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The multiple faces of Aspergillus 
fumigatus and its impact on 
humans 

Abstract at the end of the article

Τα πολλά πρόσωπα του Aspergillus 
fumigatus και οι επιπτώσεις του  
στον άνθρωπο

Τα τελευταία χρόνια έχει επέλθει μια δραματική αύξηση της επίπτωσης του 
Αspergillus στον άνθρωπο, ως αποτέλεσμα της όλο και πιο δραστικής ανοσοκα-
τασταλτικής θεραπείας. Ο A. fumigatus έχει αναδειχθεί στον πλέον σημαντικό 
αερομεταδιδόμενο παθογόνο μύκητα στις αναπτυγμένες χώρες. Η λοίμωξη 
του αναπνευστικού από Aspergillus εμπλέκεται με αλλεργικές αντιδράσεις, 
όπως στο άσθμα και την πνευμονίτιδα εξ υπερευαισθησίας, αλλά και με 
αποικισμό του βρογχικού δένδρου, με επακόλουθη αλλεργική βρογχοπνευ-
μονική ή διηθητική ασπεργίλλωση. Παρά τις νεότερες εξελίξεις στη μελέτη 
του μύκητα αυτού, υπάρχουν πολλές άγνωστες πτυχές στη συμπεριφορά του 
και στην παθογένεια των νόσων που προκαλεί. Εξαιτίας της έλλειψης αυτής 
της γνώσης, η αντιμετώπιση των σχετιζόμενων με το μύκητα παθήσεων γί-
νεται συνήθως εμπειρικά και με δυσκολία. Για την καλύτερη κατανόηση των 
παθήσεων αυτών θα πρέπει να ανασυνταχθούν οι στρατηγικές της διάγνωσης, 
της επιδημιολογίας, της θεραπείας και της παθογένειάς τους.

φύση, ο Aspergillus παίζει βασικό ρόλο στην ανακύκλωση 

του περιβαλλοντικού άνθρακα και αζώτου.8−10 Ο φυσικός 

του χώρος είναι το έδαφος, μέσα στο οποίο επιβιώνει και 

πολλαπλασιάζεται σε οργανικά κατάλοιπα.2 Παρότι αυτό 

το είδος μύκητα δεν είναι το πλέον διαδεδομένο στον 

πλανήτη, αποτελεί έναν από τους συχνότερα αερομετα-

διδόμενους μύκητες.2,11,12 Η αναπαραγωγή γίνεται με τη 

δημιουργία κονιδιοφόρων, που περιέχουν τελικά, διατε-

ταμένα κυστίδια, τα οποία παράγουν αλυσίδες χιλιάδων 

σπόρων, τα κονίδια.2,13

Τα κονίδια, όταν απελευθερώνονται, διασπείρονται στην 

ατμόσφαιρα μέσω των ρευμάτων του αέρα.2 Έχοντας μια 

διάμετρο αρκετά μικρή (2−3 μm),14,15 εισπνεόμενα εισχωρούν 

μέχρι τις κυψελίδες. Περιβαλλοντικές εκτιμήσεις δείχνουν 

ότι όλοι οι άνθρωποι εισπνέουν καθημερινά εκατοντάδες 

σπόρια Α. fumigatus.16−18 Για το λόγο αυτό, στους περισσό-

τερους ασθενείς πύλη εισόδου είναι οι αεροφόρες οδοί και 

η νόσος εκδηλώνεται πρωταρχικά στους πνεύμονες, αν και 

ουσιαστικά μπορεί να διασπαρεί σε οποιοδήποτε όργανο 

και κυρίως σε ασθενείς με σοβαρούς προδιαθεσικούς 

παράγοντες.2 Έχουν παρατηρηθεί και άλλες εστίες λοιμώ-

ξεων, όπως δερματικές, περιτοναϊκές, νεφρικές, οστικές, 

οφθαλμικές, καθώς και λοιμώξεις του γαστρεντερικού 

συστήματος,19−23 αλλά δεν εμφανίζονται τόσο συχνά και 

δεν συζητούνται στο άρθρο αυτό.

1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Πριν από τέσσερις δεκαετίες η ασπεργίλλωση ήταν μια 

σπάνια λοίμωξη, ακόμη και για τους ανοσοκατασταλμένους 

ασθενείς.1 Τα τελευταία χρόνια, εξαιτίας της αύξησης του 

αριθμού των ανοσοκατασταλμένων ασθενών, της πιο 

δραστικής χημειοθεραπείας, η οποία έχει ως αποτέλεσμα 

την παρατεταμένη ουδετεροπενία, του καλύτερου ελέγχου 

των βακτηριδιακών λοιμώξεων και της αυξημένης χρήσης 

των κορτικοειδών, η ασπεργίλλωση απαντάται όλο και πιο 

συχνά.2−5 Σε μια μελέτη έχει διαπιστωθεί 14πλασιασμός 

της συχνότητας της ασπεργίλλωσης από το 1978 μέχρι 

το 1992.6 

Στο άρθρο αυτό γίνεται μια προσπάθεια συγκέντρωσης 

και ανασκόπησης όλων των νοσημάτων που αφορούν 

στον πνευμονολόγο και σχετίζονται με την πνευμονική 

ασπεργίλλωση, παράλληλα με την παρουσίαση αντίστοιχης 

βιβλιογραφίας.

2. ΓΕΝΙΚΑ ΓΙΑ ΤΟΝ ASPERGILLUS

Ο A. fumigatus, σαπροφυτικός μύκητας της οικογένειας 

των Trichocomaceae, πήρε το όνομά του το 1729 από 

τον ιερέα και βοτανολόγο Micheli λόγω της ομοιότητάς 

του με σκεύος αγιασμού (Aspergillum=ράντιστρον).7 Στη 
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Η εισπνοή σπορίων από ανοσοεπαρκή άτομα σπάνια 

προκαλεί νόσο, καθότι τα σπόρια αποβάλλονται σχετικά 

εύκολα και επαρκώς από τους ενδογενείς ανοσοποιητικούς 

μηχανισμούς.2 Τα τελευταία 10 χρόνια, ο Α. fumigatus 

έγινε ο επικρατέστερος μυκητιακός αερομεταδιδόμενος 

παθογόνος παράγοντας, ο οποίος προκαλεί σοβαρή και 

κάποτε καταληκτική λοίμωξη σε ανοσοκατασταλμένους 

ασθενείς, στις αναπτυγμένες χώρες.2,19,24−28 Παρά το γεγονός 

ότι ο Α. fumigatus ευθύνεται για το 90% των λοιμώξεων 

σε ανθρώπους, δεν είναι ο μόνος παθογόνος παράγοντας 

αυτού του είδους. Οι A. flavus, A. terreus, A. niger και A. 

nidulans μπορούν επίσης να προκαλέσουν λοίμωξη στον 

άνθρωπο.2,10,20,26,29−32

3. Ο ASPERGILLUS ΣΤΟΝ ΕΛΛΗΝΙΚΟ ΧΩΡΟ

Οι πρώτες έρευνες για την αερομεταδιδόμενη μυκητι-

ακή χλωρίδα άρχισαν στην Αθήνα το 1971 και συνέδεσαν 

τον Aspergillus και άλλους μύκητες (Penicillium, Candida, 

Rhodotorula και Mucor) με τον ατμοσφαιρικό αέρα της πρω-

τεύουσας, τις εποχές και τις διακυμάνσεις της θερμοκρασίας 

και της υγρασίας.33,34 Πιο πρόσφατες έρευνες απέδειξαν την 

ύπαρξη του μύκητα σε όλα τα δείγματα που ελήφθησαν 

τυχαία από παράκτια ύδατα της βόρειας Ελλάδας και στο 

98,9% των δειγμάτων δύο μεγάλων ποταμών της χώρας 

(Αλιάκμονας και Αξιός).35,36 

Στο νοσοκομειακό περιβάλλον μελετήθηκαν αέρας, 

διάφορες επιφάνειες και πόσιμο νερό σε τμήματα ασθενών 

υψηλού κινδύνου, σε τρεις μεγάλες πόλεις. Το μυκητιακό 

φορτίο του αέρα βρέθηκε χαμηλότερο το χειμώνα και 

υψηλότερο το καλοκαίρι και το φθινόπωρο, αλλά σπάνια 

πάνω από τα επιτρεπτά όρια. Στους νηματοειδείς μύκητες 

(Cladosporium carrionii, Phialophora verrucosa, Madurella 

mycetomatis, Aspergillus spp, Mucor spp κ.ά.), που απομο-

νώθηκαν, ο Aspergillus spp αντιπροσώπευε το 70,5%, με 

κύρια στελέχη τους A. niger, A. flavus και A. fumigatus. Τα 

υψηλότερα φορτία, που παρατηρήθηκαν στην Αθήνα και 

τη Θεσσαλονίκη, αποδόθηκαν σε διάφορες παράπλευρες 

εργασίες ανακαίνισης των χώρων. Επίσης, νηματοειδείς 

μύκητες και βλαστομύκητες ανέδειξε και το 60% όλων των 

επιφανειών που εξετάστηκαν, ενώ θετικά δείγματα βρέθηκαν 

σε νοσοκομείο του Ηρακλείου στο πόσιμο νερό.37,38 Υψηλά 

ποσοστά παρουσίας Aspergillus spp εντοπίστηκαν και στο 

επεξεργασμένο νερό και τους διαλύτες, σε έρευνα όλων 

των μονάδων αιμοκάθαρσης της χώρας.39

Επιπρόσθετα, ένα μικρό αλλά σημαντικό ποσοστό 

ασθενών με ατοπία παρουσιάζει θετικές δερματικές δοκι-

μασίες σκαριφισμού στον Aspergillus spp,40,41 που σημαίνει 

ότι τα άτομα αυτά μολύνθηκαν και ανέπτυξαν μηχανισμούς 

υπερευαισθησίας.

4. ΠΝΕΥΜΟΝΙΚΗ ΑΣΠΕΡΓΙΛΛΩΣΗ

Οι πνευμονικές παθήσεις που προκαλούνται από τον Α. 

fumigatus ταξινομούνται ανάλογα με το σημείο της λοίμωξης 

μέσα στις αεροφόρες οδούς και την έκταση του αποικι-

σμού-εισβολής του μύκητα, καταστάσεις που εξαρτώνται 

από την ανοσιακή επάρκεια του ασθενούς.2,20,21,26 Παρά το 

γεγονός ότι συνήθως βαριές λοιμώξεις αναφέρονται μόνο 

σε ανοσοκατασταλμένους ασθενείς, στη βιβλιογραφία 

έχουν καταγραφεί περιστατικά καταληκτικής πνευμονίας 

της κοινότητας από Aspergillus σε πιθανά ανοσοεπαρκείς 

ασθενείς.42 Αλλεργικές αντιδράσεις, μεταξύ των οποίων 

άσθμα, αλλεργική παραρρινοκολπίτιδα και αλλεργική 

κυψελίτιδα, μπορούν επίσης να παρατηρηθούν μετά από 

επανειλημμένη έκθεση στα σπόρια ή τα αντιγόνα του 

μύκητα, χωρίς αποικισμό του βρογχικού δένδρου, και 

στις περισσότερες των περιπτώσεων επέρχεται κλινική 

βελτίωση μετά την απομάκρυνση του ασθενούς από την 

πηγή της έκθεσης.2 Σε αντίθεση με αυτές, άλλες παθή-

σεις, όπως η αλλεργική βρογχοπνευμονική ασπεργίλλωση 

(ABΠA), που εμπλέκουν ανάπτυξη μυκήτων ασπέργιλλου 

στον οργανισμό, απαιτούν κατευθυνόμενη θεραπευτική 

αντιμετώπιση.2 Στη βιβλιογραφία αναφέρονται επίσης 

περιπτώσεις αποικισμού και λοίμωξης του λάρυγγα από 

Aspergillus σε ασθενείς που ελάμβαναν αυξημένες δόσεις 

φλουτικαζόνης (>2 mg/ημέρα), οι οποίες υποχώρησαν 

μετά από τη διακοπή του κορτικοειδούς και θεραπεία με 

τοπική αμφοτερικίνη Β.43

Οι κλινικές οντότητες που παρατηρούνται στην πνευ-

μονική ασπεργίλλωση παρουσιάζονται στον πίνακα 1. 

Ωστόσο, στο άρθρο αυτό γίνεται αναφορά κυρίως στις 

πνευμονικές παθήσεις, πλην του άσθματος.

4.1.	Πνευμονίτιδα εξ υπερευαισθησίας  
	 (εξωγενής αλλεργική κυψελίτιδα)

Η πνευμονίτιδα εξ υπερευαισθησίας (ΠΥ) είναι νόσος 

που οφείλεται σε αντίδραση υπερευαισθησίας σε εισπνε-

όμενες οργανικές κόνεις και αφορά μόνο στο παρέγχυμα, 

αλλά όχι αποκλειστικά στις κυψελίδες.13,44,45 Το πρότυπο 

της νόσου, «ο πνεύμονας των αγροτών», περιγράφηκε το 

1932, οπόταν συσχετίστηκε η εκδήλωση της νόσου με την 

εμφάνιση ιζηματινών έναντι αντιγόνων που προέρχονταν 

από μουχλιασμένο άχυρο.13,46 Από τότε, αρκετοί μικροβιακοί 

σπόροι έχουν αναγνωριστεί ως πιθανά αίτια, μεταξύ των 

οποίων και ο A. fumigatus.13,44

Παθολογοανατομικά, στην οξεία μορφή της νόσου 

διαπιστώνεται διάχυτη μη ειδική πνευμονίτιδα, με διήθηση 

των βρογχιολίων, των κυψελίδων και του διάμεσου ιστού 

από μονοπύρηνα και ουδετερόφιλα, η οποία συνοδεύεται 
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από οίδημα και ενδοαυλική εξίδρωση.13,47,48 Παρατεταμένη 

έκθεση, διαλείπουσα ή συνεχής, οδηγεί σε λεμφοκυτταρική 

κυψελίτιδα, που εστιάζεται στα βρογχιόλια, και σχηματισμό 

μη τυροειδοποιημένων επιθηλιοειδών κοκκιωμάτων μέσα 

σε 3 εβδομάδες, τα οποία συνήθως υποστρέφουν μετά από 

τη διακοπή της έκθεσης. Με τη συνέχιση της έκθεσης, η 

κυτταρική διήθηση οδηγεί στην εμφάνιση προοδευτικής 

ίνωσης του διάμεσου ιστού και των κυψελιδικών χώρων, με 

σταδιακή απώλεια της αρχιτεκτονικής του πνεύμονα. Αγγει-

ίτιδα δεν διαπιστώνεται σε κανένα στάδιο της νόσου.13

Η διάγνωση της ΠΥ σήμερα βασίζεται στην τεκμηρίωση 

της περιοδικής ή της συνεχούς έκθεσης στο ευαισθητοποιό 

αντιγόνο, της παρουσίας συμβατών παθοφυσιολογικών 

και παθολογοανατομικών διαταραχών του πνεύμονα και 

της ανοσολογικής ευαισθητοποίησης στον προκλητικό 

παράγοντα.49,50

Η περιοδική ή η συνεχής έκθεση στο ευαισθητοποιό 

αντιγόνο μπορεί να είναι προφανής από το ιστορικό και τη 

χρονική συσχέτιση της εκδήλωσης των συμπτωμάτων με 

την έκθεση σε ένα περιβάλλον υψηλού κινδύνου (ζυμω-

τήρια ουίσκι, λιπάσματα οπωροκηπευτικών, κοίτη ζώων), 

σε περισσότερο χρόνιες περιπτώσεις, όμως, απαιτείται 

υψηλός δείκτης υποψίας για την αποκάλυψη της χρονίας 

έκθεσης.13

Κλινικά, στην οξεία μορφή της νόσου, μετά από μια 

περίοδο έκθεσης και ευαισθητοποίησης (εβδομάδες έως 

και χρόνια), ο ασθενής εμφανίζει 3−9 ώρες μετά από την 

έναρξη της έκθεσης και για ημέρες έως και εβδομάδες 

επαναλαμβανόμενα επεισόδια γριπώδους συνδρομής 

με κακουχία, πυρετό, ανορεξία, κεφαλαλγία και κόπωση, 

που συνοδεύονται από ξηρό βήχα, δύσπνοια και ενίοτε 

συριγμό.13,44 Κατά την κλινική εξέταση διαπιστώνεται εικόνα 

αναπνευστικής δυσχέρειας με ταχείες αβαθείς αναπνοές, 

πυρετό και συμμετρικούς μη μουσικούς ρόγχους βάσεων, 

ενώ πληκτροδακτυλία παρατηρείται σπάνια. Κατά τον 

εργαστηριακό έλεγχο διαπιστώνεται αναπνευστική ανε-

πάρκεια τύπου Ι, λεμφοπενία και διάχυτη κυψελιδίτιδα 

με απεικόνιση δίκην «θολής υάλου», με κατανομή κυρίως 

στα μέσα και κάτω πνευμονικά πεδία στην ακτινογραφία 

θώρακος. Η υψηλής ευκρίνειας αξονική τομογραφία (HRCT) 

θώρακος αναδεικνύει σαφώς αφοριζόμενες δικτυωτές ή 

οζώδεις διηθήσεις και σκιάσεις τύπου «θολής υάλου».51 Τα 

ακτινολογικά ευρήματα, ωστόσο, μπορεί να απουσιάζουν 

στα μεσοδιαστήματα μεταξύ των κρίσεων και κατά κανόνα 

η νόσος υφίεται αυτόματα μέσα σε λίγες ημέρες.13

Σε αντίθεση με την οξεία, η χρονία μορφή της νόσου 

εκδηλώνεται ύπουλα, με σταδιακή ελάττωση της αντοχής 

στην κόπωση και προοδευτικά επιδεινούμενη δύσπνοια. 

Εκσεσημασμένη απώλεια βάρους μπορεί να παρατηρηθεί, 

ενώ σταδιακά αναπτύσσονται πνευμονική υπέρταση και 

δεξιά καρδιακή ανεπάρκεια. Πληκτροδακτυλία και μη μου-

σικοί ρόγχοι κατά την ακρόαση δεν παρατηρούνται συχνά, 

ενώ τα ακτινολογικά ευρήματα είναι ενδεικτικά διάχυτης 

ίνωσης με εικόνα τύπου μελικηρήθρας και προσβολή 

κατά προτίμηση των άνω πνευμονικών πεδίων.13,51 Στην 

HRCT θώρακος, ωστόσο, η εικόνα φαίνεται περισσότερο 

εκτεταμένη απ’ ό,τι στην ακτινογραφία. 

Μεταξύ αυτών των δύο ακραίων κλινικών εκδηλώσεων 

της νόσου παρατηρούνται καταστάσεις οξέων επεισοδίων 

με συστηματικά συμπτώματα, στο έδαφος μιας περισσό-

τερο χρονίας προοδευτικής νόσου, με μεικτά κλινικά και 

ακτινολογικά ευρήματα.

Τα ευρήματα του λειτουργικού ελέγχου κυμαίνονται από 

φυσιολογικά έως μιας εικόνας εξελισσόμενου περιοριστικού 

συνδρόμου, ανάλογα με τη βαρύτητα της έκθεσης. Η ολική 

πνευμονική χωρητικότητα (TLC) είναι συνήθως ελαττωμένη, 

αλλά στη χρονία βρογχιολίτιδα η παγίδευση αέρα μπορεί 

να προκαλέσει αύξηση του υπολειπόμενου όγκου αέρα 

(RV). Η διαχυτική ικανότητα του CO θα εμφανίσει τελικά 

ελάττωση, ενώ η παρουσία αποφρακτικού συνδρόμου είναι 

σπάνια. Χαρακτηριστική είναι η βελτίωση της πνευμονικής 

λειτουργίας μετά από την απομάκρυνση του ασθενούς από 

το ενοχοποιούμενο περιβάλλον.13,44

Στο βρογχοκυψελιδικό έκπλυμα (BAL), ο αριθμός των 

συνολικών κυττάρων είναι πενταπλάσιος του φυσιολο-

γικού μία εβδομάδα μετά από την έκθεση. Στην οξεία 

φάση διαπιστώνονται αυξημένα ουδετερόφιλα (8−41%), 

τα οποία όμως επανέρχονται στα φυσιολογικά επίπεδα μία 

εβδομάδα μετά, σε αντίθεση με τα σιτευτικά κύτταρα, που 

παραμένουν αυξημένα για μήνες.52 Μετά από την οξεία 

φάση, σε συνέχιση της έκθεσης, παρατηρείται αύξηση 

των λεμφοκυττάρων έως και 70% (η ΠΥ εμφανίζει τη 

μεγαλύτερη λεμφοκυττάρωση απ’ όλες τις διάχυτες διά-

μεσες πνευμονοπάθειες), τα οποία παραμένουν σε όλη τη 

Πίνακας 1. Ταξινόμηση λοιμώξεων από A. fumigatus.

Ανοσοεπαρκείς ασθενείς Ανοσοκατασταλμένοι ασθενείς

Άσθμα Διηθητική πνευμονική 
ασπεργίλλωση

Οξεία διηθητική πνευμονική •	
ασπεργίλλωση

Τραχειοβρογχική •	
ασπεργίλλωση

Οξεία διηθητική •	
ρινοπαραρρινοκολπίτιδα

Χρονία νεκρωτική πνευμονική •	
ασπεργίλλωση

Διασπαρμένη νόσος •	

Αλλεργική παραρρινοκολπίτιδα

Πνευμονίτιδα εξ 
υπερευαισθησίας 

Σύνδρομο Löffler

Ασπεργίλλωμα

Αλλεργική βρογχοπνευμονική 
ασπεργίλλωση

Βρογχοκεντρική κοκκιωμάτωση

Εμπυηματική ασπεργίλλωση Εμπυηματική ασπεργίλλωση
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κάπου αλλού, είναι πολύ ενδεικτική του συνδρόμου Löffler.58 

Συνήθως, συνυπάρχει περιφερική λευκοκυττάρωση και 

ηωσινοφιλία (έως και 50% των λευκοκυττάρων), καθώς 

και ηωσινοφιλία πτυέλων. 

Οι ασθενείς μπορεί να παρουσιαστούν είτε χωρίς συ-

μπτώματα, είτε με ξηρό/παραγωγικό βήχα, συριγμό ή δύ-

σπνοια, συνοδευόμενα ενδεχομένως από χαμηλό πυρετό, 

ήπιες αρθραλγίες και μυαλγίες. 

Σε εκτεταμένη νόσο μπορεί να παρατηρηθεί σπιρο-

μετρικά περιοριστικού τύπου διαταραχή της πνευμονικής 

λειτουργίας,59 ήπια αναπνευστική ανεπάρκεια και ελαττω-

μένη διαχυτική ικανότητα, οι οποίες αποκαθίστανται μετά 

από την ανάρρωση.

Καθώς η νόσος είναι συνήθως ήπια και μικρής χρονικής 

διάρκειας, δεν απαιτείται ιδιαίτερη θεραπεία, αλλά καθησυ-

χασμός του ασθενούς και συμπτωματική αγωγή. Μια έντονη 

εκδήλωση κατά τα αρχικά στάδια της νόσου δικαιολογεί 

πρόσθετες θεραπευτικές επιλογές με κορτικοειδή, στα 

οποία υπάρχει εξαιρετική ανταπόκριση.58 

4.3. Ασπεργίλλωμα 

Τα ασπεργιλλώματα προκαλούνται από αποικισμό και 

πολλαπλασιασμό των μυκήτων σε προϋπάρχουσες πνευμο-

νικές κοιλότητες, κατά κανόνα κεκαθαρμένες, όπως αυτές 

της φυματίωσης, της σαρκοείδωσης, της ιστοπλάσμωσης, 

αλλά και μέσα σε χρόνια αποστήματα, πνευματοκήλες, 

εμφυσηματικές ή βρογχογενείς κύστεις, ενδοπνευμονικά 

απολύματα και χρονίως αποφραγμένα ιγμόρεια.2,21,60−63 

Ασπεργιλλώματα έχουν βρεθεί επίσης σε προηγηθείσες 

κύστεις από λοίμωξη με P. carinii σε ασθενείς με AIDS.60 

Παλαιότερα, αντιπροσώπευε την κατεξοχήν πνευμονική νόσο 

του Aspergillus, ενώ παρατηρείται ακόμη σε ένα ποσοστό 

10−15% των ασθενών με προϋπάρχοντα σπήλαια.64 

Στην εποχή μας, έχει παρατηρηθεί δημιουργία ασπερ-

γιλλωμάτων και μετά από διάβρωση συμπαγούς μάζας 

διηθητικής ασπεργίλλωσης στην επιφάνεια του πνεύμονα 

σε ανοσοκατασταλμένους ασθενείς.2,20,60 Καθώς αποκαθί-

σταται η ουδετεροπενία, δημιουργείται κοιλότητα, χωρίς 

πάχυνση του υπεζωκότα, με παράλληλη αύξηση των αντι-

σωμάτων κατά του Α. fumigatus.2 Τέτοιου είδους βλάβες 

θα πρέπει να λαμβάνονται υπόψη, ιδιαίτερα σε περίπτωση 

υποτροπής ή επιδείνωσης της υποκείμενης νόσου. Σπάνια 

το ασπεργίλλωμα μπορεί να εκδηλωθεί και ως ΑΒΠΑ ή με 

διήθηση του παρακείμενου πνευμονικού παρεγχύματος 

ή της αιματικής κυκλοφορίας, σε ασθενείς που έχουν 

σύνδρομα επικάλυψης.

Το ασπεργίλλωμα αποτελείται από μια σφαιροειδή μάζα 

εγκλεισμένη σε πρωτεϊνούχο στρώμα, με κονιδιοφόρες 

διάρκεια της νόσου.52 Η ανάλυση των υποπληθυσμών των 

Τ-λεμφοκυττάρων δείχνει ότι τα κυρίαρχα κύτταρα είναι τα 

CD8 λεμφοκύτταρα. Ο λόγος CD4/CD8 είναι συνήθως παθο-

λογικός (≤1) και τα ΝΚ-κύτταρα αυξημένα. Οι ασθενείς με 

μεγάλη αύξηση των CD8 εμφανίζουν μικρότερη πιθανότητα 

εξέλιξης προς πνευμονική ίνωση.53 Η απομάκρυνση από το 

ερέθισμα ακολουθείται από μείωση της λεμφοκυττάρωσης 

και αύξηση του λόγου CD4/CD8. Τα ευρήματα στο BAL είναι 

παρόμοια και σε ασυμπτωματικούς ασθενείς με θετικές ιζη-

ματίνες και έκθεση στα αντιγόνα, εκτός από την αύξηση των 

σιτευτικών κυττάρων, που ανιχνεύεται μόνο σε ασθενείς.52 

Ωστόσο, ένα BAL φυσιολογικό ως προς τη μορφολογία και 

τη λειτουργία των κυττάρων αποκλείει τη διάγνωση της 

ΠΥ.52 Η διαβρογχική ή η ανοικτή βιοψία πνεύμονα μπορεί 

να είναι απαραίτητη σε περιπτώσεις όπου δεν μπορεί να 

τεθεί σαφής διάγνωση βάσει του ιστορικού.

Η ανοσολογική ευαισθητοποίηση στον ενοχοποιούμενο 

προκλητικό παράγοντα τεκμηριώνεται με την ανεύρεση 

ιζηματινών IgG έναντι της ευαισθητοποιού οργανικής ουσίας 

στον ορό. Η ανάλυση με τη μέθοδο της ακτινωτής διάχυ-

σης είναι πολύ ευαίσθητη, ιδιαίτερα για τον πνεύμονα των 

αγροτών ή τον πνεύμονα των εκτροφέων περιστεριών, δεν 

είναι όμως ειδική, καθότι συχνά είναι θετική σε εκτεθειμένα 

άτομα που δεν νοσούν και είναι σημαντικά ελαττωμένη όταν 

ο ασθενής καπνίζει και γι’ αυτό αντιπροσωπεύει μάλλον 

έκθεση παρά ανάπτυξη νόσου. Η απουσία των ανωτέρω 

ιζηματινών καθιστά τη διάγνωση της ΠΥ απίθανη.13 Οι 

δερματικές δοκιμασίες σκαριφισμού (skin prick tests) δεν 

έχουν θέση στην ανίχνευση των ιζηματινών.13,54

Οι οξείες περιπτώσεις αντιμετωπίζονται γενικά συ-

ντηρητικά με κατάκλιση, μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη 

(ΜΣΑΦ) και οξυγονοθεραπεία. Η θεραπεία με συστηματικά 

κορτικοειδή επιταχύνει τη βελτίωση μετά από ένα οξύ επει-

σόδιο, αλλά δεν παρέχει μακροπρόθεσμο όφελος.13,44,55 Ο 

ακρογωνιαίος λίθος της θεραπευτικής αντιμετώπισης είναι 

η απομάκρυνση του ασθενούς από την πηγή της έκθεσης, 

τα προστατευτικά μέτρα και η παρακολούθησή του.

4.2. Σύνδρομο Löffler (απλή πνευμονική ηωσινοφιλία) 

Σε μη ανοσοκατασταλμένους ασθενείς ο Aspergillus 

μπορεί να προκαλέσει σύνδρομο Löffler.13,56 Το σύνδρομο 

αυτό χαρακτηρίζεται από μεταναστευτικά περιφερικά 

διηθήματα,13,57,58 μονόπλευρα ή αμφοτερόπλευρα, ατε-

λώς περιγεγραμμένα και μη τμηματικά κατανεμημένα, με 

συνδυασμό διάμεσου και κυψελιδικού τύπου απεικόνισης. 

Αν και τα διηθήματα μπορεί να μη μεταβληθούν για μια 

περίοδο αρκετών ημερών, ακόμη και μια ελαφρά μείωση 

του μεγέθους τους σε μια περίοδο διάρκειας 20 ωρών, 

ειδικότερα όταν σχετίζεται με μια νέα περιοχή πύκνωσης 
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δομές εξωτερικά της κοιλότητας, στους αεραγωγούς. Το 

μυκήτωμα μπορεί να κινείται μέσα στην κοιλότητα, χωρίς 

όμως να προσβάλλει το τοίχωμα.2

Τα ασπεργιλλώματα είναι συνήθως ασυμπτωματικά 

και συχνά πρωτοπαρουσιάζονται με αιμόπτυση (40−60%), 

ενώ σπανιότερα μπορεί να κάνουν την εμφάνισή τους με 

βήχα ή πυρετό.60 Η αιμόπτυση προκαλείται από διάβρωση 

αγγείου μέσα στο κοιλοτικό τοίχωμα ή από διάβρωση κλά-

δου βρογχικής αρτηρίας ακόμη και σε απόσταση μερικών 

εκατοστών.20 Συνήθως επέρχεται εσωτερική αιμορραγία, 

αλλά η αιμόπτυση μπορεί να είναι μαζική και απειλητική 

για τη ζωή.2,13,64−67 

Στην ακτινογραφία θώρακος, τα ασπεργιλλώματα εμφα-

νίζονται ως σφαιρικές κινητές μάζες, συνήθως στα ανώτερα 

πνευμονικά πεδία,60 συχνά με ημισεληνοειδές υδραερικό 

επίπεδο στην κορυφή τους και συνοδές παχυπλευριτικές 

αλλοιώσεις.13,68,69 Στην HRCT θώρακος παρατηρούνται κοι-

λότητες με παχιά τοιχώματα, στα οποία το μυκήτωμα δεν 

προσλαμβάνει σκιαγραφικό, ενώ το φλεγμαίνον τοίχωμα της 

κοιλότητας εμφανίζει σημαντική πρόσληψη.13 Ο ορολογικός 

έλεγχος για Aspergillus είναι συνήθως θετικός.13,60

Η ιτρακοναζόλη μπορεί να βελτιώσει την κατάσταση 

ορισμένων ασθενών με ασπεργίλλωμα. Μελέτες αναφέρουν 

μερική ή πλήρη διάλυση του ασπεργιλλώματος στο 60% 

των ασθενών.60 Τα υπόλοιπα αντιμυκητιασικά φάρμακα είναι 

αναποτελεσματικά.13 Οι κύριες θεραπείες είναι η χειρουργική 

αφαίρεση και ο εμβολισμός των βρογχικών αρτηριών σε 

περίπτωση αιμόπτυσης.13,60 Σε αδημοσίευτες μελέτες έχει 

αναφερθεί θεραπεία με ενδοκοιλοτική έγχυση, υπό την 

καθοδήγηση αξονικού τομογράφου, αμφοτερικίνης Β, μόνης 

ή σε συνδυασμό με ακετυλοκυστεΐνη ή αμινοκαπροϊκό οξύ, 

σε μικρό αριθμό ασθενών.13,60

4.4. Αλλεργική βρογχοπνευμονική ασπεργίλλωση

Η ΑΒΠΑ είναι η πλέον σοβαρή αλλεργική επιπλοκή 

υπερευαισθησίας, που προκαλείται λόγω αποικισμού του 

βρογχικού δένδρου από τα είδη του Aspergillus.2 Εμφανίζε-

ται στο 1−2% των ασθματικών ασθενών (στο 15% αυτών 

που έχουν ευαισθητοποιηθεί στον Α. fumigatus) και στο 

7−35% των ασθενών με κυστική ίνωση.70−75 Ακολουθεί 

την ίδια πορεία με το κλασικό άσθμα, με μια μοναδική 

κυτταρική ανοσιακή αντίδραση και ανατομοπαθολογικά 

ευρήματα που δημιουργούνται από την αντίδραση των 

Τ-κυττάρων.76,77 Οι συνέπειές της ποικίλλουν από το άσθμα 

ως τη θανατηφόρα καταστροφή των πνευμόνων και οι βιο-

ψίες πνεύμονα εμφανίζουν πυκνά ηωσινοφιλικά διηθήματα 

στο πνευμονικό παρέγχυμα και απόφραξη των βρόγχων 

από βύσματα βλέννης.78

Κλινικά, η ΑΒΠΑ εκδηλώνεται με βρογχικό άσθμα, που 

συχνά συνοδεύεται από πυρετό και απόχρεμψη καφεοει-

δών, βλεννωδών πτυέλων. Η ΑΒΠΑ μπορεί να συνοδεύεται 

από αλλεργική μυκητιασική παραρρινοκολπίτιδα,60 που 

εκδηλώνεται ως χρονία ιγμορίτιδα με πυώδεις εκκρίσεις. 

Μπορεί επίσης να εκδηλωθεί με αιμόπτυση ή ως δυσκολία 

φαρμακευτικής ρύθμισης του άσθματος και αδυναμία μεί-

ωσης των χορηγούμενων από το στόμα κορτικοειδών.60 

Ακτινολογικά, στα πρώιμα στάδια εμφανίζονται περιπυ-

λαίες μαλακές σκιάσεις, με υποτροπιάζοντα, μεταναστευτικό 

ή επίμονο χαρακτήρα. Με την πρόοδο της νόσου παρατη-

ρούνται κεντρικές βρογχεκτασίες και παρεγχυματική ίνωση.13 

Η τελευταία επιπλοκή γίνεται ορατή στην ακτινογραφία 

θώρακος με την εικόνα του σημείου των «δακτύλων με 

γάντια», που αντιστοιχεί σε ενσφήνωση βλέννης στους 

κεντρικούς βρογχεκτασικούς βρόγχους, οι οποίοι έχουν 

διαταθεί και καταστραφεί από τη φλεγμονώδη διεργασία. 

Άλλα ευρήματα στην προχωρημένη νόσο είναι οι κοιλότη-

τες, οι όζοι και η μεταποφρακτική απώλεια όγκου. Η HRCT 

θώρακος είναι πιο ευαίσθητη εξέταση, ενώ οι περιφερικοί 

αεραγωγοί χαρακτηριστικά παραμένουν άθικτοι.13

Η ΑΒΠΑ είναι μια νόσος δύσκολα διαγνωσκόμενη, για 
τη διάγνωση της οποίας απαιτούνται τα παρακάτω κριτή-
ρια: άσθμα, περιφερική ηωσινοφιλία (>1000/mm3), θετική 
άμεση δερματική αντίδραση στο αντιγόνο του A. fumigatus 
σε 15±5 min, ιζηματίνες (IgG και IgM) και IgE αντισώματα 
έναντι του A. fumigatus, αυξημένη ολική IgE (>1 μg/mL) 
στον ορό, ιστορικό πνευμονικών διηθημάτων και κεντρι-
κές βρογχεκτασίες. Δευτερεύοντα κριτήρια αποτελούν 
η απομόνωση Α. fumigatus στην καλλιέργεια πτυέλων, η 
καφεοειδής απόχρεμψη που περιλαμβάνει ηωσινόφιλα και 
κρυστάλλους Charcot-Leyden, και οι θετικές δερματικές 
αντιδράσεις μετά από 6±2 ώρες.68,70,74,78−85 Όλα τα παραπάνω 
κριτήρια δεν είναι ειδικά και σπάνια απαντώνται την ίδια 
χρονική στιγμή σε έναν ασθενή.80,81,86−89 Οι κεντρικές βρογ-
χεκτασίες, για παράδειγμα, παρατηρούνται μόνο στα όψιμα 
στάδια της νόσου,77,90 ενώ η διαγνωστική αξία ορισμένων 
κριτηρίων, όπως η ηωσινοφιλία, τα ακτινολογικά ευρήματα 
και οι ιζηματίνες, μπορεί να εξαρτώνται από την ομάδα και 
την ηλικία των ασθενών.82,91−94 Απεναντίας, σε ορισμένους 
ασθενείς με κυστική ίνωση παρατηρείται καταστροφή του 
βρογχικού βλεννογόνου λόγω έκθεσης σε Aspergillus, αν 
και τα παραπάνω κριτήρια παραμένουν αρνητικά.95 

Η ενσφήνωση βλέννης σε ένα διατεταμένο βρόγχο 

μπορεί να δώσει την εντύπωση μάζας και για το λόγο αυτόν, 

στους ανωτέρω ασθενείς απαιτείται διαθωρακική βιοψία 

με βελόνη, προκειμένου να ληφθούν πληροφορίες που θα 

υποβοηθήσουν τη διάγνωση.60 Η ΑΒΠΑ μπορεί να εμφανιστεί 

επίσης σε έδαφος χρονίας ηωσινοφιλικής πνευμονίας, κοκ-

κιωματώδους βρογχίτιδας ή αποφρακτικής βρογχιολίτιδας 
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με οργανωτική πνευμονία (BOOP), όπου πάλι χρειάζεται 
διαβρογχική ή ανοικτή βιοψία προκειμένου να διαγνωστούν 
τα επίμονα πνευμονικά διηθήματα με ή χωρίς ενσφήνωση 
βλέννης.60 Στα πλαίσια μιας σωστής διερεύνησης, αρχικά θα 
πρέπει να εφαρμοστούν ενδοδερμικές δοκιμασίες ή prick 
tests, προκειμένου να διερευνηθεί μια υπερευαισθησία 
στον Aspergillus, και μετά να ακολουθήσουν οι επεμβατικές 
μέθοδοι, καθότι μια αρνητική δερματική αντίδραση μπορεί 
να αποκλείσει τη διάγνωση της ΑΒΠΑ.60 Η ιστοπαθολογική 
εικόνα των δειγμάτων από χειρουργική βιοψία χαρακτηρί-
ζεται από ύπαρξη βλέννης και εκφυλισμένων ηωσινοφίλων 
στους αεροφόρους αγωγούς, καθώς και χαρακτηριστικών 
διαφραγματοφόρων υφών Aspergillus, διαμέτρου 2−4 μm, 
με μια γωνία των διχοτόμων διακλαδώσεων 45ο.13

Παρά το γεγονός ότι οι υποτροπές των ασθενών με 
ΑΒΠΑ μπορούν να αντιμετωπιστούν με χορήγηση κορ-
τικοειδών, μερικοί από αυτούς ενδέχεται να εμφανίσουν 
μακροπρόθεσμες επιπλοκές, όπως κεντρικές βρογχεκτασίες, 
μη αναστρέψιμη απόφραξη αεραγωγών, ασπεργίλλωμα, 
πνευμονική ανεπάρκεια και, τελικά, αναπνευστική ανεπάρ-
κεια. Η προϊούσα αυτή πορεία της ΑΒΠΑ χαρακτηρίζεται 
από 5 στάδια:13,60 οξεία νόσο, αποδρομή, παρόξυνση 
(επιδείνωση ή υποτροπή), κορτικοεξαρτώμενο άσθμα και 
τελικού σταδίου ίνωση.

Η ΑΒΠΑ απαιτεί αντιμετώπιση με κορτικοειδή από το 
στόμα. Τα εισπνεόμενα κορτικοειδή δεν αρκούν.60 Πρό-
σφατες μελέτες έχουν δείξει ένα δυνητικό όφελος από 
την παράλληλη χορήγηση ιτρακοναζόλης (200−400 mg/
ημέρα), η οποία μπορεί να βοηθήσει στην ταχύτερη διάλυ-
ση των πνευμονικών διηθημάτων και την υποχώρηση των 
συμπτωμάτων, διευκολύνοντας τη μείωση της δόσης των 
κορτικοειδών και τη συντόμευση της θεραπείας με αυτά.60 
Οι ασθενείς που παρουσιάζουν και αλλεργική μυκητιασική 
παραρρινοκολπίτιδα βοηθούνται από τη χειρουργική/ενδο-
σκοπική αφαίρεση ρινικών πολυπόδων και πεπαχυσμένης 
βλέννης, παράλληλα με τη θεραπεία με κορτικοειδή.60 
Η θεραπεία της ΑΒΠΑ διαρκεί αρκετούς μήνες. Καθώς 
μειώνεται η δόση των από του στόματος χορηγούμενων 
κορτικοειδών, εισπνεόμενα κορτικοειδή μπορούν να δοθούν 
για τον καλύτερο έλεγχο του άσθματος.

Η μέτρηση των επιπέδων IgE είναι ένας χρήσιμος τρόπος 
παρακολούθησης της απάντησης στη θεραπεία και της 
πρόβλεψης πιθανών υποτροπών. Τα επίπεδα πρέπει να 
μετρώνται κάθε 1−2 μήνες κατά τη διάρκεια της προσβολής 
και κάθε 3 μήνες στα μεσοδιαστήματα, και αυτό επειδή στο 
35% των ασθενών η επιδείνωση μπορεί να είναι ασυμπτω-

ματική αλλά να οδηγήσει σε πνευμονική ίνωση.60

4.5. Αλλεργική παραρρινοκολπίτιδα

Η αλλεργική παραρρινοκολπίτιδα παρουσιάζει ιστο-

λογικά χαρακτηριστικά παρόμοια με αυτά της ΑΒΠΑ.96 

Εμφανίζεται συνήθως ως παραρρινοκολπίτιδα που δεν 

απαντά στη συνήθη θεραπεία με κοινή αντιβίωση, συχνά 

σε συνδυασμό με ρινικούς πολύποδες,58 ενώ μπορεί να 

συνυπάρχει και με ΑΒΠΑ.97

Οι ακτινογραφίες δείχνουν σκιάσεις στους παραρρίνιους 

κόλπους και η αξονική τομογραφία σκιάσεις μαλακών ιστών 

που πληρούν τους παραρρίνιους κόλπους, χωρίς ενδείξεις 

οστικών βλαβών.58

Οι δερματικές δοκιμασίες και τα ορολογικά ευρήματα 

είναι παρόμοια με εκείνα της ΑΒΠΑ.58

Η θεραπεία με κορτικοειδή από το στόμα είναι αποτε-

λεσματική και μειώνει την ανάγκη για χειρουργική παρέμ-

βαση, αν και μπορεί να χρειαστεί μια αρχική αφαίρεση του 

νεκρωτικού υλικού από τους παραρρίνιους κόλπους.98

4.6. Βρογχοκεντρική κοκκιωμάτωση

Αν και αρχικά θεωρήθηκε ότι η βρογχοκεντρική κοκ-

κιωμάτωση (ΒΚ) αποτελούσε μια ξεχωριστή κατηγορία 

πνευμονικής αγγειίτιδας και κοκκιωμάτωσης, σήμερα πι-

στεύεται ότι είναι μια μη ειδική αντίδραση του πνεύμονα 

σε μια μεγάλη ποικιλία ερεθισμάτων, μεταξύ των οποίων 

και η ΑΒΠΑ.13,99,100

Περίπου το 1/3 των ασθενών με ΒΚ εμφανίζει συμπτώ-

ματα άσθματος και περιφερική ηωσινοφιλία, με όζους ή 

μάζες καθώς και πυκνωτικές εστίες στην ακτινογραφία 

θώρακος,57 και σε αυτούς τους ασθενείς η εμφάνιση ΒΚ 

θεωρείται σπάνια εκδήλωση της ΑΒΠΑ.60,100

Η ΒΚ είναι δύσκολο να διαγνωστεί χωρίς χειρουργική 

βιοψία. Η παθολογοανατομική βλάβη χαρακτηρίζεται από 

νέκρωση και διήθηση από μεικτούς πληθυσμούς φλεγμο-

νωδών κυττάρων με χαρακτηριστικά κοκκιώματος, το οποίο 

προσβάλλει τους μικρούς βρόγχους και τα βρογχιόλια99,100 
και μπορεί να συνδυάζεται με χρόνιες φλεγμονώδεις αλλοι-

ώσεις και ηωσινοφιλική διήθηση του παρεγχύματος,13 χωρίς 

αγγειίτιδα.99,100 Η ΒΚ είναι διάγνωση αποκλεισμού, καθότι 

παρόμοια ιστολογική εικόνα μπορεί να προκληθεί από 

λοιμώξεις, αλλά και από άλλες φλεγμονώδεις παθήσεις.

Η θεραπεία της ΒΚ βασίζεται στη χορήγηση κορτικοει-

δών. Μολονότι οι ασθενείς ανταποκρίνονται καλά σε αυτή 

τη θεραπεία, μπορεί να απαιτηθεί και χορήγηση κυκλοφω-

σφαμίδης ή χειρουργική εκτομή μεγάλων μαζών.13,57

4.7. Οξεία διηθητική πνευμονική ασπεργίλλωση

Η οξεία διηθητική πνευμονική ασπεργίλλωση (ΟΔΠΑ) 

είναι μια ταχέως επιδεινούμενη, συνήθως καταληκτική 

λοίμωξη από Aspergillus των σοβαρά ανοσοκατασταλμένων 
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ασθενών. Στην κατηγορία αυτή εντάσσονται οι ασθενείς 

με σοβαρή ουδετεροπενία, οι ασθενείς που έχουν δεχθεί 

μεταμόσχευση του μυελού των οστών ή άλλων συμπαγών 

οργάνων (ήπατος 1−10%, καρδιάς-πνεύμονα 5−25%, καρ-

διάς-νεφρών <10%),13 οι ασθενείς με προχωρημένο AIDS 

ή χρονία κοκκιωματώδη νόσο και οι ασθενείς που υπο-

βάλλονται σε εντατική χημειοθεραπεία λόγω λευχαιμίας.60 

Παρά το γεγονός ότι έχει περιγραφεί και σε ανοσοεπαρκή 

άτομα, η ΟΔΠΑ προσβάλλει αυτή την πληθυσμιακή ομάδα 

εξαιρετικά σπάνια.60 

Η φλεγμονώδης νόσος χαρακτηρίζεται από διήθηση των 

αγγείων, με αποτέλεσμα να δημιουργούνται πολυεστιακές 

διηθήσεις, συχνά σφηνοειδείς, κοιλοτικές, με την ευρεία βάση 

προς τον υπεζωκότα. Διασπορά σε άλλα όργανα, κυρίως 

στο κεντρικό νευρικό σύστημα, μπορεί να παρατηρηθεί και 

η συνολική θνητότητα ανέρχεται στο 80−100%.13

Η ΟΔΠΑ τυπικά εκδηλώνεται με πυρετό, βήχα με βλεννο-

πυώδη απόχρεμψη, δύσπνοια, πλευριτικό άλγος, ταχύπνοια, 

ταχέως επιδεινούμενη υποξυγοναιμία και ορισμένες φορές 

αιμόπτυση, σε ασθενείς με παρατεταμένη ουδετεροπενία ή 

βαριά ανοσοκαταστολή. Σε βαριά ανοσοκαταστολή, όμως, 

ο πυρετός μπορεί να απουσιάζει, ενώ η κλινική εξέταση 

ενδέχεται να είναι φυσιολογική.7 Μετά από μεταμόσχευση 

μυελού η ΟΔΠΑ μπορεί να έχει διφασική κατανομή,13,60 

πρώιμα στην παρατεταμένη ουδετεροπενία και όψιμα, μετά 

από την εμφύτευση, στα πλαίσια αντιμετώπισης της απόρ-

ριψης του μοσχεύματος με υψηλές δόσεις κορτικοειδών. 

Στους ασθενείς με καταστολή του μυελού εμφανίζεται ως 

παρατεταμένος πυρετός, σε συνδυασμό με πνευμονικές 

διηθήσεις παρά την ευρέος φάσματος ακολουθούμενη 

αντιβιοτική αγωγή. Άλλοι παράγοντες κινδύνου, που σχε-

τίζονται με ανάπτυξη ΟΔΠΑ, είναι η προηγούμενη μυκη-

τιασική λοίμωξη, η χρήση αντιβιοτικών ευρέος φάσματος 

και η συνυπάρχουσα λοίμωξη από CMV.13

Τα ακτινολογικά ευρήματα της ΟΔΠΑ ποικίλλουν από 

μονήρη ή πολλαπλά οζίδια, με ή χωρίς σχηματισμό κοι-

λότητας, έως διάχυτα και μεγάλα κυψελιδικά διηθήματα, 

συνήθως αμφοτερόπλευρα όσο εξελίσσεται η νόσος. Η 

HRCT είναι η πλέον ευαίσθητη και ειδική για τη διάγνωση 

της ΟΔΠΑ εξέταση και μπορεί να διακρίνει οζώδη ή διάμεσα 

ευρήματα. Σε ουδετεροπενικούς ασθενείς, ένα οζίδιο που 

περιβάλλεται από μια περιοχή θολής υάλου, η οποία αντι-

προσωπεύει αιμορραγία (εικόνα δίκην «φωτοστεφάνου»), 

είναι εξαιρετικά ειδικό.2,13,19,60,101−104 Ένα άλλο χαρακτηριστικό 

σημείο της ΟΔΠΑ είναι ο σχηματισμός «ημισελήνου», που 

αντιπροσωπεύει πνευμονικό έμφρακτο από αγγειακή διή-

θηση και νέκρωση του ιστού, το οποίο κατά την επούλωση 

συλλέγει αέρα μεταξύ φυσιολογικού και παθολογικού 

πνευμονικού παρεγχύματος.13,60 Σφηνοειδή, κοιλοτικά, με 

τη βάση προς τον υπεζωκότα διηθήματα μπορεί επίσης να 

παρατηρηθούν ως αποτέλεσμα πνευμονικών εμφράκτων 

οφειλόμενων σε Aspergillus. Παρά τα χαρακτηριστικά 

σημεία στην HRCT, η μη ανεύρεσή τους δεν αποκλείει με 

βεβαιότητα την ανάγκη για επιπλέον έλεγχο.60 

Η χρησιμοποίηση καλλιεργειών ή μικροσκοπικής εξέτασης 

δειγμάτων από τις αεροφόρες οδούς είναι αμφιλεγόμενη, 

λόγω της πιθανότητας απλού αποικισμού και όχι λοίμω-

ξης. Η παρουσία όμως A. fumigatus σε δείγματα ασθενών 

υψηλού κινδύνου είναι ενδεικτική λοίμωξης και αυτό 

υποστηρίζεται από μια πληθώρα στατιστικών μελετών στη 

διεθνή βιβλιογραφία.16,105−109 Η ευαισθησία της καλλιέργειας 

πτυέλων αυξάνεται με τη συλλογή τουλάχιστον 3 θετικών 

συνεχόμενων δειγμάτων.60 Τα αποτελέσματα της εξέτασης 

του BAL διαφέρουν στις διάφορες μελέτες και μια θετική 

εξέταση εκπλύματος δεν συμπίπτει απαραίτητα με θετική 

εξέταση πτυέλων και αντίστροφα.2,106,108,110 Η εξέταση PCR 

σε BAL για Aspergillus, πάντως, συνοδεύεται από υψηλή 

ειδικότητα και αρνητική προγνωστική αξία,111 ενώ μπορεί 

να αναδείξει συνυπάρχουσα λοίμωξη από Pseudomonas 

aeruginosa, P. carinii ή CMV.60 

Η μέτρηση των αντισωμάτων κατά του Aspergillus 

συχνά είναι μη βοηθητική, λόγω της περιορισμένης ικα-

νότητας αντισωματικής απάντησης των ασθενών ή της 

καθυστέρησής της σε σχέση με την κλινική λοίμωξη.13,60 

Η εφαρμογή τεχνικών ορολογικού ελέγχου πλάσματος 

και ούρων (γαλακτομαννάνη) τελεί υπό διερεύνηση και 

μπορεί να αποδειχθεί χρήσιμη στην πρώιμη διαπίστωση 

της νόσου.60 Οι περισσότερες τεχνικές μέχρι σήμερα έχουν 

χαμηλή αρνητική προγνωστική αξία.13

Σε περιφερική εντοπισμένη οζώδη ασπεργίλλωση, η 

καθοδηγούμενη βιοψία μέσω αξονικής τομογραφίας είναι 

προτιμότερη.7,13 Η διαβρογχική βιοψία είναι σε θέση να βο-

ηθήσει στη διάγνωση, αλλά πολλές φορές δεν είναι εφικτή 

λόγω της συχνά συνυπάρχουσας θρομβοπενίας. Η ανοικτή 

βιοψία πνεύμονα και η βιντεο-υποβοηθούμενη θωρακοσκο-

πική χειρουργική (VATS) μπορεί να αποδειχθούν οι μόνες 

μέθοδοι για τη συλλογή δειγμάτων αρκετά μεγάλων για 

επιβεβαίωση της διάγνωσης.60 Παρόλα αυτά, η σημαντική 

αξία της ακριβούς διάγνωσης δεν πρέπει να υπερτονίζεται 

και η επιλογή των ασθενών που θα υποβληθούν σε αυτές 

τις εξετάσεις οφείλει να γίνεται με μεγάλη προσοχή.13 

Ιστοπαθολογικά, στην ΟΔΠΑ αναδεικνύονται τα χαρα-

κτηριστικά διαφραγμάτια υφής, οξείες φλεγμονώδεις διη-

θήσεις και νέκρωση ιστών, με περιστασιακά κοκκιώματα και 

αγγειακή διήθηση,60 ανάλογα με την ανοσιακή κατάσταση 

του ασθενούς και την ικανότητά του για ουδετεροφιλική 

απάντηση στη λοίμωξη.1

Λόγω της μεγάλης θνητότητας, προληπτικά μέτρα 

(εφαρμογή σωματιδιακών φίλτρων αέρα υψηλής αποτε-
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λεσματικότητας, σωμάτια σταθερής ροής αέρα, αποφυγή 

κατανάλωσης οργανικού αμαγείρευτου φαγητού και ορ-

θολογική χρήση αντιβιοτικών και κορτικοειδών) και ταχεία 

έναρξη της αγωγής μπορεί να σώσουν ζωές ασθενών.60 Η 

έναρξη της θεραπείας θα πρέπει να γίνεται είτε με βάση 

τη σαφή κλινική διάγνωση, είτε εμπειρικά στους ασθενείς 

υψηλού κινδύνου με υψηλή ή μέτρια πιθανότητα λοίμωξης.2,60 

Στους ασθενείς με μεταμόσχευση συμπαγών οργάνων, 

στους οποίους καλλιεργείται Aspergillus στα πτύελα χωρίς 

να υπάρχουν ενδείξεις πνευμονίας, μπορεί να χορηγηθεί 

εισπνεόμενη αμφοτερικίνη Β.60 Όταν όμως σε ασθενή υψη-

λού κινδύνου υπάρχει συμβατή κλινική εικόνα, συνιστάται 

εμπειρική θεραπεία με αμφοτερικίνη Β παράλληλα με τη 

διερεύνηση.60 Η αμφοτερικίνη Β χορηγείται σε μία δόση των 

0,1−1 mg/kg. Συνιστάται μια δοκιμαστική δόση του 1 mg 

σε 20 mL εντός 30 min και χορήγηση της συμπληρωματικής 

δόσης, στη συνέχεια, εντός 6 ωρών.13 Σε βαρέως πάσχοντες 

μπορεί να χορηγηθεί σε 4 δόσεις εντός 40 ωρών, με δόση 

1 mg/kg ανά 6 ώρες (το μέγιστο 50 mg). Η διάρκεια της 

θεραπείας με αμφοτερικίνη Β κυμαίνεται από 1 μέχρι και 

3 μήνες, ανάλογα με τη βαρύτητα της νόσου. Η προετοι-

μασία με παρακεταμόλη, αντιισταμινικά ή υδροκορτιζόνη 

μπορεί να βοηθήσει στην αντιμετώπιση των συστηματικών 

ανεπιθύμητων ενεργειών, η νεφρική δυσλειτουργία όμως 

είναι αναπόφευκτη και, αναλόγως του βαθμού της, μπορεί 

να επιβάλλει τη διακοπή της θεραπείας.13 Η λιποσωμική 

αμφοτερικίνη, που έχει λιγότερες ανεπιθύμητες ενέργειες, 

και η ιτρακοναζόλη αντικαθιστούν την αμφοτερικίνη Β σε 

αυτή την περίπτωση. Η ταυτόχρονη χορήγηση ιτρακοναζόλης 

και αμφοτερικίνης είναι αμφιλεγόμενη, καθότι μειώνονται 

οι θέσεις πρόσδεσης της δεύτερης και ως εκ τούτου η 

δραστικότητά της. Προσοχή χρειάζεται και σε περίπτωση 

προηγούμενης θεραπείας με φαρμακευτικά προϊόντα της 

οικογένειας των αζολών.60 Νέα φαρμακευτικά προϊόντα, 

όπως η βορικοναζόλη και η ραβουκοναζόλη, έχουν εμφα-

νιστεί στο εμπόριο και μπορούν να χρησιμοποιηθούν όταν 

οι άλλες θεραπείες έχουν αποτύχει, χωρίς να στερούνται 

όμως ανεπιθύμητων ενεργειών. Αν είναι εφικτό, πρέπει 

να μειωθεί παράλληλα το επίπεδο της ανοσοκαταστολής 

μέσω αιμοποιητικών αυξητικών παραγόντων ή μείωσης/

διακοπής των κορτικοειδών.

Η χειρουργική θεραπεία στην ΟΔΠΑ με διάσπαρτη νόσο 

έχει θέση μόνο στην περίπτωση αγγειακής προσβολής 

και εμφάνισης απειλητικής για τη ζωή αιμόπτυσης.13,112 

Προληπτικά, μπορεί επίσης να αφαιρεθεί μια πιθανή πηγή 

–δυνητικά θανατηφόρας– μελλοντικής λοίμωξης, σε ασθενείς 

με εντοπισμένη λοίμωξη που πρόκειται να λάβουν έντονη 

ανοσοκαταστολή ή μεταμόσχευση μυελού, λαμβάνοντας 

υπόψη τους κινδύνους αιμορραγίας και επινέμησης του 

υπεζωκότα.13

 4.8. Τραχειοβρογχική ασπεργίλλωση

Ορισμένοι ανοσοκατασταλμένοι ασθενείς, κυρίως λήπτες 

μοσχεύματος, με διαταραγμένη βλεννοκροσσωτή κάθαρση 

και πτωχό αντανακλαστικό βήχα αναπτύσσουν τραχειο-

βρογχική ασπεργίλλωση (ΤΒΑ). Η ΤΒΑ αρχίζει με αποικισμό 

από Aspergillus, που εξελίσσεται σε τραχειοβρογχίτιδα, πιο 

βαριά εξέλκωση και μια αυξανόμενη σοβαρή φλεγμονώδη 

απάντηση, που οδηγεί σε δημιουργία μεμβρανών με βλεν-

νώδη και νεκρωτικό ιστό. Η ΤΒΑ μπορεί να εμφανιστεί σε 

οποιοδήποτε σημείο του βρογχικού δένδρου.7

Η βρογχοσκόπηση με εύκαμπτο βρογχοσκόπιο και 

η λήψη BAL είναι βασικά στοιχεία για τη διάγνωση της 

διηθητικής ασπεργίλλωσης, ιδιαίτερα σε τραχειοβρογχι-

κή νόσο, κατά την οποία η ακτινογραφία θώρακος είναι 

συνήθως φυσιολογική.13 Τα δείγματα από την περιοχή 

αναδεικνύουν συνήθως θετική καλλιέργεια για Aspergillus 

και οι χρώσεις των δειγμάτων για κυτταρολογική εξέταση 

(χρώση Grocott) είναι επίσης θετικές. Εάν δεν υπάρχουν 

διαταραχές πηκτικότητας, θα πρέπει να λαμβάνονται βιοψίες 

από αυτές τις περιοχές.13

Η διαγνωστική διερεύνηση και η θεραπευτική αντι-

μετώπιση της τραχειοβρογχικής ασπεργίλλωσης είναι 

παραπλήσιες με αυτές της ΟΔΠΑ.

4.9.	Χρονία νεκρωτική πνευμονική ασπεργίλλωση 
	 (ημιδιηθητική ασπεργίλλωση)

Η χρονία νεκρωτική πνευμονική ασπεργίλλωση (ΧΝΠΑ) 

είναι μια υποξεία διεργασία, που παρατηρείται σε ασθενείς 

με μερικού βαθμού ανοσοκαταστολή, όπως αυτή που εμ-

φανίζεται σε υποκείμενη πνευμονική πάθηση, αλκοολισμό 

και χρονία χρήση κορτικοειδών, αν και έχει αναφερθεί και 

σε ανοσοεπαρκείς ασθενείς.113 Καθότι ασυνήθιστη, η ΧΝΠΑ 

συχνά παραμένει αδιάγνωστη για εβδομάδες ή μήνες και 

προκαλεί μια προοδευτική κοιλοτική πνευμονική διήθη-

ση. Συχνά ανευρίσκεται στη νεκροψία.60 Η θνητότητά της 

ανέρχεται σε 10−40%, ενώ φθάνει το 100% όταν μένει 

αδιάγνωστη για μεγάλο χρονικό διάστημα.60

Η ΧΝΠΑ εκδηλώνεται ως υποξεία πνευμονία, που δεν 

ανταποκρίνεται στην αντιβιοτική θεραπεία, με σταδια-

κή επιδείνωση και σχηματισμό κοιλοτήτων σε περίοδο 

εβδομάδων ή μηνών. Οι ασθενείς έχουν υποκείμενες 

παθήσεις, όπως κορτικο-εξαρτώμενη χρονία αποφρακτική 

πνευμονοπάθεια, διάχυτη διάμεση πνευμονοπάθεια, χρονία 

κοκκιωματώδη νόσο, νόσο του κολλαγόνου ή αλκοολισμό. 

Οι κλινικές εκδηλώσεις μπορεί να περιλαμβάνουν πυρετό, 

βήχα, νυκτερινούς ιδρώτες και απώλεια βάρους. Οι ασθενείς 

συνήθως έχουν λάβει παρατεταμένα σχήματα αντιβιοτικής 

αγωγής και σε ορισμένες περιπτώσεις εμπειρική αντιφυμα-
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τική αγωγή, χωρίς ανταπόκριση.60 Μπορεί να εμφανιστεί 

αιμόπτυση, ενώ ο ακτινογραφικός έλεγχος παρουσιάζει 

στοιχεία πνευμονικής πύκνωσης. 

Η διαγνωστική διερεύνηση και η θεραπευτική αντιμε-

τώπιση είναι παραπλήσιες με αυτές της ΟΔΠΑ.

4.10. Διασπαρμένη νόσος

Το κεντρικό νευρικό σύστημα προσβάλλεται πολύ συχνά 

στην ΟΔΠΑ και η προσβολή αυτή αφορά σε ισχαιμικά και 

αιμορραγικά έμφρακτα, μονήρη ή πολλαπλά αποστήματα 

στον εγκέφαλο, την παρεγκεφαλίδα και σπάνια το νωτιαίο 

μυελό.114−117 Η ΟΔΠΑ μπορεί να προκαλέσει επισκληρίδιο 

απόστημα και θα πρέπει να περιλαμβάνεται στη διαφορική 

διάγνωση μεταμοσχευμένων ασθενών με χρόνιο άλγος στην 

πλάτη.114,118 Επίσης, μπορεί να προκαλέσει ενδοφθαλμίτιδα, 

η διάγνωση της οποίας γίνεται με μικροσκοπική εξέταση 

και καλλιέργεια του υαλοειδούς υγρού.114,119

Χαρακτηριστικά είναι επίσης τα εμβολικά επεισόδια 

σε διάφορα άλλα όργανα και τα περιφερικά αγγεία των 

άκρων. Αιματογενής διασπορά της λοίμωξης στο δέρμα 

προκαλεί υποδόρια οζίδια, από τη βιοψία των οποίων 

επιτυγχάνεται η γρήγορη διάγνωση.114 Στο 10−15% των 

περιπτώσεων προσβάλλεται ο γαστρεντερικός σωλήνας 

και εξαιτίας των ελκών του εντερικού βλεννογόνου εμ-

φανίζεται εντερορραγία και μερικές φορές διάτρηση.114 

Προσβολή ενός οργάνου χωρίς άλλη εμφανή εντόπιση 

είναι σπάνια. Η προσβολή του νεφρού, που έχει αναφερθεί 

σε ασθενείς με κακοήθειες, σακχαρώδη διαβήτη ή χρήστες 

ναρκωτικών ουσιών, είναι σπάνια και χαρακτηρίζεται από 

μικροαποστήματα ενδεικτικά αιματογενούς διασποράς, 

δεν αποκλείεται όμως και η ανιούσα λοίμωξη σε ασθενείς 

με συνυπάρχουσα παθολογία.114

Η ακτινολογική εικόνα δείχνει είτε διάχυτη βρογχοπνευμο-

νία είτε οζώδεις σκιάσεις ή αποστήματα και ασπεργιλλώματα. 

Οι καλλιέργειες πτυέλων, ρινικών εκκρίσεων και αίματος 

αποδεικνύονται θετικές σε ελάχιστες μόνο περιπτώσεις 

διάχυτης ασπεργίλλωσης. Εντούτοις, η απομόνωση του 

Aspergillus από τα πτύελα και το βρογχικό έκπλυμα μετά 

από βρογχοσκόπηση θα πρέπει να θεωρείται αρκετά εν-

δεικτική της πιθανότητας συστηματικής ασπεργίλλωσης, 

κυρίως σε μεταμοσχευμένους ασθενείς.

Φαρμακευτικά, η συστηματική νόσος αντιμετωπίζεται 

όπως η ΟΔΠΑ.114 Τα πλεονεκτήματα της χειρουργικής εκτο-

μής σε περίπτωση εγκεφαλικής ασπεργίλλωσης δεν είναι 

σαφή.114,115 Παρόλα αυτά, οι περισσότεροι επιβιώσαντες 

ασθενείς, που αναφέρονται στη βιβλιογραφία, αντιμετωπί-

στηκαν με συνδυασμό αντιμυκητιασικής χημειοθεραπείας 

και νευροχειρουργικής εκτομής.114,117,120,121 Πιστεύεται ότι η 

εκτομή των εστιών λοίμωξης που επιμένουν είναι επιτακτική, 

όταν πρόκειται για εγκεφαλικό απόστημα ή πνευμονικές 

βλάβες καλά περιχαρακωμένες.

4.11. Εμπυηματική ασπεργίλλωση

Η εμπυηματική ασπεργίλλωση (ΕΑ) αποτελεί μια σπάνια 

κλινική οντότητα, η οποία εμφανίζεται κυρίως σε ασθενείς 

με παλαιά φυματιώδη λοίμωξη μετά από θωρακοπλα-

στική επέμβαση ή λήψη κυτταροστατικών φαρμάκων. Η 

υπεζωκοτική διήθηση του Aspergillus συμβαίνει συνήθως 

ως όψιμη επιπλοκή θωρακοπλαστικής για φυματίωση, 

συχνά σε συνδυασμό με βρογχοπλευρικό συρίγγιο, ή ως 

επιπλοκή πνευμονεκτομής με επέκταση της λοίμωξης 

μέσω του αποικισμένου κολοβώματος.122,123 Η αύξηση των 

ανοσοκατασταλμένων ασθενών ανέδειξε την ΕΑ ως μια 

συνήθη επιπλοκή της διηθητικής ασπεργίλλωσης. Σπάνια 

η ΕΑ μπορεί να προκληθεί από ρήξη μιας κοιλοτικής 

ασπεργίλλωσης στην υπεζωκοτική κοιλότητα.122

Η θεραπευτική προσέγγιση της ΕΑ συνίσταται σε πρώιμη 

χορήγηση αμφοτερικίνης Β ή ιτρακοναζόλης και εκκένω-

ση της συλλογής. Παχύρρευστο ή πυώδες υγρό χρήζει 

παροχέτευσης με σωλήνα. Επιτυχημένη αντιμετώπιση, με 

εξαιρετική κλινική και ακτινολογική βελτίωση, έχει αναφερ-

θεί και μετά από εκκένωση της συλλογής, ενδοπλευρική 

και ενδοφλέβια έγχυση αμφοτερικίνης Β και συνέχιση της 

αγωγής με ιτρακοναζόλη.123

5. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ

Τα τελευταία χρόνια έχει επέλθει μια δραματική αύξηση 

της επίπτωσης του Aspergillus στον άνθρωπο, ως αποτέ-

λεσμα της όλο και πιο δραστικής ανοσοκατασταλτικής 

θεραπείας. Ο A. fumigatus έχει αναδειχθεί στον πλέον 

σημαντικό αερομεταδιδόμενο παθογόνο παράγοντα στις 

αναπτυγμένες χώρες, προκαλώντας μια σημαντική αύξηση 

της θνητότητας από λοιμώξεις που ήταν άγνωστες πριν 

από 20 χρόνια. Παλαιότερα, εμφανιζόταν ως εντοπισμένη 

και σχετικά καλοήθης νόσος, ενώ σήμερα η διηθητική 

ασπεργίλλωση αποτελεί μια νόσο που εμφανίζεται όλο 

και συχνότερα, κυρίως σε ασθενείς υπό υψηλού κόστους 

θεραπευτικές αγωγές, και παρουσιάζει συνολική θνητότητα 

>50%, έως και 100% στους ασθενείς που έχουν δεχθεί 

μοσχεύματα.

Παρά τις νεότερες εξελίξεις στη μελέτη του A. fumigatus 

και των παθήσεων στις οποίες εμπλέκεται, είναι σαφές ότι 

υπάρχουν πολλές άγνωστες πτυχές στη συμπεριφορά του 

μύκητα και στην παθογένεια των ανωτέρω νόσων. Εξαιτίας 

της έλλειψης αυτής της γνώσης η αντιμετώπιση των παθή-

σεων που σχετίζονται με τον A. fumigatus γίνεται συνήθως 
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εμπειρικά και με δυσκολία. Για την καλύτερη κατανόηση των 

παθήσεων αυτών θα πρέπει να ανασυνταχθούν οι στρα-

τηγικές της διάγνωσης, της επιδημιολογίας, της θεραπείας 

και της παθογένειάς τους. Η επίτευξη καλύτερων μεθόδων 

ανίχνευσης του μύκητα στα βιολογικά υγρά, η ποσοτικο-

ποίηση των κονιδίων στο νοσοκομειακό περιβάλλον και η 

μελέτη των ανθεκτικών στις αζόλες στελεχών του μύκητα 

θα βοηθούσε στην καλύτερη αντιμετώπιση των παθήσεων 

που σχετίζονται με τον A. fumigatus.
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During recent years a dramatic increase in the impact of Aspergillus on humans has occurred, as a result of the con-

tinuously increasing use of potent immunosuppressive treatment. A. fumigatus has already emerged as the most se-

rious airborne fungal pathogen in the developed countries. Pulmonary infection by Aspergillus is associated with al-

lergic reactions, such as asthma and hypersensitivity pneumonitis, in addition to the colonisation of the bronchial 

tree with allergic bronchopneumonic or invasive aspergillosis, which results. In spite of the latest developments in 

the study of this fungus, there are many unknown aspects as to its behavior and to the pathogenesis of the diseas-

es it causes. Because of this knowledge gap, treatment is usually empirical and is associated with difficulties. In or-

der to understand these diseases better strategies of diagnosis, epidemiology, treatment, and pathogenesis should 

be reviewed. 
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