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Αγαπητοί φίλοι,

Σας καλωσορίζω στο τρίτο και τελευταίο τεύχος του περιοδικού «Αθηρολογία» της Εταιρείας Αθηροσκλή-
ρωσης Βορείου Ελλάδος για το έτος 2023.  

Το παρόν τεύχος συμπεριλαμβάνει μια σειρά από ιδιαιτέρως ενδιαφέροντα άρθρα: δύο παρουσιάσεις
περιστατικών και δύο βιλιογραφικές ανασκοπήσεις. Συγκεκριμένα, θα διαβάσετε δύο κλινικά περιστατικά
συγκοπής στην εφηβική ηλικία, ενώ οι ανασκοπήσεις αφορούν την αθηροσκλήρωση και τον καρδιαγγειακό
κίνδυνο στα ρευματικά νοσήματα, καθώς και νέα δεδομένα στην αντιμετώπιση της υπερτριγλυκεριδαιμίας.
Τέλος, στη στήλη βιβλιογραφικής ενημέρωσης παρουσιάζονται οι πιο ενδιαφέρουσες προσφάτως δη-
μοσιευμένες μελέτες, με εντυπωσιακά αποτελέσματα.

Αγαπητοί φίλοι του περιοδικού «Αθηρολογία», ευχόμαστε καλή ανάγνωση του εορταστικού μας τεύχους.
Καλές γιορτές σε όλους, με υγεία και ευτυχία! 

Με εκτίμηση,

Χριστόδουλος E. Παπαδόπουλος
Αναπληρωτής Καθηγητής Καρδιολογίας
Πρόεδρος Εταιρείας Αθηροσκλήρωσης Βορείου Ελλάδος

Editorial – Επιστολή Προέδρου
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Η χρησιμότητα της Δοκιμασίας Ανάκλισης και 
ο ρόλος της στην διαφορική διάγνωση 

της συγκοπής από την εκδήλωση 
επιληπτικών σπασμών

Μ. Σωτηριάδου1, Α.Π. Αντωνιάδης2, Ε. Κουζουκίδου1, Σ. Βεργόπουλος2, 
Α. Μπούλμπου2, Χ. Παπαδόπουλος2, Σ. Τζήκας2, Π. Κυριάκου2,
Β. Βασιλικός2, Ν. Φραγκάκης3

1Κέντρο Υγείας Αστικού Τύπου Ευόσμου, Θεσσαλονίκη
2Γ’ Καρδιολογική Κλινική Α.Π.Θ., Γ.Ν.Θ. Ιπποκράτειο
3Β’ Καρδιολογική Κλινική Α.Π.Θ., Γ.Ν.Θ. Ιπποκράτειο

Περίληψη

Η συγκοπή αποτελεί συνήθη κλινική οντότητα με συχνότερη εκδήλωσή της αυτήν της Νευροκαρδιογενούς
συγκοπής (ΝΚΣ) σε ασθενείς χωρίς γνωστή δομική καρδιοπάθεια ή διαταραχές ρυθμού/ αγωγιμότητας
Η Δοκιμασία Ανάκλισης (ΔΑΝ) δύναται να χρησιμοποιηθεί ως διαγνωστικό εργαλείο στην διαφορική διά-
γνωση της συγκοπής από άλλες κλινικές καταστάσεις. Στο παρόν άρθρο παρουσιάζουμε την κλινική πε-
ρίπτωση μαθήτριας 14 ετών με πολλαπλά συγκοπτικά επεισόδια κατά την διερεύνηση των οποίων η
έκβαση της ΔΑΝ συνέβαλε καθοριστικά στην διάγνωση της συγκοπής και τον αποκλεισμό της αρχικής
διάγνωσης της επιληψίας.

Λέξεις-κλειδιά: Συγκοπή, Νευροκαρδιογενής συγκοπή (ΝΚΣ), Δοκιμασία Ανάκλισης (ΔΑΝ), Επιληψία

Υπεύθυνος αλληλογραφίας

Μελανή Σωτηριάδου MD, MSc, PhD
Επιμελήτρια Β’ Καρδιολογίας ΕΣΥ ΚΥ Ευόσμου
Τεγοπούλου Χρήστου 2 & Περικλέους, Θεσσαλονίκη, Τ.Κ 56224
Τηλ. 2310387772
E-mail: melinaki-83@hotmail.com

Ανασκόπηση
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Ανασκόπηση

Εισαγωγή

Η συγκοπή αποτελεί συνήθη αιτία προσέλευσης
των ασθενών στα Τμήματα Επειγόντων Περιστα-
τικών και στα Τακτικά Εξωτερικά Ιατρεία και συχνό
αίτιο εισαγωγής στο νοσοκομείο. Ένα πλήθος δια-
γνωστικών δοκιμασιών χρησιμοποιούνται για την
διαγνωστική διερεύνηση της συγκοπής ωστόσο,
στο 1/3 περίπου των κλινικών περιπτώσεων συ-
γκοπής και παρά τον ενδελεχή έλεγχο, μπορεί να
μην ανευρίσκεται σαφής αιτία, γεγονός το οποίο
οδηγεί και σε μη στοχευμένη θεραπευτική αντι-
μετώπιση αυτών των ασθενών (1,2).

Με τον ορισμό συγκοπή αναφερόμαστε στην
μη τραυματικής αιτιολογίας παροδική και πλήρη
απώλεια συνείδησης, λόγω παροδικής υποάρδευ-
σης και υποξίας του κεντρικού νευρικού συστή-
ματος. Χαρακτηρίζεται από αιφνίδια και ταχεία εμ-
φάνιση, μικρή διάρκεια και άμεση πλήρη αποκα-
τάσταση (2-4). 

Η νευροκαρδιογενής συγκοπή (ΝΚΣ) ή διαφο-
ρετικά αντανακλαστική συγκοπή, αποτελεί τη συ-
χνότερη μορφή συγκοπής, επί απουσία δομικής
καρδιοπάθειας ή διαταραχών ρυθμού/ αγωγιμό-
τητας, και μπορεί να εκδηλώνεται ως αγγειοκα-
τασταλτική, καρδιοανασταλτική ή μικτού τύπου
(4). Στα πλαίσια διαγνωστικής διερεύνησης της
ΝΚΣ αλλά και της συγκοπής αγνώστου αιτιολο-
γίας, χρησιμοποιείται και η δοκιμασία ανάκλισης
(ΔΑΝ). Πρόκειται για μια δοκιμασία η οποία έχει
αμφισβητηθεί αρκετά ως προς την ευαισθησία
και την ειδικότητά της ενώ η απάντηση κατά την
διενέργειά της μπορεί να είναι αρνητική (μη εκδή -
λωση συγκοπής ) ή θετική (αγγειοκατασταλτική,
καρδιοανασταλτική ή μικτή απάντηση), (Εικόνα
1) (4,5). Σε ορισμένες περιπτώσεις και παρά τους
παραπάνω περιορισμούς, η ΔΑΝ δύναται να δια-
φωτίσει σημαντικά ως προς τους μηχανισμούς
πρόκλησης και εκδήλωσης της συγκοπής, ειδικά

όταν η απάντηση στην δοκιμασία είναι καρδιοα-
νασταλτική. Επίσης, κριτικής σημασίας είναι η συ-
νεισφορά της ΔΑΝ ως προς την διαφορική διά-
γνωση της συγκοπής από άλλες κλινικές καταστά-
σεις απώλειας συνείδησης ή προσυγκοπής, όπως
η ορθοστατική υπόταση, οι επιληπτικοί σπασμοί,
ψυχογενή αίτια ή το σύνδρομο ορθοστατικής τα-
χυκαρδίας (POTS) (5-7).

Παρουσίαση περιστατικού

Μαθήτρια 14 ετών παραπέμφθηκε στην Γ’ Πανεπι-
στημιακή Καρδιολογική Κλινική Α.Π.Θ. του Γ.Ν.Θ.
Ιπποκράτειο από Παιδιατρική Κλινική νοσοκομείου
της περιφέρειας προς εισαγωγή για διερεύνηση
υποτροπιαζόντων επεισοδίων απώλειας συνείδη-
σης. Η μαθήτρια εκδήλωνε πολλαπλά επεισόδια
απώλειας συνείδησης με αύξηση της συχνότητας
αυτών το τελευταίο έτος. Ως προς τα χαρακτηρι-
στικά αυτών των επεισοδίων, είτε προηγούνταν
πρόδρομα συμπτώματα πολύ βραχείας διάρκειας
σε βαθμό τέτοιο που η συγκοπή ήταν αδύνατο να

Εικόνα 1. Κλινικές μορφές και χαρακτηριστικά θετικής
απάντησης κατά τη Δοκιμασία Ανάκλισης.
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αποτραπεί, είτε τα επεισόδια εκδηλώνονταν αιφνί-
δια με απουσία πρόδρομης συμπτωματολογίας. Η
αποκατάσταση από τα επεισόδια ήταν σχεδόν άμε-
ση. Εκλυτικοί παράγοντες των επεισοδίων συμπε-
ριλάμβαναν συνθήκες εγκλεισμού σε θερμό περι-
βάλλον ειδικά σε παρατεταμένη ορθοστασία, άλγος
οποιασδήποτε αιτιολογίας, έμμηνο ρύση, χρήση
ενεμάτων για δυσκοιλιότητα, παρατεταμένη καθι-
στή θέση/ακινησία κατά την σχολική δραστηριό-
τητα. Ιδιαίτερα ενδιαφέρουσα ήταν η κλινική εικόνα
της ασθενούς κατά την διάρκεια των επεισοδίων
καθώς εμφάνιζε βολβοστροφή με έντονους γενι-
κευμένους επιληπτικούς σπασμούς ενώ δεν έλειπαν
και επεισόδια με συνοδό κάκωση. Το λοιπό ατομικό
αναμνηστικό και οικογενειακό ιστορικό της ασθε-
νούς ήταν ελεύθερο. Η ανωτέρω συνδρομή οδή-
γησε σε σημαντική ψυχολογική επιβάρυνση, πε-
ριορισμό καθημερινών δραστηριοτήτων και επη-
ρέαζε αρκετά την ποιότητα ζωής της μαθήτριας.

Κατά την νοσηλεία της στην Παιδιατρική Κλι-
νική, πραγματοποιήθηκε πλήρης εργαστηριακός
έλεγχος ο οποίος δεν ανέδειξε παθολογικά ευρή-
ματα. Λόγω της υπόνοιας επιληπτικής συνδρομής
πραγματοποιήθηκαν μαγνητική τομογραφία
εγκεφάλου και ηλεκτροεγκεφαλογράφημα, των
οποίων τα ευρήματα ήταν εντός φυσιολογικών
ορίων. Ο βαθμός των επιληπτικών σπασμών, παρ’
όλα αυτά, οδήγησε τους παιδιάτρους στην από-
φαση χορήγησης αντιεπιληπτικής αγωγής (λεβε-
τιρακετάμης) στην ασθενή, με ταυτόχρονη παρα-
πομπή στην Καρδιολογική Κλινική για περαιτέρω
διερεύνηση.

Στην Γ’ Πανεπιστημιακή Καρδιολογική Κλινική
και κατά την νοσηλεία της ασθενούς, πραγματο-
ποιήθηκαν πλήρης κλινική εξέταση και εργαστη-
ριακός έλεγχος, ηλεκτροκαρδιογράφημα, πλήρης
διαθωρακική υπερηχοκαρδιογραφική μελέτη, κα-
ταγραφή ρυθμού 24 ωρών επί μαγνητοταινίας

(Holter ρυθμού 24 ωρών), χωρίς να αναδείξουν
παθολογικά ευρήματα.

Στην συνέχεια η ασθενής υπεβλήθη σε ΔΑΝ. Η
εξέταση πραγματοποιήθηκε σε θέση ανάκλισης 70°
και με υπολογιζόμενη μέγιστη διάρκεια 20 λεπτά
παθητική φάση (χωρίς φαρμακευτική πρόκληση)
και 20 λεπτά ενεργητική φάση. Το πρωτόκολλο που
επρόκειτο να χρησιμοποιηθεί είναι αυτό της χορή-
γησης διαλύματος ισοπροτερενόλης κατά την ενερ-
γητική φάση, σε συγκέντρωση διαλύματος 0,004
mg/ml (2mg ισοπροτερενόλης σε 500 ml N/S 0,9%)
και σε ρυθμό χορήγησης με έναρξη 1μγ/ λεπτό,
προοδευτικά αυξανόμενο με στόχο την αύξηση της
καρδιακής συχνότητας στο 125-130% εκείνης που
έχει καταγραφεί σε θέση ανάκλισης (8). Ωστόσο, η
εξέταση διήρκησε μόλις 13 λεπτά (μόνο παθητική
φάση χωρίς φαρμακευτική πρόκληση) και με βα-
σικό ρυθμό φλεβοκομβικό, καθώς στο 12ο λεπτό
της δοκιμασίας παρατηρήθηκε ζάλη με πτώση αρ-
τηριακής πίεσης, καρδιακή παύση 16 δευτερολέ-
πτων (καρδιοανασταλτική απάντηση 2Β) και συνο-
δός απώλεια συνείδησης (Εικόνες 2 και 3). Κατά
την απώλεια συνείδησης διαπιστώθηκαν βολβο-
στροφή, σπασμοί και έκταση άνω άκρων. Το επει-
σόδιο αναπαριστούσε την ακριβή εικόνα των επει-
σοδίων συγκοπής που η μαθήτρια εμφάνιζε στην
καθημερινότητά της. Η ασθενής επανατοποθετή-
θηκε άμεσα σε ύπτια θέση, της χορηγήθηκε ενυ-
δάτωση και ακολούθησε σχετικά άμεση αποκατά-
σταση επιπέδου συνείδησης και ζωτικών παραμέ-
τρων ενώ στο τέλος της δοκιμασίας ήταν ασυμπτω-
ματική και αιμοδυναμικά σταθερή.

Κατά συνέπεια, ως υπεύθυνη των υποτροπια-
ζόντων επεισοδίων συγκοπής με συνοδούς επι-
ληπτικούς σπασμούς που εκδήλωνε η μαθήτρια,
τέθηκε η διάγνωση της καρδιοανασταλτικού τύ-
που 2Β ΝΚΣ και όχι αυτή της επιληψίας, όπως αρ-
χικά είχε θεωρηθεί. Η αντιεπιληπτική αγωγή διε-

Ανασκόπηση
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κόπη. Στην ασθενή δόθηκαν σαφείς οδηγίες συ-
ντηρητικής αντιμετώπισης, όπως η επαρκής ενυ-
δάτωση/λήψη άλατος, η αποφυγή απότομης ανά-
κλισης ή παρατεταμένης ορθοστασίας, η αποφυγή
των εκλυτικών παραγόντων και της συνεστήθη
άσκηση (εκπαίδευση αυτόνομου νευρικού συστή-
ματος). Επίσης, λόγω των πολλαπλών υποτροπών
και της έντασης της κλινικής συμπτωματολογίας,
της χορηγήθηκε φλοϋδροκορτιζόνη 0,1 mg από
του στόματος (1 δισκίο την ημέρα) (2,4).

Κατά την δεκαετή παρακολούθηση της ασθε-
νούς κι ενώ συνεχίζει να λαμβάνει την φαρμακευ-
τική της αγωγή, καταγράφηκαν μόλις δύο συγκο-
πτικά επεισόδια και αυτά λόγω σημαντικής έκθε-
σης σε άλγος (κάταγμα κάτω άκρου, έντονο κοι-
λιακό άλγος και συνοδός απότομη έγερση από την
κλίνη). Η ποιότητα ζωής της ασθενούς έχει βελ-
τιωθεί σημαντικά και πραγματοποιεί τις καθημε-
ρινές της δραστηριότητες χωρίς περιορισμούς. 

Εικόνα 2. Κλινική περίπτωση: περιγραφή των ζωτικών παραμέτρων ανά χρονική στιγμή κατά τη διάρκεια της Δοκιμασίας
Ανάκλισης.

Εικόνα 3. Κλινική περίπτωση: καταγραφή ασυστολίας 16
δευτερολέπτων (Καρδιοανασταλτική απάντηση ΙΙΒ) κατά τη
Δοκιμασία Ανάκλισης.
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Η συγκοπή δεν αποτελεί σπάνια κλινική οντότητα.
H επίπτωσή της κατά τη διάρκεια της ζωής υπερ-
βαίνει το 35% (4,9). Σχετικά με την ηλικία εμφάνι-
σης των συγκοπτικών επεισοδίων, είναι συνήθης
η έναρξή τους σε νεαρή και εφηβική ηλικία (< 35
έτη) και ειδικά στο θήλυ φύλο (10,11). Αυτή η πρώ-
ιμη έναρξη συγκοπής συνδέεται άμεσα με τον ιδι-
αίτερο ρόλο που διαδραματίζει η ενυδάτωση στην
διατήρηση του προφορτίου, σε βαθμό τέτοιο που
διαταραχή επαρκούς ενυδάτωσης θα μπορούσε
να αποτελεί τον βασικό μηχανισμό πρόκλησης συ-
γκοπής ειδικά σε αυτές τις ηλικιακές ομάδες ασθε-
νών (12,13). Με βάση τα παραπάνω, δικαιολογείται
απόλυτα η πρώιμη έναρξη συγκοπής ακόμη και
σε ηλικία 14 ετών όπως στην περίπτωση της κλι-
νικής περίπτωσης που παρουσιάζουμε.

Σύμφωνα με τις τελευταίες κατευθυντήριες
οδηγίες του 2018 της Ευρωπαϊκής Καρδιολογικής
Εταιρίας για τη συγκοπή, η ΔΑΝ χρησιμοποιείται
με ένδειξη ΙΙΑ για διαγνωστικούς λόγους και με ΙΙΒ
ως προς την εκπαίδευση των ασθενών σχετικά με
την πρόδρομη συμπτωματολογία. Με ένδειξη ΙΙΒ
χρησιμοποιείται επίσης και για ερευνητικούς σκο-
πούς. Η έγκαιρη αναγνώριση των πρόδρομων συ-
μπτωμάτων διαμέσου της ΔΑΝ είναι αρκετά ση-
μαντική ως προς την αποτροπή νέων συγκοπτικών
επεισοδίων και δεν είναι τυχαίο ότι ασθενείς που
έχουν υποβληθεί σε ΔΑΝ παρουσιάζουν ελάττωση
των υποτροπών μετά την δοκιμασία, ακόμη και
χωρίς την χορήγηση πρόσθετης φαρμακευτικής
αγωγής (4,5,14). Το εύρημα αυτό σαφώς επιβεβαι-
ώνεται και στην δική μας κλινική περίπτωση όπου
η ασθενής φαίνεται να αναγνωρίζει μετά τη ΔΑΝ
τα έστω βραχείας διάρκειας πρόδρομα συμπώμα-
τα σε τέτοια χρονική στιγμή ώστε να μην οδηγείται
τελικά στην εκδήλωση συγκοπής.

Όπως έχει αναφερθεί, η ΔΑΝ, ανεξάρτητα από
το πρωτόκολλο διενέργειάς της, έχει ενοχοποιηθεί
για περιορισμούς ως προς την ευαισθησία και την
ειδικότητά της. Το ποσοστό θετικότητας φαίνεται
να αγγίζει το 66% για το πρωτόκολλο πρόκλησης
με νιτρογλυκερίνη και το 61% για το πρωτόκολλο
ισοπροτερενόλης ενώ θετικότητα μπορεί να εμ-
φανιστεί και σε ασθενείς που δεν πάσχουν από
συγκοπτικά επεισόδια σε ποσοστό 11-14% (4).
Ωστόσο, παραμένει σημαντικός ο ρόλος της ως
διαγνωστικού εργαλείου αποκάλυψης του μηχα-
νισμού εκδήλωσης συγκοπής (Εικόνα 1), ειδικά
στην περίπτωση που στο εργαστήριο ο ασθενής
θα εμφανίσει ασυστολία (4,15), όπως εκδήλωσε η
ασθενής μας. Επιπλέον, συνεισφέρει σημαντικά
στην διαφορική διάγνωση της ΝΚΣ από την πα-
ρατεταμένη ορθοστατική υπόταση, το σύνδρομο
ορθοστατικής ταχυκαρδίας, συμπτώματα από την
ψυχική σφαίρα ή όπως και στην δική μας κλινική
περίπτωση, αποδείχτηκε κριτικής σημασίας ως
προς τον αποκλεισμό της αρχικής διάγνωσης της
επιληψίας (5,15,16).

Αναφορικά με την καρδιοανασταλτική απάντη-
ση, ειδικά επί παρουσίας ασυστολίας κατά τη ΔΑΝ
την ώρα της συγκοπής και σε ασθενείς με συγκο-
πτικά επεισόδια και ηλικία > 40 ετών, η εμφύτευση
μόνιμου βηματοδότη φάνηκε να σχετίζεται με χα-
μηλότερο φορτίο υποτροπών (17-19). Επιπλέον,
η μόνιμη βηματοδότηση επισημαίνεται ως θερα-
πευτική επιλογή σε ασθενείς > 40 ετών σε περί-
πτωση επιβεβαιωμένης ασυστολίας κατά τη ΔΑΝ
και στις τελευταίες οδηγίες της Ευρωπαϊκής Καρ-
διολογικής Εταιρείας του 2021 για τη βηματοδό-
τηση στη ΝΚΣ (6). Αναμφίβολα, με βάση τα παρα-
πάνω, στην νεαρή μαθήτρια ηλικίας 14 ετών και
παρά την ασυστολία κατά τη ΔΑΝ η θέση της
επεμβατικής εμφύτευσης μόνιμου βηματοδότη
δεν θα είχε θέση.

Ανασκόπηση
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Τέλος, ως προς την θεραπευτική προσέγγιση
και αντιμετώπιση της ΝΚΣ, συνήθως αφορά σε συ-
ντηρητικά μέτρα αντιμετώπισης. Ο εφησυχασμός
των ασθενών σχετικά με την καλοήθη φύση και
πορεία της νόσου, η εκπαίδευση ως προς την απο-
φυγή προδιαθεσικών παραγόντων και η έγκαιρη
αναγνώριση των πρόδρομων συμπτωμάτων ώστε
ο ασθενής να μεταφερθεί άμεσα σε ύπτια θέση ή
σε καθιστή αν η ύπτια δεν είναι δυνατή, η σύσταση
για πρόσληψη υγρών και άλατος εφόσον δεν απα-
γορεύεται λόγω συννοσηροτήτων, οι ασκήσεις εκ-
γύμνασης του αυτόνομου νευρικού συστήματος
και η ισομετρική άσκηση γενικά, συνήθως επαρ-
κούν για τον περιορισμό των υποτροπών ΝΚΣ. Σε
περίπτωση που δεν επαρκούν τα συντηρητικά μέ-
τρα ή σε επεισόδια με βίαιη και υψηλής έντασης
εκδήλωση συμπτωμάτων και συχνές υποτροπές,
όπως στην δική μας ασθενή, δύνανται να χρησι-
μοποιηθούν φάρμακα όπως η φλοϋδροκορτιζόνη,
η μιδοδρίνη, οι β- αποκλειστές σε μεγαλύτερης
ηλικίας ασθενείς και η θεοφυλλίνη στην περίπτω-
ση διαμεσολαβούμενης από την αδενοσίνη συ-
γκοπής (2,4,20,21). Σε περίπτωση αρκετά ανθεκτι-
κής ΝΚΣ θα μπορούσε να έχει θέση και η επέμβα-
ση κατάλυσης (Radiofrequency ablation) (22).

Σχετικά με την φλοϋδροκορτιζόνη, περιγραφή
κλινικών περιπτώσεων από την βιβλιογραφία και
κάποιες κλινικές μελέτες, επιβεβαιώνουν σχετικό
όφελος ως προς τις υποτροπές συγκοπής, ειδικά
μετά από μακρά χορήγηση του φαρμάκου και στα-
θεροποίηση των φαρμακευτικών επιπέδων στο
αίμα (22,23). Η 10ετής λήψη της από την ασθενή
μας, φαίνεται να σχετίζεται με την μείωση των υπο-
τροπών των επεισοδίων.

Συμπερασματικά, μέσα από την παρουσίαση
του περιστατικού μας, αναμφίβολα διαφαίνεται ο
σημαντικός ρόλος της ΔΑΝ στην διαγνωστική διε-
ρεύνηση της συγκοπής αγνώστου αιτιολογίας και
της ΝΚΣ, επί απουσίας δομικής καρδιοπάθειας ή
αρρυθμιολογικού υπόβαθρου. Ειδικά στην περί-
πτωση της διαφορικής διάγνωσης των σπασμών
λόγω ασυστολίας από την επιληψία, η ορθή προ-
σέγγιση του περιστατικού μας οδήγησε σε διακο-
πή της άσκοπης χορήγησης αντιεπιληπτικής αγω-
γής, στην στοχευμένη αντιμετώπιση της συγκοπής
με συντηρητικά μέτρα, την χορήγηση κατάλληλης
φαρμακευτικής αγωγής και τελικά στην υποχώ-
ρηση των υποτροπών και στην βελτίωση της ποι-
ότητας ζωής της ασθενούς.
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Syncope or Epileptic seizures? The role of Head Up Tilt Table
Test in the differential diagnosis of syncope
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Summary

Syncope refers to a common clinical entity most frequently manifested with Neurocardiogenic Syncope
(NCS) in patients without any known structural heart disease or rhythm/conduction disorders. The Head
Up Tilt Table Test (HUTT) could be used as a diagnostic tool in the differential diagnosis of syncope from
other clinical conditions. In this article we present the clinical case of a 14-year-old schoolgirl with multiple
syncopal episodes during the investigation of which the outcome of HUTT contributed to the final di-
agnosis of syncope and the exclusion of the initial diagnosis of epilepsy.
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Περίληψη

Παρόλο που οι μέθοδοι διάγνωσης και διαχείρισης έχουν βελτιωθεί σημαντικά τα τελευταία χρόνια, τα
αυτοάνοσα ρευματικά νοσήματα συμπεριλαμβανομένης της ρευματοειδούς αρθρίτιδας (ΡΑ), της συστη-
ματικής σκλήρυνσης (ΣΣ), του συστηματικού ερυθηματώδους λύκου (ΣΕΛ), του αντιφωσφολιπιδικού συν-
δρόμου (ΑΦΣ) και του συνδρόμου Sjögren σχετίζονται με υψηλότερα ποσοστά καρδιαγγειακής νοσηρό-
τητας και θνησιμότητας, γεγονός που οφείλεται κυρίως στην επιταχυνόμενη αθηροσκλήρωση. Το φαι-
νόμενο αυτό μπορεί εν μέρει να αποδοθεί στους παραδοσιακούς παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου,
αλλά μπορεί επίσης να είναι αποτέλεσμα άλλων ανοσολογικών και φλεγμονωδών μηχανισμών που ενι-
σχύονται στα αυτοάνοσα ρευματικά νοσήματα. Σύμφωνα με τις τρέχουσες κατευθυντήριες οδηγίες, οι
συστάσεις σχετικά με την πρόληψη της καρδιαγγειακής νόσου σε ασθενείς με ρευματικά νοσήματα δεν
διαφέρουν σημαντικά από αυτές που εφαρμόζονται στο γενικό πληθυσμό. Στην παρούσα ανασκόπηση
της τρέχουσας βιβλιογραφίας αναλύεται ο κίνδυνος επιταχυνόμενης αθηροσκλήρωσης σε ασθενείς με
αυτοάνοσα ρευματικά νοσήματα και παρουσιάζεται μια σύνοψη των διαθέσιμων συστάσεων για τη δια-
χείριση του καρδιαγγειακού κινδύνου στις ρευματικές παθήσεις.
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Εισαγωγή

Η αθηροσκλήρωση είναι μια πολυπαραγοντική
διαδικασία που ξεκινά από την παιδική ηλικία, αλ-
λά κλινικά εκδηλώνεται αργότερα στη ζωή. Θεω-
ρείται ως μια διαμεσολαβούμενη από το ανοσο-
ποιητικό σύστημα νόσοςτου αγγειακού συστήμα-
τος. Άλλωστε πολλές πειραματικές μελέτες έχουν
δείξει ότι οι αθηρωματικές πλάκες αποτελούνται
από πληθώρα διαφορετικών ανοσοκυττάρων
όπως λεμφοκύτταρα και μακροφάγα [1].

Τα αυτοάνοσα ρευματικά νοσήματα σχετίζονται
με υψηλότερα ποσοστά καρδιαγγειακής νοσηρό-
τητας και θνησιμότητας, κυρίως δευτεροπαθώς
λόγω της επιταχυνόμενης αθηροσκλήρωσης που
προκαλούν [2]. Αυτό το φαινόμενο μπορεί να απο-
δοθεί σε παραδοσιακούς παράγοντες καρδιαγγει-
ακού κινδύνου για ανάπτυξη αθηροσκλήρωσης,
στη χρήση ανοσοκατασταλτικών φαρμάκων, αλλά
μπορεί επίσης να είναι αποτέλεσμα άλλων ανοσο-
λογικών και φλεγμονωδών μηχανισμών που ενι-
σχύονται στα αυτοάνοσα ρευματικά νοσήματα [2].
Πράγματι, αρκετά από τα νοσήματα αυτά εμφανί-
ζουν αυξημένο επιπολασμό έκδηλης καρδιαγγει-
ακής νόσου και ευρήματα προχωρημένης υποκλι-
νικής αθηροσκλήρωσης, που μπορεί να προηγείται
της εμφάνισης κλινικής νόσου και επομένως δυ-
νητικά απαιτεί έγκαιρο έλεγχο και πρόληψη.

Σύμφωνα με τις τρέχουσες κατευθυντήριες
οδηγίες, οι συστάσεις σχετικά με την πρόληψη της
αθηροσκλήρωσης σε ασθενείς με ρευματική νόσο,
δεν διαφέρουν σημαντικά από αυτές που εφαρ-
μόζονται στο γενικό πληθυσμό [3]. Σκοπός της πα-
ρούσας μελέτης είναι η ανασκόπηση του κινδύνου
επιταχυνόμενης αθηροσκλήρωσης σε τέτοιους
ασθενείς και η σύνοψη των διαθέσιμων συστάσε-
ων για τη διαχείριση του καρδιαγγειακού κινδύνου
στις ρευματικές παθήσεις.

Μέθοδος

Η αναζήτηση της βιβλιογραφίας διεξήχθη ανεξάρ-
τητα από δύο ερευνητές σε δύο βάσεις δεδομέ-
νων τη MEDLINE (μέσω PubMed) και τη Scopus
έως τις 25 Ιουνίου 2023. Δεν επιβλήθηκε γλωσσι-
κός περιορισμός στη στρατηγική αναζήτησης ή
στα κριτήρια επιλεξιμότητας. Ακολούθησε μη αυ-
τόματη αναζήτηση στο Epistemonikos και στο
Google Scholar προκειμένου να εντοπιστεί οποι-
αδήποτε πρόσφατα δημοσιευμένη σχετική μελέτη
που δεν έχει καταχωρηθεί ακόμη στο MEDLINE.
Επιπλέον, για κάθε άρθρο που ανακτήθηκε πραγ-
ματοποιήθηκε  αναζήτηση στις λίστες βιβλιογρα-
φικών παραπομπών. Τα προδημοσιευμένα άρθρα
οι αναφορές περιπτώσεων, τα άρθρα σύνταξης
και σχολιασμού, όπως και οι προφορικές και αναρ-
τημένες ανακοινώσεις εξαιρέθηκαν.

Δεδομένης της έκτασης του θέματος, η αναζή-
τηση απέδωσε μεγάλο όγκο δημοσιευμένων άρ-
θρων. Αρχικά βρέθηκαν και αφαιρέθηκαν οι διπλές
καταγραφές. Στη συνέχεια, ο τίτλος, η περίληψη
και οι λέξεις-κλειδιά των υπόλοιπων μελετών αξιο-
λογήθηκαν ως προς τη συνάφειά τους με τους στό-
χους της μελέτης. Μετά την ανάγνωση του πλή-
ρους κειμένου των σχετικών μελετών, ακολούθησε
μια σύντομη κριτική αξιολόγηση αυτών και επιλέ-
χθηκαν οι μελέτες που θα συμπεριληφθούν στην
ανασκόπηση. 

Ρευματοειδής αρθρίτιδα

Η παθογένεση της επιταχυνόμενης αθηροσκλή-
ρωσης στα αυτοάνοσα ρευματικά νοσήματα, οι
διαγνωστικές τεχνικές και οι βιοδείκτες που χρη-
σιμοποιούνται επί του παρόντος απεικονίζονται
εν συντομία στο Σχήμα 1.

Η ΡΑ είναι η πιο συχνή αυτοάνοση ρευματοει-
δής πάθηση και οφείλεται σε δυσλειτουργία των
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μηχανισμών ρύθμισης του ανοσοποιητικού συ-
στήματος που οδηγεί σε χρόνια φλεγμονή της αρ-
θρικής μεμβράνης,  προοδευτική καταστροφή του
αρθρικού χόνδρου, διάβρωση των οστών και
απώλεια της λειτουργικότητας τους [4]. Παρά την
εξέλιξη των διαγνωστικών μεθόδων, η ΡΑ εξακο-
λουθεί να θέτει σε κίνδυνο την ποιότητα ζωής των
ασθενών κυρίως λόγω των καρδιαγγειακών επι-
πλοκών της [5].

Η ΡΑ και η αθηροσκλήρωση εξελίσσονται πα-
ράλληλα σε ένα αυτοάνοσο φλεγμονώδες περι-
βάλλον. Πολλές μελέτες έχουν δείξει ότι δείκτες
που σχετίζονται με την ενδοθηλιακή δυσλειτουρ-
γία, την αρτηριακή σκληρία, την πρώιμη υποκλι-
νική αλλά και την εγκατεστημένη αθηροσκλήρω-
τική νόσο (όπως η παρουσία αθηρωματικών πλα-
κών, το πάχος του εσωτερικού μέσου χιτώνα (IMT)

των καρωτίδων και των μηριαίων αρτηριών) είναι
παθολογικοί σε ασθενείς με ΡΑ συγκριτικά με τον
γενικό πληθυσμό [6-9].

Η ΡΑ φαίνεται να επιταχύνει την υποκλινική
αθηροσκλήρωση και σχετίζεται με αυξημένο κίν-
δυνο για ρήξη των αθηροσκληρωτικών πλακών
με συνέπεια απειλητικά για τη ζωή καρδιαγγειακά
συμβάματα. Μια μετα-ανάλυση ανέδειξε ότι οι
ασθενείς με ΡΑ έχουν σημαντικά αυξημένο κίνδυ-
νο εμφάνισης εμφράγματος του μυοκαρδίου
(ΟΕΜ) (OR = 1,63, 95% CI: [1,34 - 2]) [5] και φάνηκε
ότι η επίπτωση του θανατηφόρου ΟΕΜ ήταν 13,3
για 1000 ασθενείς με ΡΑ ανά έτος (95% CI: [13,0 -
13,6]), ενώ η αντίστοιχη επίπτωση θανατηφόρου
εγκεφαλικού επεισοδίου ήταν 4,5 για 1000 ασθε-
νείς με ΡΑ ανά έτος (95% CI: [4,3 - 4,7]) [5].

Σύμφωνα με πληθυσμιακές μελέτες παρατή-

Ανασκόπηση

Σχήμα 1. Παθογένεση της επιταχυνόμενης αθηροσκλήρωσης στα αυτοάνοσα ρευματικά νοσήματα και επισκόπηση των
διαγνωστικών τεχνικών και βιοδεικτών που χρησιμοποιούνται σήμερα.
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ρησης, αν και οι παραδοσιακοί παράγοντες κιν-
δύνου παρατηρούνται συχνότερα σε ασθενείς με
ΡΑ, ο επιπολασμός της αγγειακής νόσου δεν μπο-
ρεί να εξηγηθεί αποκλειστικά και μόνο από αυ-
τούς, καθώς παραμένει σημαντικά αυξημένος σε
ασθενείς με ΡΑ ακόμη και μετά από κατάλληλες
προσαρμογές [10]. Επιπλέον, νέα παθοφυσιολο-
γικά μονοπάτια υποδηλώνουν ότι  τα miRNAs θα
μπορούσαν να έχουν σημαντικό αντίκτυπο στον
επιπολασμό των καρδιαγγειακών συμβάντων[11],
όπως και  η υπερομοκυστεϊναιμία, η οποία απο-
τελεί κοινό εύρημα μεταξύ ασθενών με ΡΑ και έχει
αποδειχθεί  ανεξάρτητος παράγοντας κινδύνου
για την ανάπτυξη καρδιαγγειακών νοσημάτων, κα-
θώς δρα ως διεγέρτης της φλεγμονής, μέσω της
αυξημένης ενεργοποίησης του πυρηνικού παρά-
γοντα kB, δημιουργώντας έναν φαύλο κύκλο αυ-
τοτροφοδότησης [10].

Η σοβαρότητα της συστηματικής φλεγμονώ-
δους κατάστασης και ο βαθμός της δραστηριότη-
τας της ΡΑ διαδραματίζουν καθοριστικό ρόλο
στην εξέλιξη της αθηροσκλήρωσης και στις σχε-
τικές εκβάσεις  [12], ίσως και πιο επιδραστικό από
τους κλασικούς παράγοντες καρδιαγγειακού κιν-
δύνου [13]. Συγκεκριμένα, όσο πιο αυξημένοι είναι
οι βιοδείκτες της φλεγμονής, όπως η CRP, τόσο πιο
συχνά παρατηρούνται καρδιαγγειακά συμβάντα
στους ασθενείς με ΡΑ [14]. Αυτό τεκμηριώνεται
περαιτέρω από το γεγονός ότι η προαγωγή της
αθηροσκλήρωσης θα μπορούσε να επιβραδυνθεί
σημαντικά με καταστολή της συστηματικής φλεγ-
μονής [10,14], που επιτυγχάνεται με τα τροποποι-
ητικά της νόσου αντιρευματικά φάρμακα  σε συν-
δυασμό με την υιοθέτηση επιθετικών θεραπευτι-
κών στρατηγικών. Πράγματι, η μεθοτρεξάτη και
οι αναστολείς TNF έχουν συσχετιστεί με μειωμένο
καρδιαγγειακό κίνδυνο [15]. Παρόλα αυτά, πολλές
μελέτες παρατήρησης έχουν δείξει ότι οι αναστο-

λείς TNF και άλλα ανοσοτροποποιητικά φάρμακα
όπως ο αναστολέας του υποδοχέα IL-6, η τοσιλι-
ζουμάμπη σχετίζονται με επιδείνωση του λιπιδαι-
μικού προφίλ των ασθενών [16,17].

Όσον αφορά στις κλασσικές αντιφλεγμονώδεις
θεραπείες, όπως τα γλυκοκορτικοστεροειδή και
τα μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα
(ΜΣΑΦ), η επίδρασή τους στην υποκλινική αθη-
ροσκλήρωση είναι ακόμα αμφιλεγόμενη. Ενώ κα-
ταστέλλουν την φλεγμονώδη διαδικασία, προκα-
λούν παράλληλα αυξημένα επίπεδα αρτηριακής
πίεσης και σωματικού βάρους, προάγουν την αντί-
σταση στην ινσουλίνη και συμβάλουν στη πτωχή
διαχείριση του ΣΔ2, παράγοντες που θα μπορού-
σαν να αυξήσουν σημαντικά τον κίνδυνο καρδιαγ-
γειακής νόσου[16,18,19]. Ως αποτέλεσμα, προτεί-
νεται  τα μη εκλεκτικά ΜΣΑΦ και οι αναστολείς της
COX2 να συνταγογραφούνται προσεκτικά σε
ασθενείς με ΡΑ και τεκμηριωμένη καρδιαγγειακή
νόσο [20]. Ωστόσο, είναι σημαντικό να επισημαν-
θεί ότι δεδομένου ότι αυτά τα φάρμακα χορηγού-
νται συνήθως σε ασθενείς με αυξημένη ενεργό-
τητα της νόσου, ο αυξημένος κίνδυνος καρδιαγ-
γειακής νόσου μπορεί να αποδοθεί στην υψηλή
φλεγμονώδη κατάσταση παρά στη φαρμακοεξαρ-
τώμενη αθηρογένεση [21].

Σύμφωνα με τις συστάσεις τουΕυρωπαϊκούΣυν-
δέσμουκατά των Ρευματισμών(EULAR)του 2016
για τη διαχείριση του καρδιαγγειακού κινδύνου
σε ρευματικά και μυοσκελετικά νοσήματα, συμπε-
ριλαμβανομένης της ΡΑ, οι κλινικοί γιατροί θα πρέ-
πει να επιχειρούν τη βέλτιστη διαχείριση των
κλασσικών παραγόντων καρδιαγγειακού κινδύ-
νου. Εκτός από το σκορ κινδύνου QRISK 2, τα στοι-
χεία σχετικά με την ακρίβεια και την εγκυρότητα
των μοντέλων πρόβλεψης καρδιαγγειακού κινδύ-
νου σε ασθενείς με ΡΑ είναι ελάχιστα [3]. Η εκτί-
μηση του κινδύνου καρδιαγγειακής νόσου σε αυ-
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τούς τους ασθενείς θα πρέπει να επιχειρείται όπως
και στο γενικό πληθυσμό και να βασίζεται σε εθνι-
κές οδηγίες και σε προσαρμοσμένα σκορ [22]. Στο
ίδιο πλαίσιο, η διαχείριση των λιπιδίων και της αρ-
τηριακής πίεσης θα πρέπει να ακολουθεί την  κα-
τάλληλη χορήγηση αντιυπερτασικών και υπολιπι-
δαιμικών φαρμάκων σε συνδυασμό με συστάσεις
για τον τρόπο ζωής [3]. Επομένως, η ανάγκη ανά-
πτυξης ακριβών και έγκυρων μοντέλων πρόβλε-
ψης καρδιαγγειακής νόσου, ειδικά σχεδιασμένα
για ασθενείς με ΡΑ, παραμένει μια κορυφαία πρό-
κληση που θα πρέπει να αντιμετωπιστεί στο εγγύς
μέλλον [23,24].

Συστηματική σκλήρυνση

Η συστηματική σκλήρυνση (ΣΣ) είναι μια αυτοά-
νοση ρευματική νόσος που χαρακτηρίζεται από
υπερβολική εναπόθεση εξωκυττάριας ουσίας και
οδηγεί σε διάχυτη ίνωση, ενδοθηλιακή δυσλει-
τουργία και μικροαγγειακή βλάβη. Αν και οι μα-
κροαγγειακές επιπλοκές δεν αναγνωρίστηκαν αρ-
χικά ως εξέχον χαρακτηριστικό της νόσου, ένας
αυξανόμενος αριθμός επιδημιολογικών δεδομέ-
νων υποδηλώνει ότι η αθηροσκληρωτική νόσος
επηρεάζει την καρδιαγγειακή νοσηρότητα και τη
θνησιμότητα στη συστηματική σκλήρυνση και ευ-
θύνεται για περίπου 20-40% των θανάτων [25-27].
Πρόσφατα στοιχεία από το Δανικό Μητρώο καθι-
στούν τη ΣΣ ως σημαντικό παράγοντα καρδιαγ-
γειακού κινδύνου, εγκεφαλικού επεισοδίου, ΟΕΜ
και συνολικού καρδιαγγειακού θανάτου [28].

Μια μετα-ανάλυση τεσσάρων μελετών παρα-
τήρησης ανέφερε σημαντική συσχέτιση μεταξύ
ΣΣ και στεφανιαίας νόσου με συνολικά αυξημένο
κίνδυνο κατά 1,82 φορές (95% CI: [1,40 - 2,36]) στα
άτομα με ΣΣ συγκριτικά με τους συμμετέχοντες
χωρίς ΣΣ [29]. Οι ίδιοι ερευνητές ανέφεραν
σημαντι κή συσχέτιση μεταξύ ΣΣ και εγκεφαλικής

νόσου με τον κίνδυνο για ισχαιμικό εγκεφαλικό

να είναιαυξημένος κατά 1,68 φορές (95% CI: [1,26

- 2,24])[30,31].

Επιπλέον, υπάρχουν στοιχεία σχετικά με την

επιταχυνόμενη υποκλινική αθηροσκλήρωση στις

περιφερικές αρτηρίες σε ασθενείς με ΣΣ [32-34].

Μια μελέτη πρότεινε ότι η ΣΣ είναι ένας ανεξάρ-

τητος παράγοντας κινδύνου για την ασβεστοποί-

ηση των στεφανιαίων αγγείων, εκτός των συμβα-

τικών παραγόντων κινδύνου [34]. Μεταξύ των ει-

δικών για τη νόσο παραγόντων, μόνο η διάρκεια

της νόσου συσχετίστηκε ανεξάρτητα με σοβαρή

στεφανιαία ασβεστοποίηση (CACS ≥ 101, OR=

1,14· [95% CI: [1,02 - 1,27], p= 0,02) [35].

Η δυσλιπιδαιμία συμβάλλει σημαντικά στην αγ-

γειακή νόσο και επομένως στη δυσλειτουργία του

ενδοθηλίου. Όσον αφορά το λιπιδαιμικό προφίλ

στη ΣΣ, ορισμένοι συγγραφείς ανέφεραν σημα-

ντική αύξηση μόνο στα επίπεδα των τριγλυκερι-

δίων, πιθανώς μεσολαβούμενη από τη μειωμένη

δραστηριότητα της λιποπρωτεϊνικής λιπάσης συ-

νέπεια του σχηματισμού αντισωμάτων κατά της

LPL [36,37]. 

Καμία μελέτη δεν έχει διερευνήσει την ακρίβεια

των εργαλείων πρόβλεψης του καρδιαγγειακού

κινδύνου σε ασθενείς με ΣΣ. Με βάση τις συστά-

σεις τουΕυρωπαϊκού Συνδέσμου κατά των Ρευμα-

τισμών του 2022, συνιστάται η χρήση εργαλείων

καρδιαγγειακής πρόβλεψης όπως και για τον γε-

νικό πληθυσμό [38]. Στο ίδιο πλαίσιο, η διαχείριση

των λιπιδίων και της αρτηριακής πίεσης θα πρέπει

να ακολουθεί τις συστάσεις που χρησιμοποιούνται

στον γενικό πληθυσμό. Δεν συνιστάται η τυπική

χρήση αντιαιμοπεταλιακών για πρωτογενή πρό-

ληψη, παρά μόνο στις περιπτώσεις που ενδείκνυ-

ται και στο γενικό πληθυσμό [38]. 

Ανασκόπηση
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Συστηματικός Ερυθηματώδης Λύκος

Ο Συστηματικός Ερυθηματώδης Λύκος (ΣΕΛ) είναι
μια αυτοάνοση νόσος γνωστή για τη σημαντική
ετερογένειά της, καθώς επηρεάζει διάφορα όργα-
να και ιστούς, οδηγώντας σε χρόνια φλεγμονή και-
χαρακτηρίζεται από επαναλαμβανόμενους κύ-
κλους εξάρσεων και υφέσεων [39]. Το 1976, περι-
γράφηκε για πρώτη φορά ένα δικόρυφο πρότυπο
θανάτου σε ασθενείς με ΣΕΛ. Μια πρώιμη κορύ-
φωση της θνησιμότητας εμφανίζεται μέσα στα
πρώτα 3 χρόνια της διάγνωσης,η οποία συνδέεται
με λοίμωξη και σπειραματονεφρίτιδα. Στη συνέ-
χεια, μια δεύτερη αιχμή γίνεται εμφανής μεταξύ
τεσσάρων έως είκοσι ετών μετά τη διάγνωση, με
την καρδιαγγειακή νόσο να εμφανίζεται ως η κύ-
ρια αιτία θανάτου [40]. 

Τα αποτελέσματα από διάφορες μετα-αναλύ-
σεις μελετών παρατήρησης υποδηλώνουν ότι σε
σύγκριση με τον γενικό πληθυσμό, οι ασθενείς με
ΣΕΛ έχουν τουλάχιστον διπλάσιο κίνδυνο για καρ-
διαγγειακή νόσο [41-43]. Συγκεκριμένα, ο ΣΕΛ συ-
σχετίστηκε με σημαντικά αυξημένο κίνδυνο αθη-
ροσκλήρωσης (RR = 2,31, 95% CI: [1,16 - 4,60]),
εγκεφαλικού επεισοδίου (RR = 2,30, 95% CI: [1,52
- 3,50]), ΟΕΜ (RR = 2,66, 95% CI: [1,97 - 3,59]) και
περιφερικής αγγειακής νόσου (RR = 2,56, 95% CI:
[1,07 - 6,09]) σε σύγκριση με υγιείς μάρτυρες [41].
Μια άλλη μετα-ανάλυση που συγκέντρωσε απο-
τελέσματα από 68 πρωτογενείς μελέτες και διε-
ρεύνησε την επίδραση του ΣΕΛ σε δείκτες υπο-
κλινικής αθηροσκλήρωσης ανέφερε ότι οι ασθε-
νείς με ΣΕΛ είχαν σημαντικά αυξημένο πάχος εσω-
τερικού μέσου χιτώνα καρωτίδων (MD= 0,08 mm,
95% CI: [0,06 - 0,09], p<0,05) , υψηλότερο επιπο-
λασμό καρωτιδικών πλακών (OR= 2,01, 95% CI:
[1,63 - 2,47], p<0,05) και μειωμένο FMD(flow-
mediateddilation) (MD -3,96%, 95% CI: [-5,37 -
2,54)], p<0,05) [44].

Όσον αφορά την πρόβλεψη κινδύνου, το σκορ
κινδύνου Framingham (FRS) φαίνεται να υποτιμά
περισσότερο τον κίνδυνο καρδιαγγειακής νόσου
σε ασθενείς με εγκεφαλικό, σε σχέση μεOEM Μια
τροποποιημένη έκδοση του FRS που χρησιμοποι-
ούσε πολλαπλασιαστή 2.0 βελτίωσε την ευαισθη-
σία του μέτρου από 0,13 σε 0,31 διατηρώντας πα-
ράλληλα καλή ειδικότητα για τον εντοπισμό ασθε-
νών με μέτριο/υψηλό κίνδυνο στεφανιαίας νόσου
[45]. Το εργαλείο QRISK3 περιλαμβάνειμεταβλητές
για τον ΣΕΛ, αλλά μελέτες επικύρωσης σε πληθυ-
σμούς ΣΕΛ δεν έχουν ακόμη πραγματοποιηθεί
[46]. Είναι ενδιαφέρον ότι μια πρόσφατη μελέτη
που διερεύνησε τα γενικά και τα προσαρμοσμένα
στις ασθένειες σκορ καρδιαγγειακού κινδύνου ως
προγνωστικούς παράγοντες της εξέλιξης της αθη-
ροσκλήρωσης ανέφερε ότι η εξέλιξη της πλάκας
προβλεπόταν καλύτερα από τα τροποποιημένα
FRS (mFRS) και QRISK3 [47]. 

Λαμβάνοντας υπόψη τις συστάσεις του Ευρω-
παϊκού Συνδέσμου κατά των Ρευματισμών του
2022, συνίσταται μια διεξοδική αξιολόγηση των
παραδοσιακών παραγόντων καρδιαγγειακού κιν-
δύνου και των παραγόντων κινδύνου που σχετίζο -
νται με τη νόσο [38]. Επιπλέον, τα χαμηλότερα επί-
πεδα αρτηριακής πίεσης σχετίζονται με χαμηλό-
τερα ποσοστά καρδιαγγειακών συμβαμάτων και
θα πρέπει ο στόχος της αρτηριακής πίεσης να είναι
< 130/80 mmHg. Συγκεκριμένα, μια προοπτική
μελέτη με 86 ασθενείς με ΣΕΛ που παρακολου-
θούταν για επτά έτη ανέφερε μείωση 50% στην
εξέλιξη της πλάκας για κάθε τροποποιήσιμο παρά -
γοντα καρδιαγγειακού κινδύνου που πληροί τους
στόχους της Ευρωπαϊκής Καρδιολογικής Εταιρείας
(OR= 0,56, 95% CI: [0,34 - 0,93], p= 0,026) [48].

Μια εθνική πληθυσμιακή μελέτη κοόρτης δια-
πίστωσε ότι οι ασθενείς με ΣΕΛ που έλαβαν θερα-
πεία με παράγοντες μείωσης των λιπιδίων είχαν
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σημαντικά χαμηλότερο κίνδυνο στεφανιαίας νό-
σου κατά τη διάρκεια της παρακολούθησης (μέ-
σος όρος 8,4 έτη) από εκείνους που δεν έλαβαν
θεραπεία, ενώ η χρήση μικρής ή μεγάλης διάρκει-
ας στατινών σχετίστηκαν με χαμηλότερο κίνδυνο
εγκεφαλικού [49].

Αντιφωσφολιπιδικό σύνδρομο

Το αντιφωσφολιπιδικό σύνδρομο (ΑΦΣ) είναι μια
επίκτητη αυτοάνοση διαταραχή που χαρακτηρί-
ζεται από υποτροπιάζοντα αγγειακά συμβάντα σε
αγγεία διάφορων μεγεθών και την παρουσία αντι-
φωσφολιπιδικών αντισωμάτων (aPL). Αυτά περι-
λαμβάνουν το αντιπηκτικό του λύκου (LA), την
αντικαρδιολιπίνη (aCL) και τα αντισώματα κατά
της β2γλυκοπρωτεΐνης Ι (anti-β2GPI).

Εκτός από την γνωστή θρομβωτική παθοφυ-
σιολογία, υπάρχει έντονα και το στοιχείο της  φλεγ-
μονής στην παθογένεση του ΑΦΣ, η οποία σε με-
γάλο βαθμό εξηγεί τους υποκείμενους μηχανι-
σμούς της καρδιαγγειακής νόσου. Σε ένα ευρω-
παϊκό πολυκεντρικό μητρώο 1000 ασθενών με
ΑΦΣ, αναφέρθηκε ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο
στο 19,8% των ασθενών, που αντιπροσωπεύει την
πιο συχνή αρτηριακή εκδήλωση [50]. Στην ίδια κο-
όρτη, το ΟΕΜαναφέρθηκε στο 5,5% των ασθενών
που συμπεριλήφθηκαν [50].

Όσον αφορά τον κίνδυνο υποκλινικής αθηρο-
σκλήρωσης, μια πρόσφατη μετα-ανάλυση 34 με-
λετών παρατήρησης που συνοψίζει μετρήσεις
υπερήχων 1653 ασθενών με ΑΦΣ ανέφερε σημα-
ντικά υψηλότερες τιμές πάχους εσωτερικού μέσου
χιτώνα της κοινής καρωτίδας (MD = 0,07 mm, 95%
CI : [0,05 - 0,09]), της εσωτερικής καρωτίδας (MD
= 0,06 mm; 95% CI: [0,04 - 0,08]) καιτου διχασμού
της καρωτίδας (MD = 0,14 mm; 95% CI: [0,06 -
0,22]) συγκριτικά με υγιείς μάρτυρες [51]. Ομοίως,
οι ασθενείς με ΑΦΣ είχαν περισσότερες πιθανότη-

τες να διαγνωστούν με αθηρωματικές πλάκες
(OR=3,73; 95% CI: [2,66 - 5,23]) συγκριτικά με τους
μάρτυρες. Είναι ενδιαφέρον ότι ανάλογα ήταν τα
αποτελέσματα για άτομα με θετικό aPL χωρίς να
πληρούν τα κριτήρια για το ΑΦΣ, τα οποία είχαν
μεγαλύτερο πάχος εσωτερικού μέσου χιτώνα της
κοινής καρωτίδας (MD = 0,06 mm, 95% CI: [0,03 -
0,1]) και υψηλότερο επιπολασμό αθηρωματικών
πλακών (OR=2,59 95% CI: [0,88 - 7,6], p= 0,08) σε
σύγκριση με τους μάρτυρες [51]. 

Επιπλέον, μια προοπτική μελέτη παρατήρησαν
διάρκειας 3 ετών ανέφερε ότι οι ασθενείς με ΑΦΣ
εμφάνισαν 3,3 φορές υψηλότερο κίνδυνο σχημα-
τισμού νέας αθηρωματικής πλάκας συγκριτικά με
υγιείς μάρτυρες (p= 0,031), παρόμοιο με τον κίν-
δυνο στον ΣΔ (OR= 3,45, p= 0,028) [52]. Η ανά-
πτυξη πλάκας συσχετίστηκε ανεξάρτητα με την
παρουσία παραδοσιακών παραγόντων καρδιαγ-
γειακού κινδύνου, όπως εκφράζεται από τον σκορ
αξιολόγησης κινδύνου SCORE (OR= 2,31, p=
0,008) [52].

Μια άλλη πρόσφατη μελέτη περιπτώσεων ελέγ-
χου, η οποία χρησιμοποίησε CMRI μετά από στρες
αδενοσίνης για πρώτη φορά σε ασθενείς με ΑΦΣ,
ανέφερε καθυστερημένη πρόσληψη γαδολινίου
στο 36% των ασυμπτωματικών ασθενών με ΑΦΣ
(64% γυναίκες, μέση ηλικία: 44 ετών) και σε κα-
νέναν υγιή μάρτυρα ίδιας ηλικίας και φύλου 
(p < 0,001). Κατά τη διάρκεια μιας περιόδου παρα -
κολούθησης 12 μηνών, το 7% των ασθενών ανέ-
πτυξε στεφανιαία νόσο, κυρίως ΟΕΜ και ιδιαίτερα
εκείνοι με τις χαμηλότερες τιμές MPRI (δείκτης
εφεδρικής αιμάτωσης του μυοκαρδίου)[53].

Η παθογένεση της καρδιαγγειακής νόσου στο
ΑΦΣ φαίνεται να περιλαμβάνει τόσο τους παρα-
δοσιακούς όσο και τους σχετιζόμενους με τη νόσο
παράγοντες. Δεδομένα από διάφορα μητρώα
ΑΦΣ, υποδηλώνουν ότι η υπέρταση αναφέρεται

Ανασκόπηση
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στο 20-35% [54-55], η υπερλιπιδαιμία στο 20-25%
[54-55], το κάπνισμα στο 30-40% [55-56] και το
μεταβολικό σύνδρομο σε 17-38% των ασθενών
με ΑΦΣ [57]. Οι παράγοντες καρδιαγγειακού κιν-
δύνου σχετιζόμενοι με τη νόσο περιλαμβάνουν
το προφίλ του aPL και τη φαρμακευτική αγωγή
της νόσου [58-63].

Σύμφωνα με τις συστάσεις του Ευρωπαϊκού
Συνδέσμου κατά των Ρευματισμών του 2022, συ-
νίσταται αυστηρός έλεγχος των παραγόντων κιν-
δύνου καρδιαγγειακής νόσου για όλα τα άτομα
με θετικόaPL και ιδιαίτερα για εκείνα με υψηλού
κινδύνου προφίλ aPL, συμπεριλαμβανομένης της
διακοπής του καπνίσματος, της διαχείρισης της
υπέρτασης, της υπερλιπιδαιμίας, του διαβήτη και
της τακτικής σωματικής δραστηριότητας [38].
Επιπλέον, ορισμένα στοιχεία δείχνουν ότι οι στα-
τίνες θα μπορούσαν να είναι αποτελεσματικές
στη μείωση του κινδύνου υποτροπιάζουσας
θρόμβωσης σε ασθενείς με θρομβωτικόΑΦΣ
[64,65]. Σε ασυμπτωματικούς φορείς aPL και προ-
φίλ υψηλού κινδύνου με ή χωρίς παραδοσιακούς
παράγοντες κινδύνου, συνιστάται προφυλακτική
θεραπεία με χαμηλή δόση ασπιρίνης (75–100 mg
ημερησίως) [38].

Σύνδρομο Sjögren

Το σύνδρομο Sjögren είναι μια ετερογενής συστη-
ματική αυτοάνοση διαταραχή που χαρακτηρίζεται
από χρόνια λεμφοκυτταρική διήθηση των εξω-
κρινών αδένων και παραγωγή αυτοαντισωμάτων.
Παρά τον περιορισμένο αριθμό δεδομένων, η
αθηροσκλήρωση έχει υποτεθεί ότι συμβάλλει στη
νοσηρότητα που αποδίδεται σε αυτό το σύνδρο-
μο [66-69].

Τα διαθέσιμα δεδομένα σχετικά με τον κίνδυνο
υποκλινικής αθηροσκλήρωσης στο σύνδρομο

Sjögren είναι ασαφή. Μια αναδρομική μελέτη πε-
ριπτώσεων ελέγχου σε 96 ασθενείς με σύνδρομο
Sjögren, 96 ασθενείς με ΣΔ2 αντίστοιχης ηλικίας
και φύλου και υγιή άτομα ανέφερε ότι ο επιπολα-
σμός των καρωτιδικών πλακών ήταν συγκρίσιμος
μεταξύ των ασθενών με σύνδρομο Sjögren και
ΣΔ2 και σημαντικά υψηλότερος συγκριτικά με
τους μάρτυρες (82,3%, 82,3% και 66,7%, αντίστοι-
χα) [70]. Μια συγχρονική μελέτη τεκμηρίωσε ση-
μαντικά υψηλότερο επιπολασμό αθηρωματικών
πλακών (OR= 4,17; 95%CI: [1,27 - 16,54]) και τιμές
πάχους εσωτερικού μέσου χιτώνα της καρωτίδας
(0,79 ± 0,43 mm έναντι 0,62 mm ± 0,62 mm. =
0,02) σε σύγκριση με υγιείς μάρτυρες [71]. Αντί-
θετα, αρκετές μελέτες ανέφεραν μη σημαντικές
διαφορές μεταξύ ασθενών με σύνδρομο Sjögren
και μαρτύρων σχετικά με τους δείκτες υποκλινικής
αθηροσκλήρωσης [72-76].

Όσον αφορά τους κλασικούς παράγοντες καρ-
διαγγειακού κινδύνου, έχουν παρατηρηθεί μη ση-
μαντικές διαφορές μεταξύ ασθενών με σύνδρομο
Sjögren και των ομάδων ελέγχου [71-76]. Αντίθετα,
οι Bartoloniκαι συν στην πρόσφατη ανασκόπησή
τους κατέδειξαν υψηλότερο επιπολασμό των πα-
ραγόντων καρδιαγγειακού κινδύνου σε ασθενείς
με σύνδρομο Sjögren σε σύγκριση με τον γενικό
πληθυσμό [66].

Δεδομένου των ελλιπών διαθέσιμων στοιχείων,
δεν έχει αναπτυχθεί ειδικό εργαλείο πρόβλεψης
καρδιαγγειακού κινδύνου. Ως εκ τούτου, ο Ευρω-
παϊκός Σύνδεσμος κατά των Ρευματισμών συνι-
στά τη διεξοδική αξιολόγηση των παραδοσιακών
παραγόντων καρδιαγγειακού κινδύνου και τη
χρήση εργαλείων πρόβλεψης καρδιαγγειακού κιν-
δύνου που έχουν σχεδιαστεί για τον γενικό πλη-
θυσμό [38].
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Είναι γνωστό ότι, παρόλο που οι οδοί διάγνωσης
και διαχείρισης έχουν βελτιωθεί σημαντικά, τα αυ-
τοάνοσα ρευματικά νοσήματα, συμπεριλαμβανο-
μένων της ΡΑ, του ΣΕΛ, της ΣΣ, του ΑΦΣ και του
συνδρόμου Sjögren εξακολουθούν να θέτουν σε
κίνδυνο την ποιότητα ζωής των ασθενών και να
μειώνουν σημαντικά το προσδόκιμο ζωής τους.
Αυτό οφείλεται κυρίως σε εξωαρθρικές επιπλοκές
που σχετίζονται με την αθηροσκλήρωση, οι οποίες
δεν μπορούν να αποδοθούν πλήρως στους παρα-
δοσιακούς παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου.
Η ένταση της συστηματικής φλεγμονής και η διάρ-
κεια της νόσου, διαδραματίζουν καθοριστικό ρόλο

στην αθηρογένεση και στην επιτάχυνση της υπο-
κλινικής αθηροσκλήρωσης. Επομένως, είναι απα-
ραίτητη η επιθετική διαχείριση των κλασικών τρο-
ποποιήσιμων παραγόντων κινδύνου μετά από λε-
πτομερή και εξατομικευμένη κλινική αξιολόγηση.
Αν και έχουν επιτευχθεί αξιοσημείωτες πρόοδοι
στην αξιολόγηση του κινδύνου καρδιαγγειακής
νόσου, κυρίως λόγω της ευρείας χρήσης μη επεμ-
βατικών τεχνικών απεικόνισης συνδυαστικά με
παραδοσιακούς και νέους βιοδείκτες, η ανικανο-
ποίητη ανάγκη ανάπτυξης ακριβών και έγκυρων
εργαλείων διαστρωμάτωσης καρδιαγγειακού κιν-
δύνου για ασθενείς που ζουν με αυτοάνοσα ρευ-
ματικά νοσήματα παραμένει κορυφαία πρόκληση
που πρέπει να αντιμετωπιστεί στο εγγύς μέλλον.

Ανασκόπηση
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Risk of accelerated atherosclerosis and cardiovascular risk

management in autoimmune rheumatic diseases

Source: Karakasis P, Patoulias D, Stachteas P, Lefkou E, Dimitroulas T, Fragakis N. Accelerated Atherosclerosis and

Management of Cardiovascular Risk in Autoimmune Rheumatic Diseases: An Updated Review. 
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Summary

SEven though diagnosis and management pathways have been substantially improved over the last
years, autoimmune rheumatic diseases including rheumatoid arthritis (RA), systemic sclerosis (SSc),
systemic lupus erythematosus (SLE), antiphospholipid syndrome (APS) and Sjögren’s syndrome (SS) are
associated with higher rates of cardiovascular morbidity and mortality, due to accelerated atherosclerosis.
This phenomenon can be partly attributed to the traditional cardiovascular risk factors but may also be
a result of other autoimmune and inflammatory mechanisms that are enhanced in autoimmune rheumatic
diseases. According to the current guidelines, the recommendations regarding cardiovascular disease
prevention in patients with autoimmune rheumatic diseases do not differ significantly from those applied
to the general population. Herein, we present a review of current literature on the risk of accelerated
atherosclerosis in autoimmune rheumatic diseases and provide a summary of the available
recommendations for cardiovascular risk management in rheumatic diseases. 
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Ο ρόλος του εικοσαπενταενοϊκού οξέος
(icosapent ethyl) 

στην αντιμετώπιση της υπερτριγλυκεριδαμίας

E. Kαμπανιέρης1

1 Καρδιολογική Κλινική, ΠΑΓΝΗ

Περίληψη

Τα Ω-3 λιπαρά οξέα έχουν μονοπωλήσει τελευταία το ενδιαφέρον, ιδίως το εικοσαπενταενοϊκό οξύ
(icosapent ethyl), για τις ευεργετικές τους δράσεις στη μείωση των λιπιδίων, κυρίως των τριγλυκεριδίων
στο αίμα, στην αντιφλεγμονώδη δράση τους και στη μείωση του καρδιαγγειακού κινδύνου που παρα-
τηρήθηκε σε κλινικές μελέτες. Βασιζόμενοι στα ευρήματα της μελέτης REDUCE-IT, το icosapent ethyl
πήρε έγκριση από τον FDA ως το πρώτο φάρμακο που μειώνει τον καρδιαγγειακό κίνδυνο σε ασθενείς
με υπερτριγλυκεριδαιμία που λάμβαναν τη μέγιστη ανεκτή δόση στατίνης. Ως κύριες ανεπιθύμητες ενέρ-
γειες του φαρμάκου παρουσιάζεται η υψηλή συχνότητα εμφάνισης κολπικής μαρμαρυγής ή κολπικού
πτερυγισμού, κυρίως σε άτομα με πρότερο ιστορικό αυτών και η ήπια αυξημένη αιμορραγική διάθεση,
οι οποίες όμως δεν περιορίζουν τη χρήση του φαρμάκου.

Λέξεις-κλειδιά: icosapent ethyl, cardiovascular protection, REDUCE-IT trial
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Ανασκόπηση

Εισαγωγή

Τα καρδιαγγειακά νοσήματα είναι η πρώτη αιτία
θανάτου διεθνώς. Η πρόληψη και η θεραπεία των
καρδιαγγειακών συμβαμάτων είναι μείζονος ση-
μασίας για την αποτροπή εκδήλωσης οξέων στε-
φανιαίων συνδρόμων, ανάπτυξης ισχαιμικής καρ-
διοπάθειας, αγγειακών εγκεφαλικών επεισοδίων
και άλλων. Η αναγκαιότητα ρύθμισης των τροπο-
ποιήσιμων παραγόντων κινδύνου για καρδιαγγει-
ακά νοσήματα, όπως είναι η υπέρταση, η δυσλι-
πιδαιμία, ο σακχαρώδης διαβήτης, το κάπνισμα
και η παχυσαρκία είναι δεδομένη. Οι στατίνες απο-
τελούν πρώτης γραμμής υπολιπιδαιμική αγωγή,
έχουν όμως μέτρια αποτελέσματα στη μείωση των
τριγλυκεριδίων αίματος. Πιο αποτελεσματικά στην
αντιμετώπιση της υπερτριγλυκεριδαιμίας έχουν
αποδειχθεί ότι είναι τα Ω-3 λιπαρά οξέα. Στη φα-
ρέτρα μας υπάρχουν κυρίως σκευάσματα που πε-
ριέχουν εικοσαπενταενοϊκό οξύ (icosapent ethyl)
και omega-3-acid ethyl ester. Το icosapent ethyl
περιέχει καθαρή ποσότητα εικοσαπενταενοϊκού
οξέος, το οποίο έχει συσχετιστεί με αγγειοδιαστο-
λή, μείωση της συγκόλλησης των αιμοπεταλίων,
μείωση της φλεγμονής, σταθεροποίηση της αθη-
ροσκληρωτικής πλάκας και με υπολιπιδιαμική
δράση. Το icosapent ethyl (εμπορική ονομασία:
“Vascepa”), έχει λάβει ένδειξη για τη μείωση των
επιπέδων των τριγλυκεριδίων ≥500 mg/dL στο αί-
μα και για τη μείωση του κινδύνου εμφράγματος
μυοκαρδίου, αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου,
ασταθούς στηθάγχης και ανάγκης επαναγγείωσης
στεφανιαίων αρτηριών που χρήζει νοσηλείας σε
ενήλικες με αυξημένα επίπεδα τριγλυκεριδίων αί-
ματος (≥150 mg/dL) σε συνδυασμό με μέγιστη
ανεκτή θεραπεία με στατίνη και επιβεβαιωμένη
καρδιαγγειακή νόσο ή σακχαρώδη διαβήτη και
δύο ή περισσότερους επιπλέον παράγοντες κιν-
δύνου για καρδιαγγειακή νόσο. 

Σταθμό αποτέλεσε παράλληλα και η μελέτη
REDUCE-IT. Η μελέτη αυτή είναι μια  πολυκεντρική,
προοπτική, διπλά τυφλή μελέτη που συμπεριέλα-
βε ασθενείς με επιβεβαιωμένη καρδιαγγειακή νό-
σο ή σακχαρώδη διαβήτη ή και άλλους παράγο-
ντες κινδύνου που λάμβαναν αγωγή με στατίνη
και είχαν υπερτριγλυκεριδαιμία και έδειξε ότι ανά-
μεσα στους ασθενείς με υψηλά τριγλυκερίδια πα-
ρά τη λήψη στατίνης, ο κίνδυνος ισχαιμικών συμ-
βάντων συμπεριλαμβανομένου και του καρδιαγ-
γειακού θανάτου ήταν σημαντικά μικρότερος, πε-
ρίπου 25%,  σε όσους ελάμβαναν 2 g icosapent
ethyl δύο φορές την ημέρα. 

Μηχανισμός δράσης

Οι μηχανισμοί με τους οποίους το icosapent ethyl
προσφέρει καρδιαγγειακή προστασία δεν είναι
πλήρως κατανοητοί. Φαίνεται ότι οι αντιφλεγμο-
νώδεις ιδιότητές του οφείλονται στην ανταγωνι-
στική δράση του εικοσαπενταενοϊκού οξέος με το
αραχιδονικό οξύ για ενσωμάτωση σε φωσφολιπί-
δια μεμβράνης, ενώ η αγγειοδιασταλτική δράση
του οφείλεται σε αύξηση της σύνθεσης του ενδο-
θηλιακού μονοξειδίου του αζώτου (ΝΟ) βελτιώ-
νοντας έτσι την ενδοθηλιακή λειτουργία. Επίσης,
το εικοσαπενταενοϊκό οξύ μειώνει τη σύνθεση της
ηπατικής VLDL-TG (very low-density lipoprotein
triglycerides) ή/και έκκριση και αυξάνει την κά-
θαρση των τριγλυκεριδίων από τα σωματίδια
VLDL της κυκλοφορίας. Άλλοι πιθανοί μηχανισμοί
αφορούν μειωμένη λιπογένεση στο ήπαρ, αυξη-
μένη δράση λιποπρωτεϊνικής λιπάσης πλάσματος
και αυξημένη β-οξείδωση, ενώ άλλες δράσεις του
είναι η μείωση της συγκόλλησης των αιμοπετα-
λίων και η σταθεροποίηση των αθηροσκληρωτι-
κών πλακών.
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Aνεπιθύμητες Ενέργειες

Οι πιο αξιοσημείωτες ανεπιθύμητες ενέργειες του
φαρμάκου είναι η υψηλή συχνότητα εμφάνισης
κολπικής μαρμαρυγής ή πτερυγισμού, κυρίως σε
άτομα με πρότερο ιστορικό αυτών, ήπια αυξημένη
αιμορραγική τάση, αρθραλγίες,  μυοσκελετικά άλ-
γη, δυσκοιλιότητα και περιφερικά οιδήματα.

Συμπεράσματα 

Το icosapent ethyl έλαβε έγκριση από τον FDA ως
το πρώτο φάρμακο που μειώνει τον καρδιαγγει-
ακό κίνδυνο σε ασθενείς με υπερτριγλυκεριδαιμία
που λάμβαναν τη μέγιστη ανεκτή δόση στατίνης.
Ειδικότερα, έχει λάβει ένδειξη για τη μείωση επι-
πέδων τριγλυκεριδίων ≥500 mg/dL στο αίμα και
για μείωση κινδύνου εμφράγματος μυοκαρδίου,

αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου, ασταθούς
στηθάγχης και ανάγκης επαναγγείωσης στεφανι-
αίων αρτηριών που χρήζει νοσηλείας σε ενήλικες
με αυξημένα επίπεδα τριγλυκεριδίων αίματος 
(≥ 150 mg/dL), σε συνδυασμό με μέγιστη ανεκτή
θεραπεία με στατίνη και επιβεβαιωμένη καρδιαγ-
γειακή νόσο ή σακχαρώδη διαβήτη και δύο ή πε-
ρισσότερους επιπλέον παράγοντες κινδύνου για
καρδιαγγειακή νόσο. Στο καρδιαγγειακό σύστημα
ασκεί αντιφλεγμονώδεις και αγγειοδιασταλτικές
δράσεις, βελτιώνει την ενδοθηλιακή λειτουργία,
μειώνει τη συγκόλληση των αιμοπεταλίων και συμ-
βάλλει στη σταθεροποίηση των αθηροσκληρωτι-
κών πλακών. Ως κύριες ανεπιθύμητες ενέργειες
του φαρμάκου παρουσιάζεται η υψηλή συχνότητα
εμφάνισης κολπικής μαρμαρυγής ή πτερυγισμού,
κυρίως σε άτομα με πρότερο ιστορικό αυτών και
η ήπια αυξημένη αιμορραγική τάση, οι οποίες
όμως δεν περιορίζουν τη χρήση του φαρμάκου.

Ανασκόπηση



αθηρολογία Ιανουάριος - Φεβρουάριος - Μάρτιος - Απρίλιος  2023                                                                                                           31

Ανασκόπηση

The role of icosapent ethyl in the management 
of hypertriglyceridemia

E. Kampanieris1

1Department of cardiology, PAGNI

Summary

Omega-3 fatty acids have recently gained the attention, especially icosapent ethyl, for their beneficial
effects in lowering blood lipids, mainly triglycerides, their anti-inflammatory effects and the reduction
of cardiovascular risk observed in clinical studies. Based on the findings of REDUCE-IT study, icosapent
ethyl received FDA approval as the first drug to reduce cardiovascular risk in patients with hypertriglyc-
eridemia receiving the maximum tolerated dose of a statin. The main adverse effects of the drug are the
high incidence of atrial fibrillation or flutter, especially in people with a previous history of these and the
slightly increased bleeding tendency, which, however, do not limit the use of the drug.

Keywords: icosapent ethyl, cardiovascular protection, REDUCE-IT trial
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Απώλεια συνείδησης σε έφηβη αθλήτρια 
μετά από λοίμωξη COVID-19

ΧΜ. Καυγά, Θ. Βασιλειάδου, Ν. Γκιουρτζής, Α. Γλαβά, Μ. Φωτουλάκη, 
Κ. Παπαδοπούλου-Λεγμπέλου

Δ’ Παιδιατρική Κλινική Α.Π.Θ, Νοσοκομείο «Παπαγεωργίου», Θεσσαλονίκη

Περίληψη

Εισαγωγή/Σκοπός: Η διαταραχή της κολποκοιλιακής αγωγής μετά από οξεία λοίμωξη COVID-19 είναι
σπάνια και ο υποκείμενος μηχανισμός της παραμένει αδιευκρίνιστος. Περιγράφεται περίπτωση έφηβης
αθλήτριας που εκδήλωσε δευτέρου βαθμού κολποκοιλιακό αποκλεισμό Mobitz-I, μετά από οξεία λοίμωξη
COVID-19. Υλικό/Μέθοδοι: Έφηβη 14 ετών, με ελεύθερο ατομικό ιστορικό, εμφάνισε θωρακικό άλγος συ-
σφιγκτικού χαρακτήρα με συνοδό αίσθημα ζάλης και δύσπνοιας αμέσως μετά τη διακοπή έντονης άθλησης.
Αναφέρεται ήπια νόσηση από SARS-COV-2 πριν 20 ημέρες. Από την κλινική εξέταση: απουσία καρδιακού
φυσήματος με ακουστή αρρυθμία. Το ΗΚΓ έδειξε φλεβοκομβική βραδυκαρδία, με συχνά επεισόδια δευτέρου
βαθμού κολποκοιλιακό αποκλεισμό (ΚΚΑ) Mobitz I και στο υπερηχοκαρδιογράφημα διαπιστώθηκε φυ-
σιολογική καρδιακή ανατομία και λειτουργικότητα καρδιάς. Η τροπονίνη, το β-νατριουρητικό πεπτίδιο
(BNP) και οι δείκτες φλεγμονής ήταν αρνητικά. Διενεργήθηκε περαιτέρω έλεγχος με Holter ρυθμού, που
ανέδειξε συχνή καταγραφή επεισοδίων 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz-I. Ο λοιμοανοσολογικός έλεγχος, ο έλεγχος
θυρεοειδικής λειτουργίας και τα αντισώματα για συστηματικό ερυθηματώδη λύκο ήταν αρνητικά. Έγινε
επίσης τεστ κοπώσεως, με φυσιολογική απάντηση στην κόπωση, ενώ στη φάση ανάρρωσης διαπιστώθηκαν
επεισόδια 1ου βαθμού ΚΚΑ, ενδεικτικά βαγοτονίας. Συστήθηκε αποχή από την άθληση και παρακολούθηση.
Αποτελέσματα: Στον πρώτο επανέλεγχο (μετά 2 μήνες), η έφηβη ήταν ασυμπτωματική, αλλά εμφάνιζε
συχνά επεισόδια 2ου βαθμού ΚΚΑ στο Holter ρυθμού. Στον δεύτερο επανέλεγχο (μετά από 4 μήνες), πα-
ρουσίαζε σημαντική μείωση των επεισοδίων KKA και στον τρίτο υποχώρηση των επεισοδίων. Συμπερά-
σματα: Στα συστηματικά αθλούμενα παιδιά, η εκδήλωση συμπτωμάτων κατά την επάνοδο σε αθλητικές
δραστηριότητες, χρειάζεται άμεσα πλήρη καρδιολογικό έλεγχο. Η σπάνια διαταραχή της κολποκοιλιακής
αγωγής στη λοίμωξη COVID-19 είναι παροδική και αυτοπεριοριζόμενη σε απουσία υποκείμενης νόσου.

Λέξεις-κλειδιά: Kολποκοιλιακός αποκλεισμός, λοίμωξη COVID-19, αθλητική δραστηριότητα, παιδιά
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Παρουσίαση περισ τατικού

Εισαγωγή

Από την αρχή της πανδημίας COVID-19, έχει πα-
ρατηρηθεί ένα ευρύ φάσμα καρδιακών επιπλοκών
στα πλαίσια της οξείας ή της post-COVID λοίμω-
ξης, τόσο σε ενήλικες όσο και σε παιδιά1. Παρά
την ποικιλία των επιπλοκών από το καρδιαγγειακό,
οι μηχανισμοί της καρδιακής συμμετοχής ως τώρα
δεν έχουν διευκρινιστεί2. 

Όσον αφορά στις διαταραχές καρδιακού ρυθ-
μού, συχνότερα έχουν περιγραφεί ταχυαρρυθμίες
(υπερκοιλιακές ταχυκαρδίες, κολπική μαρμαρυγή,
κολπικός πτερυγισμός, κοιλιακή ταχυκαρδία), ενώ
πιο σπάνια διαπιστώνονται βραδυαρρυθμίες (φλε-
βοκομβική βραδυκαρδία ή κολποκοιλιακοί απο-
κλεισμοί)1,3. Ως πιθανοί μηχανισμοί αρρυθμιογέ-
νεσης στους ενήλικες αναφέρονται η υποξία (από
απευθείας δράση του ιού στους πνεύμονες και το
μυοκάρδιο, ή μέσω παθολογικής ανοσολογικής
απόκρισης του ξενιστή), αλλά προκαλούνται και
από δευτεροπαθή αίτια, όπως μυοκαρδιακή ισχαι-
μία, πνευμονική υπέρταση, ηλεκτρολυτικές δια-
ταραχές, ή από φαρμακευτικές επιπλοκές1. 

Ο κολποκοιλιακός αποκλεισμός (ΚΚΑ) είναι η
βραδυαρρυθμία που προκύπτει από διαταραχή
της κολποκοιλιακής αγωγής σε κάποιο σημείο της
αγωγής του ερεθίσματος από τους κόλπους προς
τις κοιλίες. Έχει αναφερθεί στην οξεία φάση της
νόσου, αλλά και μετά τη λοίμωξη COVID-19. Είναι
μία σπάνια επιπλοκή τόσο στους ενήλικες, αλλά
κυρίως στα παιδιά, που συνήθως εκδηλώνεται σε
άτομα με υποκείμενα νοσήματα ή σε άτομα μεγά-
λης ηλικίας4,5. Επίσης συχνότερα αναφέρεται σε
άτομα που νόσησαν από μυοκαρδίτιδα στα πλαί-
σια της COVID-19 λοίμωξης, και θεωρείται ότι
οφείλεται σε προσβολή του συστήματος κολπο-
κοιλιακής αγωγής1. 

Περιγράφεται περίπτωση υγιούς έφηβης αθλή-

τριας που εμφάνισε συμπτώματα αμέσως μετά
από έντονη αθλητική δραστηριότητα και διαπι-
στώθηκε δευτέρου βαθμού ΚΚΑ Mobitz I, στην πε-
ρίοδο ανάρρωσης μετά από λοίμωξη COVID-19. 

Περιγραφή Περίπτωσης 

Έφηβη 14 ετών, με ελεύθερο ατομικό ιστορικό,
εμφάνισε θωρακικό άλγος συσφικτικού χαρακτή-
ρα με συνοδό αίσθημα ζάλης και δύσπνοιας, διάρ-
κειας μισής ώρας, αμέσως μετά τη διακοπή έντο-
νης άθλησης. Αναφέρεται ήπια νόσηση από τον
ιό SARS-CoV-2 πριν 20 ημέρες (διαγνωσμένη με
θετική PCR). Η ασθενής ήταν αθλήτρια χορού και
έκανε συστηματική προπόνηση 2-3 ώρες ημερη-
σίως τα τελευταία 10 χρόνια. Στην κλινική εξέταση
του κυκλοφορικού συστήματος διαπιστώθηκε
αρρυθ μία και βραδυκαρδία (περίπου 45 σφύξεις/
min), με απουσία καρδιακού φυσήματος. Η ακτι-
νογραφία τηλεκαρδίας έδειξε φυσιολογικό καρ-
διοθωρακικό δείκτη και φυσιολογικά ευρήματα
από τους πνεύμονες. Η αρτηριακή πίεση ήταν φυ-
σιολογική (104/55 mmHg) και στο ηλεκτροκαρ-
διογράφημα (ΗΚΓ) διαπιστώθηκε φλεβοκομβική
βραδυκαρδία, με συχνά επεισόδια 2ου βαθμού
ΚΚΑ, Mobitz I (Εικόνα 1). 

Η ασθενής τέθηκε σε καρδιοαναπνευστικό
monitoring, όπου καταγράφηκε πολύ χαμηλή καρ-
διακή συχνότητα, ιδιαίτερα κατά τη νύχτα (25-45
σφύξεις/min), με μέγιστη καρδιακή συχνότητα 55
σφύξεις/min σε εγρήγορση και με σταθερή πα-
ρουσία 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz 1. Το πρώτο υπε-
ρηχοκαρδιογράφημα έδειξε φυσιολογική καρδια-
κή ανατομία και λειτουργικότητα καρδιάς, χωρίς
έκπτωση του κλάσματος εξώθησης (EF:58-60%,
FS:30-32%). Η τροπονίνη υψηλής ευκρίνειας (hsTr)
ήταν 3,7 pg/ml, (ΦΤ<15,6 pg/ml), το β-νατριουρη-
τικό πεπτίδιο (BNP):51,2 pg/ml (ΦΤ<100 pg/ml)
και η CRP ήταν επίσης αρνητική. 
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Το δεύτερο 24ωρο της νοσηλείας, διενεργήθη-
κε περαιτέρω έλεγχος με Holter ρυθμού, που έδει-
ξε επεισόδια 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz I στο μεγα-
λύτερο χρονικό διάστημα της καταγραφής, με ελά-
χιστα διαστήματα 1ου βαθμού ΚΚΑ και λίγα στιγ-
μιότυπα 2:1 αγωγής με στενά QRS (Εικόνα 2). Ο
λοιμοανοσολογικός έλεγχος (EBV, CMV, Echo,
Coxcakie, Parvo, Τοξόπλασμα, Μυκόπλασμα και
Borrelia), ο έλεγχος θυρεοειδικής λειτουργίας, τα
αντισώματα για συστηματικό ερυθηματώδη λύκο
και άλλα αυτοαντισώματα, καθώς και τα αντισώ-
ματα για τον ιό SARS-CoV-2 ήταν αρνητικά. 

Η έφηβη παρέμεινε ασυμπτωματική και στο
τρίτο 24ωρο της νοσηλείας διαπιστώθηκε η πα-
ρουσία φλεβοκομβικού ρυθμού με 60 σφύξεις/

min, τόσο στο μόνιτορ όσο και στο ΗΚΓ. Στο νέο
Holter ρυθμού ο βασικός ρυθμός ήταν φλεβοκομ-
βικός, με λίγα επεισόδια 1ου βαθμού ΚΚΑ κατά τον
ύπνο. Ακολούθησε περαιτέρω έλεγχος με τεστ κο-
πώσεως (πρωτόκολλο Bruce), που είχε φυσιολο-
γική απάντηση. Κατά την έναρξη της δοκιμασίας,
το διάστημα PR ήταν οριακό (0.18-0.20 sec), ενώ
εμφανίστηκε βράχυνση κατά τη διάρκεια της κό-
πωσης (ως 0.12 sec) και παράταση κατά την ανά-
νηψη (0.24 sec:1ου βαθμού ΚΚΑ, φαινόμενο ενδει-
κτικό βαγοτονίας). Η ασθενής ήταν ασυμπτωμα-
τική κατά τη διάρκεια όλης της δοκιμασίας και δεν
καταγράφηκαν άλλες διαταραχές της αγωγής και
παραγωγής του ερεθίσματος (Εικόνα 3). 

Συστήθηκε προσωρινή αποχή από την άθληση

Παρουσίαση περισ τατικού

Εικόνα 1. Ηλεκτροκαρδιογράφημα της ασθενούς με παρουσία επεισοδίων 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz I (βέλη)
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και η ασθενής τέθηκε σε τακτική παιδοκαρδιολο-
γική παρακολούθηση. Στον πρώτο επανέλεγχο
(μετά από 2 μήνες), η έφηβη παρέμενε ασυμπτω-
ματική, αλλά στο Holter ρυθμού εμφάνιζε εκ νέου
συχνά επεισόδια 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz Ι, ιδίως
κατά τις νυκτερινές ώρες. Στον δεύτερο επανέλεγ-
χο, 4 μήνες μετά, το νέο Holter ρυθμού είχε σημα-
ντική μείωση των επεισοδίων KKA, ενώ στον τρίτο
επανέλεγχο (μετά από 6 μήνες) υπήρχε πλήρης
υποχώρηση των επεισοδίων. Στην ασθενή συστή-
θηκε σταδιακή επάνοδος σε αθλητικές δραστη-
ριότητες. 

Συζήτηση 

Οι διαταραχές της κολποκοιλιακής αγωγής είναι
σπάνιες στην παιδική ηλικία και παρατηρούνται
σε ποσοστό < 2% των παιδιών6. Η παρουσία τους
πάντα απαιτεί έλεγχο για αναστρέψιμα αίτια, όπως
φλεγμονή ή έκθεση σε τοξικούς παράγοντες. Οι
χαμηλού βαθμού ΚΚΑ (έως 2ου βαθμού Mobitz I)
θεωρούνται καλοήθεις, αλλά όταν προκαλούν συ-

μπτώματα, χρειάζεται περαιτέρω διερεύνηση6.
Μέχρι τώρα στη διεθνή βιβλιογραφία αναφέ-

ρονται λίγες περιπτώσεις παιδιών με οξεία λοίμω-
ξη COVID-19 (ηλικίας 16 μηνών έως 14 χρόνων),
που εμφάνισαν διαταραχές στην κολποκοιλιακή
αγωγή7-10. Από αυτά, σε δύο παιδιά χρειάστηκε
εμφύτευση μόνιμου βηματοδότη, λόγω πλήρους
ΚΚΑ, (σε αγόρι 8 χρόνων με μυοκαρδίτιδα και καρ-
διογενές shock και σε έφηβο 14 χρόνων με κεραυ-
νοβόλο μυοκαρδίτιδα μετά από λοίμωξη COVID-
19)9,10. Επί πλέον, ένα παιδί 16 μηνών με ιστορικό
χειρουργηθείσας μεσοκοιλιακής επικοινωνίας, που
παρουσίασε πλήρη κολποκοιλιακό αποκλεισμό,
πολυοργανική ανεπάρκεια και πνευμονική υπέρ-
ταση, κατέληξε8. 

Επίσης, έχει παρατηρηθεί ποικίλλου βαθμού
ΚΚΑ σε πάσχοντα παιδιά από MIS-C. Όπως φαίνε-
ται στον Πίνακα 1, στις περισσότερες περιπτώσεις
δεν χρειάστηκε η τοποθέτηση βηματοδότη, ενώ
μόνο σε δύο παιδιά τοποθετήθηκε προσωρινός
βηματοδότης και σε άλλα δύο μόνιμος βηματο-
δότης11-13.

Ακόμη και στους ενήλικες, ο κολποκοιλιακός

Εικόνα 2. Στιγμιότυπο από το 24ωρο ηλεκτροκαρδιογράφημα (Holter ρυθμού), με καταγραφή 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz I (βέλη)
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αποκλεισμός είναι η βραδυαρρυθμία με τη χαμη-
λότερη συχνότητα εμφάνισης στην οξεία λοίμωξη
COVID-1914. Ωστόσο, στα περιστατικά των ενηλί-
κων ο ΚΚΑ πιο συχνά καταγράφηκε κατά τη διάρ-
κεια της νοσηλείας τους (89,8% των περιπτώσεων)
και σπανιότερα στη φάση ανάρρωσης (10,2%),
όπως και στη δική μας περίπτωση15. Ο βαθμός του
ΚΚΑ (1ου, 2ου ή 3ου βαθμού) ποικίλλει στις διάφορες
δημοσιευμένες περιπτώσεις, αλλά το 61,22% των
περιπτώσεων αφορά τον 3ου βαθμού ΚΚΑ15. 

Όσον αφορά στην παρουσία συμπτωμάτων, σε
μια μετα-ανάλυση που δημοσιεύτηκε το 2022, στο
53,06% των ασθενών συνυπήρχαν συμπτώματα
με κύριο σύμπτωμα τη δύσπνοια, όπως και στη

δική μας ασθενή. Επίσης, στο 36,7% η αρρυθμία
υποχώρησε αυτόματα χωρίς ανάγκη βηματοδό-
τησης ή φαρμακευτικής αγωγής15. Αντίθετα, στην
πλειονότητα των περιπτώσεων (63,3%) ο ΚΚΑ επέ-
μεινε, προκαλώντας έκπτωση της συστολικής λει-
τουργίας της αριστερής κοιλίας, με αποτέλεσμα
να εμφυτευθεί μόνιμος βηματοδότης στο 42,8%.
των ασθενών15. Επίσης, στη διεθνή βιβλιογραφία
έχουν δημοσιευτεί περιστατικά ασθενών που πα-
ρουσίασαν εξέλιξη από 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz
II, σε πλήρη ΚΚΑ16,17. 

Υπάρχουν διάφορες θεωρίες για τις διαταραχές
της κολποκοιλιακής αγωγής σε ασθενείς με λοί-
μωξη COVID-19, με τον υποκείμενο παθογενετικό

Παρουσίαση περισ τατικού

Εικόνα 3. Δοκιμασία κόπωσης (Πρωτόκολλο Bruce), Στάδιο 2: Παρατηρείται η βράχυνση του PR διαστήματος 
(PR: 0.12 sec, από 0.18 sec πριν την έναρξη της δοκιμασίας) (βέλη))
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μηχανισμό να παραμένει τελικά αδιευκρίνιστος1.
Στους ενήλικες έχει συσχετισθεί με άλλα υποκεί-
μενα νοσήματα όπως η αρτηριακή υπέρταση, η
στεφανιαία νόσος και οι μυοκαρδιοπάθειες18. Αρ-
κετοί ερευνητές όπως οι Kir et al, σε μια προσπά-
θεια να εξηγήσουν τον πιθανό υποκείμενο μηχανι -
σμό, υποστήριξαν ότι μία υποκλινική μορφή μυο-
καρδίτιδας στα πλαίσια COVID-19 λοίμωξης, μπο-
ρεί να πυροδοτήσει κάθε βαθμού ΚΚΑ, τόσο στην
οξεία φάση όσο και στη φάση ανάρρωσης19. Επί-
σης, διάφοροι ερευνητές έχουν διατυπώσει την
άποψη ότι τα αρνητικά επίπεδα τροπονίνης δεν
αποκλείουν τις άτυπες μορφές μυοκαρδίτιδας, ή
τις περιπτώσεις προηγηθείσας μυοκαρδίτιδας που
βρίσκονται σε χρόνια φάση 9,20. Ωστόσο, η ανω-
τέρω υπόθεση δεν φαίνεται να επιβεβαιώνεται
από τις υπάρχουσες μετα-αναλύσεις ασθενών που

υπο βλήθηκαν σε βιοψία μυοκαρδίου ή μαγνητική
καρδιάς 15. Στη δική μας ασθενή, η περίπτωση
οξείας μυοκαρδίτιδας αποκλείστηκε με τις αρνητι -
κές τιμές hsTr, ενώ ταυτόχρονα στο ΗΚΓ που γίνο-
νταν καθημερινά, δεν βρέθηκαν χαρακτηριστικές
αλλοιώσεις του ST διαστήματος και δεν πληρούσε
κριτήρια για τη διενέργεια μαγνητικής καρδιάς.

Όσον αφορά στον υποκείμενο μηχανισμό πρό-
κλησης της δυσλειτουργίας του φλεβόκομβου,
υποθέτουν ότι η βλάβη προκαλείται λόγω φλεγ-
μονής και οιδήματος του συστήματος κολποκοι-
λιακής αγωγής, στα πλαίσια της μυοκαρδιακής
βλάβης. Ως δύο πιθανοί υποκείμενοι μηχανισμοί
θεωρούνται η απευθείας δράσης του ιού στο μυο-
κάρδιο, είτε η πρόκληση βλάβης μέσω ανοσολο-
γικού μηχανισμού 7,21. Στη δική μας περίπτωση
πιο πιθανός θεωρείται ο δεύτερος μηχανισμός, δε-

Πίνακας 1. Ασθενείς που έπασχαν από MIS-C και εμφάνισαν κολποκοιλιακό αποκλεισμό (ΚΚΑ)
(από Mehta et al, Ann Pediatr Card 2021, τροποποιημένο)

Βαθμός ΚΚΑ Αριθμός ασθενών Βηματοδότης

Valverde et al, Circulation 2021 Ποικίλου βαθμού ΚΚΑ 6 Όχι

Clark et al, Πλήρης ΚΚΑ 1 Όχι
JAHA 2020 Παροδικός 2ου βαθμού ΚΚΑ 1 Όχι

Dionne et al, 1ου βαθμού ΚΚΑ 1 Όχι
Pediatrics 2020 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz I 2 Όχι

2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz II 1 Όχι

3ου βαθμού ΚΚΑ 1 Όχι

Choi et al, Pediatrics 2020 1ου βαθμού ΚΚΑ 6 Όχι

Domico et al, 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz I 1 Ναι (προσωρινός)
Heart Rhythm 
Case Rep 2020

Rahmadhany et al, Πλήρης ΚΚΑ 1 Ναι (μόνιμος)
Turkish J Pediatr 2022

Mehta et al, Πλήρης ΚΚΑ 2 Ναι (προσωρινός)
Ann Pediatr Card 2021 Ναι (μόνιμος)
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δομένου ότι οι δείκτες φλεγμονής ήταν αρνητικοί. 
Εκτός από τη λοίμωξη από τον ιό SARS-CoV-2,

άλλες αιτίες που προκαλούν επίκτητο ΚΚΑ στην
παιδική και εφηβική ηλικία περιλαμβάνουν τα νο-
σήματα του κολλαγόνου (με κύριο εκπρόσωπο το
συστηματικό ερυθηματώδη λύκο), τη νόσο Lyme,
το ρευματικό πυρετό, τη λοιμώδη ενδοκαρδίτιδα
ή μυοκαρδίτιδα, τις νευρομυϊκές παθήσεις, τις κλη-
ρονομικές μυοκαρδιοπάθειες, ενώ συχνός είναι
και ο ΚΚΑ μετά από καρδιοχειρουργικές επεμβά-
σεις. Ο ΚΚΑ μπορεί να είναι παροδικός ή μόνιμος,
ενώ η θεραπεία εξατομικεύεται ανάλογα με το
βαθμό, την αιτία και τα συμπτώματα. Εάν το αίτιο
είναι αναστρέψιμο (πχ λοιμώδες) μπορεί να χρει-
ασθεί μόνο προσωρινή βηματοδότηση. Για τις πε-
ριπτώσεις εξέλιξης σε τρίτου βαθμού ΚΚΑ, ενδέ-
χεται να απαιτείται μόνιμη βηματοδότηση22. Στη
δική μας περίπτωση, όλος ο έλεγχος ήταν αρνη-
τικός, γεγονός που δείχνει τη συσχέτισή της με την
πρόσφατη COVID-19 λοίμωξη. 

Η ασθενής μας παρουσιάζει επιστημονικό εν-
διαφέρον, διότι εκτός από την οξεία COVID-19 λοί-
μωξη, ήταν συστηματικά αθλούμενη. Στους αθλη-
τές ο 1ου και βαθμού 2ου βαθμού ΚΚΑ Mobitz I, εί-
ναι συχνό εύρημα και θεωρούνται καλοήθεις δια-
ταραχές του καρδιακού ρυθμού23. Ωστόσο, η έφη-
βη δεν είχε προηγούμενο καρδιολογικό έλεγχο με

ΗΚΓ για σύγκριση. Από την άλλη πλευρά, η διατα-
ραχή της κολποκοιλιακής αγωγής στην άθληση
εγείρει πάντα την υποψία υποκείμενου νοσήματος
ή βλάβης στο ερεθισματαγωγό σύστημα της καρ-
διάς και χρήζει ιδιαίτερης παρακολούθησης. Το
τεστ κόπωσης αποτελεί πολύτιμο εργαλείο, για να
διαπιστωθεί η ανταπόκριση του μυοκαρδίου στην
άσκηση, όπου η απουσία σοβαρής διαταραχής
της κολποκοιλιακής αγωγής (2ου βαθμού ΚΚΑ
Mobitz II, ή 3ου βαθμού ΚΚΑ) κατά τη διάρκεια της
κόπωσης, καθώς και η εμφάνιση των επεισοδίων
αμέσως μετά τη διακοπή της άθλησης (λόγω βα-
γοτονίας), μπορούν να επιβεβαιώσουν την καλοή-
θεια της πάθησης24. 

Συμπερασματικά, οι διαταραχές της κολποκοι-
λιακής αγωγής σε παιδιά και εφήβους με λοίμωξη
COVID-19 είναι σπάνιες. Ιδιαίτερη βαρύτητα πρέ-
πει να δίνεται στη παρουσία συμπτωμάτων, όπως
δύσπνοια, θωρακικό άλγος, εύκολη κόπωση ή συ-
γκοπικά επεισόδια. Η ανεύρεση 2ου βαθμού ΚΚΑ
Μobitz Ι στο ΗΚΓ χρειάζεται παιδοκαρδιολογική
παρακολούθηση, αφού παραμένει άγνωστο εάν
θα εξελιχθεί σε πλήρη ΚΚΑ (με την πιθανή ανάγκη
βηματοδότησης), ή θα υποχωρήσει. Με τα μέχρι
τώρα δεδομένα, φαίνεται ότι είναι παροδική, κα-
λοήθης και αυτοπεριοριζόμενη σε απουσία υπο-
κείμενης νόσου, όπως και στη δική μας ασθενή.

Παρουσίαση περισ τατικού
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Loss of consciousness in a teenager athlete, 
after COVID-19 infection

M. Kavga, T. Vasiliadou, N. Gkiourtzis, A. Glava, M. Fotoulaki, 
K. Papadopoulou-Legbelou

4th Department of Paediatrics, Aristotle University of Thessaloniki, «Papageorgiou» General Hospital, Thessaloniki

Summary

Background: Atrioventricular conduction disturbances following acute COVID-19 infection are rare and
the underlying mechanism remains unclear. We describe a case of an adolescent female athlete, who de-
veloped second degree Mobitz-I atrioventricular block, after acute COVID-19 infection. Materials/Methods:
A 14-year-old girl, with unremarkable past medical history, developed chest pressure with pain, dizziness
and shortness of breath, immediately after vigorous- intensity exercise. There was a history of mild illness
caused by the SARS-COV-2 virus, 20 days ago. Clinical examination did not reveal a heart murmur, but
an arrhythmia was audible. Electrocardiogram revealed sinus bradycardia, with frequent episodes of
second degree Mobitz-I atrioventricular block, and echocardiogram showed normal cardiac anatomy
and function. Hs-troponin, b-natriuretic peptide (BNP), and inflammatory markers were negative. Addi-
tionally, 24-hour Holter monitoring was performed, which revealed frequent episodes of second degree
Mobitz-I atrioventricular block. Furthermore, serology tests for detection of viruses, thyroid function tests
and antibodies for systemic lupus erythematosus were negative. In addition, an exercise test was per-
formed with normal exercise response, while in the recovery stage, episodes of first degree atrioventricular
block were noted, which were indicative of vasovagal response. Exercise was discontinued and follow
up was recommended. Results: Our patient was asymptomatic in the first follow up, 2 months later, but
she still had frequent episodes of second degree Mobitz-I atrioventricular block in Holter monitoring. How-
ever, significant reduction of episodes was documented after four months and complete resolution six
months later. Conclusions: Cardiovascular symptoms during sports participation after Covid-19 infection,
requires prompt cardiac consultation. Atrioventricular conduction disorder after COVID-19 is rare in children
and adolescents and seems to be transient and self-limiting, in the absence of underlying disease.

Keywords: Atrioventricular block, COVID-19 infection, sports participation, children
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Μελέτη QUEST: τυχαιοποιημένη, ελεγχόμενη
δοκιμή δείχνει όφελος από τη χρήση του
φαρμάκου Παραδοσιακής Κινεζικής Ιατρικής
Qiliqiangxin στην καρδιακή ανεπάρκεια

Το φάρμακο Παραδοσιακής Κινεζικής Ιατρικής
(Traditional Chinese Medicine, TCM) qiliqiangxin μει-
ώνει τη νοσηλεία λόγω καρδιακής ανεπάρκειας και
τον καρδιαγγειακό θάνατο σε ασθενείς με καρδιακή
ανεπάρκεια και ελαττωμένο κλάσμα εξώθησης
(HFrEF), σύμφωνα με πρόσφατη έρευνα που παρου-
σιάστηκε στα πλαίσια του συνεδρίου ESC 2023.

Το qiliqiangxin είναι ένα εκχύλισμα που χρησι-
μοποιείται στην TCM και παρασκευάζεται από 11
τύπους βοτάνων. Σε μια πιλοτική μελέτη, το qili -
qian gxin μείωσε τα επίπεδα του Ν-τελικού προ-Β
νατριουρητικού πεπτιδίου (NT-proBNP) και βελ-
τίωσε τα συμπτώματα καρδιακής ανεπάρκειας σε
ασθενείς με HFrEF όταν προστέθηκε στην καθιε-
ρωμένη θεραπεία καρδιακής ανεπάρκειας. Προ-
κλινικές μελέτες έχουν επίσης δείξει ότι το qiliqian -
gxin έχει ευεργετικές επιδράσεις στην άμβλυνση
της μυοκαρδιακής ίνωσης και της καρδιακής ανα-
διαμόρφωσης.

Η μελέτη QUEST αξιολόγησε την κλινική απο-
τελεσματικότητα και την ασφάλεια του qiliqian -
gxin σε σκληρά καταληκτικά σημεία επιβίωσης
και νοσηλειών σε ασθενείς με HFrEF. Η δοκιμή διε-
ξήχθη σε 133 νοσοκομεία στην ηπειρωτική Κίνα

και στην ΕΔΠ Χονγκ Κονγκ της Κίνας.
Στη δοκιμή συμμετείχαν ενήλικες ασθενείς με

HFrEF με κλάσμα εξώθησης της αριστερής κοιλίας
40% ή λιγότερο και NT-proBNP 450 pg/ml ή υψη-
λότερο, οι οποίοι βρίσκονταν σε βέλτιστη θερα-
πευτική αγωγή για τουλάχιστον δύο εβδομάδες
πριν από τη στρατολόγηση. Οι ασθενείς τυχαιο-
ποιήθηκαν με τρόπο 1:1 για να λάβουν qiliqian -
gxin (τέσσερις κάψουλες, τρεις φορές ημερησίως)
ή εικονικό φάρμακο επιπλέον των καθιερωμένων
φαρμάκων για τη χρόνια καρδιακή ανεπάρκεια.
Το πρωτεύον καταληκτικό σημείο ήταν ένα σύν-
θετο καταληκτικό σημείο της επανανοσηλείας για
επιδείνωση της καρδιακής ανεπάρκειας ή καρ-
διαγγειακού θανάτου.

Στην ανάλυση συμπεριλήφθηκαν συνολικά
3.110 ασθενείς, εκ των οποίων 1.555 τυχαιοποιή-
θηκαν με qiliqiangxin και 1.555 με εικονικό φάρ-
μακο. Η μέση ηλικία ήταν 62 έτη και το 72,1% ήταν
άνδρες. Κατά την έναρξη της μελέτης, το μέσο
κλάσμα εξώθησης της αριστερής κοιλίας ήταν
32% και η διάμεση τιμή του NT-proBNP ήταν
1730,80 pg/ml.

Κατά τη διάρκεια μιας μέσης παρακολούθησης
18,3 μηνών, το πρωτεύον καταληκτικό σημείο πα-
ρατηρήθηκε σε 389 ασθενείς (25,02%) στην ομά-
δα qiliqiangxin και σε 467 ασθενείς (30,03%) στην
ομάδα εικονικού φαρμάκου (λόγος κινδύνου [HR],
0,78, 95% διάστημα εμπιστοσύνης [CI], 0,68 έως
0,90, p < 0,001). Το αποτέλεσμα αυτό σχετιζόταν
τόσο με τους χαμηλότερους κινδύνους επανα -
νοσηλείας για επιδείνωση της καρδιακής ανεπάρ-
κειας (HR, 0,76; 95% CI, 0,64 έως 0,90; p=0,002)
όσο και με τον καρδιαγγειακό θάνατο (HR, 0,83;
95% CI, 0,68 έως 0,996; p=0,045) στην ομάδα qili -
qiangxin. Η επίδραση του qiliqiangxin στην πρω-
τογενή έκβαση ήταν γενικά συνεπής σε όλες τις
προκαθορισμένες υποομάδες, συμπεριλαμβανο-
μένων των υποομάδων που ορίστηκαν σύμφωνα
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με την ηλικία και το επίπεδο NT-proBNP, και σε
ασθενείς με ή χωρίς αναστολείς υποδοχέα αγγειο -
τενσίνης/νεπροπριλυσίνης (ARNIs).

Όσον αφορά τα δευτερεύοντα καταληκτικά ση-
μεία, η μείωση των επιπέδων NT-proBNP κατά το
διάστημα παρακολούθησης ήταν μεγαλύτερη
στην ομάδα qiliqiangxin από ό,τι στην ομάδα του
εικονικού φαρμάκου (p=0,047), η οποία ήταν σύμ-
φωνη με την προηγούμενη πιλοτική μελέτη.

Η ανάλυση των καταληκτικών σημείων ασφά-
λειας δεν κατέδειξε σημαντική διαφορά στην ολι-
κή θνησιμότητα, η οποία εμφανίστηκε σε 221
ασθενείς (14,21%) στην ομάδα qiliqiangxin και
262 ασθενείς (16,85%) στην ομάδα εικονικού φαρ-
μάκου (HR, 0,84; 95% CI, 0,70 έως 1,01; p=0,058).
Τα φάρμακο ήταν καλά ανεκτό, χωρίς σημαντικές
διαφορές μεταξύ των δύο ομάδων όσον αφορά
τις ανεπιθύμητες ενέργειες, συμπεριλαμβανομέ-
νων των γαστρεντερικών συμπτωμάτων, της επι-
δείνωσης της νεφρικής λειτουργίας και της κινη-
τοποίησης των ηπατικών ενζύμων.

Ο επικεφαλής ερευνητής καθηγητής Xinli Li του
Πανεπιστημίου της πόλης Ναντσίνγκ δήλωσε ότι
αυτή ήταν η πρώτη τυχαιοποιημένη, διπλά τυφλή
ελεγχόμενη δοκιμή ενός παραδοσιακού κινεζικού
φαρμάκου για τη θεραπεία της χρόνιας καρδιακής
ανεπάρκειας. Τα ευρήματά, κατά τον καθηγητή,
καταδεικνύουν σημαντικό κλινικό όφελος με το
qiliqiangxin σε ασθενείς με HFrEF, γεγονός που
υποστηρίζει τη χρήση του qiliqiangxin ως συμπλη-
ρωματική θεραπεία για τη θεραπεία της καρδια-
κής ανεπάρκειας.

STEP-HFpEF: Η σεμαγλουτίδη βελτιώνει την
ποιότητα ζωής και το σωματικό βάρος παχύ-
σαρκων ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια
και διατηρημένο κλάσμα εξώθησης

Η σεμαγλουτίδη βελτιώνει τα συμπτώματα και τη

λειτουργική κατάσταση και οδηγεί σε μεγαλύτερη
απώλεια βάρους σε σύγκριση με placebo σε ασθε-
νείς με καρδιακή ανεπάρκεια με διατηρημένο κλά-
σμα εξώθησης (HFpEF) και παχυσαρκία, σύμφωνα
με τη μελέτη STEP-HFpEF που παρουσιάστηκε συ-
νέδριο ESC 2023.

Περίπου οι μισοί από τους ασθενείς με καρδια-
κή ανεπάρκεια έχουν HFpEF. Οι περισσότεροι
ασθενείς με HFpEF είναι υπέρβαροι ή παχύσαρκοι
και ολοένα και περισσότερα στοιχεία δείχνουν ότι
η παχυσαρκία δεν είναι απλώς συννοσηρότητα,
αλλά μπορεί να διαδραματίσει καθοριστικό ρόλο
στην ανάπτυξη και εξέλιξη της νόσου. Οι παχύ-
σαρκοι ασθενείς με HFpEF έχουν ιδιαίτερα υψηλό
φορτίο εξουθενωτικών συμπτωμάτων (δύσπνοια,
δυσανεξία στην άσκηση, πρήξιμο/οίδημα) και σω-
ματικών περιορισμών, τα οποία συνολικά οδηγούν
σε κακή ποιότητα ζωής. Λίγες θεραπευτικές επι-
λογές είναι διαθέσιμες και δεν υπάρχουν εγκεκρι-
μένες θεραπείες που να στοχεύουν ειδικά στον
φαινότυπο της HFpEF που σχετίζεται με την πα-
χυσαρκία.

Η σεμαγλουτίδη είναι ένας ισχυρός αγωνιστής
του υποδοχέα GLP-1, και έχει προηγουμένως απο-
δειχθεί ότι προκαλεί σημαντική απώλεια βάρους
σε άτομα με παχυσαρκία. Η μελέτη STEP-HFpEF
εξέτασε την υπόθεση ότι η θεραπεία με σεμαγλου-
τίδη μπορεί να βελτιώσει σημαντικά τα συμπτώ-
ματα, την ποιότητα ζωής και την ανοχή στην άσκη-
ση, εκτός από την απώλεια βάρους, σε ασθενείς
με HFpEF και παχυσαρκία.

Η STEP-HFpEF ήταν μια τυχαιοποιημένη, διπλά
τυφλή, ελεγχόμενη δοκιμή που διεξήχθη σε 96 το-
ποθεσίες σε 13 χώρες στην Ασία, την Ευρώπη, τη
Βόρεια και τη Νότια Αμερική. Στη δοκιμή συμμε-
τείχαν ασθενείς με HFpEF (κλάσμα εξώθησης της
αριστερής κοιλίας ≥45%), δείκτη μάζας σώματος
(ΔΜΣ) ≥30 kg/m2, συμπτώματα καρδιακής ανε-
πάρκειας και λειτουργική κλάση NYHA II-IV της
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New York Heart Association και βαθμολογία στο
Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire < 90
μονάδες.

Οι συμμετέχοντες κατανεμήθηκαν τυχαία σε
αναλογία 1:1 σε μία φορά την εβδομάδα υποδόρια
σεμαγλουτίδη 2,4 mg ή placebo για 52 εβδομάδες.
Η δοκιμή είχε δύο πρωτεύοντα καταληκτικά σημεία:
μεταβολή της ποιότητας ζωής κατά KCCQ και της
μεταβολής του σωματικού βάρους μετά 52 εβδο-
μάδες παρακολούθησης. Τα επιβεβαιωτικά δευτε-
ρεύοντα καταληκτικά σημεία περιλάμβαναν τη με-
ταβολή στην απόσταση 6 λεπτών βάδισης καθώς
και ένα ιεραρχικό σύνθετο καταληκτικό σημείο του
θανάτου, των συμβαμάτων καρδιακής ανεπάρκειας
και της μεταβολής των τιμών ΝT-proBNP και CRP.

Στη δοκιμή συμμετείχαν 529 ασθενείς. Η διά-
μεση ηλικία ήταν 69 έτη και το 56,1% ήταν γυναί-
κες. Το μέσο σωματικό βάρος και ο ΔΜΣ κατά την
έναρξη ήταν 105,1 kg και 37,0 kg/m2, αντίστοιχα.
Η δοκιμή πέτυχε και τα δύο πρωτεύοντα καταλη-
κτικά σημεία και όλα τα επιβεβαιωτικά δευτερεύ-
οντα καταληκτικά σημεία. Η μέση μεταβολή του
KCCQ-CSS από την έναρξη έως την εβδομάδα 52
ήταν 16,6 μονάδες με τη σεμαγλουτίδη έναντι 8,7
μονάδων με το εικονικό φάρμακο (p<0,001). Η μέ-
ση μεταβολή του σωματικού βάρους από την
έναρξη έως την εβδομάδα 52 ήταν -13,3% με τη
σεμαγλουτίδη έναντι -2,6% με το εικονικό φάρμα-
κο (p<0,001). 

Όσον αφορά τα δευτερεύοντα καταληκτικά ση-
μεία, η μέση μεταβολή στην 6MWD ήταν 21,5 μέ-
τρα για τη σεμαγλουτίδη έναντι 1,2 μέτρων για το
εικονικό φάρμακο (p<0,001). Για το ιεραρχικό σύν-
θετο τελικό σημείο, η σεμαγλουτίδη παρήγαγε πε-
ρισσότερες νίκες από το εικονικό φάρμακο
(p<0,001). Η μέση μεταβολή της CRP ήταν -43,5 %
και -7,3 % με τη σεμαγλουτίδη και το εικονικό φάρ-
μακο, αντίστοιχα (p<0,001). Όσον αφορά τα διε-

ρευνητικά τελικά σημεία, η μεταβολή του
NTproBNP στις 52 εβδομάδες ήταν -20,9% και -
5,3% για τη σεμαγλουτίδη έναντι του εικονικού
φαρμάκου. Σοβαρά ανεπιθύμητα συμβάντα ανα-
φέρθηκαν σε 35 (13,3%) και 71 (26,7%) συμμετέ-
χοντες με σεμαγλουτίδη και placebo, αντίστοιχα
(p<0,001).

Ο επικεφαλής ερευνητής Dr. Kosiborod του
Saint Luke’s, Kansas City, ΗΠΑ, δήλωσε ότι σε ασθε-
νείς με HFpEF και παχυσαρκία, η θεραπεία με σε-
μαγλουτίδη προκάλεσε μεγάλες βελτιώσεις στα
συμπτώματα, τη λειτουργική κατάσταση και μεί-
ωσε τη φλεγμονή και οδήγησε σε μεγαλύτερη
απώλεια βάρους και λιγότερες σοβαρές ανεπιθύ-
μητες ενέργειες σε σύγκριση με το εικονικό φάρ-
μακο. Εξ όσων γνωρίζουμε, αυτή είναι η πρώτη
δοκιμή φαρμακολογικού παράγοντα που στοχεύει
ειδικά στην παχυσαρκία ως θεραπευτική στρατη-
γική για την HFpEF και το μέγεθος των οφελών
που παρατηρήσαμε είναι το μεγαλύτερο που έχει
παρατηρηθεί με οποιονδήποτε παράγοντα στην
HFpEF. Αυτό θα έχει πιθανότατα σημαντικό αντί-
κτυπο στην κλινική πρακτική, ιδίως δεδομένου ότι
υπάρχει έλλειψη αποτελεσματικών θεραπειών σε
αυτή την ευάλωτη ομάδα ασθενών. Τα ευρήματα
αυτά πιθανόν να αλλάξουν τη φύση της συζήτη-
σης σχετικά με τον ρόλο της παχυσαρκίας στην
HFpEF, καθώς δείχνουν σαφώς ότι η παχυσαρκία
δεν είναι απλώς μια συννοσηρότητα στους ασθε-
νείς με HFpEF, αλλά μια βασική αιτία και ένας στό-
χος για θεραπευτική παρέμβαση.

FRAIL-AF: Η αλλαγή από κουμαρινικά αντιπη-
κτικά σε DOAC οδηγεί σε σημαντική αύξηση
του κινδύνου αιμορραγίας σε ευπαθείς ηλι-
κιωμένους ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή

Η αλλαγή της θεραπείας με ανταγωνιστή της βιτα -
μίνης Κ (VKA) σε νεότερο από του στόματος αντι-

Βιβλιογραφική ενημέρωση
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πηκτικό (NOAC) σε ευπαθείς ηλικιωμένους ασθε-
νείς με κολπική μαρμαρυγή σχετίζεται με περισ-
σότερες αιμορραγικές επιπλοκές σε σύγκριση με
τη συνέχιση της θεραπείας με VKA. Αυτό είναι το
συμπέρασμα της πρόσφατης έρευνας FRAIL-AF
που παρουσιάστηκε στα πλαίσια του συνεδρίου
ESC 2023.1

Σε νεοδιαγνωσθέντες ασθενείς με κολπική μαρ-
μαρυγή, τα NOAC προτιμώνται έναντι των VKA για
την πρόληψη του εγκεφαλικού επεισοδίου. Σε
ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή που ήδη χρησι-
μοποιούν VKA, οι κατευθυντήριες οδηγίες της ESC
συνιστούν να εξετάζεται το ενδεχόμενο μετάβα-
σης σε NOAC, ιδίως εάν ο χρόνος στο θεραπευτικό
εύρος δεν ελέγχεται καλά παρά την καλή τήρηση
των φαρμάκων. Ωστόσο, υπάρχουν περιορισμένα
δεδομένα σχετικά με τη σύγκριση μεταξύ VKA και
NOAC σε ευπαθείς ηλικιωμένους ασθενείς με κολ-
πική μαρμαρυγή και δεν είναι σαφές εάν οι ασθε-
νείς που αντιμετωπίζονται σήμερα με VKA θα πρέ-
πει να μεταβούν σε NOAC.

Η μελέτη FRAIL-AF διερεύνησε κατά πόσον η
αλλαγή της θεραπείας με VKA σε θεραπεία με
NOAC ήταν ανώτερη όσον αφορά τις μείζονες
ή/και κλινικά σημαντικές μη μείζονες αιμορραγι-
κές επιπλοκές σε εύθραυστους ηλικιωμένους
ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή4. Οι ασθενείς
ήταν τουλάχιστον 75 ετών, είχαν βαθμολογία δεί-
κτη frailty κατά Groningen 3 ή υψηλότερη και αντι-
μετωπίζονταν επί του παρόντος με VKA σε ένα
από τα επτά συμμετέχοντα κέντρα στην Ολλανδία.
Οι ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία
(eGFR διήθησης κάτω από 30 ml/min/1,73 m2) ή
με βαλβιδική κολπική μαρμαρυγή αποκλείστηκαν
από την τυχαιοποίηση.

Οι συμμετέχοντες τυχαιοποιήθηκαν σε αναλο-
γία 1:1 να αλλάξουν από VKA σε NOAC ή να συνε-

χίσουν να λαμβάνουν VKA. Η επιλογή του NOAC
αφέθηκε στη διακριτική ευχέρεια του θεράποντος
ιατρού. Η διάρκεια παρακολούθησης ήταν 12 μή-
νες. Πρωτεύον καταληκτικό σημείο ήταν η ανα-
λογία κινδύνου (HR) για την εμφάνιση μείζονας ή
η κλινικά σημαντικής μη μείζονας αιμορραγία,
όποια από τις δύο επήλθε πρώτη, λαμβάνοντας
υπόψη τον θάνατο ως ανταγωνιστικό κίνδυνο. Τα
δευτερεύοντα καταληκτικά σημεία περιελάμβα-
ναν θρομβοεμβολικά συμβάντα, που ορίζονταν
ως ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο, παροδικό
ισχαιμικό επεισόδιο ή/και περιφερική αρτηριακή
θρομβοεμβολή.

Μεταξύ Ιανουαρίου 2018 και Απριλίου 2022,
τυχαιοποιήθηκαν συνολικά 1.330 ασθενείς. Η μέση
ηλικία ήταν 83 έτη και το 38,8% ήταν γυναίκες. Με-
τά από 163 συμβάντα του πρωτογενούς καταλη-
κτικού σημείου (101 στο σκέλος των DOAC, 62 στο
σκέλος των VKA), η δοκιμή διακόπηκε λόγω μα-
ταιότητας μετά από προκαθορισμένη ανάλυση
ματαιότητας. Η HR για τo πρωταρχικό καταληκτικό
σημείο μείζονος ή κλινικά σχετικής μη μείζονος
αιμορραγίας ήταν 1,69 (95% διάστημα εμπιστο-
σύνης [CI] 1,23 έως 2,32) για τη μετάβαση σε NOAC
σε σχέση με τη συνέχιση της VKA. Η HR για τα
θρομβοεμβολικά συμβάντα ήταν 1,26 (95% CI 0,60
έως 2,61).

Η συγγραφέας της μελέτης Dr. Linda Joosten
από το Πανεπιστήμιο της Ουτρέχτης δήλωσε ότι
η αλλαγή της θεραπείας με VKA σε NOAC σε ευ-
παθείς ηλικιωμένους ασθενείς με κολπική μαρμα-
ρυγή συσχετίστηκε με περισσότερες αιμορραγικές
επιπλοκές σε σύγκριση με τη συνέχιση της θερα-
πείας με VKA. Αυτός ο υψηλότερος αιμορραγικός
κίνδυνος με τα NOAC δεν αντισταθμίστηκε από
τον χαμηλότερο κίνδυνο θρομβοεμβολικών επει-
σοδίων.
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ΟΔΗΓΙΕΣ ΠΡΟΣ ΤΟΥΣ ΣΥΓΓΡΑΦΕΙΣ

Το περιοδικό “Αθηρολογία” είναι επίσημο τριμηνιαίο περιοδικό της Εταρείας Αθηροσκλήρωσης
Βορείου Ελλάδος και σκοπό έχει την καταγραφή της επιστημονικής δραστηριότητας τόσο των
μελών της όσο και των λοιπών ιατρών που οι δραστηριότητες τους έχουν σχέση με το αντικείμενο

της Εταιρείας καθώς και την συνεχή ενημέρωση και επιμόρφωση αυτών. Δημοσιεύει πρωτότυπες κλινικές
και πειραματικές εργασίες, ενδιαφέρουσες περιπτώσεις και ανασκοπήσεις που άπτονται του αντικειμένου
της Εταιρείας. Επίσης κάθε έκδοση περιλαμβάνει ένα άρθρο που αναφέρεται σε μια προσωπικότητα της
ιατρικής επιστήμης καθώς και βιβλιογραφική ενημέρωση.

Ειδικές οδηγίες προς τους συγγραφείς

1. Τα κείμενα που αποστέλλονται προς δημοσίευση πρέπει να ακολουθούν το σύστημα σύνταξης Vancouver

2. Η συντακτική επιτροπή κάνει γνωστό ότι κείμενα που δεν έχουν γραφεί σύμφωνα με τις οδηγίες αυτές,
δεν γίνονται δεκτά και επιστρέφονται στους συγγραφείς.

3. Κάθε άρθρο που υποβάλλεται στο περιοδικό συνοδεύεται απαραίτητα από επιστολή η οποία πρέπει
να αναφέρει: 1) την κατηγορία της εργασίας, 2) ότι η εργασία δεν έχει δημοσιευθεί (εν μέρει ή εξ ολο-
κλήρου) σε άλλο ελληνικό ή ξένο περιοδικό, 3) ότι η εργασία εγκρίθηκε από όλους τους συγγραφείς οι
οποίοι πρέπει να συνυπογράφουν την επιστολή.

4. Όλα τα άρθρα υποβάλλονται στην Εταιρεία Αθηροσκλήρωσης Βορείου Ελλάδος ή στον διευθυντή  σύ-
νταξης του περιοδικού.

5. Eπειδή το περιοδικό εκδίδεται εξ ολοκλήρου με ηλεκτρονικά μέσα, μαζί με το κείμενο απαραίτητη
είναι η αποστολή ενός e-mail που θα περιέχει το πλήρες κείμενο της εργασίας, τους πίνακες κλπ. Στο
e-mail θα πρέπει να αναγράφεται το όνομα του συγγραφέα, ο τίτλος του άρθρου, καθώς και το ακριβές
όνομα και η έκδοση του προγράμματος επεξεργασίας του κειμένου που χρησιμοποιήθηκε. Εάν οι κριτές
υποδείξουν διορθώσεις, τότε το τελικό κείμενο αποστέλλεται ηλεκτρονικά στην Εταιρεία Αθηροσκλή-
ρωσης Βορείου Ελλάδος ή στον διευθυντή σύνταξης του περιοδικού.

6. Mετά τον έλεγχο και εφόσον η εργασία εκπληρώνει τις οδηγίες για τους συγγραφείς, στέλνεται για διπλή
κρίση και στη συνέχεια διορθώνεται από τους συγγραφείς σύμφωνα με τις υποδείξεις των κριτών.

7. Oι εργασίες που δημοσιεύονται αποτελούν πνευματική ιδιοκτησία του συγγραφέα και του περιοδικού.
Aναδημοσίευση (ολική ή μερική) επιτρέπεται μόνον ύστερα από έγγραφη άδεια του περιοδικού. H δημοσί-
ευση μιας εργασίας δεν συνεπάγεται αποδοχή των απόψεων των συγγραφέων από μέρους του περιοδικού.

H τήρηση των παραπάνω οδηγιών είναι απαραίτητη προϋπόθεση για τη δημοσίευση μιας εργασίας.
Bασικά κριτήρια αποδοχής μιας εργασίας είναι η πρωτοτυπία αυτής, η σαφής σύνταξη, η ύπαρξη κατάλ-
ληλης μεθοδολογίας, η επάρκεια των δεδομένων, η σημαντικότητα των πληροφοριών και το θέμα να
έχει γενικό ιατρικό ενδιαφέρον.

Oδηγίες  προς  τους  Συγγραφείς
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Oδηγίες  προς  τους  Συγγραφείς

Σύνταξη των χειρογράφων

1. Aπαραίτητη είναι η γλωσσική ομοιομορφία.

2. Ολόκληρο το χειρόγραφο (και η βιβλιογραφία) θα δακτυλογραφείται σε διπλό διάστημα. Να μη στοιχίζετε
το κείμενο δεξιά. Kάθε στοιχείο του χειρογράφου θα πρέπει να αρχίζει σε καινούργια σελίδα με την εξής
σειρά: σελίδα με τον τίτλο, περίληψη (ελληνική και αγγλική) και πρόσθετοι όροι ευρετηρίου (λέξεις κλειδιά),
κείμενο, ευχαριστίες, βιβλιογραφικές παραπομπές, πίνακες, εικόνες, λεζάντες των εικόνων. Οι σελίδες θα
αριθμούνται διαδοχικά, αρχίζοντας με τη σελίδα του τίτλου.

3. Ανώτερο όριο κειμένου είναι οι 3000 λέξεις.

Ειδικότερα

Α. Σελίδα του τίτλου. Στη σελίδα αυτή αναγράφονται: 1) ο τίτλος του άρθρου, ο οποίος πρέπει να είναι
σύντομος (όχι περισσότερες από 12 λέξεις). Συντμήσεις δεν επιτρέπονται στον τίτλο, 2) ένας συντομότε-
ρος τίτλος ή υπότιτλος με λιγότερα από 40 γράμματα, αν είναι αναγκαίος, 3) το όνομα και το επίθετο κάθε
συγγραφέα και οι υψηλότεροι ακαδημαϊκοί τίτλοι, 4) το ίδρυμα, κλινική, εργαστήριο, κλπ. από το οποίο
προέρχεται η εργασία, 5) το όνομα, η διεύθυνση και τα τηλέφωνα, fax, e-mail του συγγραφέα που είναι
υπεύθυνος για την αλληλογραφία (στα ελληνικά και αγγλικά).

Β. Περίληψη στην ελληνική γλώσσα. H περίληψη θα έχει μέχρι 200 λέξεις και θα αναφέρει το σκοπό
της εργασίας, τη βασική μεθοδολογία, τα κύρια ευρήματα και τα κύρια αποτελέσματα και συμπεράσματα.
Περίληψη δεν απαιτείται για τα άρθρα σύνταξης, τα σχόλια, τα γενικά θέματα και τα ειδικά άρθρα.
Kάτω από την περίληψη θα σημειώνονται 3-5 πρόσθετοι όροι ευρετηρίου (λέξεις κλειδιά).

Γ. Περίληψη στην αγγλική γλώσσα. Περιλαμβάνει τα ονόματα των συγγραφέων, τον τίτλο της εργασίας
και το κέντρο από το οποίο προέρχεται αυτή. Tο περιεχόμενο της είναι παρόμοιο της ελληνικής και είναι
το ίδιο δομημένη. Σημειώνονται και οι λέξεις ευρετηρίου (key words) στην αγγλική γλώσσα.

Δ. Kείμενο των κλινικών και πειραματικών εργασιών. Διαιρείται σε τμήματα με τις επικεφαλίδες ει-
σαγωγή, μέθοδοι, αποτελέσματα, συζήτηση.
Eισαγωγή. Kαθορίζεται ο σκοπός της εργασίας, παρατίθενται οι αυστηρώς απαραίτητες βιβλιογραφίες
και δεν ανασκοπείτε το θέμα εκτενώς.
Mέθοδοι. Περιγράφεται με σαφήνεια ο τρόπος επιλογής του υλικού μελέτης. Περιγράφονται επίσης η
μέθοδος, οι συσκευές και οι τεχνικές που χρησιμοποιήθηκαν με αρκετές λεπτομέρειες ώστε να επιτρέ-
πεται σε άλλους συγγραφείς να αναπαράγουν τα αποτελέσματα. Για καθιερωμένες μεθόδους, απλώς ανα-
φέρονται και δίδεται η σχετική βιβλιογραφία.
Στην περίπτωση ερευνών που αφορούν ανθρώπους τονίστε ιδιαίτερα ότι η έρευνα πραγματοποιήθηκε
με βάση την υπουργική απόφαση A6/10983/1 (ΦEK 886/B20, 13,84) για τη “Διεξαγωγή κλινικών δοκιμών
φαρμάκων και την προστασία του ανθρώπου”.
Oι στατιστικές μέθοδοι που χρησιμοποιήθηκαν να περιγράφονται ικανοποιητικά και κατανοητά.
Aποτελέσματα. Παρουσιάζονται τα αποτελέσματα ολοκληρωμένα αλλά σύντομα. Να μην επαναλαμβά-
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νονται στο κείμενο τα στοιχεία που περιλαμβάνονται στους πίνακες ή τα σχεδιαγράμματα.
Συζήτηση. Να τονίζονται οι νέες και σημαντικές απόψεις που υποστηρίζει η μελέτη και τα συμπεράσματα
που προκύπτουν. Να μην επαναλαμβάνονται λεπτομερώς τα δεδομένα που περιγράφονται στο κεφάλαιο
των αποτελεσμάτων. Να γίνεται αναφορά στη σημασία που έχουν τα ευρήματα και να συσχετίζονται με
παρατηρήσεις που αναφέρονται σε άλλες ανάλογες μελέτες. Τα συμπεράσματα να συνδέονται με τους
στόχους της μελέτης.
Eυχαριστίες. Aπευθύνονται μόνο στα πρόσωπα τα οποία έχουν ουσιαστική συμβολή στη μελέτη.
Bιβλιογραφίες. Οι βιβλιογραφικές παραπομπές αριθμούνται διαδοχικά και με τη σειρά με την οποία ανα-
φέρονται στο κείμενο. Για τη βιβλιογραφία χρησιμοποιείται, όπως ήδη αναφέρθηκε, το σύστημα Van-
couver. H χρήση περιλήψεων ως βιβλιογραφικών παραπομπών πρέπει να αποφεύγεται. Eπίσης οι
“αδημοσίευτες παρατηρήσεις” και η “προσωπική επικοινωνία”. Eργασίες που έχουν γίνει δεκτές για δη-
μοσίευση, χωρίς όμως να έχουν δημοσιευθεί ακόμη, μπορεί να αναφερθούν στη βιβλιογραφία, οπότε
μετά το περιοδικό σημειώνεται η φράση “δεκτή για δημοσίευση”.

* Τα φάρμακα θα αναφέρονται με τη βραχεία επίσημη ονομασία και όχι με το όνομα του σκευάσματος.

Παραδείγματα γραφής βιβλιογραφιών

Σε γενικές γραμμές προηγούνται τα ονόματα των συγγραφέων (μετά το επώνυμο και το αρχικό του ονό-
ματος “χωρίς τελείες“ ακολουθεί κόμμα και το επώνυμο του επόμενου συγγραφέα), και ακολουθεί ο τίτλος
της εργασίας, το περιοδικό σε συντομογραφία, (με βάση το Index Medicus) το έτος, ο τόμος του περιο-
δικού, άνω και κάτω τελείες και οι σελίδες του άρθρου (πρώτη και τελευταία). Oι συγγραφείς είναι υπεύ-
θυνοι για την ακρίβεια των βιβλιογραφιών και την ορθή αναγραφή τους.

Oι βιβλιογραφικές παραπομπές στο κείμενο αριθμούνται με αύξοντα αριθμό (1,2,3 κ.ο.κ.) ανάλογα με τη
σειρά που εμφανίζονται και γράφονται μέσα σε παρένθεση. Όλες οι βιβλιογραφικές παραπομπές και
μόνον αυτές πρέπει να υπάρχουν με την ίδια σειρά στον κατάλογο της βιβλιογραφίας.

Παραδείγματα για τον κατάλογο βιβλιογραφίας

1. Από περιοδικό
Αναγράφονται μέχρι και οι τρεις πρώτοι συγγραφείς. Στις περιπτώσεις που είναι περισσότεροι προστί-
θενται οι λέξεις et al):

Khovidhunkit W, Shigenaga J, Moser A, et al.: Cholesterol efflux by acute-phase high density lipoprotein.
Role of lecithin-cholesterol acyltransferase. J. Lipid. Res. 2001,42:967-975

2. Από κεφάλαιο σε βιβλίο:
Fulginiti VA. Immunologic responses to infection. In: Feigin RD, Cherry JD, eds. Textbook of pediatric in-
fectious diseases, 2nd ed. Philadelphia: WB Saunders Co, 1987: 28-40.

3. Από δημοσίευση σε τόμο πρακτικών:
DuPont B. Bone marrow transplantation in severe combined immunodeficiency with an unrelated MLC

Oδηγίες  προς  τους  Συγγραφείς
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compatible donor. In: White HJ, Smith R, eds. Proceedings of the third annual meeting of the International
Society for Experimental Hematology. Houston: International Society for Experimental Hematology, 1974:
44-6.

4. Από διδακτορική διατριβή
Cairns RB. Infrared spectroscopic studies of solid oxygen. Berkeley. California: University of California.
1965: 156 Thesis.

5. Από περίληψη πρακτικών
Bermuder LE, Petrofsky M, Young LS. Azithromycin for prophylaxis of disseminated M.avium complex in-
fection in mice (abstract 1617). In: Program and Abstracts of the 32nd Interscience Conference on An-
timicrobial Agents and Clemotherapy, 1992 Aug 8-13, (Orlando, FL USA). Washington DC: American
Society for Microbiology; 1992: 388.

Οδηγίες για πίνακες και εικόνες

Πίνακες. Δακτυλογραφείται κάθε πίνακας σε χωριστό φύλο με διπλό διάστημα. Aριθμούνται διαδοχικά
οι πίνακες με αραβικούς αριθμούς και σημειώνεται ένας βραχύς τίτλος για τον καθένα.

Eικόνες. Tα σχήματα, και οι φωτογραφίες συνυποβάλλονται με την εργασία σε ηλεκτρονική μορφή. Eφόσον
χρησιμοποιούνται φωτογραφίες ασθενών, το πρόσωπό τους δεν πρέπει να αναγνωρίζεται. Στην αντίθετη
περίπτωση επιβάλλεται έγγραφη συγκατάθεση του ασθενούς ή των γονέων του για τη δημοσίευση της
φωτογραφίας. Όλες οι εικόνες αναφέρονται στο κείμενο και αριθμούνται με αραβικούς αριθμούς.

Yπότιτλοι. Δακτυλογραφούνται σε διπλό διάστημα, χωριστή σελίδα και αριθμούνται με αραβικούς αριθ-
μούς. Oποιοδήποτε σύμβολο χρησιμοποιείται για τις εικόνες, πρέπει να εξηγείται στους υπότιτλους με
ακρίβεια.
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