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Περίληψη
Υπόβαθρο: Oι νοσοτροποποιητικές αγωγές, µε κυριότερο εκπρόσωπο την ιντερφερόνη βήτα, αποτελούν 

τον ακρογωνιαίο λίθο στην πρώτης γραµµής θεραπεία για την αντιµετώπιση της υποτροπιάζουσας διαλεί-
πουσας πολλαπλής σκλήρυνσης (RRmS). παράγοντες όπως οι ανεπιθύµητες ενέργειες και η ευκολία λήψης 
αυτών των θεραπειών επηρεάζουν άµεσα την ποιότητα ζωής των ασθενών και την ικανοποίησή τους από τη 
θεραπεία.

Μεθοδολογία: η παρούσα πολυκεντρική, συγχρονική, επιδηµιολογική µελέτη διεξήχθη στην ελλάδα µε-
ταξύ Φεβρουαρίου και Δεκεµβρίου 2012 υπό συνθήκες καθηµερινής πρακτικής µε στόχο να αποτυπώσει 
την ικανοποίηση από την θεραπεία και την ποιότητα ζωής ασθενών µε RRmS υπό θεραπεία µε ιντερφερόνη 
βήτα τουλάχιστον ένα έτος προ της ένταξης στη µελέτη, µέσω της χρήσης των ερωτηµατολογίων tSqm v1.4 
(treatment Satisfaction questionnaire for medication) και Euro-qol 5 Dimensions (εq-5D-3l) αντίστοιχα.

Αποτελέσματα: ςτη µελέτη εντάχθηκαν 178 ασθενείς (µέση ηλικία 39,7±5,6 έτη, 70,2% γυναίκες) µε δι-
άρκεια νόσου 7,4±6,6 έτη και ιστορικό 1,2±0,6 υποτροπών κατά το τελευταίο έτος από 13 ερευνητές. το 
59,6% λάµβανε θεραπεία µε ιντερφερόνη βήτα-1a (IFNβ-1a) ενώ το 40,4% µε IFNβ-1b. η µέση βαθµολογία 
tSqm (µέγιστη βαθµολογία=100) ήταν 62,9 για τη «συνολική ικανοποίηση», και 62,5, 61,9 και 61,1 για την 
«αποτελεσµατικότητα», τις «ανεπιθύµητες ενέργειες» και την «ευκολία στη χρήση» αντίστοιχα. άναφορικά µε 
την ποιότητα ζωής, 71,9% και 53,9% των ασθενών ανέφεραν µέτριο/υπερβολικό «άγχος/θλίψη» και «πόνο/
δυσφορία», αντίστοιχα, ενώ 70,8% ανέφεραν προβλήµατα σχετικά µε την «κινητικότητα» και 56,7% µε τις 
«συνήθεις δραστηριότητες».

Συμπεράσματα: Οι ασθενείς ήταν γενικά ικανοποιηµένοι από τη θεραπεία τους. Χαµηλότερη ικανοποίηση 
συσχετίστηκε µε τη δυσκολία χρήσης της θεραπείας. εντούτοις φαίνεται να υπάρχει περιθώριο βελτίωσης της 
ικανοποίησης από τη θεραπεία, καθώς και της ποιότητας ζωής των πασχόντων από RRmS.
Λέξεις ευρετηρίου: υποτροπιάζουσα διαλείπουσα πολλαπλή σκλήρυνση, ιντερφερόνη βήτα, ικανοποίηση από τη θε-
ραπεία, ποιότητα ζωής, tSqm, εq-5D-3l
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Εισαγωγή

η πολλαπλή σκλήρυνση (πς) είναι µία χρόνια νόσος 
του κεντρικού νευρικού συστήµατος, η οποία προ-
σβάλλει περισσότερα από 2 εκατοµµύρια άτοµα σε 
παγκόσµιο επίπεδο και θεωρείται ως η κύρια αιτία µη 
τραυµατικής αναπηρίας σε νεαρούς ενήλικες. η ηλικία 
έναρξης της νόσου κυµαίνεται συνήθως µεταξύ 20-40 
ετών, ενώ η αναλογία γυναικών/ανδρών υπολογίζε-
ται σε 3:2.1 O επιπολασµός της πς επηρεάζεται από 
περιβαλλοντικούς παράγοντες και ποικίλλει ανάλογα 
µε το γεωγραφικό πλάτος.2

η προκαλούµενη από την πς αναπηρία συσσωρεύ-
εται µε το χρόνο, ενώ το προσδόκιµο επιβίωσης των 
πασχόντων µε πς είναι µειωµένο κατά 6 έως 7 έτη.3,4 
η πς είναι µια ετερογενής διαταραχή, αυτοάνοσης 
αιτιολογίας, µε ποικίλα κλινικά και ιστοπαθολογικά 
χαρακτηριστικά τα οποία αντανακλούν τους πολλα-
πλούς µηχανισµούς που συµβάλλουν στην ιστική 
βλάβη.5,6 η φλεγµονή, η αποµυελίνωση και η αξονική 
εκφύλιση είναι οι µείζονες ιστοπαθολογικοί µηχανισµοί 
που προκαλούν τις κλινικές εκδηλώσεις.7 

Λόγω της χρονιότητας της νόσου, της πρώιµης απώ-
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Abstract
Disease modifying treatments (Dmts) represent the cornerstone in the treatment of relapsing-remitting 

multiple sclerosis (RRmS). Factors such as side effects and convenience of using Dmts directly affect satis-
faction with treatment as well as quality of life of the RRmS patient. there is no data relating to treatment 
satisfaction of patients with RRmS in greece. In this perspective, the present multicentre, cross-sectional, 
epidemiological study was conducted in greece between 21-Feb-2012 and 04-Dec-2012 under real-life 
clinical practice conditions in order to assess Dmt satisfaction and quality of life of patients with RRmS hav-
ing been treated with approved first-line Dmt therapies for at least one year prior to study entry, through 
the use of the tSqm v1.4 (treatment Satisfaction questionnaire for medication) and Eq-5D-3l question-
naires respectively. a total of 178 patients (mean age 39.7 ± 5.6 years, 70.2% women) with disease dura-
tion of 7.4 ± 6.6 years and a history of 1.2 ± 0.6 relapses during the last year prior to study entry were 
enrolled in the study by 13 investigators. Of the patients, 59.6%were being treated with interferon β-1a 
( IFNβ-1a) and 40.4%with IFNβ-1b. In terms of treatment satisfaction and with a score of 100 represent-
ing the highest possible tSqm score, denoting optimal treatment satisfaction, a mean score of 62.9 was 
observed for the «global satisfaction» domain, while mean scores of 62.5 , 61.9 and 61.1 were recorded 
for «effectiveness», «side effects» and «convenience», respectively. Regarding the quality of life, 71.9% 
and 53.9% of the patients reported moderate/extreme «anxiety/depression» and «pain/discomfort», re-
spectively, 70.8% reported problems with «mobility», and 56.7% with «usual activities», while only 33.0% 
with «self-care». the Eq visual analog scale (Eq-vaS) score in the total population was 66.6±18.6 (median 
70, interquartile range, 50-80). there was a positive correlation between the Eq-vaS and the «global sat-
isfaction» domain of the tSqm (Spearman ρ = 0.37, p < 0.001). In conclusion, patients were satisfied with 
their treatment with the lowest satisfaction recorded in the «convenience» domain of the tSqm. Novel 
therapies with improved convenience and a multidisciplinary patient-centered approach are expected to 
further improve overall treatment satisfaction as well as quality of life of patients with RRmS.
key words: Relapsing-remitting multiple sclerosis, interferon beta, treatment satisfaction, quality of life, tSqm, εq-5D-3l
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λειας της παραγωγικότητας, της ανάγκης υποβοήθησης 
των ασθενών για την επιτέλεση των καθηµερινών δρα-
στηριοτήτων τους καθώς και της χρήσης νοσοτροπο-
ποιητικών θεραπειών (disease modifying treatments, 
Dmts) και συνολικά της υγειονοµικής περίθαλψης, το 
κοινωνικό καθώς και το οικονοµικό κόστος της πς είναι 
υψηλό.8 ςυγκεκριµένα στην ελλάδα, η µέση ετήσια 
ιδία οικονοµική επιβάρυνση πς ασθενών για ένα έτος 
υπολογίστηκε να υπερβαίνει τις 26.000 €. 9

άπό τους τέσσερις διαφορετικούς υπότυπους 
της πς, η υποτροπιάζουσα-διαλείπουσα µορφή 
(relapsing-remitting, RRmS) είναι η πιο συχνά απα-
ντώµενη, προσβάλλοντας κατά προσέγγιση 80-85% 
των νεοδιαγνωσθέντων ασθενών. ςτην εν λόγω µορφή 
της νόσου παρατηρούνται σποραδικές ώσεις (υποτρο-
πές ή εξάρσεις των συµπτωµάτων), που αποδράµουν 
πλήρως ή µερικώς, µε µεσοδιαστήµατα κλινικής στα-
θερότητας (ύφεσης).10,11,12 με την πάροδο του χρό-
νου, στους περισσότερους ασθενείς µε RRmS η νόσος 
εξελίσσεται σε δευτεροπαθή προϊούσα νόσο (SPmS), 
η οποία χαρακτηρίζεται από προοδευτική επιδείνωση 
του βαθµού αναπηρίας, ανεξαρτήτως υποτροπών.13 
υπολογίζεται ότι µετά το πέρας 10 ετών13 το 50% 
των ασθενών µε RRmS θα εµφανίσουν µετάπτωση 
σε SPmS ενώ µετά την πάροδο 25 ετών το ποσοστό 
αυτό προσεγγίζει το 90%.14

η χρήση νοσοτροποποιητικών θεραπειών έχει αµ-
βλύνει το κλινικό και κοινωνικό φορτίο της RRmS.15 
Οι νοσοτροποποιητικές θεραπείες στοχεύουν στη 
µεταβολή της λειτουργίας των ανοσορρυθµιστικών 
µηχανισµών που εµπλέκονται στην παθογένεση της 
νόσου µε απώτερο στόχο τη µείωση της συχνότητας, 
της διάρκειας και της έντασης των ώσεων, καθώς και 
καθυστέρηση της µετάπτωσης στην SPmS µορφή.16 
Οι εγκεκριµένες νοσοτροποποιητικές θεραπείες για 
την αντιµετώπιση της RRmS κατά το χρονικό διάστηµα 
διεξαγωγής της παρούσας µελέτης περιλάµβαναν 5 
παράγοντες: την οξική γλατιραµέρη, την ιντερφερόνη 
βήτα (IFNβ), τη µιτοξανδρόνη και τη ναταλιζουµάµπη 
που χορηγούνται παρεντερικά (υποδόρια, ενδοµυϊ-
κά ή ενδοφλεβίως), και πιο πρόσφατα την από του 
στόµατος χορηγούµενη φινγκολιµόδη.17,18,19 η µιτο-
ξανδρόνη, η ναταλιζουµάµπη και η φινγκολιµόδη 
χορηγούνται βάσει ένδειξης ως δεύτερης γραµµής 
θεραπείες ή ως πρώτης γραµµής σε περιπτώσεις ασθε-
νών µε επιθετική νόσο.

η συµµόρφωση µε τη θεραπεία είναι ένας από τους 
σηµαντικότερους παράγοντες για τη βελτιστοποίηση 
των κλινικών εκβάσεων και την αποκόµιση του µέ-
γιστου κλινικού οφέλους από κάποια θεραπεία.20,21 
ωστόσο, για πολλούς ασθενείς, η ανάγκη για µακρο-
χρόνια χρήση συσκευών έγχυσης και αυτοχορήγησης 
προκαλεί µια πλειάδα προβληµάτων που, σε συν-
δυασµό µε τις ανεπιθύµητες ενέργειες των επιµέρους 
ιδιοσκευασµάτων και την εξουθενωτική φύση της ιδίας 
της νόσου, καθιστούν τη συµµόρφωση στη θεραπεία 
πρόκληση για πολλούς ασθενείς.22 

Οι εγγενείς δυσκολίες παρεντερικής χορήγησης ενός 
φαρµάκου, καθώς και η δυσαρέσκεια που βιώνεται 
κατά τη διάρκεια και µετά τη χορήγηση της ένεσης 
συµβάλλουν στο υποκειµενικό αίσθηµα της συνο-
λικής «ικανοποίησης από τη θεραπεία». υπό αυτό 
το πρίσµα, η παρούσα µελέτη διεξήχθη µε στόχο να 
αποτυπώσει την ικανοποίηση ασθενών µε RRmS από 
τη νοσοτροποποιητική θεραπεία που λαµβάνουν µε 
ιντερφερόνη βήτα, καθώς και την επίδραση στην ποι-
ότητα ζωής τους.

μεθοδολογία

Ερευνητικός σχεδιασμός

η µελέτη «RESPOND» ήταν µια πολυκεντρική, συγ-
χρονική, επιδηµιολογική µελέτη που διεξήχθη στην 
ελλάδα µεταξύ Φεβρουαρίου και Δεκεµβρίου του 
2012 υπό συνθήκες καθηµερινής πρακτικής µε στόχο 
να αποτυπώσει την ικανοποίηση από την θεραπεία και 
την ποιότητα ζωής ασθενών µε RRmS υπό θεραπεία 
πρώτης γραµµής µε ιντερφερόνη βήτα τουλάχιστον 
ένα έτος προ της ένταξης στη µελέτη. 

ςτο πλαίσιο αυτής της ερευνητικής εργασίας διενερ-
γήθηκε µία µόνο επίσκεψη ανά ασθενή. τα δεδοµένα 
που συλλέχθηκαν από τον ιατρό καταγράφηκαν σε 
έντυπο αναφοράς περιστατικού και περιλάµβαναν 
κλινικά και δηµογραφικά δεδοµένα του ασθενή, το 
βαθµό αναπηρίας του µε βάση τη βαθµολογία στην 
κλίµακα EDSS, την ενεργότητα της νόσου όπως αποτυ-
πώνεται στη µαγνητική τοµογραφία (mRI) εγκεφάλου 
και νωτιαίου µυελού, τη θεραπευτική αντιµετώπιση 
της νόσου καθώς και τα συνοδά νοσήµατα. παράλ-
ληλα ο ασθενής συµπλήρωσε ένα ερωτηµατολόγιο 
14 ερωτήσεων για την ικανοποίησή του από τη θε-
ραπεία (ελληνική έκδοση του treatment Satisfaction 
questionnaire for medication tSqm v1.4),23 καθώς 
και το ερωτηµατολόγιο Eq-5D-3l24,25 για την ποιότητα 
ζωής, ώστε να διερευνηθεί η ύπαρξη πιθανής συσχέ-
τισης µεταξύ της ικανοποίησης από τη θεραπεία και 
της ποιότητας ζωής.

η νοσοτροποποιητική θεραπεία µε ιντερφερόνη 
βήτα, που λάµβαναν οι συµµετέχοντες στη µελέτη, χο-
ρηγείτο σύµφωνα µε την περίληψη Χαρακτηριστικών 
του προϊόντος του επιµέρους σκευάσµατος και βάσει 
της κλινικής κρίσης του θεράποντος ιατρού. η µελέτη 
διεξήχθη υπό πραγµατικές συνθήκες καθηµερινής 
κλινικής πρακτικής και σύµφωνα µε τις δεοντολογικές 
αρχές που υπαγορεύει η Διακήρυξη του ελσίνκι και 
τις ισχύουσες τοπικές κανονιστικές απαιτήσεις. η µε-
λέτη εγκρίθηκε από τα επιστηµονικά συµβούλια των 
συµµετεχόντων κέντρων.

Πληθυσμός της μελέτης

ςτη µελέτη εντάχθηκαν εξωτερικοί ασθενείς, ανεξαρ-
τήτως φύλου, ηλικίας από 18 έως 55 ετών, πάσχοντες 
από RRmS σύµφωνα µε τα αναθεωρηµένα κριτήρια 
mcDonald26,27. Οι ασθενείς έπρεπε να λαµβάνουν 
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πρώτης γραµµής νοσοτροποποιητική θεραπεία µε 
ιντερφερόνη βήτα για τουλάχιστον ένα έτος πριν την 
ένταξή τους στη µελέτη. επιπροσθέτως έπρεπε να 
έχουν παρουσιάσει τουλάχιστον µία υποτροπή κατά 
τη διάρκεια του τελευταίου έτους πριν την ένταξή 
τους στη µελέτη ή να παρουσιάζουν ένα εκ των δύο 
ακολούθως αναφερόµενων: α) σηµαντική αύξηση 
του όγκου βλαβών στην ακολουθία τ2 ή β) νέα(-ες) 
εστία(-ες) µε πρόσληψη παραµαγνητικής ουσίας σε 
µαγνητική τοµογραφία εγκεφάλου ή νωτιαίου µυελού 
που πραγµατοποιήθηκε κατά τη διάρκεια του τελευ-
ταίου έτους πριν την ένταξή τους στην ερευνητική ερ-
γασία σε σχέση µε παλαιότερη µαγνητική τοµογραφία 
εγκεφάλου ή νωτιαίου µυελού, αντίστοιχα. 

Ερωτηματολόγια ασθενών

το ερωτηµατολόγιο tSqm v1.4 αποτελείται από 14 
ερωτήσεις που έχουν ως στόχο την αποτύπωση της 
συνολικής ικανοποίησης του ασθενή από τη θεραπεία 
του. το ερωτηµατολόγιο συµπληρώνεται από τον 
ασθενή και έχει επικυρωθεί για ευρύ φάσµα νοσηµά-
των.23 το tSqm περιλαµβάνει 4 διαστάσεις (ενότητες). 
Οι ερωτήσεις 1-3 αφορούν την «αποτελεσµατικότητα» 
της θεραπείας κι ο ερωτώµενος καλείται να επιλέξει 
τη βαθµολογία σε µία 7-βάθµια κλίµακα που κυµαί-
νεται από το 1=εξαιρετικά δυσαρεστηµένος/-η, έως το 
7=εξαιρετικά ικανοποιηµένος/-η. η δεύτερη διάσταση 
αφορά στις «παρενέργειες» ή «ανεπιθύµητες ενέργει-
ες» της θεραπείας και περιλαµβάνει µια γενική ερώ-
τηση για το εάν υπάρχουν παρενέργειες, στην οποία 
εάν ο ερωτώµενος απαντήσει θετικά προχωράει µε 
τις ερωτήσεις 5-8 των οποίων οι επιλογές αποτελού-
νται από 5-βάθµια κλίµακα. η τρίτη διάσταση αφορά 
στην «ευκολία χρήσης της θεραπείας» και αποτελείται 
από τις ερωτήσεις 9-11 που περιλαµβάνουν 7-βάθµια 
κλίµακα απαντήσεων. τέλος, η τέταρτη διάσταση απο-
τυπώνει τη «συνολική ικανοποίηση» και αποτελείται 
από τις ερωτήσεις 12-14 που απαντώνται µε τη χρήση 
5-βάθµιας κλίµακας. κάθε διάσταση βαθµολογήθηκε 
µε τον επικυρωµένο τρόπο σύµφωνα µε τον οποίο η 
µέγιστη συνολική βαθµολογία για κάθε µία από τις 4 
διαστάσεις είναι το 100, που υποδηλώνει τη µέγιστη 
δυνατή ικανοποίηση από τη θεραπεία.

το ερωτηµατολόγιο Eq-5D είναι ένα επικυρωµένο 
συµπληρούµενο από τον ασθενή ερωτηµατολόγιο για 
τη µέτρηση της γενικής κατάστασης υγείας το οποίο 
αναπτύχθηκε από την Οµάδα Euroqol group.24,25,28 
η έκδοση Eq-5D-3 level (Eq-5D-3l) αποτελείται από 
την οπτική αναλογική κλίµακα Eq-vaS και το περι-
γραφικό σύστηµα που περιλαµβάνει τις ακόλουθες 
5 διαστάσεις: «κινητικότητα», «αυτοεξυπηρέτηση», 
«συνήθεις δραστηριότητες», «πόνος/δυσφορία» και 
«άγχος/θλίψη», καθεµιά από τις οποίες έχει 3 επίπεδα: 
κανένα πρόβληµα, κάποια προβλήµατα, σηµαντικά 
προβλήµατα. Ο ερωτώµενος καλείται να υποδείξει 
την κατάσταση της υγείας του/της σηµειώνοντας την 
επιλογή που αντιστοιχεί στην απάντηση που περι-

γράφει καλύτερα την κατάσταση υγείας του σε κάθε 
µία από τις 5 διαστάσεις. η Eq-vaS καταγράφει την 
υποκειµενική εκτίµηση του ερωτώµενου για την κα-
τάσταση της υγείας του σε µια κάθετη, βαθµονοµη-
µένη (0–100) κλίµακα όπου τα δύο ακραία σηµεία 
της κλίµακας παριστούν την «καλύτερη κατάσταση 
υγείας που µπορείτε να φανταστείτε» και τη «χειρότερη 
κατάσταση υγείας που µπορείτε να φανταστείτε» µε τις 
υψηλότερες βαθµολογίες να υποδηλώνουν καλύτερη 
ποιότητα ζωής.29

Μέγεθος δείγματος

άρχικά, προτάθηκε δείγµα 300 ασθενών, το οποίο 
παρέχει 95% ισχύ ώστε να ελεγχθεί η πιθανή συσχέ-
τιση των δηµογραφικών και κλινικών στοιχείων των 
ασθενών µε την ικανοποίηση από τη χορηγούµενη 
θεραπεία (µε βάση το ερωτηµατολόγιο tSqm) για 
µέγεθος επίδρασης (effect size) 0,15 και άνω. Λόγω 
των πολλαπλών υποθέσεων που έπρεπε να ελεγ-
χθούν, έγινε διόρθωση κατά bonferroni στο επίπεδο 
σηµαντικότητας 0,05. επιπροσθέτως εκτιµήθηκε ότι το 
προαναφερόµενο δείγµα είναι επαρκές για τον έλεγχο 
της σχέσης µεταξύ της ικανοποίησης από τη θεραπεία 
(ερωτηµατολόγιο tSqm) και της ποιότητας ζωής (ερω-
τηµατολόγιο Eq-5D-3l) µε συντελεστή συσχέτισης 
≥0,3 και ισχύ µεγαλύτερη από 95%.

Στατιστική μεθοδολογία

περιγραφική στατιστική ανάλυση πραγµατοποιήθη-
κε για όλα τα δεδοµένα της µελέτης και εφαρµόστηκαν 
επιδηµιολογικές µέθοδοι. Οι συνεχείς µεταβλητές συ-
νοψίζονται µε τη χρήση µέσης τιµής, τυπικής απόκλισης 
(SD) και διατεταρτηµοριακού εύρους. Οι κατηγορικές/
διακριτές µεταβλητές παρουσιάζονται ως πίνακες συ-
χνότητας (ν, %).

η συσχέτιση µεταξύ κατηγορικών µεταβλητών εκτι-
µήθηκε χρησιµοποιώντας είτε τη δοκιµασία χ2 ή την 
ακριβή δοκιµασία του Fisher (Fisher’s exact test), όπως 
ενδείκνυται. για την εκτίµηση των µεταξύ οµάδων δια-
φορών στις µέσες βαθµολογίες στις διαστάσεις tSqm 
χρησιµοποιήθηκε το t-test ή η δοκιµασία wilcoxon 
Signed Rank Sum σε περιπτώσεις µη κανονικής κα-
τανοµής των µεταβλητών. Ο συντελεστής συσχέτισης 
Pearson (ρ) χρησιµοποιήθηκε για την εκτίµηση της 
γραµµικής συσχέτισης µεταξύ του Eq-vaS και της ηλι-
κίας ή µεταξύ των επιµέρους tSqm βαθµολογιών και 
της ηλικίας, καθώς και της «συνολικής ικανοποίησης» 
tSqm και Eq-vaS βαθµολογίας ως µη-παραµετρική 
µέθοδος. μονοπαραγοντική και πολυπαραγοντική 
ανάλυση γραµµικής παλινδρόµησης χρησιµοποιήθη-
καν για την αξιολόγηση συσχετίσεων και παρατίθεται 
ο συντελεστής παλινδρόµησης βήτα µε το αντίστοιχο 
τυπικό σφάλµα (SE)   και την p-τιµή. Όλες οι στατιστικές 
δοκιµασίες ήταν δίπλευρες και πραγµατοποιήθηκαν 
σε επίπεδο σηµαντικότητας 0,05. 
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Αποτελέσματα

Κλινικοδημογραφικά χαρακτηριστικά

ςτη µελέτη εντάχθηκαν συνολικά 178 ασθενείς από 
13 ερευνητές. η µέση ηλικία ήταν 39,7±5,6 έτη, ενώ 
το 70,2% (n=125) ήταν γυναίκες. η µέση διάρκεια της 
νόσου ήταν 7,4±6,6 έτη (διάµεσος 5 έτη, διατεταρ-
τηµοριακό εύρος 3-10). Οι ασθενείς είχαν ιστορικό 
5,2±4,2 υποτροπών από τη χρονική στιγµή της διά-
γνωσής τους (διάµεσος 4 υποτροπές, διατεταρτηµορι-
ακό εύρος 3-6), και 3,0±3,0 υποτροπών (διάµεσος 2, 
διατεταρτηµοριακό εύρος 1-4) κατά τη διάρκεια λήψης 
της τρέχουσας θεραπείας. το τελευταίο έτος προ της 
ένταξής τους στη µελέτη οι ασθενείς είχαν παρουσι-
άσει κατά µέσο όρο 1,2±0,6 υποτροπές (διάµεσος 1 
υποτροπή, διατεταρτηµοριακό εύρος 1-2).

η κατανοµή των ασθενών βάσει της κλίµακας 
EDSS παρουσιάζεται στο Διάγραµµα 1. Οι ασθενείς 
µε EDSS≥7,0 καθώς και αυτοί µε EDSS 4-6,5 ήταν µε-

γαλύτερης ηλικίας από αυτούς µε EDSS≤3,5 [βήτα=8,1 
(SE=1,4), p<0,001 και βήτα=8,8 (SE=4,2), p<0,041, 
αντίστοιχα]. Δε βρέθηκε συσχέτιση µεταξύ EDSS και 
φύλου (p=0,368).

το 59,6% (n=106) λάµβανε θεραπεία µε ιντερ-
φερόνη βήτα 1a (IFNβ-1a) ενώ το 40,4% (n=72) µε 
IFNβ-1b. άναφορικά µε την ενεργότητα της νόσου κατά 
τη διάρκεια λήψης νοσοτροποποιητικής θεραπείας 
πριν την ένταξή τους στη µελέτη, 47,2% (n=84) των 
ασθενών είχαν παρουσιάσει νέες εστίες µε πρόσληψη 
παραµαγνητικής ουσίας ενώ 55,6% (n=99) σηµαντι-
κή αύξηση του όγκου των βλαβών στην ακολουθία 
τ2 στην πιο πρόσφατη mRI εγκεφάλου ή νωτιαίου 
µυελού. ςχεδόν οι µισοί ασθενείς (47,2%) υπέφε-
ραν από κατάθλιψη/άγχος ενώ το 34,8% λάµβανε 
αντικαταθλιπτικά (πίνακας 1).

Ικανοποίηση από τη θεραπεία

η µέση βαθµολογία tSqm ήταν 62,9 για τη «συ-
νολική ικανοποίηση», και 62,5, 61,9 και 61,1 για την 
«αποτελεσµατικότητα», τις «ανεπιθύµητες ενέργειες» 
και την «ευκολία στη χρήση», αντίστοιχα. 

Δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφο-
ρές µεταξύ των οµάδων θεραπείας IFNβ-1a και 1b στις 
διαστάσεις «ανεπιθύµητες ενέργειες» (p=0,316), «συ-
νολική ικανοποίηση» (p=0,211), «ευκολία στη χρήση» 
(p=0,737) και «αποτελεσµατικότητα» (p=0,07).

η ηλικία φάνηκε να συσχετίζεται αρνητικά 
(Spearman ρ=-0,16, p=0,025) µε την «αποτελεσµα-
τικότητα» και τις «ανεπιθύµητες ενέργειες» (ρ=-0,20, 
p=0,01). Δεν παρατηρήθηκε συσχέτιση µεταξύ της 
ηλικίας και της «ευκολίας στη χρήση» ή της «συνο-
λικής ικανοποίησης» (p>0,05, αµφότερα).

Πίνακας 1. Συννοσηρότητα και συγχορηγούμενη αγωγή

Ν %

Συννοσηρότητα

κατάθλιψη/Άγχος 84 47,2

άρτηριακή υπέρταση 14 7,9

νοητικές διαταραχές 14 7,9

βρογχικό άσθµα 5 2,8

Διαταραχές καρδιακού ρυθµού 3 1,7

Διαταραχές ηπατικής λειτουργίας 1 0,6

Συγχορηγούμενη αγωγή

άντικαταθλιπτικά 62 34,8

Φάρµακα για ουρολογικές παθήσεις (ακράτεια) 28 15,7

Φάρµακα κατά της σπαστικότητας 22 12,4

άναλγητικά για την αντιµετώπιση χρόνιου άλγους 18 10,1

Φάρµακα για την αντιµετώπιση της κόπωσης 17 9,6

υπναγωγά 11 6,2

Φάρµακα για την αντιµετώπιση προβληµάτων µνήµης ή προσοχής 5 2,8

διάγραμμα 1. Κατανομή ασθενών βάσει  
της βαθμολογίας EDSS
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Ποιότητα ζωής

άναφορικά µε την ποιότητα ζωής, 71,9% και 53,9% 
των ασθενών ανέφεραν µέτριο/υπερβολικό «άγχος/
θλίψη» και «πόνο/δυσφορία», αντίστοιχα, 70,8% ανέ-
φεραν προβλήµατα σχετικά µε την «κινητικότητα» και 
56,7% µε τις «συνήθεις δραστηριότητες», ενώ µόλις 
33,0% ανέφεραν προβλήµατα «αυτοεξυπηρέτησης». 
ςε όλες τις διαστάσεις του ερωτηµατολογίου το πο-
σοστό των ασθενών που ανέφεραν προβλήµατα ήταν 
υψηλότερο στις οµάδες ασθενών µεγαλύτερης ηλικίας 
(Διάγραµµα 2).

η βαθµολογία Eq-vaS στον συνολικό πληθυσµό 
ήταν 66,6±18,6 (διάµεσος 70, διατεταρτηµοριακό εύ-
ρος, 50-80). Οι οµάδες µικρότερης ηλικίας ανέφεραν 
καλύτερη κατάσταση υγείας (υψηλότερες βαθµολογίες 
της οπτικής αναλογικής κλίµακας συγκριτικά µε τις 
οµάδες µεγαλύτερης ηλικίας) (Spearman ρ=-0,43, 
p<0,001). παρατηρήθηκε επίσης θετική συσχέτιση 
του Eq-vaS µε τη «συνολική ικανοποίηση» του tSqm 
(Spearman ρ=0, 37, p<0,001). 

Δεν παρατηρήθηκε διαφορά στη βαθµολογία Eq-
vaS µεταξύ των ασθενών που λάµβαναν θεραπεία µε 
IFNβ-1a και IFNβ-1b (p=0,993). επιπροσθέτως, ασθε-
νείς µε EDSS≥7,0 και 4-6,5 κατέγραψαν χαµηλότερη 
βαθµολογία Eq-vaS συγκριτικά µε ασθενείς µε EDSS 
≤3,5 [βήτα=-19,4 (SE=2,6), p<0,001 και βήτα=-41,6 
(SE=7,9), p<0,001, αντίστοιχα]. η προαναφερθείσα 
συσχέτιση της βαθµολογίας EDSS µε την Eq-vaS επι-
βεβαιώθηκε και µε πολυπαραγοντική ανάλυση µε 
προσαρµογή για την ηλικία, το φύλο και τον τύπο της 
νοσοτροποποιητικής θεραπείας (πίνακας 2).

Συζήτηση

η παρούσα µελέτη κατέδειξε ότι οι ασθενείς ήταν 
γενικά µέτρια ικανοποιηµένοι από τη θεραπεία τους 
µε ιντερφερόνη. Όπως υποστηρίζει η βιβλιογραφία, 
η χρήση των συσκευών αυτοχορήγησης ιντερφερό-
νης έχει βελτιώσει σηµαντικά την ικανοποίηση και τη 
συµµόρφωση των ασθενών µε τη θεραπεία.30-34 ςυ-
γκεκριµένα, όπως προκύπτει από πρόσφατες µελέτες, 
οι ασθενείς µε πς θεωρούν ότι οι αυτοµατοποιηµένες 
συσκευές αυτοχορήγησης προσφέρουν ευκολία στη 
χρήση και είναι πιο πρακτικές.31,34 άξίζει να σηµειωθεί 
ότι ποσοστά συµµόρφωσης που κυµαίνονται άνω του 
88% έχουν αναφερθεί µε τη χρήση των προαναφερό-
µενων συσκευών αυτοχορήγησης ιντερφερόνης.32,34 η 
συµµόρφωση στη θεραπεία φαίνεται ότι είναι καθορι-
στικός παράγοντας µείωσης των υποτροπών και των 
νοσηλειών καθώς και του οικονοµικού και κοινωνικού 
φορτίου της πς.20,21,35

παρά τα απορρέοντα οφέλη της χρήσης συσκευών 
αυτοχορήγησης θεραπείας,34,36,37 συµπεριλαµβανο-
µένης της ευκολίας στη χρήση, φαίνεται να υπάρχει 
σηµαντικό περιθώριο βελτίωσης σε όλους τους το-
µείς ικανοποίησης –όπως κατέδειξε και η παρούσα 
µελέτη µε τη βαθµολογία tSqm στη συγκεκριµένη 
διάσταση να είναι 61,1– κάτι που θα µπορούσε να 
επιτευχθεί µε τη σύσταση µίας από του στόµατος χο-
ρηγούµενης αγωγής. κατά τη συγγραφή της παρούσας 
εργασίας, η φινγκολιµόδη αποτελούσε τη µοναδική 
από του στόµατος χορηγούµενη νοσοτροποποιητι-
κή θεραπεία της πς που ήταν εµπορικά διαθέσιµη 
στην ελλάδα και τα αποτελέσµατα των δύο µελε-
τών που εκτιµούν την ικανοποίηση ασθενών από τη 
θεραπεία είναι ενθαρρυντικά. ςε συγχρονική µελέτη 
της ικανοποίησης ασθενών µε πς υπό θεραπεία µε 
φινγκολιµόδη (N=310), που διεξήχθη το 2012 στις 
ηνωµένες πολιτείες, αναφέρθηκαν βαθµολογίες του 
tSqm v1.4 υψηλότερες αυτών που παρατηρήθηκαν 
στην παρούσα µελέτη: 79,4 έναντι 61,9 στην τρέχουσα 
µελέτη για τις «ανεπιθύµητες ενέργειες», 71,7 έναντι 
61,1 για την «ευκολία στη χρήση», 70,1 έναντι 62,5 
για την «αποτελεσµατικότητα», και 68,9 έναντι 62,9 
για τη «συνολική ικανοποίηση».38 άποτελέσµατα της 
τυχαιοποιηµένης, ανοικτού σχεδιασµού φάσης 4 µελέ-
της EPOc, που διεξήχθη στις ηνωµένες πολιτείες και 
στον καναδά, αναφέρουν ότι σε σύνολο 943 πασχό-
ντων µε υποτροπιάζουσα πς η µέση βαθµολογία της 
«συνολικής ικανοποίησης» στη µέθοδο των ελαχίστων 
τετραγώνων (least squares, lS) αυξήθηκε κατά 20,4 

Πίνακας 2. Πολυπαραγοντική ανάλυση της συσχέτισης EQ-VAS και ΕDSS*

Βαθμολογία Eq-VAS Συντελεστής παλινδρόμησης, βήτα Τυπικό σφάλμα (SE) p-value

EDSS ≥7,0 έναντι ≤3,5 -15,0 2,7 <0,001

EDSS 4,0-6,5 έναντι ≤3,5 -37,4 7,8 <0,001

* Έχει γίνει προσαρµογή ως προς την ηλικία, το φύλο και τον τύπο της νοσοτροποποιητικής θεραπείας.

διάγραμμα 2. Ποιότητα ζωής: % ασθενών  
με προβλήματα στις 5 διαστάσεις  
του EQ-5D-3L ανά ηλικιακή ομάδα 
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µετά από 6 µήνες θεραπείας µε φινγκολιµόδη έναντι 
2,9 µε άλλη νοσοτροποποιητική θεραπεία (οξικής γλα-
τιραµέρης ή IFN-β).39 κατά τη διάρκεια διεξαγωγής της 
παρούσας µελέτης, η φινγκολιµόδη ήταν εγκεκριµένη 
για λιγότερο από ένα έτος, και κατά συνέπεια κανείς 
από τους ενταχθέντες δεν λάµβανε αυτή τη θεραπεία. 
εντούτοις, στην ελλάδα βρίσκεται τώρα υπό εξέλιξη 
η µετεγκριτική µελέτη παρατήρησης, DIamOND, η 
οποία θα δώσει πρόσθετα στοιχεία για την ασφάλεια, 
την ποιότητα ζωής, την ικανοποίηση από τη θεραπεία 
και την αποτελεσµατικότητα της φινγκολιµόδης στη 
συνήθη κλινική πράξη.40 

άναφορικά µε την ποιότητα ζωής, στην παρούσα 
µελέτη η µέση βαθµολογία Eq-vaS ήταν 66,6 στον 
συνολικό πληθυσµό, µε µικρότερες τιµές στις οµά-
δες µεγαλύτερης ηλικίας. Οµοίως, σε µια έρευνα 
που διεξήχθη µεταξύ του 2011-2012 στη μεγάλη 
βρετανία µε συµµετοχή 4516 πασχόντων από πς, 
η µέση βαθµολογία Eq-vaS σε ασθενείς µε RRmS 
(N=2747) ήταν 62,0, ενώ στο συνολικό πληθυσµό 
πασχόντων µε πς ήταν 59,7.41 ςτην ίδια µελέτη το 
77,9% των πασχόντων από RRmS είχαν προβλήµατα 
µε τις «συνήθεις δραστηριότητες», 73,9% µε «πόνο/
δυσφορία», 69% µε «κινητικότητα» και 58,5% µε 
«άγχος/θλίψη», ενώ το χαµηλότερο ποσοστό ασθε-
νών µε προβλήµατα καταγράφηκε στη διάσταση 
«αυτοεξυπηρέτησης» (38,2%), εύρηµα ανάλογο µε 
αυτό της παρούσας µελέτης. μια διαφορά µεταξύ 
των δύο µελετών έγκειται στο υψηλότερο ποσοστό 
ασθενών που δήλωσαν προβλήµατα στη διάσταση 
«άγχος/θλίψη» στην παρούσα µελέτη (71,9% έναντι 
58,5%), γεγονός που δύναται εν µέρει να επεξηγηθεί 
από µη σχετιζόµενους µε τη νόσο παράγοντες, όπως 
η τρέχουσα οικονοµική κρίση καθώς και ο σχετικά 
υψηλός επιπολασµός κατάθλιψης/άγχους (47,2%) 
στους ασθενείς της µελέτης, που συνάδει µε τη γενική 
αύξηση του επιπολασµού της κατάθλιψης στην ελλά-
δα τα τελευταία έτη.42 είναι ωστόσο αδιαµφισβήτητο 
ότι ασθενείς µε RRmS πλήττονται συχνά από άγχος και 
κατάθλιψη, σε ποσοστά που καθιστούν επιτακτική την 
ανάγκη λήψης µέτρων για την προάσπιση της ψυχικής 
υγείας τους.43

η παρούσα µελέτη έχει κάποιους περιορισµούς 
κυρίως λόγω του συγχρονικού σχεδιασµού της, ο 
οποίος αποτυπώνει την ικανοποίηση από τη θερα-
πεία και την ποιότητα ζωής ασθενών µε RRmS µία 
δεδοµένη στιγµή κι όχι σε συνάρτηση του χρόνου. 
επιπλέον περιορισµοί της µελέτης περιλαµβάνουν, 
όπως και σε κάθε µελέτη παρατήρησης, την πιθανό-
τητα εισαγωγής συστηµατικού σφάλµατος κατά την 
επιλογή των ασθενών. θα ήταν ενδιαφέρον εάν τα 
αποτελέσµατα του ερωτηµατολογίου ποιότητας ζωής 
µπορούσαν να συγκριθούν µε πανελλαδικά στοιχεία 
του γενικού πληθυσµού του ιδίου έτους ώστε να συ-
γκριθεί η ποιότητα ζωής των συµµετεχόντων έναντι 
του γενικού πληθυσµού. η εν λόγω σύγκριση θα 
µπορούσε να συµβάλει σε µία πιο αντικειµενική απο-

τύπωση της επαγόµενης από τη νόσο έκπτωσης της 
ποιότητας ζωής καθώς το τρέχον κοινωνικοοικονοµικό 
περιβάλλον ενδέχεται να έχει συµβάλει επιβαρυντικά 
στην παρατηρούµενη ποιότητα ζωής. 

επιπρόσθετος συνήθης περιορισµός των µελετών 
παρατήρησης είναι η πιθανή επίδραση συγχυτικών 
παραγόντων στα αποτελέσµατα της µελέτης. εντούτοις, 
στην παρούσα µελέτη συγχυτικοί παράγοντες όπως 
η ηλικία, το φύλο και ο τύπος της νοσοτροποποιητι-
κής θεραπείας έχουν ληφθεί υπόψη στις στατιστικές 
αναλύσεις µε τη χρήση πολυπαραγοντικής ανάλυσης. 
Άλλος πιθανός περιορισµός της µελέτης θα µπορούσε 
να είναι ο χαµηλότερος αριθµός ενταχθέντων ασθε-
νών έναντι του αρχικά προβλεπόµενου στόχου (178 
ασθενείς έναντι 300). εντούτοις, post-hoc ανάλυση 
έδειξε ότι το συγκεκριµένο µέγεθος δείγµατος µείωσε 
το σφάλµα τύπου ιι σε περίπου µηδέν προκειµένου 
να εξεταστεί ο διµερής έλεγχος της υπόθεσης ότι ο 
συντελεστής συσχέτισης, ρ, µεταξύ του Eq-vaS και της 
«συνολικής ικανοποίησης» του tSqm είναι 0 (µηδε-
νική υπόθεση) έναντι της εναλλακτικής υπόθεσης ότι 
ρ=0,37, µε επίπεδο σηµαντικότητας 0,05.

άναφορικά µε τα συστηµατικά σφάλµατα που σχε-
τίζονται µε τις αναφερόµενες από τους ασθενείς εκ-
βάσεις και αφορούν σε πιθανή µεροληψία απόκρισης 
του ασθενούς, επιλεκτική µνήµη καθώς και αδυναµία 
ανάκλησης δεδοµένων,44,45 αξίζει να σηµειωθεί ότι 
το Eq-5D-3l δεν απαιτεί ανάκληση πληροφοριών 
καθώς όλες οι ερωτήσεις αφορούν στη χρονική στιγµή 
συµπλήρωσης του ερωτηµατολογίου, ενώ το tSqm 
περιλαµβάνει ανάκληση πληροφοριών από ένα βραχύ 
διάστηµα µόλις 2-3 εβδοµάδων. επιπλέον, το συ-
στηµατικό σφάλµα που θα µπορούσε να εισαχθεί 
από τη συλλογή δεδοµένων µέσω συνέντευξης του 
ασθενούς µετριάζεται µε τη χρήση των συγκεκριµένων 
ερωτηµατολογίων που είναι συµπληρούµενα από 
τον ασθενή. τα ερωτηµατολόγια που χρησιµοποι-
ήθηκαν είναι επικυρωµένα και τυποποιηµένα, διευ-
κολύνοντας τη συγκρισιµότητα των αποτελεσµάτων 
µε αυτών άλλων ερευνητικών εργασιών. άναφορικά 
µε τη γενικευσιµότητα της µελέτης, σηµειώνεται ότι, 
καθώς δεν υφίσταντο περιορισµοί ως προς τη διάρ-
κεια και βαρύτητα της νόσου και η µελέτη διεξήχθη 
σε περιβάλλον καθηµερινής κλινικής πράξης, τα συ-
µπεράσµατα της µελέτης είναι αντιπροσωπευτικά του 
γενικού πληθυσµού µε RRmS υπό θεραπεία µε IFN-β.

ςυνοψίζοντας, η µελέτη κατέδειξε ότι υφίσταται πε-
ριθώριο βελτίωσης της ποιότητας ζωής και ικανοποίη-
σης ασθενών µε RRmS από τη θεραπεία τους. Όπως 
έχει δειχθεί, αυξανοµένου του βαθµού αναπηρίας 
αυξάνεται περαιτέρω το κοινωνικό και οικονοµικό 
φορτίο της νόσου, ενώ παράλληλα µειώνεται η ποι-
ότητα ζωής των ασθενών. ςυνεπώς, η αξιολόγηση της 
ποιότητας ζωής και η αναφερόµενη από τον ασθενή 
ικανοποίηση από τη θεραπεία θα πρέπει να συγκατα-
λέγονται µεταξύ των εργαλείων εκτίµησης της αναλο-
γίας κόστους/οφέλους της θεραπευτικής στρατηγικής 
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που ακολουθείται καθώς και ανάδειξης των τοµέων 
φροντίδας που χρήζουν περαιτέρω υποστήριξης. η 
εν λόγω προσέγγιση θα συµβάλλει στην προαγωγή 
της ασθενοκεντρικής και διεπιστηµονικής περίθαλψης 
του εν λόγω βεβαρηµένου πληθυσµού ασθενών, η 
οποία σε συνδυασµό µε τις καινοτόµες θεραπευτικές 
επιλογές αναµένεται να βελτιώσει τις εκβάσεις και να 
αµβλύνει το συνολικό φορτίο της νόσου.

Ιατρική δεοντολογία

η µελέτη διεξήχθη σύµφωνα µε τις κατευθυντήριες 
οδηγίες του gcP και τη διακήρυξη του ελσίνκι.

Οι συγγραφείς δήλωσαν την αποδοχή τιµητικών 
αµοιβών ή τη συµµετοχή σε µελέτες των εξής φαρ-
µακευτικών εταιρειών:
• βλαϊκίδης νικόλαος: bayer, biogen-genesis, gen-

zyme, Janssen, merck, Novartis, Pfizer, ucb, Roche, 
teva

• κουτσουράκη ευφροσύνη: Novartis, merck-Serono, 
genesis, teva, genzyme, Elpen

• μητσικώστας Δήµος-Δηµήτριος: Novartis, genesis, 
merck-Serono, bayer, genzyme, teva

• παπαθανασόπουλος παναγιώτης: Novartis, genesis, 
merck-Serono, bayer, genzyme

• Φάκας νικόλαος: ab Science, bayer hellas Sa, bio-
gen Idec, Elpen, genesis Pharma Sa, genzyme, 
hoffmann la Roche ltd, merck Serono, mSD, 
Novartis Pharma Services ag, Novartis hellas, Re-
ceptos Inc, Sanofi aventis, teva Pharmaceutical 
Industries ltd.
Ο βικελής μιχαήλ έχει αποδεχθεί τιµητικές αµοιβές 

ή έχει εργαστεί για τις εξής φαρµακευτικές εταιρείες: 
allergan, astraZeneca, galenica/Novis, Janssen-cilag, 
merck-Serono, Novartis, Pfizer, Pharmaserv lilly, Reck-
itt beckinser.

Οι άνδριανάκη άγγελική, κατσάρα μαρία, βαρού-
νης Χρήστος, βικελής μιχαήλ και βλάχος γεώργιος 
ήταν υπάλληλοι της Novartis κατά την περίοδο της 
συγγραφής της εργασίας.
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