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Εισαγωγή

η επιληψία αποτελεί κοινό πρόβληµα της παιδι-
κής ηλικίας. με τον όρο επιληψία χαρακτηρίζου-
µε µια οµάδα παθολογικών καταστάσεων που εκ-
δηλώνεται µε τους χρόνιους υποτροπιάζοντες σπα-
σµούς, οι οποίοι εκδηλώνονται µε κινητικές, αισθη-
τικές διαταραχές ή διαταραχές του αυτόνοµου νευ-
ρικού συστήµατος µε ή χωρίς απώλεια συνείδησης. 
η έναρξή τους σε περισσότερο από 50% των περι-

πτώσεων συµβαίνει στην παιδική ηλικία και το πο-
σοστό νοσηρότητας ανέρχεται σε 0,7-1% 1. ανάλο-
γα µε την αιτιολογία, η επιληψία κατηγοριοποιείται 
σε ιδιοπαθή (αγνώστου αιτιολογίας),  συµπτωµατι-
κή (µε υποκείµενη εγκεφαλική νόσο) και κρυπτογε-
νή (υπάρχει αιτιολογικός παράγων αλλά παραµένει 
άγνωστος). γενικά η επιληψία είναι µια πολυπαρα-
γοντική νόσος για την εκδήλωση της οποίας αλλη-
λεπιδρούν περιβαλλοντικοί παράγοντες σε γενετικά 
προδιατεθειµένα άτοµα 2.

Επιληψία και ανοσοποιητικό σύστημα.  
Ανασκόπηση της βιβλιογραφίας.

Γκαμπέτα Αναστασία 1, Καλαμήτσου Σεραφεία 2, Ζαφειρίου Δημήτριος 3, Παύλου Ευάγγελος 1.

1: Β΄ Παιδιατρική Κλινική ΑΠΘ, Νοσοκομείο «ΑΧΕΠΑ», Θεσσαλονίκη.
2: Παιδιατρική Κλινική, Γενικό Νοσοκομείο Γιαννιτσών.
3: Α΄ Παιδιατρική Κλινική ΑΠΘ, Νοσοκομείο Ιπποκράτειο, Θεσσαλονίκη.

Περίληψη
τα τελευταία χρόνια η θεωρία συµµετοχής του ανοσοποιητικού συστήµατος στην παθογένεια των διάφορων 
επιληπτικών συνδρόµων κερδίζει συνεχώς έδαφος. αυτό ενισχύεται από το γεγονός ότι υπάρχει µεγάλος 
αριθµός ασθενών µε επιληψία οι οποίοι δεν απαντούν στη θεραπεία µε τα γνωστά αντιεπιληπτικά φάρµακα, 
καθώς και από το γεγονός ότι σε πολλές περιπτώσεις φαρµακοανθεκτικής επιληψίας οι ασθενείς παρουσιά-
ζουν ικανοποιητική ρύθµιση των κρίσεων µετά τη χορήγηση ανοσοτροποποιητικών παραγόντων. στο παρόν 
άρθρο θα παρουσιαστούν εν συντοµία οι σπουδαιότερες µελέτες που υποστηρίζουν αυτή τη θεωρία. Επιπλέ-
ον θα συζητηθεί και η επίδραση των αντιεπιληπτικών φαρµάκων στον ανοσολογικό µηχανισµό, καθώς και η 
αποτελεσµατικότητα των ανοσοτροποποιητικών παραγόντων.   

Λέξεις κλειδιά: επιληψία, ανοσοποιητικό, αντιεπιληπτικά, ανοσοτροποποιητικά.

Immunological aspects of epilepsy.  
A review of the literature.

Gkampeta Anastasia 1, Kalamitsou Serafia 2, Zafiriou Dimitrios 3

1: 2nd Department of Pediatrics, Aristotle University of Thessaloniki, ‘AHEPA’ General Hospital, Thessaloniki.
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Abstract
In recent years, the concept of an immunological background of some types of epilepsy has been gaining 
an increasing number of supporters. this is implied by the fact that there are a large number of epileptic 
patients with drug-resistance and also in many cases of drug-resistant epilepsy there is a considerable 
reduction in seizure frequency with immunomodulatory treatment. the following article is a briefly review 
of the most significant studies that support this theory. we also discuss the immunological abnormalities 
found in patients receiving atiepileptic therapy and the efficacy of immunomodulatory treatment. 

Key words: epilepsy, immunology, anticonvulsants, immunomodulators.
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Είναι γνωστό ότι οι σπασµοί είναι η κλινική εκδή-
λωση της ανώµαλης και υπερβολικής ηλεκτρικής 
δραστηριότητας του εγκεφάλου, η οποία είναι απο-
τέλεσµα ανισορροπίας στα διεγερτικά και ανασταλ-
τικά ερεθίσµατα των νευρικών κυττάρων. σε αυτή τη 
γνώση στηρίζεται και η δράση των αντιεπιληπτικών 
φαρµάκων 3. ώστόσο, υπάρχει ένα ποσοστό 20-40% 
των ασθενών µε επιληψία οι οποίοι δεν απαντούν στη 
θεραπεία µε τα αντιεπιληπτικά φάρµακα. το γεγονός 
αυτό σε συνδυασµό µε την ύπαρξη ασθενών µε κρυ-
πτογενή επιληψία έθεσε την υποψία για την πιθανό-
τητα ύπαρξης και άλλων  παθοφυσιολογικών µηχα-
νισµών σε ασθενείς µε επιληψία. το ενδιαφέρον έχει 
στραφεί ιδιαίτερα στη συµµετοχή του ανοσοποιητι-
κού συστήµατος στη διαδικασία της επιληπτογένεσης.      

την πιθανότητα συµµετοχής του ανοσολογικού µη-
χανισµού στην παθογένεια των επιληπτικών σπασµών 
µελέτησε πρώτος ο walker το 1969 4. αργότερα, το 
1976 οι ettlinger και lowrie πρότειναν την υπόθεση 
ότι οι διαταραχές στη διεγερσιµότητα των νευρώνων 
σε ασθενείς µε επιληψία ίσως είναι το αποτέλεσµα 
της απάντησης του ανοσολογικού µηχανισµού είτε 
σε κάποιον λοιµογόνο παράγοντα είτε σε αυτοαντι-
γόνα τα οποία προέρχονται από καταστροφή ιστών 
του ίδιου του οργανισµού 5. ακολούθησαν πολλές 
µελέτες τόσο σε ανθρώπους όσο και σε πειραµατό-
ζωα οι οποίες συνδέουν διάφορα επιληπτικά σύνδρο-
µα µε διαταραχές του ανοσοποιητικού συστήµατος, 
χωρίς ωστόσο να έχει βρεθεί ο ακριβής παθοφυσιο-
λογικός µηχανισµός. στη συνέχεια θα αναφερθούµε 
στις σπουδαιότερες µελέτες οι οποίες υποστηρίζουν 
τη συµµετοχή του ανοσοποιητικού συστήµατος στην 
παθογένεια των επιληπτικών σπασµών.   

Ανοσοσφαιρίνες (Immunoglobulins)

Ήδη από τις αρχές του 1970 οι περισσότερες µε-
λέτες καταλήγουν στο συµπέρασµα ότι οι ασθενείς 
µε επιληψία εµφανίζουν χαµηλότερα επίπεδα ανοσο-
σφαιρινών Iga στον ορό, είτε αυτοί λάµβαναν αντι-
επιληπτική αγωγή είτε όχι 6. οι µελέτες αυτές όµως 
υστερούσαν στο γεγονός ότι το δείγµα των ασθενών 
δεν ήταν κατηγοριοποιηµένο ανάλογα µε το είδος του 
επιληπτικού συνδρόµου. η πρώτη αναφορά χαµη-
λών επιπέδων ανοσοσφαιρινών Iga στον ορό ασθε-
νών υπό αγωγή µε αντιεπιληπτικά έγινε το 1971 από 
τους sorrell και συνεργάτες. αρχικά ενοχοποιήθηκε η 
φαινυντοίνη, ενώ µελέτες που ακολούθησαν έδειξαν 
ότι και άλλα αντιεπιληπτικά (βαλπροϊκό οξύ, καρβα-
µαζεπίνη, κλοναζεπάµη) έχουν παρόµοια δράση 7,8. 

το 1988 οι eeg-olofsson και συνεργάτες παρατή-
ρησαν ότι οι ασθενείς µε εστιακή επιληψία εµφάνι-
ζαν σηµαντικά χαµηλότερες τιµές Iga στον ορό συ-
γκριτικά µε την οµάδα ελέγχου, ενώ οι συγγενείς των 
ασθενών αυτών εµφάνιζαν χαµηλά επίπεδα Igμ 9. στα 
ίδια συµπεράσµατα καταλήγουν και οι andermann 
και συνεργάτες το 1991 όταν µελέτησαν τα επίπεδα 

ανοσοσφαιρινών Iga στον ορό 7 ασθενών µε σύν-
δροµο rasmussen και των συγγενών τους 10. ώστό-
σο, καµία από τις παραπάνω µελέτες δεν µπορού-
σε να εξηγήσει αν η µείωση των επιπέδων Iga ήταν 
προδιαθεσικός παράγων για εκδήλωση κάποιου επι-
ληπτικού συνδρόµου ή ήταν απλά ένα αποτέλεσµα 
των σπασµών.

το 2001 οι Caksen και συνεργάτες µελέτησαν τα 
επίπεδα των ανοσοσφαιρινών Iga, ολικής Igg, Igm, 
Ige, IggI, Igg2, Igg3 και Igg4 σε 34 παιδιά µε πυ-
ρετικούς σπασµούς σε σύγκριση µε οµάδα υγιών 
µαρτύρων. σύµφωνα µε τα αποτελέσµατα, τα επίπε-
δα των ανοσοσφαιρινών (κυρίως των Igg2 και Igg4) 
ήταν χαµηλότερα στην οµάδα των παιδιών µε πυρε-
τικούς σπασµούς, γεγονός που θα µπορούσε να ενο-
χοποιηθεί για την παθογένεια των πυρετικών σπα-
σµών ή να συσχετισθεί απλά µε την αυξηµένη συ-
χνότητα λοιµώξεων στα παιδιά αυτά 11.

από τις πιο πρόσφατες µελέτες σε παρόµοια συ-
µπεράσµατα, όσον αφορά τα επίπεδα ανοσοσφαι-
ρινών, καταλήγει και αυτή των terezinha και συνερ-
γατών το 2003 σε παιδιά µε σύνδροµο west (ws) 
και lennox-gastaut (lgs). στα παιδιά αυτά παρα-
τηρήθηκαν χαµηλότερες τιµές Iga στον ορό, καθώς 
και µια γενικότερη διαταραχή στου ανοσοποιητικού 
συστήµατος την οποία θα αναφέρουµε παρακάτω 
εκτενέστερα 12. 

Αντισώματα

tα πρώτα αντισώµατα που συσχετίστηκαν µε κά-
ποιο επιληπτικό σύνδροµο είναι τα αντισώµατα ένα-
ντι των υποδοχέων τύπου 3 του γλουταµικού οξέος 
(glutamate receptor type 3-glur3). η πρώτη ανα-
φορά ανεύρεσης των αντισωµάτων αυτών σε ασθε-
νείς µε σύνδροµο rasmussen έγινε από τους rogers 
και συνεργάτες το 1994, ενώ το 2002 οι montegazza 
και συνεργάτες διαπίστωσαν την ύπαρξη αντισωµά-
των έναντι glur3 τόσο σε ασθενείς µε σύνδροµο 
rasmussen όσο και σε ασθενείς µε εστιακή και ασθε-
νείς µε γενικευµένη επιληψία 13,14. ο ρόλος των υπο-
δοχέων glur3 στην παθογένεια της επιληψίας µελε-
τήθηκε εκτενέστερα το 2008 από τους steenland και 
συνεργάτες 15. βέβαια, ένα σηµαντικό ερώτηµα σε 
αυτήν την υπόθεση είναι ο µηχανισµός µε τον οποί-
ον τα αντισώµατα αυτά εµπλέκονται στην απόπτωση 
των νευρικών κυττάρων. με αυτό το ερώτηµα είχαν 
ασχοληθεί οι  he και συνεργάτες το 1998 οι οποίοι 
εµβολιάζοντας µια οµάδα ποντικών µε πρωτεϊνικό 
διάλυµα υποδοχέων glur3 διαπίστωσαν ότι η υπό 
µελέτη οµάδα των ποντικών ανέπτυξε ένα σύνδρο-
µο µε παρόµοια συµπτωµατολογία µε το σύνδροµο 
rasmussen (εµφάνισαν δηλαδή κλινικά σπασµούς και 
παθολογοανατοµικά στοιχεία εγκεφαλίτιδας µε ταυ-
τόχρονη εµφάνιση αντισωµάτων έναντι των glur3) 
και κατέληξαν στο συµπέρασµα ότι τα αντισώµατα 
έναντι των glur3 διερχόµενα τον αιµατοεγκεφαλικό 
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A. Γκαμπέτα

φραγµό προκαλούν τον κυτταρικό θάνατο των νευ-
ρικών κυττάρων µέσω της ενεργοποίησης του συ-
µπληρώµατος 16.

Όσον αφορά το σύνδροµο rasmussen, πρόκειται 
για µια σπάνια φλεγµονή του εγκεφαλικού παρεγχύ-
µατος η οποία παθολογοανατοµικά χαρακτηρίζεται 
από την διάχυτη παρουσία των τ-λεµφοκυττάρων. 
πρόκειται δηλαδή για µία χρόνια εγκεφαλίτιδα η 
οποία οφείλεται σε ενεργοποίηση του ανοσολογι-
κού µηχανισµού. τυπικά, τα κλινικά χαρακτηριστικά 
του συνδρόµου εµφανίζονται την πρώτη δεκαετία της 
ζωής και αφορούν επιληπτικές κρίσεις (συνήθως φαρ-
µακοανθεκτικές) και προοδευτική έκπτωση των κινη-
τικών και νοητικών λειτουργιών του προσβεβληµέ-
νου τµήµατος του εγκεφαλικού παρεγχύµατος 10,13.   

το 1996 οι bartolomei και συνεργάτες ήταν οι πρώ-
τοι που µελέτησαν την παρουσία των αντισωµάτων 
έναντι των γαγγλιοσιδών gm1 (anti-gm1) στον ορό 
ασθενών µε επιληψία 17. Ήδη από το 1976 είχε απο-
δειχθεί ότι η παρουσία των anti-gm1 αντισωµάτων 
σχετίζεται µε επιληπτικούς σπασµούς 18. ακολούθη-
σαν και άλλες µελέτες που καταλήγουν στο ίδιο συ-
µπέρασµα, οι οποίες όµως αφορούσαν όλες πειρα-
µατόζωα. η πρώτη µελέτη σε ανθρώπους έγινε από 
τους bartolomei και συνεργάτες οι οποίοι µελέτησαν 
64 ασθενείς µε διάφορα επιληπτικά σύνδροµα. σε 4 
ασθενείς ανιχνεύτηκαν anti-gm1 αντισώµατα. και οι 
4 αυτοί ασθενείς εµφάνιζαν εστιακές κρίσεις µε δευ-
τερογενή γενίκευση, φαρµακοανθεκτικότητα στην χο-
ρηγούµενη αντιεπιληπτική αγωγή και ψυχιατρικές δι-
αταραχές. τα αποτελέσµατα αυτά δίνουν ισχυρές εν-
δείξεις ότι πρόκειται για µια οµάδα ασθενών µε πι-
θανά κοινή αιτιοπαθογένεια. 

Έχει επιβεβαιωθεί από πολλές µελέτες ότι οι ασθε-
νείς µε συστηµατικό ερυθηµατώδη λύκο (σΕλ) πα-
ρουσιάζουν συχνότερα επιληψία σε σχέση µε το γε-
νικό πληθυσµό 19,20,21,22. το γεγονός αυτό ενισχύει 
την υπόθεση ότι η εµφάνιση σπασµών ίσως να οφεί-
λεται στην ύπαρξη κάποιων από τα αυτοαντισώµα-
τα που ανιχνεύονται σε ασθενείς µε σΕλ. το 2004 οι 
appenzeller και συνεργάτες µελέτησαν 519 ασθε-
νείς µε σΕλ και διαπίστωσαν ότι κατά την διάρκεια 
παρακολούθησης τους, που ήταν για τέσσερα έως 
επτά χρόνια, το 11,6% αυτών εµφάνισε επιληψία, 
γεγονός που συσχετίστηκε µε την ανίχνευση αντι-
φωσφολιπιδικών αντισωµάτων (antiphospholipid 
antibodies-aPl)  και κυρίως των αντικαρδιολιπινι-
κών αντισωµάτων (anticardiolipin antibodies-aCl) 
23.  στο ίδιο συµπέρασµα είχαν καταλήξει και προ-
γενέστερες µελέτες οι οποίες συνδέουν την εµφάνι-
ση επιληψίας σε ασθενείς µε σΕλ µε την ύπαρξη των 
aCl αντισωµάτων 24,25.  αντιφωσφολιπιδικά αντισώ-
µατα έχουν ανιχνευτεί και σε παιδιά µε εστιακά επι-
ληπτικά σύνδροµα και καλοήθεις βρεφικούς σπα-
σµούς 26,27,28. Εκτός από τα αντιφωσφολιπιδικά, και 
άλλα αντισώµατα που ανιχνεύονται στον ορό ασθε-
νών µε σΕλ έχουν συσχετισθεί µε την εµφάνιση σπα-

σµών στους ασθενείς αυτούς. δύο αντιπροσωπευ-
τικές µελέτες που συσχετίζουν την εµφάνιση σπα-
σµών µε την ανίχνευση αντιπυρηνικών αντισωµά-
των (antinuclear antibodies-ανα) και αντισωµάτων 
έναντι της διπλής έλικας Dna (anti-dsDna) είναι αυ-
τές των verrot και συνεργατών καθώς και των ganor 
και συνεργατών 28,29.

Ενδιαφέρον παρουσιάζουν και µελέτες ιταλών 
ερευνητών οι οποίες συσχετίζουν την ανίχνευση αντι-
γλιανδινικών αντισωµάτων µε την εµφάνιση επιλη-
ψίας, σε παιδιά µε κοιλιοκάκη, είτε αυτά παρουσία-
ζαν συµπτώµατα της νόσου είτε όχι 30,31.

τέλος, µια άλλη κατηγορία αντισωµάτων που ενο-
χοποιήθηκαν για την εµφάνιση επιληπτικών σπασµών 
είναι τα αντισώµατα έναντι της δεκαρβοξυλάσης του 
γλουταµικού οξέος (glutamic acid decarboxylase-
gaD), ένζυµο υπεύθυνο για την παραγωγή του 
γ-αµινοβουτυρικού οξέος, κύριο ανασταλτικό νευ-
ροδιαβιβαστή του κεντρικού νευρικού συστήµατος. 
αρχικά οι Peltola και συνεργάτες το 2000 και αρ-
γότερα οι mcKnight και συνεργάτες το 2005 διαπί-
στωσαν υψηλά επίπεδα anti-gaD αντισωµάτων στον 
ορό ασθενών µε φαρµακοανθεκτική επιληψία 32,33.     

Μείζον σύμπλεγμα ιστοσυμβατότητας  
(Human Leukocyte Antigens-ΗLA)

οι πρώτες µελέτες το 1988 από τους  eeg-olofson 
και συνεργάτες σε ασθενείς µε εστιακή επιληψία κρο-
ταφικού λοβού και τους συγγενείς τους δεν βρήκαν 
καµία συσχέτιση µε το µείζον σύστηµα ιστοσυµβατό-
τητας hla 9. αντιθέτως οι hrachovy και συνεργάτες 
σε µελέτη που έγινε το 1988 και αφορούσε ασθε-
νείς µε βρεφικούς σπασµούς και υψαρρυθµικό διά-
γραµµα στο ηλεκτροεγκεφαλογράφηµα κατέληξαν 
στο συµπέρασµα ότι οι ασθενείς αυτοί είχαν στατι-
στικώς σηµαντικά µεγαλύτερη έκφραση των µορί-
ων Drw52 του συστήµατος hla σε σχέση µε την 
οµάδα ελέγχου 34. σε παρόµοια αποτελέσµατα κα-
τέληξαν οι van engelen και συνεργάτες το 1994 οι 
οποίοι βρήκαν µεγαλύτερη έκφραση των Dr5 αντι-
γόνων του συστήµατος hla σε 12 ασθενείς µε κρυ-
πτογενές σύνδροµο lennox-gastaut 35. Ήδη από το 
1993 ο  aarli, µελετώντας τα επίπεδα των ανοσο-
σφαιρινών Iga στον ορό ασθενών µε σΕλ οι οποίοι 
ανέπτυξαν επιληψία, κατέληξε στο συµπέρασµα ότι 
τα επίπεδα των ανοσοσφαιρινών Iga ήταν χαµηλό-
τερα στους ασθενείς που βρίσκονταν υπό αγωγή µε 
φαινυντοΐνη. Επιπλέον παρατήρησε ότι στους ασθε-
νείς που έφεραν τα αλλήλια hla-a2 τα επίπεδα των 
Iga επανήλθαν εντός φυσιολογικών ορίων όταν οι 
ασθενείς διέκοψαν τη θεραπεία µε φαινυντοΐνη, σε 
αντίθεση µε τους ασθενείς που έφεραν τα αλλήλια 
hla-a1, b8 και οι οποίοι συνέχισαν να έχουν χαµη-
λά επίπεδα Iga ακόµη και µετά τη διακοπή της θε-
ραπείας 36. αργότερα το 2002 οι ozkara και συνερ-
γάτες ενίσχυσαν την υπόθεση ότι το σύστηµα αντιγό-
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νων hla σχετίζεται µε την ανάπτυξη επιληψίας όταν 
παρατήρησαν ότι ασθενείς µε επιληψία κροταφικού 
λοβού και συνοδό σκλήρυνση ιπποκάµπου έφεραν 
συχνότερα τα αλλήλια hla-DQ2, -Dr4 και -Dr7 37.         

T-λεμφοκύτταρα και Β-λεμφοκύτταρα

Ήδη από το 1985 οι eeg-olofsson και συνεργά-
τες σε µελέτες που διεξήγαγαν σε 50 επιληπτικούς 
ασθενείς µε γενικευµένες τονικοκλονικές ή εστιακές 
µε δευτερογενή γενίκευση κρίσεις κατέληξαν στο 
συµπέρασµα ότι οι ασθενείς αυτοί εµφάνιζαν χαµη-
λότερα επίπεδα τ4 (βοηθητικών) λεµφοκυττάρων 
στον ορό και υψηλότερα επίπεδα τ8 (κατασταλτι-
κών) λεµφοκυττάρων µε χαµηλό δείκτη t4/t8 σε 
σύγκριση µε την οµάδα ελέγχου 38. στα ίδια συµπε-
ράσµατα όσον αφορά τον αριθµό των τ4 και τ8 και 
τον δείκτη τ4/τ8 κατέληξαν λίγο αργότερα το 1988 
οι eeg-olofsson και συνεργάτες όταν µελέτησαν το 
ανοσολογικό προφίλ 24 ασθενών µε εστιακή επιλη-
ψία, κυρίως του κροταφικού λοβού 9. στα ίδια συ-
µπεράσµατα καταλήγουν και οι bostantjopoulou και 
συνεργάτες το 1994 39. 

το 2002 οι bien και συνεργάτες µελετώντας 11 
ασθενείς µε σύνδροµο rasmussen κατέληξαν στο 
συµπέρασµα ότι οι ασθενείς αυτοί είχαν στον ορό 
υψηλές τιµές CD3(+) και CD8(+) t-λεµφοκυττάρων 
τα οποία είχαν κυτταροτοξική δράση έναντι των νευ-
ρικών κυττάρων του εγκεφάλου και ενοχοποιήθηκαν 
για τον κυτταρικό θάνατο των νευρώνων στους ασθε-
νείς αυτούς 40. με τη δράση των β-λεµφοκυττάρων 
στα κύτταρα του εγκεφάλου ασθενών µε σύνδροµο 
rasmussen ασχολήθηκαν το 2002 και οι baranzini 
και συνεργάτες 41.         

Αντιεπιληπτική αγωγή και ανοσολογικός 
μηχανισμός 

πολλές µελέτες έχουν προσπαθήσει να εκτιµήσουν 
την επίδραση των αντιεπιληπτικών φαρµάκων στον 
ανοσολογικό µηχανισµό, χωρίς όµως να υπάρχει κά-
ποιο ξεκάθαρο αποτέλεσµα µέχρι σήµερα. πολλοί 
ωστόσο ερευνητές συµφωνούν στο ότι η καρβαµαζε-
πίνη, η φαινυντοίνη και το βαλπροϊκό οξύ έχουν ανο-
σοκατασταλτική δράση µε αποτέλεσµα να προκαλούν 
µείωση του αριθµού των λευκών αιµοσφαιρίων και 
πτώση του δείκτη CD4/CD8. Επιπλέον, τα τρία αυτά 
αντιεπιληπτικά φάρµακα προκαλούν µείωση του αριθ-
µού των κυκλοφορούντων τ-λεµφοκυττάρων καθώς 
και των επιπέδων της ανοσοσφαιρίνης Iga στον ορό 
των ασθενών που λαµβάνουν αντιεπιληπτική αγωγή 
42. πολύ λιγότερα βιβλιογραφικά δεδοµένα υπάρχουν 
όσον αφορά την επίδραση της φαινοβαρβιτάλης στον 
ανοσολογικό µηχανισµό. σύµφωνα µε µελέτη των 
garzon και συνεργατών το 1986 οι ασθενείς που ήταν 
υπό αγωγή µε φαινοβαρβιτάλη εµφάνισαν χαµηλό-
τερα επίπεδα γ-σφαιρινών στον ορό και χαµηλότερα 

επίπεδα ανοσοσφαιρίνης Iga συγκριτικά µε την οµά-
δα ελέγχου 43. Όσον αφορά τα νεότερα αντιεπιληπτι-
κά φάρµακα οι υπάρχουσες µελέτες είναι ελάχιστες 
και αφορούν κυρίως πειραµατόζωα.

Ανοσοτροποποιητικοί παράγοντες στη 
θεραπεία της επιληψίας   

ύπέρ της συµµετοχής του ανοσολογικού µηχανι-
σµού στην παθογένεια της επιληψίας είναι το γεγονός 
ότι πολλοί ασθενείς µε φαρµακοανθεκτική επιληψία 
παρουσιάζουν βελτίωση της κλινικής εικόνας µετά την 
έναρξη ανοσοτροποποιητικής θεραπείας, η οποία πε-
ριλαµβάνει τη χορήγηση φλοιοεπινεφριδιοτρόπου ορ-
µόνης (adrenocorticotropic hormone-aCth), κορτικο-
στεροειδών, ιντερφερόνης-α, ενδοφλέβιας γ-σφαιρίνης 
(IvIg) και την διενέργεια πλασµαφαίρεσης 44. 

Όσον αφορά τα κορτικοστεροειδή, έχουν χρησιµο-
ποιηθεί µε επιτυχία στη θεραπεία επιληπτικών κρίσε-
ων σε ασθενείς µε σΕλ, σύνδροµο lennox-gastaut, 
σύνδροµο stiffman, σύνδροµο rasmussen και εγκε-
φαλοπάθεια hashimoto 45,46,47,48,49. η χορήγηση aCth 
αποφέρει ικανοποιητικό έλεγχο των επιληπτικών κρί-
σεων σε ασθενείς µε σύνδροµο lennox-gastaut και 
σύνδροµο west 50,51,52. στην πραγµατικότητα η χορή-
γηση aCth σε ασθενείς µε σύνδροµο west αποτε-
λεί τη θεραπεία εκλογής, καθώς έχει αποδειχθεί ότι 
έχει καλύτερα αποτελέσµατα στον έλεγχο των κρίσε-
ων συγκριτικά µε τη χορήγηση κορτικοστεροειδών 53. 
το γεγονός αυτό ίσως να οφείλεται στην ισχυρότερη 
ανασταλτική δράση που ασκεί η aCth στην έκκρι-
ση της εκλυτικής ορµόνης της aCth (Corticotropin 
releasing hormone-Crh), που έχει αναγνωρισθεί ως 
εκλυτικός παράγοντας για τους σπασµούς,  σε σχέση 
µε τα χορηγούµενα από του στόµατος κορτικοστερο-
ειδή 53.  μέχρι σήµερα η χορήγηση IvIg έχει θεαµατι-
κά αποτελέσµατα όσον αφορά τη συχνότητα των κρί-
σεων και τα ηλεκτροεγκεφαλογραφικά ευρήµατα σε 
ασθενείς µε σύνδροµο rasmussen 17,35,48,54. Επιπλέ-
ον, ενθαρρυντικά είναι και τα αποτελέσµατα της χορή-
γησης IvIg σε ασθενείς µε ανθεκτική επιληψία αγνώ-
στου αιτιολογίας, καθώς και σε ασθενείς µε σύνδρο-
µο stiffman και σΕλ 55. ο ακριβής µηχανισµός δρά-
σης της χορήγησης IvIg  σε φαρµακοανθεκτική επι-
ληψία, δεν είναι γνωστός. ύποθέσεις πάνω σε αυτόν 
τον µηχανισµό έγιναν από τους villani και avanzini 56.        

Συμπεράσματα

η προσπάθεια ελέγχου των ανθεκτικών στα γνω-
στά αντιεπιληπτικά κρίσεων σε ασθενείς µε σύνδροµο 
rasmussen, σΕλ, σύνδροµο west, σύνδροµο lennox-
gastaut και σύνδροµο stiffman οδήγησε στην ύπαρ-
ξη πολλών µελετών τα αποτελέσµατα των οποίων 
υποστηρίζουν την αποτελεσµατικότητα της χορήγη-
σης ανοσοτροποποιητικών παραγόντων στους ασθε-
νείς αυτούς. το γεγονός αυτό ενισχύει τη θεωρία σύµ-
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A. Γκαμπέτα

φωνα µε την οποία το ανοσοποιητικό σύστηµα συµ-
µετέχει ενεργά στην παθογένεια των επιληπτικών σπα-
σµών. ώστόσο, ο ακριβής παθογενετικός µηχανισµός 
παραµένει µέχρι σήµερα άγνωστος, παρά τον µεγάλο 
αριθµό µελετών που διενεργήθηκαν.      
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