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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. Αναφορικά 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



30
Βλαϊκίδης Ν., Κουτσουράκη Ε., Μητσικώστας Δ.-Δ., Παπαθανασόπουλος Π., Ταβερναράκης Α., Κούντρα Π.,  

Φάκας Ν., Ανδριανάκη Α., Κατσάρα Μ., Βαρούνης Χ., Βικελής Μ., Βλάχος Γ.

Νευρολογία 24: 2-2015, 28-37

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

Από 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

Αρχικά, 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. Αναφορικά 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

Αρτηριακή 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

Αντικαταθλιπτικά 62 34,8

Φάρμακα για ουρολογικές παθήσεις (ακράτεια) 28 15,7

Φάρμακα κατά της σπαστικότητας 22 12,4

Αναλγητικά 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

Αναφορικά 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 Αξίζει 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 Αποτελέσματα 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 

Αναφορικά 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.

Αναφορικά 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. Αναφορικά 
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 Ανδριανάκη Αγγελική, 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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