ-
τιστη κλινική εκδήλωση αποτελεί ο πόνος που είναι 
επίμονος και σπανιότερα παροξυσμικός, έντονος πι-
θανόν καυσώδης και εντοπίζεται σε περιοχές του μυ-
οσκελετικού συστήματος, συχνότερα στην ωμική και 
πυελική ζώνη καθώς και τη ράχη (αυχένα και οσφύ). 
Συνοδεύεται από αιμωδία και διαταραχή της αισθη-
τικότητας, σε συνδυασμό με μείωση του εύρους κί-
νησης, δυσκαμψία και μυϊκή αδυναμία καθώς και 
προσβολή του συντονισμού των κινήσεων. Πιθανόν 
να πυροδοτηθεί ή να επιδεινωθεί με την έκθεση στο 
κρύο, μετά έντονη φυσική προσπάθεια και κόπωση, 
ενώ η εφαρμογή θερμού και η ήπια φυσική δραστη-
ριότητα προσφέρει στην υποχώρησή του. Αναπαρά-
γεται με την επανάληψη της ψηλάφησης ή της πίεσης 
στα πυροδοτούντα σημεία. Σε ασθενείς χωρίς ικανο-
ποιητική αντιμετώπιση ο πόνος προοδευτικά επιδει-
νώνεται και γίνεται χρόνιος.

Ιδιαίτερα χαρακτηριστική κλινική εκδήλωση στην 
πλειονότητα των ασθενών [3,6,7] αποτελεί η παρου-
σία πυροδοτούντων σημείων (Trigger points) σε μία 
ή περισσότερες περιοχές του μυοσκελετικού συστή-
ματος, η ψηλάφηση ή πίεση των οποίων συνοδεύεται 
από έντονο, οξύ, βαθύ πόνο στις περιοχές αυτές, 
που αντανακλάται σε περιοχές σε κάποια απόσταση 
από τα σημεία αυτά. Πιθανόν να συνοδευτεί τοπικά 
από ένα αίσθημα τινάγματος ή τραβήγματος (twitch 
response). Στην περιοχή των πυροδοτούντων σημεί-
ων πιθανόν επίσης να παρατηρηθεί σκλήρυνση των 
υποκειμένων μυών (πιθανόν στη ψηλάφηση να θυμί-
ζουν οζίδια ή σκληρές ταινίες ιστού). 

Παρατηρούνται επίσης ποικίλες άλλες εκδηλώ-
σεις όπως:
• �Αυξημένη εφίδρωση, ωχρότητα και ήπιο οίδημα 

στις περιοχές του πόνου.
• �Πονοκέφαλος, ζάλη, ίλιγγος, διαταραχή της ισορ-

ροπίας, θόλωση οράσεως.
• �Ανάπτυξη άγχους και κατάθλιψη σε συνδυασμό 

με διαταραχή της ποιότητας του ύπνου, με πρωινή 
έντονη κόπωση και δυσκαμψία.

Στο 22-94% των γυναικών με χρόνιο πυελικό πόνο 
διαπιστώθηκε ΣΜΠΠ [2].

Τα παραπάνω οδηγούν σε προσβολή της λει-
τουργικής ικανότητας και της ποιότητας ζωής των 
ασθενών.

Σημαντικές επισημάνσεις σχετικά με τις 
εκδηλώσεις του ΣΜΠΠ ανάλογα με την 
περιοχή του μυοσκελετικού συστήματος

Στην περιοχή του αυχένα πιθανόν να παρατηρη-
θούν εκδηλώσεις όπως έντονη εφίδρωση, δακρύρ-
ροια, ζάλη και ίλιγγο, παροδική ερυθρότητα και 
αίσθημα καψίματος προσώπου (flushing), παραισθη-
σίες, θόλωση οράσεως, μυϊκή αδυναμία, καθώς και 
πόνος στην περιοχή των κροταφογναθικών αρθρώ-
σεων και το κεφάλι [8,9]. Στην περιοχή της οσφύος 
πιθανόν να παρατηρηθεί χρόνια οσφυαλγία με έντο-
νη λόρδωση οσφύος [10,11], ενώ στην περιοχή της 
κοιλιάς πιθανόν να παρατηρηθεί χρόνιος βαθύς κοι-
λιακός πόνος με περιόδους έξαρσης σε συνδυασμό 
με αντανάκλασή του στη ράχη και το γλουτό [12].

Επιδημιολογία
Προσβάλλει αμφότερα τα φύλα (συχνότερα το 

θήλυ φύλο) και όλες τις ηλικιακές ομάδες (συχνότε-
ρα τους ηλικιωμένους), καθώς και κάποιες επαγγελ-
ματικές ομάδες (χειρώνακτες αλλά και υπαλλήλους 
γραφείου, μουσικούς, οδοντίατρους, κ.ά.), αθλητές, 
κ.ά. [3,13,14]. Ο κίνδυνος ανάπτυξης ΣΜΠΠ σχετί-
στηκε με οξεία ή χρόνια καταπόνηση/τραυματισμό 
μυών, έντονη διανοητική και ψυχολογική καταπόνη-
ση, χρόνια κόπωση, κακή ποιότητα  ύπνου, ορμονική 
διαταραχή (εμμηνόπαυση, υποθυρεοειδισμός, κ.ά.), 
λοιμώξεις, ανεπάρκεια βιταμίνης Β12 και σιδήρου, 
κ.ά. [15]. 

Διαγνωστικός έλεγχος
Στην αξιολόγηση των ασθενών με ΣΜΠΠ προσφέ-

ρουν η μέτρηση του ουδού του πόνου μετά την εφαρ-
μογή πίεσης [pressure algometer measurements 
του pressure threshold measurement (PTM)] 
με κατάλληλες συσκευές, το υπερηχογράφημα 
(Doppler flow studies), η ελαστογραφία [vibration 
sonoelastography (VSE), magnetic resonance 
elastography (MRE)], οι συσκευές ανίχνευσης του 
πόνου [muscle pain detection devices (MPDD)], η 
μαγνητική τομογραφία, κ.ά. [16-21]. 

Παθογένεια
Στους μυς και τις περιτονίες τους παρατηρείται 

φλεγμονή σε συνδυασμό με διαταραχή του συνδετι-
κού ιστού (σε ινοϊνίδια, ινοβλάστες και εξωκυττάριας 
θεμέλιας ουσίας με την ανάπτυξη ταινιών συνδετι-
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κού ιστού), απελευθέρωση με αυξημένη συγκέντρω-
ση φλεγμογόνων (που ευοδώνουν τη φλεγμονή) 
κυτταροκινών, μεταβολιτών, νευροδιαβιβαστών 
[ακυτυλοχολίνης, ουσίας Ρ, πεπτιδίου του σχετίζεται 
με γονίδιο της καλσιτονίνης (calcitonin gene-related 
peptide)], με διαταραχή της μικροκυκλοφορίας (αγ-
γειοσύσπαση με μείωση της αιματικής ροής) και 
ερεθισμό των τελικών κλάδων των περιφερικών νεύ-
ρων. Παρατηρείται διαταραχή της λειτουργίας των 
αισθητικών νεύρων με πόνο, υπεραλγησία και αλλο-
δυνία (η αντίληψη πόνου μετά από εφαρμογή ενός 
ερεθίσματος το οποίο φυσιολογικά δεν είναι επώ-
δυνο). Ενεργοποιούνται διαδικασίες όπως επίμονου 
χρόνιου πόνου που αντανακλάται σε άλλες περιοχές 
του μυοσκελετικού συστήματος και προέρχεται από 
τα πυροδοτούντα σημεία (trigger points), καθώς και 
μείωση της ικανότητας σύσπασης και ελαστικότητας 
των σκελετικών μυών [3,22-32]. Στα πυροδοτούντα 
σημεία διαπιστώθηκε αυξημένη συγκέντρωση ακετυ-
λοχολίνης, νορανδρεναλίνης και σεροτονίνης, που 
σχετίζονται με σύσπαση των μυϊκών ινών και συμπίε-
ση τοπικά της αγγείωσης [33].  

Αντιμετώπιση 
Στην αντιμετώπιση του ΣΜΠΠ θα απαιτηθεί η συ-

νεργασία των επαγγελματιών υγείας που ασχολού-
νται με τους ασθενείς, όπως γιατρών, φυσικοθερα-
πευτών, εργοθεραπευτών, νοσηλευτών, ψυχολόγων 
και άλλων. Το βέλτιστο θεραπευτικό αποτέλεσμα 
επιτυγχάνεται με το συνδυασμό συμβουλευτικής πα-
ρέμβασης (σχετικά με την αποφυγή ταλαιπωρίας και 
τραυματισμού του μυοσκελετικού, εκπαίδευση και 
επίβλεψη σχετικά με τις θέσεις, τις στάσεις του σώ-
ματος και των αναγκαίων τροποποιήσεων στο χώρο 
κατοικίας, εργασίας, ψυχαγωγίας, κ.ά.), χορήγησης 
φαρμάκων, εγχύσεων στα πυροδοτούντα σημεία, 
βελονισμού/ηλεκτροβελονισμού, φυσικοθεραπείας 
στο πλαίσιο ενός κατάλληλου προγράμματος αποκα-
τάστασης στο οποίο αξιολογείται η εξέλιξη της κατά-
στασης (της φυσικής δραστηριότητας, της λειτουρ-
γικής ικανότητας, της ψυχολογικής κατάστασης και 
της ποιότητας ζωής), καθώς και των προτεραιοτήτων 
της ζωής των ασθενών. 

Χρήση φαρμάκων
Χρησιμοποιήθηκαν μη-στεροειδή αντιφλεγμο-

νώδη φάρμακα, αγχολυτικά και αντικαταθλιπτικά 
φάρμακα [όπως 5-υδροξυτρυπταμίνη, αναστολείς 

της επαναπρόσληψης της νορεπινεφροδίνης (όπως 
duloxetine), αποκλειστές των διαύλων νατρίου και 
ασβεστίου (όπως gabapentin και pregabalin)], κε-
ντρικά δρώντα μυοχαλαρωτικά (όπως tizanidine, 
chlorzoxazone, eperisone, baclofen, κ.ά.) καθώς και 
η εφαρμογή τοπικά καψαϊκίνης [3,34-39].

Φυσικοθεραπεία
Σημαντική η προσφορά της φυσικοθεραπείας 

στη μείωση του μυοσκελετικού πόνου, την αύξηση 
του ουδού πρόκλησης πόνου σε πίεση των πυροδο-
τούντων σημείων [pressure threshold (PPT) Trigger 
points], καθώς και τη βελτίωση της κινητικότητας, 
της λειτουργικής ικανότητας και της ποιότητας ζωής 
των ασθενών με ΣΜΠΠ [40-67]. Ιδιαίτερα σημαντική 
η προσφορά με συνδυασμό των θεραπευτικών μεθό-
δων μεταξύ τους, καθώς και με τη χρήση των άλλων 
θεραπευτικών προσεγγίσεων (φαρμάκων, εγχύσε-
ων, βελονισμού, κ.ά.). 

Οι Peijue He και συν. (2023) διαπίστωσαν ευνοϊ-
κή θεραπευτική επίδραση (σχετικά με την υποχώ-
ρηση του πόνου, την κινητικότητα, την ψυχολογική 
κατάσταση και την ποιότητα ζωής των ασθενών) 
της εφαρμογής του διαδερμικού ηλεκτρικού νευρι-
κού ερεθισμού [Transcutaneous Electrical Nerve 
Stimulation (TENS)], της θεραπείας με διακοπτό-
μενα ρεύματα (interferential current therapy), της 
εφαρμογής εξωσωματικής με κρουστικό κύμα θερα-
πείας [extracorporeal shockwave therapy (ESWT)], 
της θεραπείας με χαμηλού-επιπέδου laser [Low-level 
laser therapy (LLLT )], καθώς και άλλων φυσικών θε-
ραπευτικών μέσων [44].

Προγράμματα ασκήσεων 
Αναφέρθηκε σημαντική ευνοϊκή τους επίδραση 

(ιδιαίτερα του συνδυασμού ασκήσεων διάτασης και 
ενδυνάμωσης) στη μείωση του μυοσκελετικού πό-
νου σε συνδυασμό με βελτίωση της κινητικότητας 
και περιορισμό της λειτουργικής ανικανότητας των 
ασθενών με ΣΜΠΠ. Στη συστηματική ανασκόπηση 
και μετα-ανάλυση των María José Guzmán-Pavón 
και συν. (2020) διαπιστώθηκε ευνοϊκή επίδραση της 
φυσικοθεραπείας στην αντιμετώπιση των ασθενών 
με ΣΜΠΠ (μείωση του πόνου, βελτίωση της κινητι-
κότητας και περιορισμό της λειτουργικής αναπηρί-
ας) [45]. Επίσης, στη συστηματική ανασκόπηση των 
Juliano Bergamaschine Mata Diz και συν. (2017) δι-
απιστώθηκε ευνοϊκή επίδραση των ασκήσεων (διάτα-
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σης και ενδυνάμωσης) στη μείωση της έντασης του 
μυοσκελετικού πόνου [46].

Φωτοθεραπεία (Photobiomodulation 
Therapy)

Αναφέρθηκε μείωση του μυοσκελετικού πόνου 
των ασθενών με ΣΜΠΠ, ιδιαίτερα σε συνδυασμό της 
με ασκήσεις. Στη συστηματική ανασκόπηση και μετα-
ανάλυση των Mohamed Salaheldien Mohmed Alayat 
και συν. (2022) διαπιστώθηκε ότι ο συνδυασμός της 
φωτοθεραπείας με ασκήσεις οδήγησε σε μείωση του 
μυοσκελετικού πόνου και αύξηση του ουδού πρό-
κλησης πόνου σε πίεση των πυροδοτούντων σημεί-
ων στο ανώτερο τμήμα του τραπεζοειδούς μυός [47].

Θεραπεία με υπερήχους 
Αναφέρθηκε ευνοϊκή επίδραση με ανακούφιση 

από τον μυοσκελετικό πόνο των ασθενών με ΣΜΠΠ. 
Στη συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση των 
Peng Xia, Xiaoju Wang και συν. (2017) διαπιστώθη-
κε ότι η θεραπεία με υπερήχους οδήγησε σε μείω-
ση του μυοσκελετικού πόνου και αύξηση του ουδού 
πρόκλησης πόνου σε πίεση των πυροδοτούντων ση-
μείων [48].

Θεραπεία με χαμηλού-επιπέδου ακτίνων 
laser [Low-level laser therapy (LLLT)] 

Αναφέρθηκε ευνοϊκή επίδραση με μείωση του μυ-
οσκελετικού πόνου και βελτίωση της κινητικότητας 
των ασθενών με ΣΜΠΠ. Στη συστηματική ανασκόπη-
ση και μετα-ανάλυση των Mohammad Reza Tehrani 
και συν. (2022) η θεραπεία με χαμηλού-επιπέδου 
ακτίνων laser [Low-level laser therapy (LLLT)] οδήγη-
σε σε μείωση του μυοσκελετικού πόνου και αύξηση 
του ουδού πρόκλησης πόνου σε πίεση των πυροδο-
τούντων σημείων, σε συνδυασμό με αύξηση της κι-
νητικότητας των ασθενών [49].

Εφαρμογή ηλεκτροθεραπείας με τη 
χρήση διαδερμικού νευρικού ερεθισμού 
[transcutaneous electric stimulation 
(TENS)] και του ηλεκτροβελονισμού 
(electroacupuncture)

Αναφέρθηκε ευνοϊκή τους επίδραση, με μείωση 
της έντασης του μυοσκελετικού πόνου και αύξηση 
του ουδού πρόκλησης πόνου σε πίεση των πυροδο-

τούντων σημείων (Trigger points), σε συνδυασμό με 
βελτίωση της κινητικότητας και μείωση της συχνότη-
τας λήψης αναλγητικών φαρμάκων.

Στη συστηματική ανασκόπηση των Sara Ahmed 
και συν. (2019) διαπιστώθηκε ευνοϊκή επίδραση του 
διαδερμικού νευρικού ερεθισμού [transcutaneous 
electric stimulation (TENS)] και του ηλεκτροβελονι-
σμού (electroacupuncture) στη μείωση της έντασης 
του μυοσκελετικού πόνου (P = 0,02 και P = 0,17, 
αντίστοιχα) (50). Επίσης στη συστηματική ανασκόπη-
ση των Monavar Hadizadeh και συν. (2021) έγινε σύ-
γκριση της θεραπευτικής επίδρασης του μυϊκού ηλε-
κτρικού ερεθισμού [IMES (intramuscular electrical 
stimulation)] με την επίδραση του εικονικού IMES 
(sham-IMES), την παρακέντηση με βελόνα (dry 
needling) και των ασκήσεων. Διαπιστώθηκε σημα-
ντικότερη ευνοϊκή επίδραση του μυϊκού ηλεκτρικού 
ερεθισμού σχετικά με τη μείωση του μυοσκελετικού 
πόνου, με αύξηση του ουδού πρόκλησης πόνου σε 
πίεση των πυροδοτούντων σημείων, σε συνδυασμό 
με βελτίωση της κινητικότητας και μείωση της συχνό-
τητας λήψης αναλγητικών φαρμάκων [51].

Εξωσωματική θεραπεία με κρουστικό 
κύμα [extracorporeal shockwave therapy 
(ESWT)] 

Αναφέρθηκε ευνοϊκή επίδραση σχετικά με τη μεί-
ωση του μυοσκελετικού πόνου και την αύξηση του 
ουδού πρόκλησης πόνου σε πίεση των πυροδοτού-
ντων σημείων (Trigger points) [54-57].

Στη συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση 
των Qing Zhang διαπιστώθηκε ευνοϊκή επίδραση 
της εξωσωματικής θεραπείας με κρουστικό κύμα 
[extracorporeal shockwave therapy (ESWT)] στη 
μείωση του πόνου του μυοσκελετικού, συγκριτικά με 
την εικονική ESWT (sham ESWT) ή τη θεραπεία με 
υπερήχους [55].

Στη συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση 
των Ji Hyun Jun και συν. (2021) στις βάσεις δεδο-
μένων PubMed, Embase και Web of Science μέχρι 
το Μάιο του 2019 σε ασθενείς με ΣΜΠΠ στον αυχέ-
να και τους ώμους, διαπιστώθηκε ευνοϊκή επίδραση 
της εστιασμένης εξωσωματικής με κρουστικό κύμα 
θεραπείας [focused extracorporeal shockwave 
therapy (ESWT)] στη μείωση του πόνου του μυοσκε-
λετικού και την αύξηση του ουδού πρόκλησης πόνου 
σε πίεση των πυροδοτούντων σημείων [56]. 

Στη συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση 
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των Jun-Il Yoo και συν. (2020) σε ασθενείς με ΣΜΠ 
στους τραπεζοειδείς μυς διαπιστώθηκε ευνοϊκή επί-
δραση της εξωσωματικής θεραπείας με κρουστικό 
κύμα [extracorporeal shockwave therapy (ESWT)] 
στη μείωση του πόνου [57]. 

Αναφέρθηκε επίσης ευνοϊκή επίδραση της θερα-
πείας με παλμικά ηλεκρομαγνητικά πεδία [pulsed 
electromagnetic field (PEMF)], της Modified-Active 
Release Therapy (mART), της ηλεκτρικής μάλαξης 
αυχένα [electro-massage (ES)] και διαθερμίας ρα-
διοσυχνότητας [64-67]. Οι Jing Xiao και συν. (2022) 
μελέτησαν 120 ασθενείς με ΣΜΠ που τυχαιοποιη-
μένα διακρίθηκαν στην ομάδα που υποβλήθηκε σε 
PEMF θεραπεία (20 λεπτά την ημέρα, 5 ημέρες την 
εβδομάδα για δύο διαδοχικές εβδομάδες) και στην 
ομάδα μαρτύρων (60 ασθενείς η κάθε μία), και δι-
απίστωσαν σημαντικά ευνοϊκή επίδραση της θερα-
πείας αυτής σχετικά με τον πόνο [σε αξιολόγηση με 
οπτική βαθμονομική κλίμακα, short-form McGill Pain 
Questionnaire, present pain intensity index (PPI), 
και pain rating index (PRI; total, affective pain, and 
sensory pain scores) scores] [64].

Η mART συνδυάζει πρόγραμμα ενεργητικών 
ασκήσεων που εκτελούνται από τους ασθενείς, με 
πρόγραμμα παθητικών ασκήσεων που εκτελούνται 
από τους ασθενείς με τη συνεργασία φυσικοθερα-
πευτών. Εφαρμόζεται πρώτιστα σε ανατομικές περι-
οχές όπως η γνάθος, ο αυχένας και οι ωμοπλάτες, 
αλλά μετά την κατάλληλη τροποποίηση και σε άλλες 
περιοχές του μυοσκελετικού συστήματος. Στοχεύει 
στη μείωση του πόνου, στη βελτίωση του εύρους κί-
νησης (με μείωση του αισθήματος φόβου εμφάνισης 
πόνου κατά τη συμμετοχή σε φυσικές δραστηριότη-
τες) και της λειτουργικής ικανότητας των ασθενών. 
Οι Wilawan Kanhachon, Yodchai Boonprakob (2021) 
μελέτησαν 38 ασθενείς με ΣΜΠΠ (με εντόπιση στην 
περιοχή των ωμοπλατών/πλευρών και των μασητή-
ρων μυών), που διακρίθηκαν στην ομάδα εφαρμογής 
προγράμματος mART σε συνδυασμό με θερμά επι-
θέματα και εκπαίδευση (3 φορές την εβδομάδα για 
4 διαδοχικές ημέρες) και στην ομάδα των μαρτύρων, 
διαπίστωσαν σημαντικότερη ευνοϊκή επίδραση σχετι-
κά με τη μείωση του πόνου [σε αξιολόγηση με οπτι-
κή βαθμονομική βαθμίδα, pressure pain threshold 
(PPT)] και τη λειτουργική ικανότητα [σε αξιολόγηση 
με maximum mouth opening (MMO), craniovertebral 
angle (CV-angle) και pain catastrophizing scale Thai 
version (PCS-Thai-version)] στην ομάδα της mART 
[65].

Οι Luis Espejo-Antúnez και συν-2024 μελέτησαν 
46 ασθενείς με ΣΜΠΠ και πόνο στις κροταφογνα-
θικές αρθρώσεις που διακρίθηκαν τυχαιοποιημένα 
στην ομάδα (21 ασθενών) που υποβλήθηκαν σε πρό-
γραμμα με κινητοποίηση μαλακού ιστού (soft tissue 
mobilization) και τεχνικές (release techniques) και 
στην ομάδα (25 ασθενείς) που υποβλήθηκαν στο 
ίδιο πρόγραμμα με την προσθήκη ηλεκτρικής μά-
λαξης αυχένα [electro-massage (ES)] διαπίστωσαν 
σημαντικότερη ευνοϊκή επίδραση στην ομάδα με την 
προσθήκη ES σχετικά με τον πόνο, το άνοιγμα του 
στόματος και το εύρος κίνησης του αυχένα [σε αξι-
ολόγηση κατά την έναρξη και την ολοκλήρωση της 
θεραπευτικής παρέμβασης καθώς και 4 εβδομάδες 
αργότερα με τη χρήση οπτικής βαθμονομικής κλίμα-
κας, pressure pain threshold (PPT) στους μασητήρες 
και τους τραπεζοειδείς μυς (algometer), pain-free 
vertical mouth opening (manual gauge)] [66].

Οι Carolina Jiménez-Sánchez και συν. (2024) σε 
ασθενείς με ΣΜΠΠ στους τραπεζοειδείς μυς διαπί-
στωσαν ευνοϊκότερη επίδραση της διαθερμίας ραδι-
οσυχνότητας [Digital Capacitive Diathermy (DCD®)], 
συγκριτικά με την εφαρμογή θεραπείας με υπερή-
χους, σχετικά με τον πόνο, τη δυσκαμψία και το εύ-
ρος κίνησης του αυχένα [σε αξιολόγηση με οπτική 
βαθμονομική κλίμακα, myotonometric variables, 
pressure pain threshold (PPT), το εύρος της πλάγιας 
κάμψης του αυχένα και neck disability index scale 
(NDI)] [67].

Τοπικές εγχύσεις και παρακέντηση με 
βελόνα

Η εφαρμογή τους στα πυροδοτούντα σημεία έχει 
σημαντική ευνοϊκή επίδραση στην αντιμετώπιση των 
ασθενών με ΣΜΠΠ [68]. Σε αυτές χρησιμοποιούνται 
διαλύματα αναισθητικών (συνήθως 0,5-1% λιδοκα-
ΐνης ή 0,1-0,5% ropivacaine), κορτικοστεροειδών, 
καθώς και τοξίνης τετάνου (botulinum toxin, 5 U με 
ολική δόση 15 U-35 U σε δύο εβδομάδες), σε συνδυ-
ασμό πιθανόν με βελονισμό και ασκήσεις διάτασης 
μυών [69-71]. Αναφέρθηκε επίσης ευνοϊκή επίδρα-
ση της έγχυσης πλάσματος πλούσιου σε αυξητικούς 
παράγοντες (72). Σημαντική η ευνοϊκή επίδραση της 
παρακέντησης με βελόνα [θεραπεία ξηρής βελόνας 
(Dry needling)] [59-63,73-78].

Οι A. Kamanli και συν. (2005) μελέτησαν 29 ασθε-
νείς με ΣΜΠΠ με την παρουσία πυροδοτούντων ση-
μείων στον αυχένα και γύρω από τις ωμοπλάτες πε-



Σύνδρομο Μυοπεριτοναϊκού Πόνου 

Οστούν   57

ριοχές, οι οποίοι τυχαιοποιημένα διακρίθηκαν στην 
ομάδα που υποβλήθηκε σε έγχυση 1 ml 0,5% λιδο-
καΐνης (10 ασθενείς), στην ομάδα σε θεραπεία ξη-
ρής βελόνας (10 ασθενείς) και στην ομάδα σε έγχυ-
ση με τοξίνη τετάνου (10-20 IU BTX-A) (9 ασθενείς). 
Διαπιστώθηκε μείωση του πόνου σε όλες τις ομάδες 
ασθενών. Σε εκτίμηση ωστόσο του πόνου με οπτική 
βαθμονομική κλίμακα, ευνοϊκή επίδραση διαπιστώ-
θηκε σε θεραπεία με έγχυση λιδοκαΐνης και BTX-
A. Σχετικά με τον ουδό πρόκλησης του πόνου κατά 
την πίεση των πυροδοτούντων σημείων [pressure 
threshold (PPT)] διαπιστώθηκε ευνοϊκότερη επίδρα-
ση της έγχυσης λιδοκαΐνης. Σχετικά με την ποιότητα 
ζωής [σε αξιολόγηση με Nottingham health profile 
(NHP)] σημαντικότερη ήταν η ευνοϊκή επίδρασης 
της BTX-A. Επίσης στην ομάδα σε BTX-A διαπιστώ-
θηκε η ευνοϊκότερη επίδραση σχετικά με τη μείωση 
του άγχους και της κατάθλιψης (σε αξιολόγηση με 
Hamilton depression και anxiety rating scales) [79].

Θεραπεία με έγχυση τοπικά αλλαντικής 
τοξίνης

Η αλλαντική τοξίνη [Botulinum Τoxin (BTX)] είναι 
μία νευροτοξική πρωτεΐνη που παράγεται από το 
βακτήριο Clostridium botulinum και συναφή είδη. Η 
τοξίνη δεσμεύεται στις νευρομυϊκές συνάψεις που 
χρησιμοποιούν τον νευροδιαβιβαστή ακετυλοχολίνη 
παρεμποδίζοντας την απελευθέρωσή του και προκα-
λώντας μυϊκή χάλαση. Αυτό προοδευτικά αντιστρέ-
φεται. Υπάρχουν οκτώ τύποι αλλαντικής τοξίνης, που 
ονομάζονται τύπου Α-Η. Οι τύποι Α και Β χρησιμοποι-
ούνται ιατρικά.

Οι H. Göbel και συν. (2006) σε προοπτική διπλή-
τυφλή με ομάδα μαρτύρων μελέτη με περίοδο πα-
ρακολούθησης 12 εβδομάδων, διαπίστωσαν ευνοϊκή 
επίδραση με σημαντική μείωση της έντασης του πό-
νου 4-6 εβδομάδες μετά την έγχυση τοξίνης τετάνου 
τύπου Α σε πυροδοτούντα σημεία σε μυς του αυχέ-
να και της ωμικής ζώνης ασθενών με ΣΜΠΠΠ (p = 
0,002 συγκριτικά με την ομάδα μαρτύρων), χωρίς 
σημαντικές ανεπιθύμητες εκδηλώσεις [80].

Οι Rosa Marina Ramos-Herrada και συν. (2022) 
στη συστηματική τους ανασκόπηση (στις βάσεις δε-
δομένων PubMed, Web of Science, Scopus, The 
Cochrane Library και Latin American and Carribean 
Health Sciences Literature) με την επιλογή 8 τυχαι-
οποιημένων με ομάδα μαρτύρων μελέτες (σε 314 
ασθενείς ηλικίας 18-75 ετών με ΣΜΠΠ, στην πλει-

ονότητα γυναίκες) διαπίστωσαν ότι η θεραπεία BTX 
είχε ευνοϊκή επίδραση στην αντιμετώπιση του ανθε-
κτικού πόνου που συνοδεύει διαταραχές των κροτα-
φογναθικών αρθρώσεων [81].

Οι Brian A. Parsons και συν. (2022) στη συστη-
ματική τους ανασκόπηση (στις βάσεις δεδομένων 
EMBASE, PUBMED, Medline και SCOPUS τη χρο-
νική περίοδο μεταξύ Ιανουαρίου του 1996 και Μαΐου 
του 2020 με την επιλογή 16 μελετών από τις οποί-
ες οι 11 τυχαιοποιημένες με ομάδα μαρτύρων με τη 
συμμετοχή 858 ασθενών με ΣΜΠΠ) διαπίστωσαν ότι 
η θεραπεία με τοξίνη τετάνου τύπου Α [Botulinum 
toxin A (BTX-A)] είχε ευνοϊκή επίδραση στην αντιμε-
τώπιση ασθενών με ΣΜΠΠ και χρόνιο πυελικό πόνο, 
χωρίς την αναφορά σημαντικών ανεπιθύμητων εκδη-
λώσεων [82]. 

Οι Giancarlo de la Torre Canales και συν. (2024) 
σε μία τυχαιοποιημένη μελέτη με ομάδα μαρτύρων 
σε 28 ασθενείς με ΣΜΠΠ και ανθεκτικό μυοσκελε-
τικό πόνο στους μασητήρες μυς που παρακολουθή-
θηκαν για ένα εξάμηνο, διαπίστωσαν ευνοϊκή επί-
δραση μίας έγχυσης BoNT-A σχετικά με τον πόνο, 
την αισθητικότητα και την ψυχοκοινωνική κατάσταση 
των ασθενών [σε αξιολόγηση με οπτική βαθμονομι-
κή κλίμακα, quantitative sensory testing (QST) και 
conditioned pain modulation (CPM)] [83].

Έγχυση πλάσματος πλούσιου σε 
αυξητικούς παράγοντες 

Αναφέρθηκε επίσης ευνοϊκή επίδραση της έγχυ-
σης πλάσματος πλούσιου σε αυξητικούς παράγο-
ντες (plasma rich in growth factors injection) [72]. 
Οι Dovydas Sakalys και συν. (2020) μελέτησαν 50 
ασθενείς με ΣΜΠΠ και μυοπεριτοναϊκό πόνο στους 
μασητήρες μυς και διαπίστωσαν ευνοϊκότερη επί-
δραση της έγχυσής του συγκριτικά με την έγχυση 
1mL λιδοκαΐνης σε αυτούς (σε αξιολόγηση με οπτική 
βαθμονομική κλίμακα αρχικά και 4 εβδομάδες αρ-
γότερα) [72].

Εγχύσεις οξυγόνου-όζοντος (Oxygen-
ozone injection)

Το όζον μπορεί να μετατραπεί σε οξυγόνο στους 
ιστούς προσφέροντας στην αντιμετώπιση των ασθε-
νών με ΣΜΠΠ, παρόμοια με την έγχυση κορτικοστε-
ροειδούς ή τη θεραπεία ξηρής βελόνας στα πυροδο-
τούντα σημεία [84]. Συνιστάται η συγκέντρωση του 
όζοντος να μην υπερβαίνει τα 30 μg/mL, τη δόση 
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των 1-5 mL σε μία έγχυση σε πυροδοτούν σημείο (το 
μέγιστο των 30 mL), 1-3 φορές την εβδομάδα για 2-4 
εβδομάδες [85].

Στην αποτελεσματικότητα των εγχύσεων, όπως 
στα πυροδοτούντα σημεία, συνεισφέρει η καθοδήγη-
ση με τη βοήθεια υπερηχογραφήματος, ιδιαίτερα του 
δύο-διαστάσεων (two-dimensional ultrasonography) 
και η υπερηχογραφική ελαστογραφία (ultrasound 
elastography) [21,86,87].

Βελονισμός 
Αναφέρθηκε ευνοϊκή επίδραση του βελο-

νισμού/ηλεκτροβελονισμού (Acupuncture/
Electroacupunture) ιδιαίτερα σε συνδυασμό με άλλα 
φυσικά θεραπευτικά μέσα, σχετικά με τη μείωση του 
μυοσκελετικού πόνου και τη βελτίωση της φυσικής 
λειτουργίας των ασθενών με ΣΜΠΠ.

Στη συστηματική ανασκόπηση των Diana Marsha 
Fredy και συν. (2022) διαπιστώθηκε ευνοϊκή επίδρα-
ση του βελονισμού σε συνδυασμό με άλλα φυσικά 
θεραπευτικά μέσα, σχετικά με τη μείωση του πόνου 
και τη βελτίωση της φυσικής λειτουργίας των ασθε-
νών με ΣΜΠΠ [52].

Στη μετα-ανάλυση των Xiuxia Li και συν. (2017) 
διαπιστώθηκε ευνοϊκή επίδραση του βελονισμού, σε 
συνδυασμό με άλλα φυσικά θεραπευτικά μέσα, στη 
μείωση του πόνου και τη βελτίωση της φυσικής λει-
τουργίας των ασθενών με ΣΜΠΠ [53].

Οι Jingwen Xiong και συν. (2024) στη συστηματική 
τους ανασκόπηση και μετα-ανάλυση στις βάσεις δε-
δομένων PubMed, Cochrane Library, WOS, CNKI, 
WANFANG, Sinomed και VIP μέχρι το Νοέμβριο του 
2023 με την επιλογή 10 τυχαιοποιημένων μελετών με 
ομάδα μαρτύρων, με τη συμμετοχή 852 ασθενών με 
ΣΜΠΠ που διακρίθηκαν στην ομάδα (427 ασθενείς) 
που υποβλήθηκαν σε βελονισμό και στην ομάδα (425 
ασθενείς) των μαρτύρων, διαπίστωσαν σημαντικότε-
ρα ευνοϊκή επίδραση του βελονισμού σχετικά με τη 
μείωση του πόνου (p < 0,00001) [88].

Παρακέντηση με βελόνα
Σημαντική φαίνεται να είναι η ευνοϊκή επίδραση 

της παρακέντησης με βελόνα [ξηρή βελόνα (Dry 
needling)] [59-63,73-78]. Οι Jennalyn Lew και συν. 
(2021) στη συστηματική τους ανασκόπηση και μετα-
αναλύσεις στις βάσεις δεδομένων PubMed, PEDro 
και CINAHL την τελευταία δεκαετία με την επιλογή 
6 τυχαιοποιημένων μελετών με ομάδα μαρτύρων, με 

τη συμμετοχή 241 ασθενών με ΣΜΠΠ και ραχιαλγία 
διαπίστωσαν ευνοϊκή επίδραση της θεραπείας ξηρής 
βελόνας σχετικά με τον πόνο και τη λειτουργική ικα-
νότητα των ασθενών [σε αξιολόγηση με οπτική βαθ-
μονομική κλίμακα, Pressure Pain Threshold (PPT) 
scores και Neck Disability Index (NDI)] [60].

Στη συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυ-
ση των Clécio Vier και συν. (2019) σε ασθενείς με 
ΣΜΠΠ που συνοδεύονταν από δυσλειτουργία των 
κροταφογναθικών αρθρώσεων, διαπιστώθηκε ευνο-
ϊκή επίδραση της παρακέντησης με βελόνα στα πυ-
ροδοτούντα σημεία σχετικά με τη μείωση του πόνου 
[61]. 

Οι César Fernández-De-Las-Peñas και συν. (2021) 
στη συστηματική τους ανασκόπηση και μετα-ανάλυση 
με την επιλογή 8 τυχαιοποιημένων μελετών με ομάδα 
μαρτύρων διαπίστωσαν ευνοϊκή επίδραση της εφαρ-
μογής θεραπείας με ξηρή βελόνα σε πυροδοτούντα 
σημεία σε ασθενείς με ΣΜΠΠ και αυχεναλγία, σχε-
τικά με τη μείωση του πόνου και του ουδού πρόκλη-
σης πόνου με την εφαρμογή πίεσης (Pressure Pain 
Threshold) σε πυροδοτούντα σημεία, σε συνδυασμό 
με βελτίωση του εύρους κίνησης του αυχένα και τη 
λειτουργική ικανότητα των ασθενών [62]. 

Οι Iqra Khan και συν. (2021) στη συστηματική 
τους ανασκόπηση στις βάσεις δεδομένων Cochrane 
Library, PubMed, SPORTDiscus και PEDro τη χρο-
νική περίοδο 2000 ως τον Ιούλιο του 2019 διαπίστω-
σαν ευνοϊκή επίδραση της θεραπείας ξηρής βελό-
νας στα κάτω άκρα σε ασθενείς με ΣΜΠΠ, σχετικά 
με τη μείωση του πόνου [63].

Οι Ángela Menéndez-Torre και συν.(2023) στη 
συστηματική τους ανασκόπηση και μετα-ανάλυση 
με την επιλογή τυχαιοποιημένων μελετών με ομάδα 
μαρτύρων στις βάσεις δεδομένων Pubmed, PEDro, 
CINAHL, Web of Science, Scopus, Cochrane, 
Google Academic και EMBASE διαπίστωσαν ευ-
νοϊκή επίδραση της θεραπείας με ξηρή βελόνα σε 
ασθενείς με ΣΜΠΠ και μυοπεριτοναϊκό πόνο σε δι-
αταραχές των κροταφογναθικών αρθρώσεων [73].

Οι Fabíola Dach και συν. (2023) στη συστηματική 
τους ανασκόπηση με την επιλογή τυχαιοποιημένων 
με ομάδα μαρτύρων μελετών και μετα-αναλύσεων 
(που δημοσιεύτηκαν τη χρονική περίοδο 2000-2023) 
διαπίστωσαν ευνοϊκή επίδραση της θεραπείας με 
ξηρή βελόνα σε ασθενείς με ΣΜΠΠ και οξεία ή χρό-
νια οσφυαλγία [74].

Οι Marlene Zuccolotto Moro και συν. (2024) με-
λέτησαν 90 ασθενείς με ΣΜΠΠ στους τραπεζοειδείς 
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μυς, που διακρίθηκαν στην ομάδα 1 που υποβλήθη-
καν σε θεραπεία ξηρής βελόνας, στην ομάδα 2 σε 
ενδομυϊκό ηλεκτρικό ερεθισμό σε πυροδοτούντα 
σημεία και στην ομάδα 3 σε ηλεκτροβελονισμό σε κι-
νητικά σημεία (motor points) και/ή το παραπληρωμα-
τικό νεύρο (spinal accessory nerve) και διαπίστωσαν 
σημαντική μείωση της έντασης του πόνου σε όλες τις 
ομάδες των ασθενών [75].

Οι J. Sánchez-Infante και συν. (2022) μελέτησαν 
46 ασθενείς με ΣΜΠΠ με την παρουσία πυροδοτού-
ντων σημείων σε τραπεζοειδείς μυς, που διακρίθη-
καν στην ομάδα σε θεραπεία ξηρής βελόνας [dry 
needling (DN)] και στην ομάδα εικονικής θεραπείας 
ξηρής βελόνας (Sham-DN), σχετικά με την επίδρασή 
τους στον ουδό του πόνου σε πίεση [pressure pain 
threshold (PPT)] και το ηλεκτρομυογράφημα επιφα-
νείας [surface electromyography (sEMG)]. Σε αξιο-
λόγηση πριν, 30 λεπτά μετά και 24 και 72 ώρες αργό-
τερα διαπιστώθηκε ευνοϊκή επίδραση της θεραπείας 
ξηρής βελόνας σε αμφότερες τις ομάδες [78].

Από την βιβλιογραφία διαπιστώνεται ότι η θερα-
πεία ξηρής βελόνας στα πυροδοτούντα σημεία με 
καθοδήγηση από υπερηχογράφημα, προσφέρει ικα-
νοποιητικά αποτελέσματα. Οι Yifa Huang και συν. 
(2022) διαπίστωσαν σημαντικότερη βελτίωση της 
θεραπείας ξηρής βελόνας σε πυροδοτούντα σημεία 
(ενδοδερμική needling σε συνδυασμό με εφαρμογή 
πίεσης needling) με καθοδήγηση με υπερηχογράφη-
μα, συγκριτικά με τη φαρμακοθεραπεία σε ασθενείς 
με ΣΜΠΠ σε αξιολόγηση με οπτική βαθμονομική κλί-
μακα και McGill Pain Questionnaire (MPQ) [76].

Αποτελεσματικός επίσης φαίνεται ο συνδυασμός 
της θεραπείας ξηρής βελόνας σε πυροδοτούντα 
σημεία με πρόγραμμα ασκήσεων. Οι Merve Damla 
Korkmaz, Cansın Medin Ceylan (2022) συνέκριναν 
ομάδα 35 ασθενών με ΣΜΠΠ σε θεραπεία ξηρής βε-
λόνας σε πυροδοτούντα σημεία στους τραπεζοειδείς 
μυς (μία φορά την εβδομάδα για 3 διαδοχικές εβδο-
μάδες) σε συνδυασμό με ασκήσεις (3 φορές την 
εβδομάδα για ένα τρίμηνο), με ομάδα 29 ασθενών 
με ΣΜΠΠ σε θεραπεία μόνο με ασκήσεις (3 φορές 
την εβδομάδα για ένα τρίμηνο) διαπίστωσαν σημαντι-
κότερη μείωση του πόνου σε αξιολόγηση με οπτική 
βαθμονομική κλίμακα (στη διάρκεια της νύκτας, στην 
ανάπαυση και τη φυσική δραστηριότητα) κατά την 
ολοκλήρωση της παρέμβασης και ένα τρίμηνο αργό-

τερα, στην πρώτη συγκριτικά με τη δεύτερη ομάδα 
ασθενών (p < 0,001). Παρόμοιο είναι το αποτέλεσμα 
σχετικά με το πάχος των τραπεζοειδών μυών (p = 
0,004) και το πάχος των πυροδοτούντων σημείων (p 
= 0,021) σε αξιολόγηση με υπερηχογράφημα [77]. 

Ψυχοθεραπεία 
Αποτελεσματική μπορεί να είναι επίσης η ψυχοθε-

ραπεία (όπως η γνωσιακή-συμπεριφορική) [89-91].

Συμπέρασμα
Το Σύνδρομο Μυοπεριτοναϊκού Πόνου 

(Myofascial Pain Syndrome) αποτελεί μία χρόνια 
επώδυνη κατάσταση που εκδηλώνεται με πόνο σε 
μία ή περισσότερες περιοχές του μυοσκελετικού 
συστήματος [συχνότερα αυχένα, ωμική και πυελική 
ζώνη, καθώς και στη ράχη (αυχένα και οσφύ)], σε 
συνδυασμό στη μεγίστη πλειονότητα των ασθενών 
με την παρουσία πυροδοτούντων σημείων (Trigger 
points). Προσβάλλει αμφότερα τα φύλα (συχνότε-
ρα το θήλυ φύλο) και όλες τις ηλικιακές ομάδες 
(συχνότερα τα άτομα μεγαλύτερης ηλικίας), καθώς 
και κάποιες επαγγελματικές ομάδες (χειρώνακτες 
αλλά και υπαλλήλους γραφείου, μουσικούς, οδοντί-
ατρους, κ.ά.), αθλητές, κ.ά. Στην αντιμετώπιση του 
το βέλτιστο θεραπευτικό αποτέλεσμα επιτυγχάνεται 
με το συνδυασμό συμβουλευτικής παρέμβασης, 
χορήγησης φαρμάκων (μη στεροειδή αντιφλεγ-
μονώδη φάρμακα, αγχολυτικά και αντικαταθλιπτι-
κά φάρμακα, αποκλειστές των διαύλων νατρίου 
και ασβεστίου, κεντρικά δρώντα μυοχαλαρωτικά, 
εφαρμογή τοπικά καψαϊσίνης), εγχύσεων (τοπι-
κών αναισθητικών, κορτικοστεροειδών, botulinum 
toxin, οξυγόνου-όζοντος, πλάσματος πλούσιου σε 
αυξητικούς παράγοντες, κ.ά.), ή εισόδου βελόνας 
(dry needling) στα πυροδοτούντα σημεία, βελο-
νισμού/ηλεκτροβελονισμού, φωτοθεραπεία, ψυ-
χοθεραπείας και φυσικοθεραπείας με ασκήσεις, 
την εφαρμογή υπερήχων, διαδερμικού ηλεκτρικού 
νευρικού ερεθισμού [Transcutaneous Electrical 
Nerve Stimulation (TENS)], διακοπτόμενων ρευ-
μάτων (interferential current therapy), εξωσωματι-
κής με κρουστικό κύμα θεραπείας [extracorporeal 
shockwave therapy (ESWT)], χαμηλού-επιπέδου 
laser [Low-level laser therapy (LLLT ), κ.ά.
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Ποια η διάγνωση και θεραπεία;  
Ασθενής 11 ετών με αυχεναλγία και 
αιμωδίες άνω άκρων άμφω
ΑΙΚ. ΜΠΑΒΈΛΟΥ, Ε. ΚΑΛΛΙΑΜΒΆΚΟΥ, Γ. ΤΆΓΑΡΗΣ
Γενικό Νοσοκομείο Παίδων Πατρών «Καραμανδάνειο»

What is the diagnosis and treatment?  
An 11yo patient with neck pain and hand 
numbness
E. BAVELOU, E. KALLIAMVAKOU, G. TAGARIS
Pediatric General Hospital of Patras, Karamandaneio

(2025) 32 (2): 66-69

Κορίτσι 11 ετών προσήλθε στα Τακτικά Ιατρεία της 
Ορθοπαιδικής Κλινικής του Νοσοκομείου μας 3 έτη 
μετά τον τελευταίο έλεγχο, αναφερόμενη αυχεναλ-
γία και αιμωδίες άνω και κάτω άκρων άμφω. Κατά 
τη λήψη του ατομικού αναμνηστικού και την αναζήτη-
ση καταγραφής του τελευταίου ελέγχου στα Ιατρεία 
μας διαπιστώθηκε ότι η ασθενής πάσχει από γνωστή 
σπονδυλοεπιφυσιακή δυσπλασία με τελευταίο γνω-
στό έλεγχο από Ορθοπαιδικό και Νευρολόγο προ 3 
ετών. Παρότι εμφανίζει περιορισμό της κίνησης της 
αυχενικής μοίρας της σπονδυλικής στήλης (ΑΜΣΣ) 
από ετών, ανέφερε πλέον αιμωδίες άνω και κάτω 
άκρων από λίγων μηνών. Από την κλινική εξέταση δι-
απιστώθηκε έντονος περιορισμός του εύρους κίνη-
σης της ΑΜΣΣ και λιγότερο της υπόλοιπης ΣΣ, χωρίς 
άλγος στη μέση γραμμή, χωρίς όμως έκπτωση στην 
αισθητικότητα ή την κινητικότητα των άνω και κάτω 
άκρων. Οι αιμωδίες ανέφερε ότι εμφανίζονται περι-
στασιακά, χωρίς σαφή κατανομή, ή εκλυτικό αίτιο. Δι-
ενεργήθηκε επίσης ακτινολογικός έλεγχος, ο οποίος 
ανέδειξε, υποπλασία του οδόντος, πλατυσπονδυλία, 
στένωση των μεσοσπονδυλίων διαστημάτων και ατε-
λή σύγκλειση των σπονδυλικών κέντρων οστεοποίη-
σης, καθώς και οριζοντιοποιημένες οροφές κοτύλης 

(Εικ. 1). Δεν εντοπίστηκαν ιδιαίτερες μεταβολές συ-
γκριτικά με τον τελευταίο απεικονιστικό έλεγχο προ 
3 ετών (Εικ. 2). Έγινε σύσταση για διενέργεια Μαγνη-
τικής Τομογραφίας (Magnetic Resonance Imaging-
MRI) της ΑΜΣΣ για περαιτέρω διερεύνηση και προς 
αποκλεισμό αστάθειας και μυελοπάθειας και αναμέ-
νονται τα αποτελέσματα. 

Συζήτηση
Η σπονδυλοεπιφυσιακή δυσπλασία (spondylo-

epiphyseal dysplasia congenita, SEDC) περιγράφη-
κε πρώτη φορά από τους Spranger και Wiedemann 
το 1966. Είναι μία σπάνια γενετική διαταραχή που 
συνήθως προκαλείται από μετάλλαξη στο γονίδιο 
COL2A1, το οποίο είναι υπεύθυνο για την άλφα-1 
αλυσίδα του κολλαγόνου τύπου ΙΙ [1,2]. Έχουν πε-
ριγραφεί ποικίλες μεταλλάξεις, που μπορεί να είναι 
επίκτητες ή κληρονομούμενες με αυτοσωμικό επι-
κρατή τρόπο και όλες οδηγούν σε βλάβη στη λει-
τουργία του κολλαγόνου Τύπου ΙΙ, και κατά συνέπεια 
σε σκελετικές, συνδεσμικές, οφθαλμικές και ωτολο-
γικές βλάβες [3]. 

Οι ασθενείς εμφανίζουν νανισμό, δυσπλασίες 
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προσωπικού κρανίου, σκολίωση, και σε μερικές πε-
ριπτώσεις αστάθεια βάδισης σαν αποτέλεσμα αυχε-
νικής μυελοπάθειεας. Μπορεί επίσης να παρουσιά-
ζουν υποπλασία του οδόντα ή και os odontoideum, 
κατάσταση που οδηγεί σε αυχενική αστάθεια. Η μυ-
ελοπάθεια εμφανίζεται σε ποσοστά εώς και 35% σε 
αυτούς τους ασθενείς. Άλλα κοινά ευρήματα μπορεί 
να είναι η μυωπία, η αιμορραγία ή αποκόλληση του 
αμφιβληστροειδούς, η απώλεια της ακοής, τα ραιβά 
ισχία, τα ραιβά ή βλαισά γόνατα [1,4-6]. 

Εξαιρετικά σημαντικές είναι οι επιπλοκές που 
αφορούν ασθενείς με παραρφώσεις στο κρανίο και 
την ΣΣ, καθώς αυτοί οι ασθενείς μπορεί να εμφανί-
σουν αυχενική αστάθεια με οξεία νευρολογική επι-
δείνωση, αν δεν αντιμετωπιστούν σωστά. Η αστάθεια 

οφείλεται σε έναν συνδυασμό από έντονα χαλαρούς 
συνδέσμους, καθώς και υψηλή επίπτωση υποπλασί-
ας του οδόντος ή/και την παρουσία os odontoideum. 
Αυτό μπορεί να οδηγήσει σε αυχενική μυελοπάθεια 
σε εώς και 35% των ασθενών αυτών, με αυτούς που 
παρουσιάζουν εξαιρετικά κοντό ανάστημα και έντο-
να ραιβά ισχία να εμφανίζουν ιδιαίτερα υψηλό κίνδυ-
νο εμφάνισης [1,4,5,7].

Η διάγνωση της νόσου γίνεται ακτινολογικά με την 
παρουσία ανώμαλης οστεοποίησης σε πολλαπλές 
επιφύσεις, επιπεδωμένα σπονδυλικά σώματα και θω-
ρακική κυφοσκολίωση. Η διενέργεια MRI είναι χρή-
σιμη για την ανάδειξη αυχενικής αστάθειας ή μυελο-
πάθειας. Στη διαφορική διάγνωση περιλαμβάνονται 
η αχονδροπλασία η διαστροφική δυσπλασία και η 

Εικ. 1. (Α) Προσθιοπίσθια ακτινογραφία της θωρακικής μοίρας της ΣΣ, (Β) προσθιοπίσθια και (Γ) πλάγια ακτινογραφία ΑΜΣΣ, και (Δ) 
προσθιοπίσθια ακτινογραφία λεκάνης- ισχίων.
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πολλαπλή επιφυσιακή δυσπλασία [1]. 
Η θεραπεία περιλαμβάνει αντιμετώπιση από συν-

δυασμένη ομάδα ειδικοτήτων, με σκοπό την βελτίω-
ση και διατήρηση της λειτουργικότητας των ασθενών. 
Η συντηρητική θεραπεία περιλαμβάνει τη χρήση φυ-
σικοθεραπείας, εργοθεραπείας, οφθαλμολογικής, 
πνευμονολογικής και ορθοπαιδικής παρακολούθη-
σης, ενώ η χειρουργική θεραπεία αφορά την αντιμε-
τώπιση της αστάθειας της ΣΣ, με την χρήση σπον-

δυλοδεσίας, ή οστεοτομίας για την αντιμετώπιση των 
παραμορφώσεων ισχιών και γονάτων [2,3].

Συνεπώς, απαραίτητη θεωρείται η συνεργασία 
διαφόρων ειδικοτήτων με κοινό σκοπό την βελτίωση 
και την διατήρηση της λειτουργικότητας αυτών των 
ασθενών, καθώς και η έγκαιρη αντιμετώπιση αυτών 
σε περίπτωση συμπτωμάτων αστάθειας της ΣΣ και 
μυελοπάθειας. 
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Ξένες δημοσιεύσεις: Γράφονται από ξένο, διαπρεπή συγγραφέα 
κατόπιν συνεννόησης με τη συντακτική επιτροπή. Μεταφράζονται ή 
δημοσιεύονται στη γλώσσα του συγγραφέα με ευθύνη της συντακτι-
κής επιτροπής.

Επίκαιρα θέματα: Σύντομη περιγραφή των τελευταίων απόψεων 
σε συγκεκριμένο θέμα. Πρόκειται για σύντομα άρθρα (4-5 σελίδες) 
που παρουσιάζουν τις τελευταίες απόψεις σε συγκεκριμένο θέμα.

Ενδιαφέρουσες δημοσιεύσεις: Κατόπιν πρόσκλησης ανατίθεται 
σε μέλος της ΕΕΜΜΟ να παρουσιάσει τα αποτελέσματα σημαντικών 
ερευνών τα οποία έχουν πρόσφατα δημοσιευθεί σε άλλα επιστημονι-
κά περιοδικά ή έχουν ανακοινωθεί σε διεθνή συνέδρια.

Περιλήψεις, ενδιαφέρουσες ανακοινώσεις, προγράμματα συ-
νεδρίων, σεμιναρίων, στρογγυλών τραπεζιών και συμποσίων.

ΤΡΟΠΟΣ ΥΠΟΒΟΛΗΣ
Όλα τα άρθρα υποβάλλονται στο ηλεκτρονικό ταχυδρομείο της 

ΕΕΜΜΟ (eemmo@otenet.gr) και στο ηλεκτρονικό ταχυδρομείο του 
ΟΣΤΟΥΝ (ostoun@eemmo.gr), ως συνημμένα αρχεία (κείμενο, πί-
νακες, εικόνες).

ΒΑΣΙΚΕΣ ΟΔΗΓΙΕΣ
Η γραμματοσειρά του άρθρου πρέπει να είναι Times New Roman, 

το μέγεθος της γραμματοσειράς δώδεκα (12) και το διάστιχο 1,5. 
Η αρίθμηση των σελίδων ξεκινά από την πρώτη σελίδα. Ο αριθμός 
της σελίδας θα πρέπει να αναγράφεται στο άνω δεξί μέρος της κάθε 
σελίδας.

Πρώτη σελίδα: Πρέπει να περιλαμβάνει:
1) �τον τίτλο του άρθρου, ο οποίος πρέπει να είναι κατά το δυνατόν 

σύντομος (όχι περισσότερες από 20 λέξεις) και κατατοπιστικός.
2) το όνομα και επίθετο του κάθε συγγραφέα.
3) �το όνομα των κλινικών, εργαστηρίων, τμημάτων στα οποία πραγ-

ματοποιήθηκε η εργασία.
4) �το όνομα, τη διεύθυνση (φυσική και ηλεκτρονική) και το τηλέφωνο 

επικοινωνίας του συγγραφέα που είναι υπεύθυνος για την αλλη-
λογραφία σχετικά με την εργασία.
Δεύτερη σελίδα: Πρέπει να περιλαμβάνει την περίληψη και τις 

λέξεις ευρετηριασμού (λέξεις κλειδιά) στα Ελληνικά. Η περίληψη 
πρέπει να είναι ουσιαστική και κατατοπιστική και να μην υπερβαίνει 
τις 250 λέξεις. Μετά την περίληψη παρατίθενται 3-10 λέξεις (όροι 
ή μικρές φράσεις) ευρετηριασμού, απαραίτητες για τη σύνταξη των 
ευρετηρίων του περιοδικού. Οι λέξεις αυτές πρέπει να αντιστοιχούν 
στους διεθνείς όρους λεξικογράφησης του Index Medicus.

Τρίτη σελίδα: Πρέπει να περιλαμβάνει την περίληψη και τις λέξεις 
ευρετηριασμού (λέξεις κλειδιά) στα Αγγλικά, σε ακριβή, επιστημονική 
μετάφραση της Ελληνικής περίληψης και των όρων ευρετηριασμού.

Οι ακόλουθες σελίδες: Περιλαμβάνουν το κείμενο της εργασίας.
Τελευταία σελίδα: Πρέπει να περιλαμβάνει τη Βιβλιογραφία 

(λίστα βιβλιογραφικών αναφορών) και ακολούθως τις λεζάντες των 
εικόνων και πινάκων του άρθρου.

To περιοδικό «ΟΣΤΟΥΝ», επιστημονικό όργανο της Ελληνικής 
Εταιρείας Μελέτης Μεταβολισμού των Οστών (EEMMO) έχει σκοπό 
την ενημέρωση και επιμόρφωση των ιατρών όλων των ειδικοτήτων 
στον τομέα της φυσιολογίας και παθολογίας του μυοσκελετικού συ-
στήματος και ειδικότερα των μεταβολικών νοσημάτων των οστών. Για 
το σκοπό αυτό, το περιοδικό δημοσιεύει:

Άρθρα του Εκδότη: Γράφονται από το Διευθυντή Σύνταξης του 
περιοδικού ή από άλλο πρόσωπο μετά από σχετική ανάθεση από το 
Διευθυντή Σύνταξης, ή τον Πρόεδρο του ΔΣ της ΕΕΜΜΟ. Δεν πρέπει 
να υπερβαίνουν τις δύο σελίδες.

Γράμματα προς τον Εκδότη: Σε αυτά περιλαμβάνονται κρίσεις 
για δημοσιευμένα άρθρα (στο περιοδικό ΟΣΤΟΥΝ ή ακόμα και σε 
άλλα επιστημονικά περιοδικά), παρατηρήσεις για ανεπιθύμητες 
ενέργειες φαρμάκων, κρίσεις για το περιοδικό, κτλ. Η έκτασή τους 
δεν πρέπει να υπερβαίνει τις 1000 λέξεις. Ο αριθμός των βιβλιογρα-
φικών παραπομπών δεν πρέπει να υπερβαίνει τις 8.

Ανασκοπήσεις: Ολοκληρωμένες αναλύσεις ιατρικών θεμάτων 
με έμφαση στις σύγχρονες απόψεις. Γράφονται κατά προτίμηση 
από έναν/μια έως τέσσερις συγγραφείς, ειδικά όταν το θέμα απαι-
τεί συγγραφείς διαφόρων ειδικοτήτων. Η έκταση του άρθρου πρέπει 
να είναι 15-20 σελίδες και να περιλαμβάνουν τη σύγχρονη σχετική 
βιβλιογραφία.

Πρωτότυπες εργασίες: Έχουν κλινικό, εργαστηριακό ή κλινι-
κοεργαστηριακό ενδιαφέρον. Το κείμενο περιλαμβάνει βραχεία ει-
σαγωγή, όπου αναφέρεται ο σκοπός της εργασίας, περιγραφή του 
υλικού και της μεθοδολογίας, ανάλυση των αποτελεσμάτων και συ-
ζήτηση στην οποία περιλαμβάνονται και τα τελικά συμπεράσματα. Η 
περίληψη πρέπει να είναι αυτοτελής και να περιέχει το σκοπό της 
εργασίας, τις βασικές μεθόδους που χρησιμοποιήθηκαν, τα κύρια 
ευρήματα και τα σημαντικότερα συμπεράσματα. Η έκταση του άρθρου 
δεν πρέπει να υπερβαίνει τις 14 σελίδες.

Ενδιαφέρουσες περιπτώσεις: Σε αυτές παρουσιάζονται ενδια-
φέρουσες, διδακτικές ή σπάνιες περιπτώσεις με κλινικές εκδηλώ-
σεις που περιγράφονται για πρώτη φορά, περιπτώσεις με ιδιαίτερη 
επιστημονική αξία, καθώς και περιπτώσεις στις οποίες χρησιμοποιή-
θηκαν νέες διαγνωστικές ή θεραπευτικές μέθοδοι, ή διατυπώνονται 
νέες απόψεις για την παθογένειά τους. Πρέπει να έχουν έκταση έως 
5 σελίδες και να περιλαμβάνουν σύντομη εισαγωγή, περιγραφή της 
περίπτωσης με αντίστοιχη εικονογραφία ή πίνακες, συζήτηση και πε-
ριορισμένη βιβλιογραφία (10-15 βιβλιογραφικές αναφορές) ανάλο-
γα με τη σημασία και μοναδικότητα του θέματος.

Κουΐζ: Σε αυτά παρουσιάζεται μία ενδιαφέρουσα περίπτωση (μία 
απεικονιστική εξέταση, μία εργαστηριακή μέτρηση, ή άλλη διαγνω-
στική εξέταση) με σύντομο ιστορικό του ασθενούς και ζητείται η δια-
γνωστική σκέψη του αναγνώστη. Η απάντηση στο διαγνωστικό πρό-
βλημα δίνεται στο τέλος του τεύχους μαζί με σύντομη ανασκόπηση 
της βιβλιογραφίας με κατάλληλες βιβλιογραφικές αναφορές. Έχουν 
βραχεία έκταση και εκπαιδευτικό ενδιαφέρον.

Οδηγίες προς τους συγγραφείς

Θράκης 2, 151 24 Mαρούσι
Τηλ./FAX: 210-6128606

E-mail: eemmo@otenet.gr
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ΠΙΝΑΚΕΣ
Δακτυλογραφούνται όπως το άρθρο (γραμματοσειρά και διάστιχο) 

σε ξεχωριστή σελίδα ο καθένας. Αναφέρονται στο κείμενο και αριθ-
μούνται διαδοχικά με αραβικούς αριθμούς σε παρενθέσεις. Πρέπει 
να συνοδεύονται από περιεκτική, σύντομη λεζάντα.

ΕΙΚΟΝΕΣ (σχήματα, φωτογραφίες)
Οι εικόνες μπορεί να είναι ασπρόμαυρες ή έγχρωμες και πρέ-

πει να είναι υψηλής ανάλυσης (>150 dpi) ώστε να είναι δυνατή η 
ικανοποιητική απόδοσή τους σε ηλεκτρονική μορφή. Η χρήση κλι-
νικών φωτογραφιών με αποκάλυψη μερική ή πλήρη του ασθενούς 
αντενδείκνυται για προστασία των προσωπικών δεδομένων. Εάν εί-
ναι απαραίτητο, μπορεί να δημοσιευθεί κλινική φωτογραφία μόνο με 
υποβολή στο περιοδικό έγγραφης συγκατάθεσης του ασθενούς για 
το σκοπό αυτό. Εάν μία εικόνα έχει προηγουμένως δημοσιευθεί θα 
πρέπει να συνοδεύεται από έγγραφη άδεια του εκδότη για επαναδη-
μοσίευση της εικόνας. Στην περίπτωση αυτή, στη λεζάντα της εικόνας 
θα πρέπει να αναφέρεται η πηγή προέλευσης αυτής.

ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ ΓΙΑ ΔΗΜΟΣΙΕΥΣΗ – ΠΝΕΥΜΑΤΙΚΑ ΔΙΚΑΙΩΜΑΤΑ 
(copyright)

Τα άρθρα που υποβάλλονται στο ΟΣΤΟΥΝ θα αξιολογούνται για 
δημοσίευση από Επιτροπή Αξιολόγησης και θα δημοσιεύονται εφό-
σον ισχύουν οι ανωτέρω προϋποθέσεις και εφόσον τα αποτελέσματα 
ή το ίδιο το κείμενο δεν έχουν δημοσιευθεί και δεν έχουν υποβληθεί 
για δημοσίευση σε άλλο περιοδικό. Οποιαδήποτε εργασία δημοσι-
ευθεί στο ΟΣΤΟΥΝ δεν μπορεί να αναδημοσιευθεί χωρίς τη γραπτή 
έγκριση του Διευθυντή Σύνταξης.

ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΑ
Οι βιβλιογραφικές αναφορές θα πρέπει να παρατίθενται στο κεί-

μενο κατά σειρά αναφοράς, με αραβικούς αριθμούς, σε αγκύλες ([]), 
πριν τα σημεία στίξης. Για παράδειγμα, «……..διαβητικής κετοξέωσης 
[1].» ή «………η σύγχρονη θεραπεία του γιγαντοκυτταρικού όγκου των 
οστών περιλαμβάνει την απόξεση [1], το denosumab [2], και ……….
[3].». Η αναφορά σε περιλήψεις συνεδρίων (abstracts), «αδημοσίευ-
τες παρατηρήσεις» (unpublished data), και «προσωπικής επικοινωνί-
ας» (personal communication) θα πρέπει να αποφεύγονται καθώς δεν 
μπορεί να ελεγχθεί η εγκυρότητά τους. Η παράθεση των βιβλιογραφι-
κών αναφορών στη λίστα στο τέλος του κειμένου θα πρέπει να είναι 
όπως ακριβώς αυτές αποδίδονται στο PubMed.

Παράδειγμα βιβλιογραφικής αναφοράς σε άρθρο:
Rupp T, Butscheidt S, Vettorazzi E, Oheim R, Barvencik F, Amling 

M, Rolvien T. High FGF23 levels are associated with impaired 
trabecular bone microarchitecture in patients with osteoporosis. 
Osteoporos Int. 2019 May 1. [Epub ahead of print]

Παράδειγμα βιβλιογραφικής αναφοράς σε άρθρο:
Wong RMY, Wong H, Zhang N, Chow SKH, Chau WW, Wang 

J, Chim YN, Leung KS, Cheung WH. The relationship between 
sarcopenia and fragility fracture-a systematic review. Osteoporos 
Int. 2019 Mar;30(3):541-553.

Παράδειγμα βιβλιογραφικής αναφοράς σε βιβλίο:
Mihalko MJ. Amputations of the hip and pelvis. In: Canale TS, 

Beaty JH (Eds). Campbell?s operative orthopaedics. 12th ed. 
Philadelphia: Mosby; 2013;651-658.
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