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Αγαπητοί Συνάδελφοι,

Σ το παρόν τεύχος δημοσιεύονται 2 πρωτότυπες μελέτες, 2 άρθρα ανα-
σκόπησης, 1 Κλινική περίπτωση και 1 ερωτηματολόγιο επιμελημέ-
νο στην Ελληνική γλώσσα. Συγκεκριμένα, η μία πρωτότυπη εργασία 
αφορά τον επιπολασμό των rota και αδενοϊών την διετία 2016-2017 

σε Γενικό Νοσοκομείο της περιφέρειας, όπου προκύπτει ότι οι συνθήκες υγιεινής 
κινούνται σε ικανοποιητικό επίπεδο, με βάση το χαμηλό ποσοστό επιπολασμού 
των εν λόγω ιών. Η δεύτερη πρωτότυπη εργασία αναφέρεται σε θρομβοπροφύλα-
ξη σε νοσηλευόμενους μη χειρουργικούς ασθενείς με ηπαρίνες και νεότερα από 
του στόματος αντιπηκτικά φάρμακα καθορίζει την ένδειξη και τη χρονική διάρκεια 
χορήγησής, ενώ συγκρίνει την αποτελεσματικότητα και ασφάλεια των ηπαρινών 
με τα νεότερα από του στόματος αντιπηκτικά φάρμακα σε μη χειρουργικούς ασθε-
νείς, καταλήγοντας ότι οι ηπαρίνες χαμηλού μοριακού βάρους εξακολουθούν να 
αποτελούν θεραπεία εκλογής για την προφυλακτική χρήση σε νοσηλευόμενους 
μη χειρουργικούς ασθενείς.

Τα δε άρθρα ανασκόπησης αναφέρονται σε επίκαιρα θέματα της καθημερινής 
κλινικής πράξης, όπως η διαχείριση ασθενούς που φέρει αισθητήρα συνεχούς κα-
ταγραφής γλυκόζης και η εκδήλωση παρανεοπλασματικού συνδρόμου του νευ-
ρικού συστήματος.

Η παρουσίαση κλινικής περίπτωσης αφορά νυγμό ασθενούς από τον δηλητη-
ριώδη σκώληκα polychaatus, που αποτελεί έναν επικίνδυνο θαλάσσιο οργανισμό, 
με σκοπό την ενημέρωση των συναδέλφων που υπηρετούν σε Νοσοκομεία ή 
Κέντρα Υγείας παραθαλάσσιων περιοχών της Ελλάδας, για την καλύτερη αντιμε-
τώπιση ανάλογων περιστατικών.

Τέλος, δημοσιεύεται το ερωτηματολόγιο SAS στην ελληνική γλώσσα, που αφορά 
τη νευροπάθεια του Αυτόνομου Νευρικού Συστήματος, σε άτομα με Σακχαρώδη 
Διαβήτη τύπου 2 και η εφαρμογή του σε Έλληνες διαβητικούς, που αποδεικνύει 
την εύκολη χρήση του για την αξιολόγηση των συμπτωμάτων νευροπάθειας στους 
ασθενείς αυτούς.

Άρθρο Σύνταξης 
Editorial
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Η ύλη του εν λόγω τεύχους συμπληρώνεται από αναφορά στο 18ο Πανευ-
ρωπαϊκό Συνέδριο Εσωτερικής Παθολογίας (ECIM), που πραγματοποιήθηκε στη 
Λισαβόνα της Πορτογαλίας στις 29-31 Αυγούστου 2019. Επίσης, γίνεται αναφορά 
για την επιτυχημένη Διημερίδα της Εταιρείας Παθολογίας Ελλάδας (ΕΠΕ) στο 
Ναύπλιο στις 6-8 Σεπτεμβρίου με τη σημειολογική συμμετοχή μεγάλου αριθμού 
Ιατρικών Συλλόγων ανά την Ελλάδα, που εκπροσωπήθηκαν από τους Προέδρους 
τους και λοιπά μέλη του Διοικητικού Συμβουλίου. Κατ’ αυτόν τον τρόπο, επιβε-
βαιώθηκε η θεματολογία και ο σκοπός της Διημερίδας «Στ’ Ανάπλι η Παθολογία 
επικαιροποιεί τη γνώση και συναντά την Ιστορία».

Ανάλογη εκδήλωση σε συνεργία και με το Πανεπιστήμιο Ιωαννίνων και τις Πα-
θολογικές Πανεπιστημιακές Κλινικές, θα λάβει χώρα στις 22-23/11 στα Ιωάννινα 
και σας προσκαλώ να συμμετέχετε ενεργά και να παρακολουθήσετε την εν λόγω 
Διημερίδα, όπου μάλιστα θα έχετε την ευκαιρία να ενημερωθείτε σε Στρογγυλή 
τράπεζα της Επαγγελματικής Ένωσης Παθολόγων Ελλάδας (ΕΕΠΕ), για το πρό-
σφατα δημοσιευμένο ΦΕΚ που αφορά την ειδικότητα της Παθολογίας.

Με εκτίμηση 
Για το Διοικητικό Συμβούλιο

Η Πρόεδρος
Δρ. Παγώνη Ματίνα

Πρόεδρος Δ.Σ. Εταιρείας Παθολογίας Ελλάδος
Συντονίστρια Διευθύντρια Γ´ Παθολογικής Κλινικής Γ.Ν.Α «Γ.Γεννηματάς»

Πρόεδρος Ένωσης Ιατρών Νοσοκομείων Αθήνας Πειραιά - Ε.Ι.Ν.Α.Π.
Πρόεδρος Ανωτάτου Πειθαρχικού Συμβουλίου Πανελληνίου Ιατρικού Συλλόγου - Π.Ι.Σ.
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Η εμφάνιση των rota και adeno virus τη 
διετία 2016-2017 σε Γενικό Νοσοκομείο 

Χριστοδούλου Παναγιώτης Ειδικευόμενος Ιατρικής Βιοπαθολογίας ΓΝΙ Χατζηκώστα, 
Γερασίμου Μαρίνα Ειδικευόμενη Ιατρικής Βιοπαθολογίας ΓΝΙ Χατζηκώστα , Βλάχου 
Γεωργία Ειδικευόμενη Παιδιατρική ΓΝΙ Χατζηκώστα , Ζώτος Νικόλαος Επιμελητ+ς Α 
Βιοπαθολόγος ΓΝΙ Χατζηκώστα 

Περίληψη

Εισαγωγή: Οι ροταϊοί έχουν κυκλικό σχήμα και ανήκουν στην κατηγορία των ιών διπλής έλικας  RNA. Είναι το πιο 

σύνηθες αίτιο της γαστρεντερίτιδας στην παιδική ηλικία και η μετάδοσή τους γίνεται μέσω της κοπρανοστοματικής 

οδού. Προκαλούν αλλαγές στη φυσιολογία του λεπτού εντέρου, οι οποίες οδηγούν σε διάρροιες. Οι αδενοϊοί ανή-

κουν στην κατηγορία των DNA ιών και είναι υπεύθυνοι για την πρόκληση ήπιων λοιμώξεων του αναπνευστικού και 

γαστρεντερικού συστήματος μέσω της προσκόλλησης τους στα κύτταρα του ξενιστή μέσω ινικών πρωτεϊνών που 

εξέχουν από το καψίδιο, ενώ έχουν δυνατότητα πρόκλησης καρκίνων. Το κοινό σημείο των δύο ιών είναι η ικανό-

τητα τους να προσβάλουν το γαστρεντερικό σύστημα και να προκαλούν διάρροιες σε μικρές κυρίως ηλικίες. Γι’ αυτό  

το λόγο η εξέταση για την εύρεση rota και adeno ιών στα κόπρανα είναι από τις πιο συνηθισμένες εξετάσεις που 

πραγματοποιούνται από την παιδιατρική κλινική και το μικροβιολογικό εργαστήριο. Η παρούσα αναφορά περιγράφει 

τον αριθμό και τα αποτελέσματα των δειγμάτων την περίοδο 2016-2017 σε Γενικό Νοσοκομείο. 

Χριστοδούλου 
Παναγιώτης

Summary

Introduction: The rotaviruses are circular in shape and belong to the class of double-stranded RNA viruses. 

The are  the most common cause of gastroenteritis in childhood and is transmitted through the oral passage. 

They cause changes in the physiology of the small intestine, which lead to diarrhea. Adenoviruses belong to 

the category of DNA viruses and are responsible for causing mild respiratory and gastrointestinal infections by 

attaching them to the host cells through fibrous proteins protruding from the capsid while being able to cause 

cancers. The common point of the two viruses is their ability to infect the gastrointestinal tract and cause diarrhea 

at a relatively young age. For this reason, testing for rota and adeno viruses in stools is one of the most common 

tests performed by the pediatric clinic and the microbiology laboratory. This report describes the number and 

results of the samples in the period 2016-2017 at a General Hospital.
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Rota virus
‣ Ιστορική αναφορά: Πριν το 1970 οι ιογενείς αιτίες της 

διάρροιας ήταν δύσκολο να τακτοποιηθούν λόγω της αδυνα-

μίας τους να αναπτυχθούν σε τριβλία καλλιέργειας. Το 1970 

με τη χρήση του ηλεκτρονικού μικροσκοπίου δόθηκε η δυνα-

τότητα ανίχνευσης τους στα κόπρανα. Ο ροταϊός ανιχνεύθηκε 

πρώτη φορά το 1978 και έκτοτε είναι ο πιο συνηθισμένος 

μικροοργανισμός που προκαλεί διάρροιες στα παιδιά.

‣ 	Πληθυσμός αναφοράς: Οι λοιμώξεις από το ροταϊό εμ-

φανίζονται και σε ενήλικες και σε παιδιά. Οι ενήλικες συνή-

θως είναι ασυμπτωματικοί ή εμφανίζουν ήπια συμπτώματα 

ενώ τα παιδιά ηλικίας μεταξύ 4 μηνών και δύο ετών είναι 

σε αυξημένο κίνδυνο να νοσήσουν. Η προωρότητα, το χα-

μηλό βάρος γέννησης και τα χαμηλά ποσοστά θηλασμού 

σχετίζονται με αυξημένη πιθανότητα νοσηλείας από λοίμωξη 

με ροταϊό.  Η πλειοψηφία των παιδιών έχει προσβληθεί και 

αναπτύξει ανοσία για τον ιό έως την ηλικία των τεσσάρων 

ετών. Παρόλα αυτά η επανέκθεση σε υψηλές συγκεντρώσεις 

του ιού είναι δυνατόν να οδηγήσει σε ήπια λοίμωξη.  Οι γο-

νείς παιδιών που προσβάλλονται από τον ιό είναι δυνατόν να 

εμφανίσουν ήπια ασθένεια επίσης. Η εισαγωγή του εμβολίου 

έχει μειώσει τον αριθμό των νοσηλειών παιδιών με λοίμωξη 

από ροταϊό.

‣ 	Τρόπος μετάδοσης: Η μετάδοση γίνεται μέσω της επαφής 

ανθρώπου με άνθρωπο και μέσω της κοπρανοστοματικής 

οδού. Οι ροταϊιοί αποβάλλονται στα κόπρανα σε μεγάλες συ-

γκεντρώσεις στα κόπρανα της τάξης των 1000000000 λοι-

μογόνων σωματιδίων ανά μm κοπράνων, ενώ αρκούν μόλις 

10 λοιμογόνα σωματίδια ανά μm για την πρόκληση λοίμω-

ξης. Οι ροταϊοί ανευρίσκονται στα κόπρανα πριν από την εμ-

φάνιση συμπτωμάτων ενώ συνεχίζουν να αποβάλλονται με 

τα κόπρανα 10 ημέρες μετά την εμφάνιση των συμπτωμά-

των.

‣ 	Μορφολογία και ιδιότητες: Οι ροταϊοί είναι διπλής έλικας 

RNA ιοί στους οποίους το γονιδίωμα είναι κατετμημένο. Το 

σχήμα τους είναι παρόμοιο τροχού και περιβάλλονται από 

ένα εσωτερικό και ένα εξωτερικό καψίδιο, το οποίο είναι 

απαραίτητο για την αντοχή του ιού στο όξινο περιβάλλον 

του γαστρεντερικού συστήματος. Επίσης δύο πρωτεΐνες του 

εξωτερικού καψιδίου (VP4 και VP7) είναι υπεύθυνες για την 

εξουδετέρωση των αντισωμάτων. Το καψίδιο περιλαμβάνει 

ακόμα 11 τμήματα του διπλής έλικας RNA μεταξύ των οποί-

ων και μια RNA πολυμεράση (τρανσκριπτάση).

‣ 	Τρόπος λειτουργίας: Οι ροταϊοί χρειάζονται την ενέργεια 

μιας πρωτεάσης για να καταστούν ενεργοί. Η διείσδυση του 

ιού στα κύτταρα ενισχύεται από την πρωτεόλυση μέσω μια 

πρωτεΐνης του εξωτερικού καψιδίου. Η αντιγραφή του ιού 

γίνεται εντός του κυτταροπλάσματος με τη δημιουργία μιας 

θετικής και μιας αρνητικής έλικας RNA. Η θετική έλικα δρα 

ως mRNA. Αφού τα σωματίδια του ιού σχηματιστούν και 

ωριμάσουν με την περιβολή τους με πρωτεΐνες, λύουν το 

κύτταρο και εισβάλλουν στον εξωκυττάριο χώρο. 

‣ 	Ορότυποι: Έχουν ταυτοποιηθεί 6 ορότυποι ροταϊού με 

βάση τα αντιγονικά τους χαρακτηριστικά οι A, B, C, D, E, F.

‣ 	Κλινικές εκδηλώσεις: Οι ροταϊοί προκαλούν ένα ευρύ 

φάσμα ασθενειών, από ασυμπτωματική λοίμωξη και ήπια 

διάρροια, έως σοβαρή διάρροια με τον κίνδυνο αφυδάτω-

σης μέχρι και το θάνατο. Συχνά παρατηρείται γαστρεντερίτι-

δα σε παιδιά ηλικίας 6 έως 24 μηνών. Εμφανίζεται κυρίως 

τους χειμερινούς μήνες (από Δεκέμβριο μέχρι Μάιο). Συνή-

θως υπάρχει ιστορικό επαφής με άτομο που έχει διάρροιες 

και η εμφάνιση των συμπτωμάτων γίνεται 2 ημέρες μετά. 

Μπορεί να εκδηλωθεί με ανορεξία, εμέτους και υδαρείς δι-

αρροϊκές κενώσεις χωρίς πρόσμιξη αίματος που μπορεί να 

οδηγήσουν σε αφυδάτωση . Οι υδαρείς κενώσεις μπορούν 

να διαρκέσουν έως 38 ημέρες σε νήπια. Το χαμηλό πυρέτιο 

και ο κοιλιακός πόνος είναι συνήθη συμπτώματα. Σε παιδιά 

ηλικίας άνω των έξι μηνών ο ιός ρότα είναι από τις κύριες 

αιτίες νοσοκομειακών λοιμώξεων. Σε παιδιά με ανοσοανε-

πάρκεια προκαλεί χρόνιες διάρροιες. 

‣ 	Κλινικά σημεία:  Τα ευρήματα της φυσικής εξέτασης σε 

ένα παιδί με λοίμωξη από ροταϊό είναι συνήθως μη ειδι-

κά. Προσοχή θα πρέπει να δοθεί στα σημεία της αφυδάτω-

σης. Το πιο συχνό εύρημα είναι οι αυξημένοι εντερικοί ήχοι. 

Μπορεί να παρατηρηθούν εισέχοντες οφθαλμοί και ξηροί 

βλεννογόννοι ενώ σε βρέφος να υπάρχει εισέχουσα πρό-

σθια πηγή. Ένα άλλο σημείο της λοίμωξης από ροταϊό είναι 

η ταχυκαρδία που είναι δυσανάλογη του πυρετού. Επίσης, 

μπορεί να υπάρχει μειωμένη διούρηση και απώλεια βάρους 

σώματος. Τέλος, μπορεί να παρατηρηθεί δερματίτιδα εκ 

σπαργάνων από τις πολλαπλές διάρροιες που κάνει το παιδί.

‣ 	Παθολογοανατομικά ευρήματα: Μορφολογικές αλλοι-

ώσεις παρατηρούνται σε βιοψίες του βλεννογόνου πλησίον 

του λεπτού εντέρου: σμίκρυνση και ατροφία των λαχνών, 

απογύμνωση των λαχνών και προσβολή του συνδετικού 

ιστού του βλεννογόνου. Η εισβολή στα επιθηλιακά κύτταρα 

του λεπτού εντέρου οδηγεί στην καταστροφή των ώριμων 

κυττάρων και την αντικατάστασή τους από νέα κύτταρα. 

Αυτή η διαδικασία οδηγεί σε διάρροια λόγω της αδυναμίας 

των νέων μη ώριμων κυττάρων να απορροφήσουν τα άλατα 

και το νερό και να παράγουν δισαγχαριδάσες. Η έκταση της 

σοβαρότητας της λοίμωξης είναι συνάρτηση του εύρους της 

προσβολής του λεπτού εντέρου.     

‣ 	Διάγνωση: Η διάγνωση γίνεται μέσω της ανίχνευσης αντι-
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γόνων στα κόπρανα.

‣ 	Πρόληψη και θεραπεία: Η πρόληψη περιλαμβάνει το σω-

στό καθαρισμό των χεριών και γενικά τις καλές συνθήκες 

υγιεινής και τον εμβολιασμό των βρεφών με τα εμβόλια 

έναντι ροταϊού (Rotateq σε ηλικία 6 έως 32 εβδομάδων 

και Rotarix 6 έως 24 εβδομάδων). Η θεραπεία περιλαμβά-

νει την αποτροπή της αφυδάτωσης με υποστηρικτικά μέσα 

μέσω της χορήγησης υγρών είτε ενδοφλέβια είτε στοματικά. 

Αντιεμετικά μπορούν να χορηγηθούν σε άνω των 6 μηνών 

και αντιδιαρροϊκά σε παιδιά με πολλές διαρροϊκές κενώσεις. 

‣ 	Καταγραφή δειγμάτων: Το 2016 στάλθηκαν 57 δείγματα 

κοπράνων από την παιδιατρική κλινική για την ανίχνευση ρο-

ταϊών εκ των οποίων τα 4 ήταν θετικά και τα 53 αρνητικά. Το 

2017 στάλθηκαν 107 δείγματα κοπράνων εκ των οποίων τα 

13 ήταν θετικά και τα 94 αρνητικά. 

Adeno virus 
‣ 	Ιστορική αναφορά: Απομονώθηκε το 1953 από τον Rowe 

από ανθρώπινα κύτταρα αδενοειδών  εκβλαστήσεων.  Τη 

δεκαετία του ’50 ο αδενοιός θεωρήθηκε η αιτία της επιδημί-

ας λοίμωξης του αναπνευστικού συστήματος νεοσύλλεκτων 

στρατιωτών στις Η.Π.Α. Στη συνέχεια συνδέθηκαν με διάφο-

ρες κλινικές εκδηλώσεις, όπως γαστρεντερίτιδα, ηπατίτιδα, 

κερατοεπιπεφυκίτιδα, μηνιγγοεγκεφαλίτιδα, κυστίτιδα, λοι-

μώξεις ανώτερου και κατώτερου αναπνευστικού συστήμα-

τος, μυοκαρδίτιδα αλλά και με μη φλεγμονώδεις καταστάσεις 

όπως η παχυσαρκία.

‣ 	Μορφολογία και ιδιότητες: Είναι  εικοσαεδρικοί ιοί χω-

ρίς περίβλημα διαμέτρου 70-100 nm με  δίκλωνο, γραμμικό 

ΕΊΔΟΣ ΟΡΌΤΥΠΟΙ ΚΛΙΝΙΚΈΣ ΕΚΔΗΛΏΣΕΙΣ

A 12, 18, 31, 61 Γαστρεντερίτιδα

Β 3, 7, 11, 14, 16, 
21, 34, 35, 50, 
55, 66

Αναπνευστικές και
Οφθαλμικές λοιμώξεις

C 1, 2, 5, 6, 57 Λοιμώξεις αναπνευστικού σε 
παιδιά

D 8–10, 13, 15, 17, 
19, 20, 22–30, 32, 
33, 36–39, 42–49, 
51, 53, 54, 56, 58-
60, 63-67

Επιπεφυκίτιδα, επιδημική
κερατοεπιπεφυκίτιδα

E 4 Αναπνευστικές και
Οφθαλμικές λοιμώξεις

F 40,41 Γαστρεντερίτιδα

G 52 Γαστρεντερίτιδα

Πίνακας 1.  

DNA και εμφανίζουν μέγεθος γονιδιώματος που κυμαίνεται 

από 34 έως περισσότερο από 37 kb και φέρουν περίπου 40 

γονίδια.

‣ 	Ορότυποι:  Στον άνθρωπο έχουν προσδιορισθεί 56 ορότυ-

ποι που ταξινομήθηκαν αρχικά με βάση την ιδιότητα να εξου-

δετερώνονται από ειδικούς αντι-ορούς ζώων. Οι ορότυποι 

αυτοί ταξινομούνται σε είδη  από το Α έως το G με βάση 

την ικανότητά τους να συγκολλούν τα ερυθροκύτταρα των 

ανθρώπων, αρουραίων και πιθήκων.

‣ 	Τρόπος λειτουργίας: Ως ιοί χωρίς περίβλημα, οι αδενοϊοί 

είναι ιδιαίτερα ανθεκτικοί σε φυσικούς και χημικούς παράγο-

ντες. Παραμένουν μολυσματικοί  σε θερμοκρασία δωματίου 

για παρατεταμένες περιόδους (έως και 3 εβδομάδες), δίνο-

ντάς τους μεγάλη δυνατότητα εξάπλωσης. Οι αδενοϊοί είναι 

σταθεροί σε χαμηλό pΗ και είναι ανθεκτικοί σε γαστρικές και 

χολικές εκκρίσεις, επιτρέποντας έτσι στον ιό να αναδιπλασι-

αστεί και να επιτύχει υψηλό ιικό φορτίο.

	 Οι αδενοϊοί έχουν μηχανισμούς για την αποφυγή των ανο-

σολογικών αποκρίσεων του ξενιστή, όπως η αναστολή των 

λειτουργιών της ιντερφερόνης από το σχετιζόμενο με τον ιό 

RNA και την Ε1Α, την αναστολή της ενδογενής κυτταρικής 

απόπτωσης σε μολυσμένα κύτταρα και την πρόληψη της έκ-

φρασης μείζονος  ιστοσυμβατότητας  Ι στην κυτταρική επι-

φάνεια.

‣ Παθολογοανατομικά ευρήματα: Τα ιστοπαθολογικά ευ-

ρήματα αφορούν κυρίως τις λοιμώξεις αναπνευστικού και 

χαρακτηρίζονται από διάχυτη διάμεση πνευμονίτιδα, νέ-

κρωση βρογχικών επιθηλιακών κυττάρων, βρογχιολίτιδα με 

διήθηση μονοπύρηνων κυττάρων και σχηματισμό υάλινων 

μεμβρανών. Τα μολυσμένα με αδενοϊό κύτταρα έχουν διευ-

ρυμένους πυρήνες με βασεόφιλα έγκλειστα που περιβάλλο-

νται από  ένα λεπτό άκρο κυτταροπλάσματος. Αυτά τα κύττα-

ρα αναφέρονται ως κύτταρα "smudge".

‣ Διάγνωση:  Η διαγνωστική μέθοδος εξαρτάται από την 

κλινική εκδήλωση  και το ληφθέν δείγμα. Η διάγνωση των 

λοιμώξεων από αδενοϊό εκτελείται κυρίως με άμεσες με-

θόδους. Αυτές περιλαμβάνουν απομόνωση ιού σε κυτταρική 

καλλιέργεια, ανίχνευση αντιγόνου (όπως ανοσοχρωματο-

γραφία) και ανίχνευση γονιδιώματος, με ή χωρίς ενίσχυση. Η 

έμμεση ορολογική  διάγνωση δεν χρησιμοποιείται ιδιαιτέρως  

λόγω έλλειψης ευαισθησίας, διασταυρούμενων αντιδράσε-

ων ή ανεπαρκούς παραγωγής αντισωμάτων, ειδικά σε ασθε-

νείς με ανοσοκαταστολή. Τα τελευταία χρόνια, η ανάπτυξη 

και εφαρμογή μοριακών μεθόδων PCR  έχουν αυξήσει την 

ευαισθησία και την ταχύτητα της διάγνωσης. 

‣ Πληθυσμός αναφοράς: Οι αδενοϊοί προσβάλλουν συ-

νήθως παιδιά από τη βρεφική μέχρι και τη σχολική ηλικία 
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χωρίς να αποκλειστεί όμως το ενδεχόμενο προσβολής παι-

διών οποιασδήποτε ηλικίας συμπεριλαμβανομένων και των 

νεογνών.

‣ 	Τρόπος μετάδοσης: Η μετάδοση μπορεί να γίνει είτε με 

άμεση επαφή (από άτομο σε άτομο), με σταγονίδια του αέρα 

ή με αντικείμενα που φέρουν ιϊκά σωματίτιδια είτε με την κο-

πρανοστοματική οδό. Επίσης, έχουν αναφερθεί περιπτώσεις 

μετάδοσης μέσω του νερού, π.χ. στις πισίνες, αλλά αυτός 

ο τρόπος μετάδοσης είναι λιγότερο συχνός. Μερικοί τύποι 

του ιού προκαλούν  επίμονη ασυμπτωματική λοίμωξη του 

φάρυγγα, των αδενοειδών εκβλαστήσεων και του εντέρου. 

Έτσι, οι ξενιστές μπορούν να αποβάλλουν τον ιό για μήνες 

ή και χρόνια. Επειδή όμως ο ιός μπορεί να αποβάλλεται για 

παρατεταμένο διάστημα, η παρουσία του ιού δε σημαίνει ότι 

σχετίζεται απαραίτητα με τη νόσο.

‣ 	Κλινικές εκδηλώσεις: Οι αδενοϊοί είναι μια σημαντική 

αιτία εμπύρετων νοσημάτων στα μικρά παιδιά. Συνήθως οι 

λοιμώξεις από αδενοϊό είναι αυτοπεριοριζόμενες, ωστόσο 

μπορεί να προκαλέσουν μέχρι και το θάνατο σε ανοσοκατε-

σταλμένα άτομα(70%). Γενικά όμως έχουν καλή πρόγνωση 

σε ανοσοεπαρκή άτομα. Η συχνότητα της νόσου αυξάνεται 

από τα μέσα του χειμώνα μέχρι νωρίς το καλοκαίρι. Προ-

σβάλλει πολλαπλά όργανα και μπορεί να προκαλέσει μια 

ποικιλία συνδρόμων όπως φαρυγγίτιδα, αμυγδαλίτιδα, μέση 

ωτίτιδα, φαρυγγοεπιπεφυκιτικό πυρετό, γαστρεντερίτιδα, 

οξεία αιμορραγική επιπεφυκίτιδα και αιμορραγική κυστίτι-

δα. Όσον αφορά τη γαστρεντερίτιδα, μετά από μια περίοδο 

επώασης 3-10ημέρες, το παιδί με λοίμωξη από αδενοϊό 

εμφανίζει υδαρείς διάρροιες που μπορεί να διαρκέσουν για 

1-2 εβδομάδες. Συνοδά υπάρχει χαμηλό πυρέτιο, έμετοι, 

κοιλιακό άλγος, ήπια αφυδάτωση και συμπτώματα λοίμω-

ξης από το κατώτερο αναπνευστικό. Έχουν αναφερθεί περι-

πτώσεις μεσεντέριας λεμφαδενίτιδας και εγκολεασμού του 

λεπτού εντέρου σε λοίμωξη από αδενοϊό. Σε νεαρά βρέφη 

και ανοσοκατεσταλμένους μπορεί να προκαλέσει πνευμονία, 

μηνιγγίτιδα, εγκεφαλίτιδα και ηπατική ανεπάρκεια. 

‣ 	Κλινικά σημεία: Τα ευρήματα της φυσικής εξέτασης είναι 

ανάλογα του οργάνου που προσβάλλεται. Έτσι, σε ένα παιδί 

με γαστρεντερίτιδα από αδενοϊό θα πρέπει να προσέξουμε 

για τυχόν σημεία αφυδάτωσης. Στην περίπτωση λοίμωξης 

αναπνευστικού, θα υπάρχει πυρετός, ρινίτιδα, αμυγδαλίτιδα, 

τρίζοντες και ρεγχάζοντες. Στο φαρυγγοεπιπεφυκιτικό πυ-

ρετό, υπάρχει πυρετός, φαρυγγίτιδα, επιπεφυκίτιδα, ρινίτιδα 

και διογκωμένοι τραχηλικοί λεμφαδένες. Στην οξεία αιμορ-

ραγική κυστίτιδα παρατηρείται αιματουρία ενώ πυρετός και 

πλευροδυνία υπάρχουν στην περίπτωση νεφρίτιδας.

‣ 	Πρόληψη και θεραπεία: Θα πρέπει να τηρούνται καλές 

συνθήκες υγιεινής και συχνό πλύσιμο των χεριών. Επίσης, 

να γίνεται χλωρίωση των πισίνων κολύμβησης για αποφυγή 

φαρυγγοεπιπεφυκιτικού πυρετού. Όσον αφορά τη θεραπεία, 

αυτή πρέπει να είναι υποστηρικτική με σκοπό την καλή ενυ-

δάτωση του ασθενούς. Σε ανοσοκατεσταλμένους μπορούν 

να χορηγηθούν αντιικά φάρμακα όπως ribavirin και cidofovir.

‣ 	Καταγραφή δειγμάτων: Το 2016 στάλθηκαν 57 δείγμα-

τα κοπράνων από την παιδιατρική κλινική για την ανίχνευση 

αδενοϊών εκ των οποίων τα 2 ήταν θετικά και τα 55 αρνη-

τικά. Το 2017 στάλθηκαν 107 δείγματα κοπράνων εκ των 

οποίων το 1 ήταν θετικό και τα 106 αρνητικά. 

Συμπεράσματα
 Οι συνθήκες υγιεινής φαίνεται ότι κινούνται σε ικανοποιητικό 

επίπεδο στην περιοχή αναφοράς του ΓΝΙ Χατζηκώστα, εφόσον 

δύο ιδιαίτερα μεταδοτικοί ιοί δεν παρουσιάζουν σημαντικό επι-

πολασμό στην περιοχή. 
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Θρομβοπροφύλαξη σε νοσηλευόμενους 
μη χειρουργικούς ασθενείς: 
Ηπαρίνες και νεότερα αντιπηκτικά

Κωνσταντίνα Σπυριδάκη1*, Θωμάς Ψαθάς1*, Γεωργία Καϊάφα1, 
Χρήστος Σαββόπουλος1, Απόστολος Ι. Χατζητόλιος1, Δημήτριος Α. Τσακίρης2

1. Α΄Προπαιδευτική Παθολογική Κλινική, Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο 
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2. Τμήμα Διαγνωστικής Αιματολογίας, Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο 
Βασιλείας, Βασιλεία, Ελβετία
*ισότιμη συμβολή στη δομή και σύνταξη της εργασίας

Δημήτριος Α. Τσακίρης

Περίληψη

Η Φλεβική Θρομβοεμβολική Νόσος στους νοσηλευόμενους μη χειρουργικούς ασθενείς είναι μία ασθένεια που υποεκτιμάται 
και συχνά η συνιστώμενη μορφή θρομβοπροφύλαξης δεν χρησιμοποιείται στην ευρύτητα που χρειάζεται. Η εξατομικευμένη 
κατηγοριοποίηση του ασθενούς βάσει κλίμακας κινδύνου σε ομάδα υψηλού ή χαμηλού κινδύνου για θρόμβωση, αποτελεί 
το πρώτο βήμα αντιμετώπισης. Ακολουθεί η επιλογή του τρόπου προφύλαξης, που περιλαμβάνει γενικά τρία είδη μεθόδων, 
τα μηχανικά μέσα, τα αντιθρομβωτικά φάρμακα και το συνδυασμό τους. Ενώ τα μηχανικά μέσα βρίσκουν εφαρμογή στην 
μετεγχειρητική θρομβοπροφύλαξη, δεν έχουν διαδοθεί στην προφύλαξη μη χειρουργικών ασθενών. Οι ηπαρίνες χαμηλού 
μοριακού βάρους αποτελούν εδώ τα φάρμακα επιλογής, που χορηγούνται αναγκαστικά υποδορίως, όσο διαρκεί η νοσηλεία 
(ενοξαπαρίνη 40mg, δαλτεπαρίνη 5000 IU, ναδροπαρίνη 2750 IU, τινζαπαρίνη 3500 IU, πεντασακχαρίτης 2.5mg). Η εξέλιξη 
της φαρμακευτικής αγωγής δημιούργησε και σκευάσματα με αποκλειστική δράση την αναστολή ενός μόνο και όχι πολλαπλών 
παραγόντων της πήξης, που χορηγούνται από του στόματος (νεότερα ή άμεσης δράσης αντιπηκτικά, NOAC/DOAC). Κατά πα-
ράδοξο τρόπο ενώ αυτά τα σκευάσματα είχαν θεραπευτική επιτυχία στην μετεγχειρητική θρομβοπροφύλαξη και χορηγούνται 
ευρέως, αφ΄ενός δεν παρουσίασαν καλύτερη αποτελεσματικότητα αφ’ ετέρου παρουσίασαν αυξημένες αιμορραγικές επιπλο-
κές στους μη χειρουργικούς ασθενείς και δεν πήραν έγκριση γιά αυτή την χρήση.

Υπεύθυνος επικοινωνίας
Prof. Dimitrios A. Tsakiris, M.D.
Diagnostic Hematology University Hospital 
Basel CH-4031 Basel Switzerland
Email: dimitrios.tsakiris@usb.ch

Summary

Venous thromboembolism in hospitalized non-surgical patients is often an underestimated complication. Indicated 
thromboprophylaxis is not always fully administered according to established guidelines. Following awareness of the risk, 
stratification of the patients in high or low risk categories using validated risk scores is the next step. Definition of the method 
of thromboprophylaxis is the next challenge, choosing from three different modes, such as mechanical means, antithrombotic 
drugs or combination of both. Although mechanical means of thromboprophylaxis have been established as primary prophylaxis 
in the postoperative period, they didn’t find a place in the prophylaxis of non-surgical patients. Low molecular weight heparins 
are here the medication of choice, they are given subcutaneously during hospitalization (enoxaparin 40mg, dalteparin 5000 IU, 
nadroparin 2750 IU, tinzaparin 3500 IU, fondaparinux 2.5mg). Newer oral direct anticoagulants (NOAC/DOAC) directed against 
single coagulation proteins have been subsequently developed and are successfully used in post-operative thromboprophylaxis. 
Unfortunately, they were not equally successful in non-surgical patients. In randomized studies they were non-inferior to heparins 
but were not safe, causing more bleeds compared to heparins, so they could not get registered for this indication.
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Εισαγωγή
Δημοσιευμένα δεδομένα μελετών καταγραφής έδειξαν ότι η 

Φλεβική Θρομβοεμβολική Νόσος στους νοσηλευόμενους μη χει-

ρουργικούς ασθενείς είναι μία ασθένεια που υποεκτιμάται και ότι 

η συνιστώμενη μορφή θρομβοπροφύλαξης δεν χρησιμοποιείται 

πάντοτε στην ευρύτητα που χρειάζεται1,2. Έτσι η συνύπαρξη μιας 

σιωπηρής νοσολογικής οντότητας σε συνδυασμό με την ενδεχό-

μενη χαμηλή εγρήγορση των ιατρών δημιουργεί υψηλά ποσοστά 

επιπλοκών αλλά και αφνίδιων θανάτων2.  Στο παρόν κείμενο επι-

χειρείται μια αναφορά στη συνιστώμενη θρομβοπροφύλαξη σε 

νοσηλευόμενους μη χειρουργικούς ασθενείς. Αναλύονται οι κίν-

δυνοι θρόμβωσης, οι μέθοδοι θρομβοπροφύλαξης, γίνεται λόγος 

για τις ηπαρίνες, ενώ ιδιαίτερη αναφορά πραγματοποιείται για τα 

νεότερα αντιπηκτικά NOAC.

1. Κίνδυνος θρόμβωσης σε νοσηλευόμε-
νους μη χειρουργικούς ασθενείς

Α. Αιτιολογία
Ξεκινώντας την ανάλυση της Νόσος ΦΘΕ, μίας πολυπαραγοντικής 

νόσου, πρέπει να γίνει αναφορά στον Rudolf Virchow, ο οποίος 

το 1856 διατύπωσε τη θεωρία του σχετικά με τη θρόμβωση. 

Σύμφωνα με τον Virchow η θρόμβωση είναι το αποτέλεσμα της 

ταυτόχρονης ύπαρξης τριών βιολογικών συνθηκών: (1) στάση 

του αίματος, (2) βλάβη του αγγειακού τοιχώματος, (3) υπερπη-

κτικότητα του αίματος. Σήμερα, έχοντας αναγνωρίσει ακόμη πε-

ρισσότερους παράγοντες κινδύνου, η κοινότητα έχει προβεί σε μία 

ορθότερη διάκριση, αποκτώντας μεγάλη ευκολία στην κατηγορι-

οποίηση των ασθενών σε ομάδες κινδύνου. Ετσι οι παράγοντες 

μπορούν να διακριθούν σε:

• Ενδογενείς ή προδιαθεσικούς. Είναι παρόντες πριν την εισαγωγή 

στο νοσοκομείο και πιθανότατα ακόμη και μετά το εξιτήριο. Αυτοί 

είναι το ατομικό ιστορικό τεκμηριωμένης ύπαρξης Νόσος ΦΘΕ, 

η ύπαρξη κληρονομικής ή επίκτητης θρομβοφιλίας, η ηλικία άνω 

των 70 ετών, η παχυσαρκία, η ύπαρξη φλεβικής ανεπάρκειας των 

κάτω μελών και χρόνια νοσήματα. Χωρίζονται σε (1) επίκτητους, 

(2) κληρονομικούς, (3) μικτούς.

• Εξωγενείς ή εκλυτικούς. Τέτοιοι είναι: (1) η χορήγηση ορισμένων 

φαρμάκων (π.χ. αντισυλληπτικά, αντι-αγγειογενετικοί παράγοντες 

κ.α.), (2) οι χειρουργικές επεμβάσεις και οι χαρακτήρες τους, (3) η 

αναισθησία που χορηγείται στις επεμβάσεις, (4) τα τραύματα, (5) 
η οξεία παθολογική νόσος, (6) ο καρκίνος, (7) ιατρικές πράξεις και 

(8) αλλεργικές αντιδράσεις σε φάρμακα.

• Καταστάσεις όπως η παρατεταμένη κατάκλιση, η εγκυμοσύνη ή 

τα μακράς διάρκειας αεροπορικά ταξίδια2. 

Β. Ομάδες κινδύνου και κλίμακες κινδύνου (Risk Scores)
Η πολυπλοκότητα των νοσηρών καταστάσεων και οι πολλαπλοί 

παράγοντες κινδύνου θρόμβωσης έχουν κάνει απαραίτητη την 

κατηγοριοποίηση των ασθενών σε ομάδες κινδύνου. Χρησιμοποι-

ώντας τους παραπάνω παράγοντες σε εξατομικευμένο επίπεδο 

είναι δυνατή και χρήσιμη η διάκριση σε ομάδες χαμηλού, μετρίου 

ή υψηλού κινδύνου. Οι εκτιμήσεις πραγματοποιούνται χρησιμο-

ποιώντας κλίμακες κινδύνου (risk scores). Για την μετεγχειρητική 

θρομβοπροφύλαξη, που είναι και περισσότερο διαδεδομένη στην 

κλινική πράξη, χρησιμοποιούνται οι κλίμακες Caprini και Rogers 

CAPRINI SCORE

1 2 3 5
Ηλικία 41-60 έτη
Συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια
Χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια
Φλεγμονώδης νόσος εντέρου 
Σοβαρή πνευμονική νόσος (συμπεριλαμβανομένης και της 
πνευμονίας)
Οξύ έμφραγμα του μυοκαρδίου
Σήψη (<1μήνα)
Μείζον χειρουργείο (<1 μήνα)
Φλεβίτιδα
Παχυσαρκία (BMI >25)
Οίδημα κάτω άκρων
Κεντρικός φλεβικός καθετήρας παρών κατά την εισαγωγή
Ακίνητοι/ Μη περιπατητικοί ασθενείς
Αντισυλληπτικά per os ή ορμονοθεραπεία υποκατάστασης
Εγκυμοσύνη ή λοχεία
Κατακεκλιμένος ασθενής σε παθολογική κλινική 

Ηλικία 61-74 έτη
Αρθροσκοπική επέμβαση
Λαπαροσκοπική επέμβαση 
(>45min)
Μείζον χειρουργείο 
(>45min)
Κεντρική φλεβική γραμμή 
Ιστορικό καρκίνου (πα-
ρελθόν ή παρόν)
Ακινησία/Κατάκλιση  
(>72ώρες)
Ασθενείς με γύψο

Ηλικία >75 έτη
Ιστορικό εν τω βάθει 
φλεβοθρόμβωσης ή 
πνευμονικής εμβολής
Οικογενειακό ιστορικό 
φλεβικής θρομβοεμ-
βολής
Ιστορικό θρομβο-
φιλίας
Σύνδρομο HIT
Ανιχνευόμενα αντι-
γόνα του λύκου στο 
αίμα
Υψηλά επίπεδα  ομο-
κυστεΐνης στο αίμα

ΑΕΕ (<1 μήνα)
Οξύ τραυμα σπονδυλικής 
στήλης ή παράλυση(<1 
μήνα)
Κάταγμα ισχύου, λεκάνης 
η κάτω άκρου (<1 μήνα)
Πολλαπλά τραύματα(<1 
μήνα)
Ολική αρθροπλασική

Πίνακας 1.  
Αναλυτικός υπολογισμός του κινδύνου θρομβοεμβολής σε χειρουργικούς 
ασθενείς σύμφωνα με την κλίμακα Caprini3

• Score 0-1: χαμηλός κίνδυνος θρομβοεμβολής • Score 2: μέτριος κίνδυνος θρομβοεμβολής 
• Score 3-4: υψηλός κίνδυνος θρομβοεμβολής • Score ≥ 5: ιδιαίτερα υψηλός κίνδυνος θρομβοεμβολής
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(Πίνακες 1, 2)3 ενώ για τους νοσηλευόμενους ασθενείς σε παθο-

λογικές κλινικές έχει επικρατήσει η κλίμακα Padua (Πίνακας 3)4. Ο 

συνδυασμός από ενδογενείς και εξωγενείς παράγοντες κινδύνου 

δημιουργεί την διαβάθμιση σύμφωνα με την οποία ο ασθενής κα-

τατάσσεται σε κατηγορία υψηλού ή χαμηλού κινδύνου για θρόμ-

βωση. Συνέπεια της κατηγοριοποίησης είναι η κλινική απόφαση για 

την χορήγηση θρομβοπροφύλαξης ή όχι καθώς και ποιά πρέπει να 

είναι ή μορφή θρομβοπροφύλαξης. Κατά κανόνα οι ομάδες υψη-

λού ή μεσαίου κινδύνου χρειάζονται φαρμακευτική θρομβοπρο-

φύλαξη ή συνδυασμό φαρμακευτικής και μηχανικής προφύλαξης, 

ενώ οι ομάδες χαμηλού κινδύνου μόνο μηχανική προφύλαξη ή και 

μόνο συντηρητικά μέσα.

2. Μέθοδοι θρομβοπροφύλαξης σε νοση-
λευόμενους μη χειρουργικούς ασθενείς

Α. Συντηρητικές / μηχανικές μέθοδοι
Με την ολοκλήρωση της αξιολόγησης του ασθενή ακολουθεί η 

επιλογή της κατάλληλης αντιθρομβωτικής προφύλαξης. Η στρατη-

γική περιλαμβάνει γενικά τρία είδη μεθόδων, τα μηχανικά μέσα, τα 

αντιθρομβωτικά φάρμακα και το συνδυασμό τους. Οι τύποι μηχα-

νικών μέσων που χρησιμοποιούνται στην κλινική πράξη, εφαρμό-

ζονται στην πράξη σχεδόν αποκλειστικά σε χειρουργικούς ασθε-

νείς χαμηλού και μέσου κινδύνου.  Αυτοί λοιπόν είναι:

•	 Κάλτσες διαβαθμιζόμενης συμπίεσης των κάτω μελών

•	 Αεροθάλαμοι συμπίεσης των κάτω μελών

•	 Συσκευές διαλείπουσας συμπίεσης με αέρα των κάτω μελών

•	 Οι μηχανικές μέθοδοι θρομβοπροφύλαξης αν και προτείνονται 

και σε ειδικές κατηγορίες μη χειρουργικών ασθενών, δεν έχουν 

επικρατήσει στην κλινική πράξη, κυρίως λόγω δυσχέρειας στην 

εφαρμογή τους5,6.

Β. Φαρμακευτική αγωγή – Ηπαρίνες
1. ΔΡΆΣΗ

Οι ηπαρίνες είναι μια οικογένεια θειούχων γλυκοζαμινογλυκανών 

(βλεννοπολυσακχαρίδες) και βρίσκεται μαζι με την ισταμίνη στα  

κοκκία των σιτευτικών κυττάρων. Είναι διαθέσιμες σε μη κλασμα-

τοποιημένη μορφή ΜΚΗ (Ηπαρίνη) και σε κλασματοποιημένη μορ-

φή, όπως η Ενοξαπαρίνη, η Δαλτεπαρίνη, η Ναδροπαρίνη, η Τιν-

ζαπαρίνη και ένα συνθετικό πεντασακχαρίδιο (Fondaparinux) που 

είναι γνωστά ως ηπαρίνες χαμηλού μοριακού βάρους (ΗΧΜΒ). Τα 

σκευάσματα εκχυλίζονται από πνεύμονα βοοειδών ή από χοίρειο 

έντερο και επειδή διαφέρουν σε ισχύ, εκτιμώνται βιολογικώς ως 

προς ένα συμφωνημένο διεθνές πρότυπο, οι δόσεις καθορίζονται 

σε μονάδες δραστικότητας και όχι μάζας.

• Οι ηπαρίνες ΜΚΗ και ΗΧΜΒ, αλληλεπιδρούν με την αντιθρομβίνη 

μέσω μίας μοναδικής της πεντασακχαριδικής της αλληλουχίας και 

αναστέλλουν την πήξη τόσο in vivo όσο και in vitro. Αυτό συμβαίνει 

επειδή η αντιθρομβίνη μετατρέπεται σε έναν εξαιρετικά γρήγορο 

αναστολέα των παραγόντων πήξης. Συγκεκριμένα, η θρομβίνη εί-

ναι αρκετά πιο ευαίσθητη στην ανασταλτική δράση του συμπλέγ-

ματος ηπαρίνης-αντιθρομβίνης  απ’ ότι ο παράγοντας Χα. Για την 

PADUA SCORE

ΠΑΡΆΓΟΝΤΑΣ ΚΙΝΔΎΝΟΥ Score
Ύπαρξη εστίας καρκίνου 3

Ιστορικό φλεβικής θρομβοεμβολής 3

Μειωμένη κινητικότητα 3

Κληρονομική ή επίκτητη Θρομβοφιλία 3

Χειρουργική επέμβαση ή τραύμα (<1 μήνα) 2

Ηλικία ≥70 έτη 1

Καρδιακή ή πνευμονική ανεπάρκεια 1

Ισχαιμικό ΑΕΕ ή οξύ εμφραγμα του μυοκαρδίου 1

Οξεία ρευματολογική διαταραχή ή οξεία μόλυνση 1

Παχυσαρκία 1

Ορμονοθεραπεία 1

Πίνακας 3.  
Αναλυτικός υπολογισμός του κινδύνου 
θρομβοεμβολής σε μη χειρουργικούς/
παθολογικούς ασθενείς με οξεία νόσο 
σύμφωνα με την κλίμακα Padua4

• Score<4: χαμηλός κίνδυνος θρομβοεμβολής 
• Score≥4: υψηλός κίνδυνος θρομβοεμβολής.

ROGERS SCORE

ΠΑΡΆΓΟΝΤΑΣ ΚΙΝΔΎΝΟΥ Score
Γυναίκα 1

Άνδρας 0

Κακοήθης όγκος (παρελθόν ή παρόν) 2

Χημειοθεραπεία τον τελευταίο μήνα 2

Επείγον χειρουργείο 1

Χειρουργείο αναπνευστικής οδού 9

Χειρουργείο πεπτικής οδού 4

Χειρουργείο κήλης 2

ASA 1 0

ASA 2 1

ASA 3,4,5 2

Δύσπνοια 1

Κατάταξη τραύματος 3 ή 4 1

Επίπεδα αλβουμίνης <3,5 mg/dl 1

Πίνακας 2.  
Αναλυτικός υπολογισμός του κινδύνου 
θρομβοεμβολής σε χειρουργικούς ασθε-
νείς σύμφωνα με την κλίμακα Rodgers3

• Score 1-6: χαμηλός  • Score 7-10: μέτριος • Score > 10: υψηλός
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αναστολή της θρομβίνης είναι απαραίτητο η ηπαρίνη να συνδεθεί 

τόσο στην θρομβίνη όσο και στην αντιθρομβίνη. Για την αναστολή 

του παράγοντα Χα αρκεί να συνδεθεί μόνο η ηπαρίνη στην αντι-

θρομβίνη. Εδώ το ρόλο τους έρχονται να παίξουν οι ΗΧΜΒ, που 

λόγω του μικρού τους μεγέθους (ΜΒ <5400 daltons), δεν έχουν 

τη δυνατότητα να συνδεθούν, όντας σύμπλεγμα με την αντιθρομ-

βίνη, με το μόριο της θρομβίνης. Έτσι είναι σχεδόν απολειστικά 

ανασταλτικές προς το μόριο του παράγοντα Χα και λιγότερο της 

θρομβίνης με μία σχέση δραστικότητας 4 προς 17,8.

2. ΧΟΡΉΓΗΣΗ

Οι ηπαρίνες χορηγούνται ενδοφλεβίως γιά την μή κλασματοποι-

ημένη μορφή ή υποδορίως για τις ΗΧΜΒ. Η βιοδιαθεσιμότητα 

μετά από υποδόρια  ένεση είναι της τάξης του 98%, η μέγιστη 

συγκέντρωση της αντι-Χα δράσης στο πλάσμα εμφανίζεται τρεις 

με τέσσερις ώρες μετά και ο χρόνος ημίσειας κάθαρσης είναι πε-

ρίπου πέντε με οκτώ ώρες ανάλογα με το σκεύασμα. Επομένως 

για την πρόληψη της φλεβικής θρόμβωσης  χορηγούμε μια υπο-

δόρια ένεση ενώ για τη θεραπεία της χορηγούμε μία ή δύο. Ακόμη 

να επισημάνουμε ότι εξαιτίας του μικρότερου ηλεκτροαρνητικού 

τους φορτίου, σε αντίθεση με την μη κλασματοποιημένη ηπαρίνη, 

παρουσιάζουν λιγότερες μη ειδικές συνδέσεις και αναστέλλονται 

σε μικρότερο βαθμό από τον αιμοπεταλιακό παράγοντα4 (PF4). 

Έτσι λόγω των βελτιωμένων φαρμακοδυναμικών και φαρμακο-

κινητικών τους ιδιοτήτων εξηγείται η πιο προβλέψιμη αντιπηκτι-

κή τους δράση8. Για λόγους πρακτικούς στην ένδειξη για απλή 

θρομβοπροφύλαξη έχουν επικρατήσει οι ΗΧΜΒ, που χορηγούνται 

μία φορά την ημέρα. Εξαίρεση αποτελούν ασθενείς με νεφρική 

ανεπάρκεια (GFR 15-60 ml/min) όπου προτιμάται η μη κλασμα-

τοποιημένη ηπαρίνη, λόγω της μικρότερης εξάρτησης από την 

νεφρική λειτουργία, που τότε χορηγείται υποδορίως σε προφυλα-

κτική δόση δυο έως τρεις  φορές την ημέρα.

3. Επιπλοκές
Στις ανεπιθύμητες ενέργειες των ηπαρινών περιλαμβάνεται η 

αιμορραγία, όπου απαιτείται διακοπή της θεραπείας και αν είναι 

αναγκαίο χορήγηση θειικής πρωταμίνης ενδοφλεβίως (άμεσος 

ανταγωνιστής της ηπαρίνης). Ακόμη πιο σπάνια περιλαμβάνεται ο 

κίνδυνος ανάπτυξης συνδρόμου θρομβοπενίας επαγόμενης από 

ηπαρίνη (HIT II). Υπάρχει επίσης η πιθανότητα οστεοπόρωσης με 

αυτόματα κατάγματα (μόνο για την μη κλασματοποιημένη ηπαρίνη 

και εφόσον αυτή χορηγείται για επάνω από 6 μήνες σε θερα-

πευτική δόση). Τέλος μπορεί ο ασθενής να εμφανίσει αντιδράσεις 

τοπικής ή γενικευμένης υπερευαισθησίας, που είναι οι πιο συχνές 

επιπλοκές της υποδόριας χρήσης των ΗΧΜΒ.

4. Χορήγηση ηπαρινών γιά 
θρομβοπροφύλαξη σε μη χειρουργικούς 

ασθενείς
Η θρομβοεμβολική νόσος είναι μία υπολογίσημη επιπλοκή στους 

νοσηλευόμενους μη χειρουργικούς ασθενείς που αποδίδεται στο 

γεγονός της νοσηλείας1. Ως παράγοντες κινδύνου για την θρόμ-

βωση αναφέρονται η παρατεταμένη ακινητοποίηση, η καρδιακή 

ανεπάρκεια και η νεφρική ανεπάρκεια. Σε σύγκριση με τους χει-

ρουργικούς ασθενείς πρέπει να σημειωθεί ότι οι μη χειρουργικοί 

ασθενείς έχουν μικρότερο κίνδυνο θρόμβωσης και μεγαλύτερο 

κίνδυνο αιμορραγίας από την θρομβοπροφύλαξη, λόγω πολυπλο-

κότητας της οξείας νόσου που οδηγεί στην νοσηλεία. Εχει καθιε-

ρωθεί πλέον οι ασθενείς αυτοί να λαμβάνουν θρομβοπροφύλαξη 

με την μορφή ΗΧΜΒ9. Τρεις μεγάλες τυχαιοποιημένες μελέτες 

έχουν δείξει στατιστικά σημαντικό πλεονέκτημα σε σχέση με το 

placebo, με μείωση των θρομβόσεων κατά 63% για ενοξαπαρίνη 

(40mg qd)9, 45% για δαλτεπαρίνη (5'000 IE qd)10 και 49% για 

τον πεντασακχαρίτη (2.5mg qd)11,12. Το ποσοστό αιμορραγικών 

Πίνακας 4.  Φαρμακοκινητικές και φαρμακοδυναμικές ιδιότητες των νεότερων αντιπηκτι-
κών16,17,22. (Cmax: μέγιστη συγκέντρωση, T ½: ημιδιάρκεια ζωής, HIT II: θρομβοπενία επα-
γόμενη από ηπαρίνη)

Ριβαροξαμπάνη
(XARELTO®)

Απιξαμπάνη    
(ELIQUIS®)

Εδοξαμπάνη 
(LIXIANA®)

Μπετριξαμπάνη 
(BEVYXXA®)

Δαβιγατράνη
(PRADAXA®)

Cmax 2-3 ώρες 3-4 ώρες 2 ώρες 3 ώρες 2 ώρες

T1/2 7-11 ώρες 8-15 ώρες 10 ώρες 20 ώρες 8-15 ώρες

Κάθαρση 33%νεφρική
33%ηπατική
33%ανενεργό

24%νεφρική
76%ηπατική/εντε-
ρική

50%νεφρική
50%ηπατική

5%νεφρική
95%ηπατική

80%νεφρική
20%ηπατική

Δοσολογία 1 φορά/μέρα 2 φορές/μέρα 1 φορά/μέρα 1 φορά/μέρα 1-2 φορές/μέρα

Εργαστηριακή επιτήρηση Όχι Όχι Όχι Όχι Όχι

Αλληλεπίδραση 
με φάρμακα

CYP3A4
P-gp

CYP3A4
P-gp

P-gp CYP3A4 P-gp

Επαγωγή ΗΙΤ ΙΙ Όχι Όχι Όχι Όχι Όχι
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επιπλοκών ήταν αντίστοιχα 1.7%, 0.5%, 0.2% και δεν διέφερε 

σημαντικά από το placebo. Οι ΗΧΜΒ έχουν επικρατήσει στην επι-

λογή των θεραπευτών γιά λόγους πρακτικούς, χορηγούνται μία 

φορά την ημέρα σε μία σταθερή δοσολογία και δεν χρειάζονται 

εργαστηριακή παρακολούθηση. Εναλλακτική λύση αποτελεί η μη 

κλασματοποιημένη ηπαρίνη που μπορεί να χορηγηθεί υποδορίως 

αλλά 2 έως 3 φορες την ημέρα από 5000 ΙΕ. Πρακτικά αυτή η 

ένδειξη έχει εγκαταληφθεί, με εξαίρεση τους ασθενείς με νεφρική 

ανεπάρκεια όπου αποτελεί σκεύασμα επιλογής λόγω μικρότερης 

εξάρτησης από την νεφρική λειρουργία γιά την αποδομή της. Η 

διάρκεια της προφύλαξης κυμαίνεται από 6 έως 14 ημέρες ανά-

λογα με την διάρκεια της νοσηλείας. Επειδή τελευταία η νοσηλεία 

των ασθενών συστηματικά βραχύνεται, τέθηκε το ερώτημα εάν 

η θρομβοπροφύλαξη πρέπει να επεκταθεί και πέραν της νοση-

λείας. Πράγματι σε αναλογία με τις παρατηρήσεις σε χειρουρ-

γικούς ασθενείς υπήρχαν ενδείξεις οτι ο κίνδυνος θρόμβωσης 

επεκτείνονταν και μετά την διάρκεια της νοσηλείας. Μία μεγάλη 

τυχαιοποιημένη μελέτη (EXCLAIM) έδειξε μεν οτι η παράταση της 

θρομβοπροφύλαξης με ενοξαπαρίνη είχε ένα μικρό πλεονέκτημα 

(2.5% θρομβώσεις σε σχέση με 4% στην ομάδα χωρίς παράταση 

της προφύλαξης) σε βάρος όμως των αιμορραγικών επιπλοκών 

που ήταν περισσότερες (0.8% σε σύγκριση με 0.3% χωρίς πα-

ράταση)13. Ετσι στις διεθνείς οδηγίες δεν επικράτησε η παράταση 

της θρομβοπροφύλαξης με ΗΧΜΒ και πέρα από το τέλος της νο-

σηλείας5,6,14,15. Στην εκάστοτε περίληψη του φαρμακευτικού προϊ-

όντος του Εθνικού Οργανισμού Φαρμάκων αναφέρεται αναλυτικά 

η ένδειξη χορήγησης και η δοσολογία κάθε προϊόντος.

Γ. Νεότερα αντιπηκτικά ΝΟΑC
1. ΔΡΆΣΗ

Η εξέλιξη της φαρμακευτικής αγωγής δημιούργησε φάρμακα με 

αποκλειστική δράση την αναστολή ενός μόνο και όχι πολλαπλών 

παραγόντων της πήξης. Τέτοιος είναι ο έμμεσος αναστολέας του 

παράγοντα Χα, ο συνθετικός πεντασακχαρίτης (FONDAPARINUX). 

Ο πεντασακχαρίτης αυτός έχει μέγιστη συγκέντρωση στο πλάσμα 

δύο ώρες μετά την υποδόρια ένεση και χρόνο ημιζωής, που δεν 

εξαρτάται από τη δόση, στις δεκαεπτά ώρες. Η κάθαρσή του γίνε-

ται αποκλειστικά από τους νεφρούς, με τη λεπτομέρεια ότι στους 

ηλικιωμένους θα είναι μειωμένη, με αποτέλεσμα ο χρόνος ημί-

σειας ζωής του να παρατείνεται σε αυτή την περίπτωση. Μεγάλες 

τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες για την θρομβοπροφύλαξη σε 

χειρουργικούς ασθενείς καθώς και για την θεραπεία της θρόμβω-

σης κάτω άκρων ή της πνευμονικής εμβολής έδειξαν πολύ καλά 

αποτελέσματα για αποτελεσματικότητα και ασφάλεια σε σύγκριση 

με τις ΗΧΜΒ. Αξεπέραστο μειονέκτημα ήταν εδώ η υποδόρια χο-

ρήγηση και η έλλειψη ειδικού αντιδότου. Στη συνέχεια ήταν θέμα 

χρόνου η παρασκευή ενός σκευάσματος με την ίδια δράση που θα 

μπορούσε να χορηγηθεί από το στόμα.

Έτσι δημιουργήθηκαν τα νεότερα από του στόματος αντιπηκτικά 

(NOAC, new oral anticoagulants) ή άμεσης δράσης από του στό-

ματος αντιπηκτικά (DOAC, direct oral anticoagulants). Η δράση 

τους κατευθύνεται στην ειδική αναστολή του ενεργοποιημένου 

παράγοντα Χα της πήξης ή στην αναστολή της θρομβίνης (ΙΙα), 

(Εικόνα 2)16,17.

Η κατηγορία των άμεσων αναστολέων του ενεργοποιημένου πα-

ράγοντα Χα περιλαμβάνει: (1) ριβαροξαμπάνη, (2) απιξαμπάνη, 

(3) εδοξαμπάνη, (4) μπετριξαμπάνη, ενώ άμεσος αναστολέας της 

θρομβίνης είναι η δαβιγατράνη. Οι ιδιότητές τους παρουσιάζονται 

στον Πίνακα 4. 

2. ΧΟΡΉΓΗΣΗ

Τα νεότερα αντιπηκτικά μπορούν να χορηγηθούν σε σταθερές 

δόσεις, χωρίς την απαίτηση της εργαστηριακής παρακολούθη-

Εικόνα 1. Δράση ηπαρίνης με 
την συμμετοχή της αντιθρομβίνης σαν 
συμπαράγοντα στην αναστολή της 
θρομβίνης ή του παράγοντα Χα (διασκευή 
από Lai S, et al. Kidney Int 2013)28 

Εικόνα 2> Κλασσική σχηματική 
παράσταση του μηχανισμού της πήξης 
με τα σημεία δράσης/αναστολής των 
νεότερων αντιπηκτικών.
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σης. Συγκεκριμένα η δαβιγατράνη συνιστάται σε δύο δόσεις των 

150 mg per os ημερησίως για την θεραπεία της θρόμβωσης και 

το αντίδοτό της είναι το IDARUCIZUMAB, ένα μονοκλωνικό αντί-

σωμα που συνδέεται ισχυρά στη δαβιγατράνη και εξαλείφει την 

αντιπηκτική του δράση. Η ριβαροξαμπάνη συνιστάται σε μία δόση 

των 20 mg per os ημερησίως, ενώ για η απιξαμπάνη προτείνεται 

η χορήγηση δύο δόσεων των 5mg  per os ημερησίως. Για την 

εδοξαμπάνη η συνιστόμενη δόση είναι τα 60 mg άπαξ ημερησί-

ως. Ένα πλεονέκτημα που παρουσιάζουν η ριβαροξαμπάνη και η 

απιξαμπάνη είναι ότι δεν απαιτούν αρχική εισαγωγική θεραπεία με 

ηπαρίνη, αλλά μπορούν να χρησιμοποιηθούν ως μονοθεραπεία σε 

ασθενείς με οξεία εν τω βάθει φλεμβοθρόμβωση. Για τους Ανα-

στολείς του Χα υπάρχει και ειδικό αντίδοτο, που χορηγείται ενδο-

φλεβίως και έχει δοκιμαστεί σε ικανές κλινικές μελέτες με πολύ 

καλή αποτελέσματικότητα και ασφάλεια  (ANDEXANET-ALPHA, 

ΑΝΝΕΧΑ®), δεν έχει πάρει όμως ακόμη έγκριση γι’ αυτήν την έν-

δειξη στην Ευρώπη 18. 

3. ΕΠΙΠΛΟΚΈΣ

Στις επιπλοκές των νεότερων αντιπηκτικών αναφέρονται οι ενδο-

κρανιακές αιμορραγίες και οι αιμορραγίες από το γαστρεντερικό 

σύστημα. Οι πρώτες εμφανίζονται με επιπολασμό 0,23%-0,50% 

ανά έτος και σημαντικά χαμηλότερο Risk Rate σε σχέση με τους 

ανταγωνιστές βιταμίνης Κ (RR 0,46), δημιουργόντας ένα πλεονέ-

κτημα για τα NOAC. Αντίθετα οι αιμορραγικές επιπλοκές του ΓΕΣ 

ήταν σημαντικά αυξημένες υπό την επίδραση των NOAC. Τυχαιο-

ποιημένες μελέτες εμφάνισαν αύξηση στις αιμορραγίες του ΓΕΣ: 

δαβιγατράνη OR 1.58 / 1.08, ριβαροξαμπάνη OR 1.45, εδοξα-

μπάνη OR 1.23 / 0.67, απιξαμπάνη OR 0.89 σε σύγκριση με τις 

ΗΧΜΒ. Η αυξημένη παρουσία αυτής της επιπλοκής οδηγεί στην 

αποφυγή των NOAC όταν συνυπάρχουν προβλήματα ή βλάβες 

του ΓΕΣ. 

4. NOAC ΚΑΙ ΕΙΔΙΚΈΣ ΚΑΤΗΓΟΡΊΕΣ ΑΣΘΕΝΏΝ

Πλεονέκτημα των NOAC αποδείχτηκε και το γενονός οτι μπορούν 

να χρησιμοποιηθούν αποτελεσματικά και με ασφάλεια σε ειδικές 

κατηγορίες ασθενών όπως ατομα με νεφρική ανεπάρκεια (GFR 

<50ml/min), υπερήλικες άνω των 75 ετών και άτομα με σύνδρο-

μο ευπάθειας (Frailty)19,20. Σε αυτές τις κατηγορίες μέχρι τώρα είτε 

δεν είχαμε επαρκείς πληροφορίες για την αποτελεσματικότητα και 

την ασφάλεια της συστηματικής αντιπηκτικής αγωγής (ηπαρίνες, 

αναστολείς της βιταμίνης Κ), είτε αυτή παρουσίαζε αυξημένες αι-

μορραγικές επιπλοκές, με αποτέλεσμα οι ασθενείς να μην μπο-

ρούσαν να θεραπευτούν σωστά. Ειδικές στατιστικές μετααναλύ-

σεις από τις νεότερες μελέτες με τα NOAC που συμπεριελάμβαναν 

τέτοιους ασθενείς, έδειξαν οτι η συστηματική αντιπηκτική αγωγή 

στη σωστή ένταση είναι εφαρμόσιμη με ασφάλεια σε όλες αυτές 

τις κατηγορίες 21,22. Αυτό ισχύει βέβαια τόσο για την θεραπεία της 

θρόμβωσης όσο και για την προφυλακτική εφαρμογή της αντιπη-

κτικής αγωγής. 

5. ΧΟΡΉΓΗΣΗ NOAC ΓΙΆ ΘΡΟΜΒΟΠΡΟΦΎΛΑΞΗ ΣΕ 

ΜΗ ΧΕΙΡΟΥΡΓΙΚΟΎΣ ΑΣΘΕΝΕΊΣ

Ο κίνδυνος θρόμβωσης κατά την διάρκεια της νοσηλείας μη χει-

ρουργικών ασθενών ήταν διαπιστωμένος από την δεκαετία του 

1970 και ήδη τα τελευταία 20 χρόνια υπάρχει τεκμηριωμένη έν-

δειξη χορήγησης ΗΧΜΒ σαν θρομβοπροφύλαξη κατά την διάρ-

κεια της νοσηλείας αυτών των ασθενών με συνοδό οξεία νόσο. 

Σχεδόν παραλληλα με την διαπίστωση της αποτελεσματικότητας 

και ασφάλειας των NOAC σε χειρουργικούς ασθενείς, οργανώ-

θηκαν μεγάλες τυχαιοποιημένες μελέτες θρομβοπροφύλαξης 

με ριβαροξαμπάνη (μελέτη MAGELLAN)23, απιξαμπάνη (μελετη 

ADOPT)24,25 και μπετριξαμπάνη (μελέτη APEX)26. Στις μελέτες 

με ριβαροξαμπάνη και απιξαμπάνη η χρήση NOAC δεν ήταν πιο 

αποτελεσματική από την ενοξαπαρίνη, και επιπλέον οι ασθενείς 

παρουσίαζαν συχνότερα αιμορραγικές επιπλοκές. Ετσι δεν χο-

ρηγήθηκε έγκριση για αυτή την ένδειξη. Μόνο η μπετριξαμπάνη 

παρουσίασε καλή αποτελεσματικότητα και ασφάλεια και απέκτησε 

ένδειξη του FDA αλλά όχι ακόμη του ΕΜΑ στην Ευρώπη. Φαίνεται 

ότι οι μη χειρουργικοί ασθενείς παρουσιάζουν μεγαλύτερη ετε-

ρογένεια νοσηρότητας και διαφορετικό εξατομικευμένο κίνδυνο 

θρόμβωσης σε σύγκριση με τους χειρουργικούς ασθενείς. Ακόμη 

και νεότερες μελέτες με στόχο την δοκιμασία της θρομβοπρο-

φύλαξης με NOAC πέραν των 6 έως 14 ημερών της νοσηλείας 

(μελέτη MARINER)27 δεν έδειξαν πλεονέκτημα έναντι του placebo.

Συμπέρασμα
Η ένδειξη για φαρμακευτική θρομβοπροφύλαξη σε νοσηλευόμε-

νους μη χειρουργικούς ασθενείς με οξεία νόσο είναι σαφής και 

δεν πρέπει να παραμελείται. Οι ΗΧΜΒ ενοξαπαρίνη (40mg), δαλ-

τεπαρίνη (5000 IU), ναδροπαρίνη (2850 IU), τινζαπαρίνη (3500 

IU), πεντασακχαρίτης (2.5mg) παραμένουν σκευάσματα πρώτης 

επιλογής εδώ και 20 χρόνια τουλάχιστον. Η διάρκεια της προφύ-

λαξης ορίζεται από την διάρκεια της νοσηλείας 6 έως 14 ημέρες. 

Σε ειδικές περιπτώσεις που παρατείνεται η ακινητοποίηση και πέ-

ραν της νοσηλείας μπορεί να παραταθεί και η θρομβοπροφύλαξη. 

Η προφυλακτική παράταση της θρομβοπροφύλαξης πέραν του 

χρόνου νοσηλείας δεν προσφέρει πλεονεκτήματα ή προστασία.

Τα νεότερα αντιπηκτικά ΝΟΑC δεν έχουν παρουσιάσει καλύτερη 

σχέση αποτελεσματικότητας και ασφάλειας σε σύγκριση με τις 

ΗΧΜΒ, και έτσι δεν έχουν πάρει έγκριση για την προφυλακτική 

χρήση σε νοσηλευόμενους μη χειρουργικούς ασθενείς. 
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Περίληψη

Ο πληθυσμός των διαβητικών ασθενών παρουσιάζει αυξητική τάση στη σημερινή εποχή, γεγονός που καθιστά 

αναγκαία τη συνεχή έρευνα, την ιατρική και τεχνολογική ανάπτυξη προκειμένου να αποφευχθούν οι επιβλαβείς 

συνέπειες του Σακχαρώδη Διαβήτη (ΣΔ) στην υγεία ενός συνόλου ασθενών που προσεγγίζει τα 420 εκατομμύ-

ρια. Ήδη από το 1970 με την ευρεία κυκλοφορία των σακχαρόμετρων, αρχίζει η εκπκαίδευση των ασθενών στον 

αυτοέλεγχο με τη δυνατότητα ελέγχου της γλυκόζης του αίματος ανά τακτά χρονικά διαστήματα με συσκευή που 

χρησιμοποιείται στο σπίτι. Σήμερα η δυνατότητα αυτοελέγχου έχει βελτιωθεί σημαντικά ώστε να γίνεται πλέον λόγος 

για αυτορρύθμιση, δυνατότητα η οποία έχει παρασχεθεί από τα σύγχρονα συστήματα που προσέφερε η ανάπτυξη 

της τεχνολογίας στον τομέα  του ΣΔ.  Οι συσκευές συνεχούς καταγραφής γλυκόζης παρέχουν τη δυνατότητα με τη 

χρήση αισθητήρα που εισάγεται στο διάμεσο ιστό, κάτω από το δέρμα, να πραγματοποιούν συνεχή καταγραφή με 

μετρήσεις που απέχουν χρονικά μόλις λίγα λεπτά. Υπάρχουν δύο τύποι: Οι συσκευές real time που εμφανίζουν τιμές 

σε πραγματικό χρόνο και οι συσκευές τεχνολογίας flash, που απαιτούν σάρωση για να εμφανίσουν την τρέχουσα 

τιμή και να καταγράψουν την προηγούμενη δραστηριότητα του αισθητήρα.  Η χρήση τους έχει συμβάλλει σημαντικά 

στο γλυκαιμικό έλεγχο, στη μείωση της γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης και στην καλύτερη ποιότητα ζωής των δια-

βητικών. Παρά το γεγονός ότι δεν αποτελεί νοσοκομειακή πρακτική για την Ελλάδα, οι ενδείξεις και οι περιορισμοί 

στη χρήση τους,  θα πρέπει να είναι σαφείς και οικείες  στην ομάδα υγείας, καθώς η αυξανόμενη διάδοση της χρή-

σης των αισθητήρων έχει ως αποτέλεσμα την εισαγωγή ασθενών που  ήδη κάνουν χρήση αυτής της τεχνολογίας. 

Η τεχνική της τοποθέτησης, καθώς και η  γνώση των  ενδογενών και εξωγενών παραγόντων που επηρεάζουν την 

αξιοπιστία του αισθητήρα, είναι απαραίτητα για την επίτευξη του γλυκαιμικού ελέγχου. Τα συστήματα συνεχούς κα-

ταγραφής της γλυκόζης μπορούν να συνδυασθούν με τη χρήση αντλίας ινσουλίνης. Επίσης παρέχουν τη δυνατότητα 

της εξ’ αποστάσεως παρακολούθησης του ασθενή από τους φροντιστές του.

Σκοπός της παρούσας εργασίας είναι η ανασκόπηση της βιβλιογραφίας σχετικά με τα συστήματα συνεχούς κατα-

γραφής. Αναζητήθηκαν πληροφορίες κυρίως από βάσεις δεδομένων του διαδικτύου (Medline, Gοοgle Scholar). 

Λέξεις κλειδιά: σακχαρώδης διαβήτης, συνεχής καταγραφή γλυκόζης, υπεργλυκαιμία, υπογλυκαιμία, αυτοδιαχεί-

ριση διαβήτη
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Summary

The prevalence of Diabetes Mellitus (DM) is on a steady increase, approaching 420 million globally. This issue  

necessitates continuous research, medical and technological development in order to ameliorate the effects of DM 

on the health and quality of life of patients. During the 1970s, self – monitoring glucose devices,  were released, 

aiming at  educating patients at home in order to achieve optimum  self-control. Today, self-monitoring options have 

improved considerably to the point whereby certain patients may achieve full self regulation. This opportunity has 

been provided by the capabilities  offered and  the advancements of the related technology in the field of the DM. 

Continuous glucose recording devices provide the ability to insert a sensor into the median tissue, i.e. under the skin, 

in order to provide continuous recording with measurements that are only a few minutes apart. There are two types 

of these devices : Real time devices that display current  values and flash technology devices that require scanning 

to display the current value and record the previous activity of the sensor. Their use has contributed significantly 

to glycaemic control,  reduction of glycosylated hemoglobin and improved  quality of life of patients with diabetes. 

Despite the fact that these devices are not part of routine practice in Greek hospitals, some patients may be admitted 

with such a devise already in-situ. Therefore, the indications and restrictions on their use should be clear, and health 

care professionals should be familiar with this technology. The precise technique of inserting such a sensor as well 

as the knowledge of endogenous and exogenous factors that affect the reliability of the sensor, are necessary for the 

attainment of optimum glycaemic control. Continuous glucose recording systems can be combined with the use of 

an insulin pump. They also provide the possibility of remote monitoring of the patient by his caregivers.

The aim of this study, is the review of the literature concerning the continuous glucose monitoring systems (CGMS). 

For this purpose the search on Medline and Google Scholar was undertaken.

Key Words: diabetes mellitus, continuous glucose monitoring, hyperglycemia, hypoglycemia, diabetes self 

management

Εισαγωγή
Η διατήρηση της ευγλυκαιμίας αποτελεί τον ακρογωνιαίο λίθο στη 

θεραπευτική προσέγγιση των διαβητικών. Περίπου 422 εκατ. άν-

θρωποι  παγκοσμίως1 εμφανίζουν σήμερα σακχαρώδη διαβήτη 

(ΣΔ),  με το 90% των περιπτώσεων να αφορά ΣΔ τύπου ΙΙ2. Ο 

επιπολασμός του ΣΔ βρίσκεται σε μία αυξανόμενη πορεία παγκο-

σμίως και απαιτείται πολυπαραγοντική προσέγγιση για τη μείωση 

των επιπλοκών και κατά συνέπεια της θνητότητας από τη συγκε-

κριμένη νόσο. Η ρύθμιση της γλυκόζης του πλάσματος παραμέ-

νει  το κλειδί για την πρόληψη των μικροαγγειακών επιπλοκών. 

Παρόλα αυτά, η ρύθμιση μπορεί να είναι δύσκολη, κυρίως στους 

διαβητικούς τύπου Ι και στους ινσουλινοεξαρτώμενους διαβητι-

κούς τύπου ΙΙ, καθώς η γλυκόζη υφίσταται διακυμάνσεις εξαιτίας 

των καθημερινών δραστηριοτήτων, συνηθειών και ετερογένειας 

των γευμάτων3. Η ευμεταβλητότητα των  επιπέδων της γλυκόζης, 

καθιστούν θεμελιώδους σημασίας την εφαρμογή προγραμμάτων 

εκπαίδευσης των ασθενών, ώστε να εξασφαλιστεί η ενεργητική 

συμμετοχή τους στην αυτοφροντίδα τους και να υιοθετήσουν 
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συμπεριφορές που θα οδηγήσουν στο σωστό γλυκαιμικό έλεγ-

χο και στην πρόληψη των επιπλοκών του διαβήτη4. 

Προς αυτή την κατεύθυνση καθοριστικό ρόλο διαδραμά-

τισε η κατασκευή συσκευών για τον έλεγχο της γλυκόζης στο 

σπίτι. Ήδη από το 1970 είναι δυνατός ο αυτοέλεγχος των δια-

βητικών, ενώ τα σακχαρόμετρα με τη σημερινή μορφή είναι 

διαθέσιμα από το 19802. Η κατασκευή τους έχει συμβάλλει 

σημαντικά στη ρύθμιση των ασθενών και κατά συνέπεια στην 

πρόληψη των επιπλοκών, στην αύξηση της επιβίωσης και της 

ποιότητας ζωής τους5. Παρά την τεράστια συνεισφορά τους 

στη θεραπευτική προσέγγιση του διαβητικού, τα σακχαρό-

μετρα παρουσιάζουν ορισμένα μειονεκτήματα. Πρωτίστως η 

μέτρηση αφορά μία μόνο δεδομένη στιγμή και είναι δύσκολη 

η διεξαγωγή συμπερασμάτων σχετικά με τη διακύμανση, την 

αυξημένη ανοδική ή καθοδική τάση, τον έλεγχο κατά τη δι-

άρκεια του ύπνου, ενώ υπάρχει πόνος για κάθε μέτρηση και  

πιθανή επιμόλυνση με αίμα (επιφανειών ή άλλου ατόμου, όταν 

πραγματοποιεί την μέτρηση ο φροντιστής)6. 

Η ανάγκη σχολαστικότερης παρακολούθησης των ασθε-

νών αυτών, οδήγησε στη κατασκευή των συστημάτων συνε-

χούς καταγραφής της γλυκόζης τα οποία μπορούν να χρησιμο-

ποιηθούν με ή χωρίς αντλία ινσουλίνης, και αποτελούν σταθμό 

στο δρόμο για το τεχνητό πάγκρεας. 

Σκοπός της παρούσας εργασίας , είναι η ανασκόπηση της 

βιβλιογραφίας σχετικά με τη χρήση των συστημάτων συνεχούς 

καταγραφής της γλυκόζης, της αποτελεσματικότητας της χρή-

σης τους, καθώς και ζητημάτων που θα πρέπει να είναι γνωστά 

στην υγειονομική ομάδα που θα συμβάλλει στη θεραπευτική 

προσέγγιση του ασθενή που φέρει αισθητήρα συνεχούς κα-

ταγραφής, εντός ή εκτός του νοσοκομείου. Αναζητήθηκε βι-

βλιογραφία από έγκυρες βάσεις δεδομένων του διαδικτύου 

(Medline, Google Scholar), από διατριβές και αξιόπιστους δια-

δικτυακούς συνδέσμους. 

Τα συστήματα συνεχούς καταγραφής 
γλυκόζης

Τα συστήματα συνεχούς καταγραφής γλυκόζης (Continuous 

glucose monitoring system-CGM) πρωτοεμφανίστηκαν στην 

κλινική πρακτική το 19997 και σήμερα είναι εμπορικά διαθέ-

σιμα 2 ειδών συστήματα καταγραφής, ένα που χαρακτηρίζεται 

ως «πραγματικού χρόνου» (real time – rtCGM) και ένα δεύτερο 

είδος που  αφορά τις «κατά διαστήματα σάρωσης» συσκευές 

(intermittently scanned),  γνωστές και ως τεχνολογία «flash»6. 

Τα συστήματα rtCGM είναι εμπορικά διαθέσιμα από το 2005, 

αποτελούνται από 3 τμήματα, έναν αναλώσιμο, περιορισμένης 

διάρκειας χρήσης, αισθητήρα, ο οποίος τοποθετείται κάτω από 

το δέρμα στον υποδόριο ιστό, έναν διαβιβαστή (καλώδιο) που 

συνδέεται στον αισθητήρα και έναν δέκτη που εμφανίζει και 

αποθηκεύει τις πληροφορίες. Δίνονται συνεχώς και σε πραγ-

ματικό χρόνο οι τιμές και απεικονίζεται η γραφική παράσταση, 

υπάρχει καταγραφή της αυξητικής ή μειωτικής τάσης, ρυθμι-

ζόμενος συναγερμός (alarm), στοιχεία τα οποία σε ορισμένα 

μοντέλα είναι διαθέσιμα και στους φροντιστές με σύστημα τη-

λεμετάδοσης. Ο αισθητήρας στα real time μοντέλα παραμένει 

στο διαβητικό ασθενή 6-7 ημέρες, ενώ στη συνέχεια θα πρέ-

πει να τοποθετηθεί καινούριος. Γίνεται  μέτρηση ανά 5 λεπτά 

και απαιτείται βαθμονόμηση της λειτουργίας του (ρύθμιση/

καλιμπράρισμα) τουλάχιστον 2 φορές ημερησίως ανάλογα με 

τα χαρακτηριστικά  της κάθε συσκευής. Για τη βαθμονόμηση 

αυτή απαιτείται τριχοειδικό αίμα από το δάκτυλο6. Ο χρήστης 

θα πρέπει να  πραγματοποιεί τον αναγκαίο αριθμό μετρήσεων 

κατά τη διάρκεια του 24ώρου, οι  τιμές των οποίων χρησι-

μοποιούνται από το σύστημα για τη λεγόμενη βαθμονόμηση.  

Αξίζει εδώ να σημειωθεί ότι το σύστημα CGM δεν υποκαθιστά 

πλήρως την  ανάγκη για τριχοειδική μέτρηση της γλυκόζης7.

Τα συστήματα rtCGM έχουν υπάρξει αποτελεσματικά τόσο 

σε παιδιά όσο και σε ενήλικες με ΣΔ τύπου Ι, είτε χρησιμοποι-

ούν αντλία ινσουλίνης, είτε κάνουν υποδόρια ένεση ινσουλίνης, 

βελτιώνοντας τις τιμές της γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης 

και μειώνοντας τον αριθμό  των υπέρ και υπογλυκαιμικών κρί-

σεων. Ανάλογα αποτελέσματα έχουν παρατηρηθεί και σε δια-

βητικούς τύπου ΙΙ8.

Τα συστήματα τεχνολογίας flash κυκλοφορούν από το 

2014. Πραγματοποιούν μέτρηση κάθε λεπτό, για να ενημερω-

θεί όμως ο ασθενής για την τιμή αυτή θα πρέπει να πραγματο-

ποιήσει μία σάρωση (επαφή της συσκευής με τον αισθητήρα). 

Ο αισθητήρας παραμένει στον ασθενή 10-14 ημέρες (ανάλογα 

με τον κατασκευαστή) και μπορεί να εξασφαλίσει τις τιμές για 

το διάστημα αυτό με την προϋπόθεση ότι γίνεται μία σάρωση 

τουλάχιστον ανά 8 ώρες. Ο αισθητήρας μπορεί να καταγράψει 

και να μεταδώσει τιμές για  εύρος χρόνου 8 ωρών. Πέραν του 

8ώρου οι αρχικές τιμές του τελευταίου διαστήματος καταγρα-

φής διαγράφονται. Οι συσκευές της συγκεκριμένης τεχνολο-

γίας δεν απαιτούν βαθμονόμηση (ρύθμιση/καλιμπράρισμα), 

προτείνεται όμως στον ασθενή να πραγματοποιεί μία τριχοει-

δική μέτρηση σακχάρου όταν έχει τιμές υπέρ ή υπογλυκαιμίας6.

Η τεχνολογία flash έχει χρησιμοποιηθεί σε μελέτες με δια-

βητικούς τύπου Ι αλλά και τύπου ΙΙ,  ενώ παρατηρήθηκε ότι οι 

συμμετέχοντες διέκοψαν τη χρήση του σακχαρόμετρου μετά 

την εφαρμογή του συστήματος. Αρχικά πραγματοποιούσαν πε-

ρίπου 15 σαρώσεις ημερησίως αλλά στην πορεία ο αριθμός 

μειώθηκε. Σε διαβητικούς τύπου Ι, με χρήση  του συγκεκρι-

μένου συστήματος  καταγραφής για 6 μήνες, ο μέσος χρόνος 

υπογλυκαιμίας τους μειώθηκε κατά 38%, παρατηρήθηκαν  
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όμως μικρές μεταβολές στην γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη9.

Παρά το γεγονός ότι δεν έχουν καθοριστεί τα κριτήρια επιλο-

γής της καταλληλότερης συσκευής  για τον κάθε ασθενή, οι  

Adolfsson και συν6. προτείνουν τα ακόλουθα:

Σύστημα rtCGM (real time-πραγματικού χρόνου). Συστήνεται 

σε ασθενείς με:

‣ Ανάγκη εντατικού σχήματος ινσουλινοθεραπείας με αντλία ή 

υποδόρια ένεση.

‣ Υψηλό κίνδυνο υπογλυκαιμίας. 

‣ Μειωμένη αντίληψη της υπογλυκαιμίας.

‣ Συχνές νυχτερινές υπογλυκαιμίες

‣ Συχνές σοβαρές υπογλυκαιμίες

‣ Σοβαρή διακύμανση της γλυκόζης.

‣ Φόβο  υπογλυκαιμίας.

‣ Έντονη φυσική δραστηριότατα και κυρίως σε αθλητές αλλά 

και σε όσους έχουν πολύ έντονους ρυθμούς στην καθημερι-

νότητά τους.

‣ Αδυναμία ικανοποιητικής  ρύθμισης με σύστημα ενδιάμεσης 

σάρωσης.

‣ Ανάγκη στενού γλυκαιμικού ελέγχου 

Μικρότερη ηλικία που χρειάζονται συνεχή υποστήριξη από ενή-

λικα. (γονείς, προσωπικό σχολείου και προπονητές αθλημάτων)

Το Σύστημα isCGM (τεχνολογία flash) προτείνεται σε:

‣ Ασθενείς με πρόσφατα διαγνωσμένο διαβήτη τύπου ΙΙ για 

σποραδική χρήση, ως εκπαιδευτικό εργαλείο.

‣ Διαβητικούς τύπου ΙΙ στους οποίους δεν χορηγείται ινσουλίνη 

για σποραδική χρήση,  ως εκπαιδευτικό εργαλείο.

‣ Διαβητικούς τύπου ΙΙ που δεν βρίσκονται σε εντατικό σχήμα 

ινσουλίνης, έχουν καλό γλυκαιμικό έλεγχο και επιθυμούν συ-

νεχή ή σποραδική παρακολούθηση για την αντικατάσταση των 

τρυπημάτων (τριχοειδικό έλεγχο).

‣ Διαβητικούς τύπου Ι ή ΙΙ σε ινσουλινοθεραπεία που επιθυμούν 

να παρακολουθούν τα επίπεδα γλυκόζης χωρίς χρήση συνα-

γερμών (alarm).

‣ Ασθενείς που πρέπει να υποβάλλονται σε έλεγχο πολλές φο-

ρές ημερησίως π.χ. σε διαβήτη κύησης.

‣ Ασθενείς με χαμηλό κίνδυνο υπογλυκαιμίας αλλά που επιθυ-

μούν περισσότερο έλεγχο.

‣ Ασθενείς που δεν έχουν τη δυνατότητα για ένα σύστημα 

rtCGM, αλλά επιθυμούν προηγμένο γλυκαιμικό έλεγχο ή στην 

χώρα διαμονής τους προτείνεται ως πρώτη λύση ένα σύστημα 

isCGM6.

Εκτός από τα είδη των προαναφερόμενων συσκευών, άλλο 

ένα μοντέλο του οποίου τα δεδομένα καταγραφής προορίζο-

νται για χρήση από τον επαγγελματία υγείας είναι το  CGM – 

professional. Η συσκευή όμως αυτή δεν ενδείκνυται για χρήση 

από τον ίδιο τον ασθενή, δεν αποτελεί μέθοδο αυτοελέγχου. 

Δεν προβάλλει τις τιμές σε πραγματικό χρόνο, αλλά τις αποθη-

κεύει όπως π.χ. σε 24ωρη καταγραφή (holter) της αρτηριακής 

πίεσης ή του καρδιακού ρυθμού. Επίσης δεν  υπάρχει η δυνα-

τότητα παρέμβασης από τον ασθενή ώστε τα δεδομένα του να 

τροποποιούνται. Αυτό εξασφαλίζει μία αντικειμενικότερη εικό-

να στον θεράποντα σχετικά με την επίδραση των συνηθειών 

του ασθενή στην διακύμανση της γλυκόζης του. Η χρήση του 

προτείνεται κυρίως για την διερεύνηση της νυχτερινής υπο-

γλυκαιμίας ή μεταγευματικής υπεργλυκαιμίας10.

Όταν εμφανίσθηκαν τα συγκεκριμένα συστήματα κατα-

γραφής (CGM-professional), προτάθηκε ότι μία περίοδος 3-6 

ημερών καταγραφής μπορεί να εξασφαλίσει στο θεράποντα 

τις απαραίτητες πληροφορίες για τον καθορισμό της θεραπεί-

ας και την παροχή πληροφοριών στον ασθενή, σχετικά με τη 

φαρμακευτική αγωγή, τη δίαιτα  και τον τρόπο ζωής. Η λογική 

της διάρκειας των 3-6 ημερών περιλαμβάνει και μία αντικει-

μενική θεώρηση ορισμένων ζητημάτων, όπως το κόστος ενός 

διαγνωστικού τέστ και η ευκολία στη χρήση από τον  ασθε-

νή. Πράγματι, στο διάστημα αυτό μπορούν να εξασφαλισθούν 

πληροφορίες που δεν μπορούν εύκολα να ερμηνευτούν από 

τις τιμές της γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης ή τις μεμονωμέ-

νες μετρήσεις με το σακχαρόμετρο9.

Τα περισσότερα μοντέλα αισθητήρων που είναι σήμερα δι-

αθέσιμα αξιοποιούν τη θεμελιώδη αρχή της ηλεκτροχημικής 

οξείδωσης της γλυκόζης. Σε αυτή την κατηγορία των συσκευ-

ών ένας εξαιρετικά μικρού μεγέθους αισθητήρας τοποθετείται 

υποδόρια στη βραχιόνια ή κοιλιακή χώρα και υπολογίζει το 

σήμα που παράγεται, μεταφέροντας πληροφορίες σχετικά με 

τη συγκέντρωση της γλυκόζης στο διάμεσο υγρό, μέσα από μία 

διαδικασία βαθμονόμησης2.

Ο βιοαισθητήρας φέρει μία άνοδο από πλατίνα η οποία 

καλύπτεται από 3 μεμβράνες (κυτταρίνης, ενζυμική, υδαταν-

θρακούχο). Σε ένα πλέγμα από πλαστικό έχει τοποθετηθεί το 

ένζυμο οξειδάση της γλυκόζης με αποτέλεσμα την οξείδωσή 

της και την παραγωγή ηλεκτρονίων και ρεύματος11. 

Από τον αισθητήρα εξάγεται ηλεκτρικό ρεύμα το οποίο 

τροποποιείται προκειμένου να εκφράζει τη συγκέντρωση της 

γλυκόζης. Για τη βαθμονόμηση χρησιμοποιείται η μέθοδος των 

δύο σημείων. Όταν η συγκέντρωση της γλυκόζης (G) αυξάνεται 

από G1 σε G2 το ρεύμα Ι του αισθητήρα αυξάνεται από Ι1 σε 

Ι2. Η ευαισθησία του αισθητήρα (S) προκύπτει από το πηλίκο 

S=(I2-I1)/(G2-G1)12. 

Τα συστήματα συνεχούς καταγραφής της γλυκόζης έχουν 

συμβάλει σημαντικά στη ρύθμιση των διαβητικών, αλλά και 

στην περαιτέρω έρευνα για το ΣΔ. Με τη χρήση των συστη-

μάτων CGM έχει επιτευχθεί βελτίωση του γλυκαιμικού ελέγ-

χου,13,9,14 της ποιότητας ζωής15,16 και μείωση των επιπλοκών 
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του ΣΔ17,18. 

Σε μία μετά ανάλυση 11 μελετών, σε ένα σύνολο 5.542 

διαβητικών τύπου ΙΙ διερευνήθηκε η δυνατότητα του CGM να 

βελτιώσει το γλυκαιμικό έλεγχο, το βάρος, τη φυσική δραστη-

ριότητα, ενώ διερευνήθηκε επίσης η αποτελεσματικότητα στον 

αυτοέλεγχο, την αποδοχή, την ικανοποίηση και την ανοχή στην 

παραμονή του αισθητήρα. Παρά τη μεγάλη ετερογένεια του 

δείγματος παρατηρήθηκε πως με τη χρήση του CGM επιτυγχά-

νεται μεγαλύτερη μείωση της γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης, 

του σωματικού βάρους και των προσλαμβανόμενων θερμίδων. 

Οι ασθενείς που χρησιμοποιούσαν το σύστημα συνεχούς κατα-

γραφής φάνηκε ότι παρουσιάζουν μεγαλύτερη συμμόρφωση 

με το ατομικό διαιτολόγιο και μάλιστα παρουσίασαν και αύξηση 

της φυσικής τους δραστηριότητας. Υψηλή συμμόρφωση με την 

εφαρμογή του αισθητήρα και με τη βαθμονόμηση (ρύθμιση/

καλιμπράρισμα) της συσκευής επίσης διαπιστώθηκε18. 

Συνεχής καταγραφή  και υπογλυκαιμία
Οι υπογλυκαιμικές κρίσεις αποτελούν συχνό φαινόμενο στους 

διαβητικούς τύπου 1.  Οι κλινικές συνέπειες της σοβαρής υπο-

γλυκαιμίας είναι γνωστές και περιλαμβάνουν επιδείνωση της 

οξείας εγκεφαλικής νόσου και δυνητικά επιπλοκές όπως, το έμ-

φραγμα μυοκαρδίου, τη νευρογνωστική δυσλειτουργία και την 

απώλεια της όρασης. Μάλιστα, η σοβαρή νυχτερινή υπογλυκαι-

μία μπορεί να οδηγήσει ακόμη και σε θάνατο κατά τη διάρκεια 

του ύπνου. Επιπρόσθετα, η ασυμπτωματική νυχτερινή μείωση 

της γλυκόζης μπορεί να προκαλεί διαταραχές του ύπνου, πρω-

ινούς πονοκεφάλους και χρόνιες διαταραχές της διάθεσης19. 

Η συχνότητα των υπογλυκαιμικών κρίσεων υπολογίζεται σε 

42-91 περιστατικά ανά ασθενή το χρόνο για τους διαβητικούς 

τύπου 1 και σε 20.3-44.4 περιστατικά ανά ασθενή το χρό-

νο για τους διαβητικούς τύπου ΙΙ20. Συνθήκες που συμβάλλουν 

στην εμφάνιση σοβαρής υπογλυκαιμίας είναι η ασυμπτωματική 

υπογλυκαιμία (η μειωμένη ικανότητα  αντίληψης της υπογλυ-

καιμίας) η οποία εμφανίζεται στο 20% των ασθενών μετά από 

μακροχρόνιο διαβήτη21 και η νυχτερινή υπογλυκαιμία22.

Αρκετές μελέτες έχουν  παρουσιάσει την αποτελεσματικό-

τητα της χρήσης των συστημάτων συνεχούς καταγραφής στην 

πρόληψη των κρίσεων αυτών. 

Στην μελέτη HYPO DE συμμετείχαν 149 διαβητικοί τύπου 

1 με συχνές και σοβαρές υπογλυκαιμίες. Χρησιμοποιήθηκε 

καταγραφή πραγματικού χρόνου (rt-CGM),  η οποία κατέδει-

ξε σημαντική μείωση των υπογλυκαιμιών, σε σχέση με ομάδα 

ελέγχου23. 

Στην μελέτη Gold-3, στην οποία συμμετείχαν 161 ενήλικες 

διαβητικοί τύπου 1, η συνεχής καταγραφή (rt CGM) μείωσε τις 

νυχτερινές αλλά και ημερήσιες υπογλυκαιμίες μετά από επαρκή 

εκπαίδευση των συμμετεχόντων σχετικά με την παρακολού-

θηση των ενδείξεων πριν από το φαγητό , την άσκηση και τον 

ύπνο. Οι συμμετέχοντες μάλιστα εξέφρασαν εμπιστοσύνη στην 

έγκαιρη διαπίστωση και διαχείριση της υπογλυκλαιμίας24.

 Η χρήση των CGM 
στους νοσηλευόμενους ασθενείς

Η υπεργλυκαιμία και ο διαβήτης αποτελούν σύνηθες φαινόμε-

νο στις παθολογικές και χειρουργικές κλινικές. Το 25% περί-

που των ασθενών που εισάγονται στα τμήματα αυτά έχει ήδη 

διαγνωσμένο ΣΔ τύπου ΙΙ και η πλειοψηφία αυτών θα χρεια-

στεί ρύθμιση με ινσουλίνη κατά τη διάρκεια της νοσηλείας του. 

Πολλοί είναι οι παράγοντες που επιδρούν στο νοσηλευόμενο 

ασθενή και μπορούν να μεταβάλλουν εξαιρετικά γρήγορα τα 

επίπεδα της γλυκόζης του, όπως η μεταβολή των διατροφικών 

συνηθειών, η έλλειψη όρεξης, η μεταβολή του επιπέδου της 

νεφρικής λειτουργίας ανάλογα με το ισοζύγιο προσλαμβανομέ-

νων και αποβαλλομένων υγρών, καθώς και η χορήγηση φαρ-

μάκων π.χ. στεροειδών25. 

Συνεπώς η χρήση του CGM προτείνεται για την έγκαιρη δι-

απίστωση των παραπάνω αποκλίσεων. Στην έρευνα των Burt 

et al., 26 ασθενείς με ΣΔ τύπου Ι αλλά και ΙΙ, που εισήχθησαν 

στο νοσοκομείο και ρυθμίσθηκαν με μία δόση βραδείας ινσου-

λίνης και 3 δόσεις ταχείας ινσουλίνης πριν από κάθε γεύμα, 

αποτέλεσαν τον υπό μελέτη πληθυσμό, στον οποίο τοποθετή-

θηκε αισθητήρας συνεχούς καταμέτρησης για 72 ώρες. Επίσης 

πραγματοποιούνταν έλεγχοι με σακχαρόμετρο 4 φορές ημερη-

σίως. Η μέση συγκέντρωση της γλυκόζης ημερησίως μεταξύ 

των δύο ειδών ελέγχου (CGM και σακχαρόμετρο) δεν διέφερε 

σημαντικά. Με το CGM καταγράφτηκαν συνολικά 88 μεταγευ-

ματικές υπεργλυκαιμίες. Με τη χρήση του σακχαρόμετρου δια-

πιστώθηκαν οι 61 από αυτές. Επίσης από τα 10 περιστατικά δι-

ακύμανσης της γλυκόζης σε επίπεδα κατώτερα των  4mmol/L 

με την τριχοειδική μέτρηση του σακχάρου ανιχνεύθηκε μόνο 

το 126.

	

Η χρήση της συνεχούς καταγραφής 
γλυκόζης στις Μονάδες Εντατικής 

Θεραπείας (ΜΕΘ)
Η υπεργλυκαιμία της οξείας φάσης (stress υπεργλυκαιμία), εμ-

φανίζεται στο 90% των ασθενών που εισάγονται στις ΜΕΘ, 

ανεξάρτητα εάν προϋπήρχε διαβήτης ή όχι. Αυτή η μεταβολική 

διαταραχή αποτελεί μία νευροενδοκρινική απάντηση στη βαριά 

νόσο και προκαλείται από την αυξημένη γλυκονεογένεση και 

από την αύξηση της περιφερικής αντίστασης στην ινσουλίνη ως 

συνέπεια μιας περίπλοκης αλληλεπίδρασης ανάμεσα στην αυ-

ξημένη έκκριση ρυθμιστικών ορμονών και κυτοκινών27. 
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Ο ορισμός του ιδανικού γλυκαιμικού ελέγχου στη ΜΕΘ 

υπήρξε στο παρελθόν αντικείμενο αντιπαράθεσης. Κατά το 

1999 στην μελέτη NICE-SUGAR, αναφέρθηκε πως ο στενός 

γλυκαιμικός έλεγχος μεταξύ 81-108 mg/dl στη μονάδα εντα-

τικής θεραπείας, συσχετίσθηκε με υψηλότερο δείκτη θνητότη-

τας σε σχέση με έναν πιο ελαστικό στόχο (140-180mg/dl). 

Τα αποτελέσματα της έρευνας αυτής καθόρισαν τα όρια του 

γλυκαιμικού ελέγχου μεταξύ 140-180mg/dl, κάτι το οποίο σή-

μερα έχει υιοθετηθεί από τα περισσότερα νοσοκομεία ανά τον 

κόσμο28. Χαμηλότερες τιμές γλυκόζης ενέχουν κίνδυνο πρόκλη-

σης υπογλυκαιμίας. Δεν υπάρχει πλέον αμφιβολία ότι τόσο η 

υπεργλυκαιμία όσο και η υπογλυκαιμία επιδεινώνουν την έκ-

βαση των ασθενών29. Υπάρχουν βέβαια και ευνοϊκά δεδομέ-

να από έρευνες με χαμηλότερους γλυκαιμικούς στόχους, στις 

οποίες όμως έγινε εντατική προσπάθεια αποφυγής της υπο-

γλυκαιμίας25. 

Ο έλεγχος της γλυκόζης στις ΜΕΘ όταν πραγματοποιείται  

με τα συνήθη σακχαρόμετρα, ενδέχεται να παρουσιάζει απο-

κλίσεις από τις τιμές του βιοχημικού εργαστηριακού ελέγχου, 

καθώς τα σακχαρόμετρα  δεν έχουν σχεδιασθεί για τους ασθε-

νείς στις ΜΕΘ, δεδομένου ότι στους βαριά πάσχοντες μπορεί 

να υπάρχει σημαντική αναιμία ή υποξία27. Επίσης στις ΜΕΘ οι 

ασθενείς παρουσιάζουν μία άτυπη αντίδραση στη ρύθμιση της 

υπογλυκαιμίας, ενώ δεν είναι σε θέση να εκφράσουν τα υπο-

κειμενικά συμπτώματα της υπογλυκαιμίας25. Επίσης οι υπογλυ-

καιμικές κρίσεις είναι συχνότερες όταν τα διαστήματα μεταξύ 

των μετρήσεως είναι μεγάλα και ένα ποσοστό έως και 15% 

υπογλυκαιμικών κρίσεων δεν ανιχνεύεται27. 

Τα συστήματα συνεχούς καταγραφής μπορούν να παρέχουν 

στενή παρακολούθηση και να συνεισφέρουν στην αύξηση του 

ποσοστού επίτευξης της τιμής γλυκοζης-στόχου. Σε μία μελέτη 

124 διασωληνωμένων ασθενών, η χρήση της συνεχούς κατα-

γραφής της γλυκόζης μείωσε τα ποσοστά των υπογλυκαιμιών 

κατά 9.9%, αν και υπάρχουν και μελέτες που δεν έχουν δια-

πιστώσει διαφορά στη συχνότητα εμφάνισης υπογλυκαιμικών 

κρίσεων μεταξύ των ασθενών που παρακολουθούνται με τις 

κλασικές μεθόδους και αυτών που γίνεται συνεχής καταγρα-

φή. Οι συγκρίσεις βέβαια ανάμεσα στις μελέτες είναι δύσκολες 

λόγω τις μεγάλης ετερογένειας των πληθυσμών. Σε κάθε περί-

πτωση όμως απαιτείται περισσότερη έρευνα25. 

Σύμφωνα με την Amisha και συν. οι ασθενείς που προτείνονται 

για συνεχή καταγραφή στις ΜΕΘ είναι όσοι απαιτούν θεραπεία 

με ινσουλίνη και μάλιστα ενδοφλέβια, οι καρδιοχειρουργιοί 

ασθενείς, νεογνά, μεταμοσχευθέντες, όσοι λαμβάνουν κορτι-

κοστεροειδή, ασθενείς σε τελικό στάδιο νεφρικής ή ηπατικής 

ανεπάρκειας και ασθενείς με χειρουργική ή τραυματική εγκε-

φαλική βλάβη25.

Στις ΜΕΘ συνεχής καταγραφή μπορεί να πραγματοποιηθεί 

και με τη χρήση ενδοαγγειακών συστημάτων που μεταφέρουν 

δείγμα αίματος αυτόματα κάθε 5-15 λεπτά σε έναν εξωτερι-

κό αισθητήρα. Το δείγμα μπορεί να προέρχεται από αρτηρία 

ή φλέβα,  (συνήθης είναι η χρήση ενός κεντρικού φλεβικού 

καθετήρα), κυμαίνεται από 0,3-1,6 ml και επιστρέφει και πάλι 

στην κυκλοφορία. Η χρήση του συγκεκριμένου συστήματος 

είναι αρκετά ακριβής, χρειάζεται όμως ιδιαίτερη προσοχή στα 

χορηγούμενα υγρά από το συγκεκριμένο καθετήρα (απαγορεύ-

ονται οροί  Dextrose),  καθώς και στον κίνδυνο δημιουργίας 

θρόμβου30.

 

Βασικές κατευθυντήριες οδηγίες 
κατά τη νοσηλεία των ασθενών με σύστημα 

συνεχούς καταγραφής της γλυκόζης.
Η χρήση του αισθητήρα CGM στην Ελλάδα δεν αποτελεί προς 

το παρόν νοσοκομειακή πρακτική. Μπορεί όμως να χρησιμο-

ποιηθεί για ερευνητικούς σκοπούς,  να χρησιμοποιείται δε ήδη 

από νοσηλευόμενους ασθενείς. Η εισαγωγή στο νοσοκομείο 

δεν αποτελεί αντένδειξη για τη συνέχιση της χρήσης του. O 

αριθμός ασθενών που χρησιμοποιούν συστήματα καταγραφής 

με ή χωρίς αντλία ινσουλίνης συνεχώς αυξάνει, κατά συνέπεια 

είναι πιθανό να εισάγονται στο νοσοκομείο ασθενείς που ήδη 

κάνουν χρήση αυτής της τεχνολογίας από το σπίτι τους. Η  χρή-

ση της συσκευής μπορεί να συνεχίσει να χρησιμοποιείται και 

στο νοσοκομείο αποκλειστικά ή συμπληρωματικά εφόσον δεν 

υπάρχει αντένδειξη πχ σήψη, οιδήματα κ.α. Η αναγκαστική και 

αδικαιολόγητη αφαίρεση του αισθητήρα μπορεί να προκαλέσει 

τη δυσαρέσκεια του ασθενή και να αυξήσει το άγχος του25. 

Τοποθέτηση 
Η τεχνική της τοποθέτησης αλλά και το σημείο αυτής θα πρέπει 

να ακολουθούν τις οδηγίες του κατασκευαστή. Συνήθως ο αι-

σθητήρας είναι ενσωματωμένος με οδηγό, που αφαιρείται μετά 

την τοποθέτηση, για να διευκολυνθεί και να εξασφαλισθεί η 

σωστή  εφαρμογή. Η περιοχή της τοποθέτησης δεν περιορίζε-

ται μόνο στην κοιλιακή χώρα. Η βραχιόνια περιοχή ενδείκνυται 

επίσης στα περισσότερα μοντέλα31.  Έρευνες έχουν υποστη-

ρίξει την αξιοπιστία της μέτρησης και σε άλλες περιοχές (πχ 

γλουτιαία)32, ενώ τα μέσα μαζικής ενημέρωσης κάνουν λόγο 

για αισθητήρες τους οποίους ο ασθενής τοποθετεί σε όποιο 

σημείο θεωρεί ότι του παρέχει μεγαλύτερη άνεση. Για την το-

ποθέτηση στην κοιλιακή χώρα θα πρέπει να λαμβάνονται υπόψη 

(και ανάλογα με το μοντέλο), η απόσταση από τον ομφαλό (στις 

περισσότερες περιπτώσεις 2 ίντσες), η απόσταση από το ση-

μείο τοποθέτησης της αντλίας ινσουλίνης (1-2 ίντσες ανάλογα 

τον κατασκευαστή) ή τα σημεία όπου πραγματοποιούνται ενέ-
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σεις ινσουλίνης (και πάλι 1-3 ίντσες ανάλογα). Η άσκηση πίεσης 

επάνω στον αισθητήρα θα πρέπει να αποφεύγεται, επομένως 

είναι ακατάλληλα τα σημεία όπου εφαρμόζονται ζώνες (πχ ορ-

θοπεδικές ή ρούχων). Η αποφυγή πίεσης επί του αισθητήρα ή 

η έξοδος αυτού κατά τον ύπνο υποδεικνύουν την ανάλογη το-

ποθέτηση. Όσον αφορά την κατάσταση του δέρματος, αποφεύ-

γεται η τοποθέτηση σε ουλώδεις περιοχές, σε σημεία με δερ-

ματικό ερεθισμό, σκλήρυνση ή δερματοστιξία, καθώς επίσης και 

σε οστέινες προεξοχές ή σε αρθρώσεις με μεγάλη κάμψη33,34.  

Στους νοσηλευόμενους ασθενείς και κυρίως στους βαριά 

πάσχοντες το σημείο εφαρμογής θα πρέπει να αξιολογείται για 

τυχόν οίδημα, νέκρωση, αγγειόσπασμο, ισχαιμία καθώς μπορεί 

υπό τις συνθήκες αυτές να υπάρχει αναξιόπιστο αποτέλεσμα25. 

Βαθμονόμηση του μετρητή 

Η βαθμονόμηση (ρύθμιση/καλιμπράρισμα) του μετρητή είναι 

απαραίτητη, προκειμένου να εξασφαλισθεί η αξιοπιστία της 

μέτρησης και θα πρέπει να πραγματοποιείται σύμφωνα με τις 

κατευθυντήριες οδηγίες35. Τα μοντέλα τεχνολογίας flash δεν 

χρειάζονται βαθμονόμηση6, σε αντίθεση με τις real time συ-

σκευές, κατά τη χρήση των οποίων  θα πρέπει να λαμβάνει 

χώρα μέτρηση με χρήση τριχοειδικού αίματος από το δάκτυλο 

τόσες φορές το 24ωρο όσες απαιτεί το χρησιμοποιούμενο μο-

ντέλο. Η μέτρηση θα πρέπει να γίνεται σε χρονική στιγμή κατά 

την οποία θεωρητικά η γλυκόζη βρίσκεται σε σταθερή κατά-

σταση, δεν έχει δηλαδή χορηγηθεί προσφάτως τροφή ή ινσου-

λίνη36. Η μέτρηση με τριχοειδικό αίμα μετά από σκαρίφημα του 

δακτύλου θα πρέπει να γίνεται ιδιαίτερα προσεκτικά, αποφεύ-

γοντας  κατά το δυνατό, όλους τους παράγοντες που μπορούν 

να την επηρεάσουν, καθώς οι τιμές αυτές χρησιμοποιούνται για 

τη βαθμονόμηση του συστήματος. Αξίζει να σημειωθεί ότι την 

πρώτη ημέρα της εφαρμογής του αισθητήρα μπορεί να υπάρ-

χει μεγαλύτερη απόκλιση από τις πραγματικές τιμές37.

Χορήγηση φαρμάκων.
Παρά το γεγονός ότι οι αισθητήρες έχουν βελτιωθεί ιδιαίτερα, 

υπάρχει ένας αριθμός φαρμάκων που μπορούν να επηρεά-

σουν την λειτουργία τους. Η ακεταμινοφαίνη (παρακεταμόλη) 

είναι ένα ευρέως χρησιμοποιούμενο φάρμακο που μπορεί να 

προκαλέσει στον αισθητήρα μία υπερεκτίμηση της γλυκόζης. 

Υπάρχει λοιπόν ο κίνδυνος υπερδοσολογίας ινσουλίνης εάν η 

ένδειξη χρησιμοποιείται για τον υπολογισμό της δόσης της.  Οι 

ασθενείς που φέρουν αισθητήρα καταγραφής θα πρέπει να 

σταματούν την εφαρμογή του εάν απαραιτήτως τους χορη-

γείται ακετανιμοφαίνη25. Εάν η χρήση του αισθητήρα κρίνεται 

απαραίτητη, θα πρέπει να αποφεύγεται αυστηρά η χορήγησή 

της και σε περίπτωση που ληφθεί από τον ασθενή θα πρέπει να 

μην ληφθούν υπόψη οι μετρήσεις κατά τη διάρκεια της δράσης 

της (4-8 ώρες). Επίσης απαιτείται έλεγχος όλων των σκευα-

σμάτων που λαμβάνει ο ασθενής διότι ενδέχεται να περιέχουν 

παρακεταμόλη συνδυαστικά με άλλη ουσία37. 

Εκτός από την παρακεταμόλη, επίδραση στην ευαισθησία του 

αισθητήρα φαίνεται να έχουν επίσης η λισινοπρίλη, η σαλβου-

ταμόλη, η ατενολόλη38. Επιπροσθέτως, η παρουσία, μαλτόζης, 

ασκορβικού οξέως, ντοπαμίνης, μαννιτόλης, ηπαρίνης, ουρικού 

και σαλικιλικού οξέος φαίνεται ότι επηρεάζουν την ακρίβεια της 

μέτρησης25,39,40,41. 

Ο ενδιάμεσος χρόνος.
Τα συστήματα συνεχούς καταγραφής μετρούν τη γλυκόζη στο 

διάμεσο ιστό και δεν πρόκειται για την τιμή της γλυκόζης του  

πλάσματος. Αυτό μπορεί να οδηγήσει και σε απόκλιση μέχρι 

και 21% μεταξύ των δύο προαναφερθέντων τιμών, η οποία 

μπορεί να γίνει ακόμη μεγαλύτερη σε συνθήκες υπογλυκαιμίας 

ή ταχείας αυξομείωσης7. Αυξανόμενα επίπεδα γλυκόζης αντα-

νακλώνται πρωτίστως στο τριχοειδικο αίμα.  Επίσης η μείω-

ση των επιπέδων της γλυκόζης μετά τη χορήγηση ινσουλίνης 

μπορεί να επηρεασθεί από την ύπαρξη (τυχαίας) μεγαλύτερης 

ευαισθησίας απέναντι στην ινσουλίνη στο συγκεκριμένο σημείο 

ιστού που τοποθετήθηκε ο αισθητήρας42. 

Παιδιατρικοί ασθενείς.
Η χρήση των συστημάτων συνεχούς καταγραφής της γλυκό-

ζης παρουσιάζει ιδιαιτερότητες στους παιδιατρικούς ασθενείς, 

ανάλογα με την ηλικιακή ομάδα των παιδιών. Στα πολύ μικρά 

παιδιά η προσφερόμενη επιφάνεια του σώματος ενδέχεται να 

είναι περιορισμένη, ειδικά εάν γίνονται και υποδόριες ενέσεις 

ινσουλίνης. Επίσης στα μικρά παιδιά μπορεί να υπάρχει μειω-

μένη συνεργασία ή ακόμη και να συμβαίνει ατυχηματική αφαί-

ρεση του αισθητήρα λόγω της έντονης δραστηριότητας. Τα 

πλεονεκτήματα της χρήσης του CGM συνίστανται κυρίως στην 

έγκαιρη διαπίστωση της υπογλυκαιμίας και στον περιορισμό 

των επώδυνων σκαριφισμών37.

Βαριά πάσχοντες.
Στους νοσηλευόμενους και κυρίως στους βαριά πάσχοντες 

υπάρχουν αρκετοί παράγοντες που μπορούν να επηρεάσουν 

την ακρίβεια της μέτρησης, όπως η υποξαιμία, η αγγειοσύσπα-

ση, το οίδημα25 και η σηπτική κατάσταση43.  Επίσης μπορεί να 

είναι δύσκολη η βαθμονόμηση  του συστήματος σε ασθενείς 

σε βαριά κατάσταση με πολλές επιπλοκές. Θα πρέπει να ση-

μειωθεί ότι ένα ακατάλληλο δείγμα τριχοειδικού αίματος π.χ. 

από μια οιδηματική ή υποξαιμική περιοχή θα έχει ως αποτέ-

λεσμα μη ακριβή βαθμονόμηση του συστήματος. Η επίδραση 
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της κετοξέωσης και της γαλακτικής οξέωσης δεν έχουν ακόμη 

μελετηθεί. Επίσης η συσκευή θα πρέπει να αποσυνδέεται κατά 

τη διάρκεια μαγνητικής ή αξονικής τομογραφίας44. 	

H ακρίβεια του  υποδόριου συνεχή καταγραφέα γλυκόζης 

μπορεί επίσης να επηρεασθεί από τη συσσώρευση προϊόντων 

ιστικού μεταβολισμού (biofilm)25, αλλά και από την πρόκληση 

διαφόρου βαθμού τραύματος κατά την εισαγωγή του αισθη-

τήρα, με αποτέλεσμα την εμφάνιση φλεγμονώδους αντίδρα-

σης τοπικά. Η ακρίβεια τέλος, μεταβάλλεται από την παρουσία 

πρωτεολυτικών ενζύμων και ελεύθερων ριζών31.

Η αξιοπιστία των μετρήσεων δε φαίνεται να επηρεάζεται από 

την νορ-επινεφρίνη, από την αιτιολογία της εισαγωγής στο 

νοσοκομείο (παθολογικός ή χειρουργικός ασθενής), από τον 

καρδιοχειρουργικό κίνδυνο, ή από το σημείο εισαγωγής του 

αισθητήρα27.

Παρακολούθηση – επιπλοκές.
Η εισαγωγή και παραμονή του αισθητήρα είναι γενικά καλά 

ανεκτή από τους ασθενείς. Μικρές επιπλοκές, αν και σπάνια, 

επιβάλλουν τον έλεγχο του σημείου εισαγωγής κατά τη διάρ-

κεια αλλά και μετά την αφαίρεση του αισθητήρα. Ελάχιστος πό-

νος, μικρή αιμορραγία και αιμάτωμα, ερυθρότητα και κνησμός 

έχουν αναφερθεί στη βιβλιογραφία16. Η χρόνια χρήση αισθη-

τήρων σε παιδιά έχει αναφερθεί πως μπορεί να προκαλέσει 

δερματικές αντιδράσεις, αλλά απαιτείται περεταίρω έρευνα45. 

Μελέτες έχουν υποστηρίξει ότι τα συστήματα συνεχούς κατα-

γραφής μπορούν να μειώσουν το φόρτο εργασίας του νοση-

λευτικού προσωπικού στις ΜΕΘ, καταδεικνύοντας τη δαπάνη 

χρόνου που απαιτείται για τη μέτρηση με το κλασικό σακχα-

ρόμετρο. Στην έρευνα της Aragon (2006), ο μέσος χρόνος για 

την πραγματοποίηση μιας μέτρησης γλυκόζης με σκαρίφη-

μα στο δάκτυλο και υπολογισμού της δόσης της ινσουλίνης, 

προσδιορίσθηκε στα 4,72 λεπτά. Οι μεγαλύτεροι από τους 

χρόνους που κατέγραψε αυτή η έρευνα οφείλονταν σε τεχνικά 

προβλήματα της συσκευής ή στην  αναζήτηση αυτής, ενώ οι 

μικρότεροι χρόνοι οφείλονταν σε παράλειψη πχ της υγιεινής 

των χεριών ή της χρήσης γαντιών.  Επομένως σε ασθενείς που 

απαιτούν ωριαίο γλυκαιμικό έλεγχο θα πρέπει να δαπανώνται 

περίπου 2 ώρες καθημερινά για τον έλεγχο της γλυκόζης46. 

Συμπεράσματα
Τα συστήματα συνεχούς καταγραφής της γλυκόζης παρέχουν τη 

δυνατότητα μιας σχολαστικότερης παρακολούθησης της μετα-

βλητότητας της γλυκόζης, με σκοπό την πρόληψη των επιπλοκών 

και τη βελτίωση της ποιότητας ζωής των διαβητικών. Πράγματι 

η 20ετής περίπου χρήση τους, φαίνεται πως έχει συμβάλλει στα 

παραπάνω, μειώνοντας τις υπογλυκαιμικές αλλά και υπεργλυκαι-

μικές κρίσεις, καθώς και τη γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη.

Το περιεχόμενο όμως της θεραπευτικής προσέγγισης του 

κάθε ασθενούς θα πρέπει να είναι πλήρως εξατομικευμένο, 

προσαρμοσμένο στις ανάγκες του αλλά και στην προσωπικό-

τητά του. Η χρήση σχολαστικών μεθόδων παρακολούθησης 

ενδεχομένως δεν αποτελεί πλεονέκτημα για όλους τους ασθε-

νείς. Οι συναγερμοί και οι προειδοποιήσεις θα μπορούσαν να 

αυξήσουν το  άγχος, κυρίως στους διαβητικούς με μικρή ηλικία. 

Είναι εξαιρετικής σημασίας η ορθή εκτίμηση της αναγκαιότητας 

για χρήση ενός συστήματος συνεχούς καταγραφής, έτσι ώστε 

αυτό  να βελτιώνει ταυτόχρονα τη ψυχολογία του ασθενή και 

την ικανότητά του για αυτοδιαχείριση. 

Αξίζει να σημειωθεί ότι παρά την μεγάλη τεχνολογική πρό-

οδο, η χρήση του σακχαρόμετρου εξακολουθεί να είναι απα-

ραίτητη, είτε για τη βαθμονόμηση, είτε για την επιβεβαίωση 

των ακραίων τιμών. 

Το κόστος, αποτελεί επίσης εμπόδιο στην ευρεία  χρήση 

των συστημάτων συνεχούς καταγραφής. Στην Ελλάδα γίνεται 

προσπάθεια για κάλυψη από τα ασφαλιστικά ταμεία και πώλη-

ση των αισθητήρων στα φαρμακεία, ενώ η παραγγελία τους  

κατά διαστήματα υποβάλλεται σε περιορισμό λόγω μειωμένης 

εισαγωγής των αναλώσιμων αυτών συσκευών. Επίσης δεν 

αποτελεί νοσοκομειακή πρακτική, παρά την αναγκαιότητα σχο-

λαστικής παρακολούθησης των βαριά πασχόντων και την ελάτ-

τωση του φόρτου εργασίας του νοσηλευτικού προσωπικού. 

Η βελτίωση του βιοτικού επιπέδου και η ευμάρεια της επο-

χής, έχει σχετιστεί με τον αυξημένο επιπολασμό του σακχαρώ-

δη διαβήτη. Ταυτόχρονα η αλματώδης τεχνολογική ανάπτυξη 

υποστηρίζει σημαντικά τη θεραπευτική προσέγγιση των ασθε-

νών με απώτερο στόχο το τεχνητό πάγκρεας. 
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Περίληψη

Tα παρανεοπλασματικά νευρολογικά σύνδρομα συνιστούν σπάνιες, ανοσοδιαμεσολαβούμενες επιπλοκές μίας κα-

κοήθειας που μπορεί να επηρεάσουν οποιοδήποτε επίπεδο του νευρικού συστήματος.To φάσμα των κλινικών τους 

εκδηλώσεων είναι ευρύ, περιλαμβάνοντας μεμονωμένα σύνδρομα αλλά και πιο περίπλοκες, πολυεστιακές κλινικές 

προσβολές. Πρόσφατα, το ερευνητικό ενδιαφέρον γύρω από αυτά έχει τονωθεί στα πλαίσια της ανακάλυψης μίας 

νέας κατηγορίας συνδρόμων εγκεφαλίτιδας που σχετίζονται με αντισώματα έναντι αντιγόνων της κυτταρικής επιφα-

νείας και εμφανίζουν θετική ανταπόκριση στη θεραπεία. Στο παρόν άρθρο παρουσιάζονται σύγχρονα βιβλιογραφικά 

δεδομένα αναφορικά με τους ορισμούς-κλειδιά, την ανοσοπαθογένεια, την ταξινόμηση, τη διάγνωση και τις θερα-

πευτικές επιλογές στο πεδίο των παρανεοπλασματικών νευρολογικών συνδρόμων και περιγράφονται συνοπτικά 

ορισμένα συχνά απαντώμενα παρανεοπλασματικά νευρολογικά σύνδρομα, η έγκαιρη διάγνωση των οποίων συμ-

βάλλει σημαντικά στον πρώιμο εντοπισμό του υποκείμενου νεοπλάσματος και στην έγκαιρη έναρξη της θεραπείας.

Λέξεις κλειδιά: παρανεοπλασματικά νευρολογικά σύνδρομα, ανοσοπαθογένεια, ογκονευρωνικά αντισώματα, πα-

ρανεοπλασματική εκφύλιση παρεγκεφαλίδας, λιμβική εγκεφαλίτιδα

Paraneoplastic neurological syndromes:
a review
Anastasia Gkounta, Anna Mavromanoli, Thomas Tegos, Apostolos Hatzitolios

A’ Propedeutic Clinic of Internal Medicine, AHEPA University Hospital, Thessaloniki, Greece

Summary

Paraneoplastic neurological syndromes are uncommon, immunomediated complications of malignancies, that 

can involve any part of the nervous system. Their clinical spectrum is broad, varying from specific syndromes to 

more complex, multifocal manifestations. Recently the scientific interest has been strongly stimulated due to the 
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uncovering of a new category of encephalitis syndromes related to antibodies against surface antigens, which are 

highly responsive to treatment. This review paper provides an update on paraneoplastic neurological syndromes 

key definitions, immunopathogenesis, classification, diagnosis and management options as well as summarizes 

current knowledge on specific common paraneoplastic neurological syndromes, the timely diagnosis of which is 

of utmost importance for the early diagnosis of an underlying neoplasm and the expeditious initiation of therapy.

Keywords: paraneoplastic neurological syndromes, immunopathogenesis, onconeural antibodies, paraneoplastic 

cerebellar degeneration, limbic encephalitis

Εισαγωγή
O όρος παρανεοπλασματικά νευρολογικά σύνδρομα (ΠΝΣ) πε-

ριλαμβάνει σπάνιες νευρολογικές διαταραχές που αποδίδονται 

σε κακοήθη εξεργασία οργάνων εκτός του νευρικού συστήματος 

και δεν σχετίζονται με μετάσταση ή διήθηση του καρκίνου στο 

νευρικό σύστημα. Μπορούν να συσχετιστούν δυνητικά με οποιο-

δήποτε νεοπλασία, αλλά απαντώνται συχνότερα στο μικροκυτ-

ταρικό καρκίνo του πνεύμονα, στον καρκίνο του μαστού, στον 

καρκίνο και στο τεράτωμα των ωοθηκών,  στον καρκίνο των 

όρχεων, στους  νευροενδοκρινείς  όγκους, στο θύμωμα και στο 

λέμφωμα. Τα πλέον συχνότερα ΠΝΣ είναι η  παρανεοπλασμα-

τική εκφύλιση  της  παρεγκεφαλίδας και η παρανεοπλασματική 

αισθητική νευρωνοπάθεια. Πολλές φορές τα νευρολογικά αυτά 

σύνδρομα προηγούνται χρονικά της κλινικής εκδήλωσης της 

κακοήθειας, ενώ μπορεί να αποτελέσουν διαφοροδιαγνωστική 

πρόκληση, καθώς οι άτυπες κλινικές εκδηλώσεις τους συγχέ-

ονται με μεταστατικές,  λοιμώδεις, μεταβολικές, διατροφικές και 

αγγειακές επιπλοκές της υποκείμενης κακοήθειας, καθώς και με 

ανεπιθύμητες ενέργειες της εκάστοτε εφαρμοζόμενης αντικαρ-

κινικής θεραπείας1-4.

Ανοσοπαθογένεια
Για την παθογένεια των ΠΝΣ,  έχουν ενοχοποιηθεί δύο ανο-

σολογικοί μηχανισμοί.Ο πρώτος, που είναι υπεύθυνος για τα 

κλασικά ΠΝΣ, χαρακτηρίζεται από την ύπαρξη ογκονευρωνι-

κών αντισωμάτων μέσω διασταυρούμενης αντίδρασης μεταξύ 

αντιγόνων καρκινικών κυττάρων και νευρικών κυττάρων. Είναι 

αξιοσημείωτο ότι τα αντιγόνα-στόχοι των αντισωμάτων αυτών 

είναι ενδοκυττάρια, γεγονός που υποδεικνύει τη συμμετοχή μίας 

Τ-διαμεσολαβούμενης κυτταροτοξικότητας. Η  επίθεση των κυτ-

ταροτοξικών λεμφοκυττάρων οδηγεί σε μη αναστρέψιμες βλά-

βες στο νευρικό σύστημα, και γι’ αυτό, κατά πάσα πιθανότητα, η 

ανοσοθεραπεία δεν έχει ευεργετικά αποτελέσματα. Ο δεύτερος 

μηχανισμός περιλαμβάνει αντισώματα έναντι αντιγόνων κυτ-

ταρικής επιφανείας. Στην  περίπτωση αυτή υπάρχει απευθείας 

σύνδεση των αντισωμάτων με τα αντιγόνα-στόχους. Όταν τα 

αντιγόνα αυτά βρίσκονται στο κεντρικό νευρικό σύστημα (ΚΝΣ), 

το σύνδρομο χαρακτηρίζεται ως αυτοάνοση εγκεφαλίτιδα. Τα 

αντισώματα έναντι επιφανειακών υποδοχέων και τα σχετιζόμενα 

με αυτά σύνδρομα μπορούν να παρουσιαστούν και σε ασθενείς 

χωρίς κακοήθεια, ενώ προσδίδουν καλύτερη απόκριση στην 

ανοσοθεραπεία και την αντικαρκινική θεραπεία σε αντίθεση με 

τα ογκονευρωνικά αντισώματα 1-3,5,6.

Διαγνωστική προσέγγιση
Σύμφωνα με τις οδηγίες του Ευρωπαϊκού Δικτύου για τα ΠΝΣ 

(Paraneoplastic Neurological Syndromes Euronetwork), τα ΠΝΣ 

διακρίνονται σε κλασικά (classical) και μη κλασικά (non-classical) 

(ΠΙΝΑΚΑΣ 1).  Στα  κλασικά ΠΝΣ, η πιθανότητα υποκείμενης 

κακοήθειας είναι υψηλή, ενώ στα μη κλασικά η  παρανεοπλα-

σματική αιτιολογία είναι σπάνια.7 Εκτός από την παρουσία ενός 

κλασικού ΠΝΣ, υποψίες για συνυπάρχουσα νεοπλασία εγείρουν 

επίσης η υποξεία έναρξη του συνδρόμου, η προοδευτικά επιδει-

νούμενη νευρολογική εικόνα, η ταυτόχρονη ή κατά ακολουθία 

προσβολή του κεντρικού ή/και περιφερικού νευρικού συστή-

ματος και  η ύπαρξη  σαφών προδιαθεσικών παραγόντων (π.χ. 

κάπνισμα) και  συστηματικών συμπτωμάτων  κακοήθειας (π.χ. 

απώλεια βάρους)1,6. Η διάγνωση των ΠΝΣ βασίζεται στην κλινι-

κή εικόνα, στον ανοσολογικό έλεγχο ορού και εγκεφαλονωτιαί-

ου υγρού (ΕΝΥ) και στον εντοπισμό της υπεύθυνης κακοήθειας. 

Ταυτόχρονα, πρέπει να αποκλειστούν άλλα αίτια που μιμούνται 

την κλινική εικόνα των  ΠΝΣ όπως μετάσταση, μεταβολικές  δι-

αταραχές, λοιμώδη νοσήματα, επιληπτικά σύνδρομα, νευροεκ-

φυλιστικά νοσήματα και μη παρανεοπλασματικά ανοσοδιαμεσο-

λαβούμενα σύνδρομα. Απαραίτητος για τη διαφορική διάγνωση  

κρίνεται ο παρακλινικός  έλεγχος  με εξέταση  του  ΕΝΥ  και  

ηλεκτροεγκεφαλογράφημα και η νευροαπεικόνιση με μαγνητική 

τομογραφία. Στο 90% των περιπτώσεων, η σύσταση του ΕΝΥ 

είναι παθολογική, αλλά χωρίς παθογνωμονικά ευρήματα. Συ-

νηθέστερα ανιχνεύονται λεμφοκυτταρική πλειοκύττωση, ολιγο-

κλωνικές ζώνες και αυξημένο λεύκωμα1,3,6.

Tα αντιγόνα-στόχοι των αυτοαντισωμάτων στα ΠΝΣ διακρί-
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νονται σε ογκονευρωνικά αντιγόνα και σε επιφανειακά αντιγόνα, 

κατ’ αναλογία με τα αντίστοιχα αντισώματα.  Τα αυτοαντισώμα-

τα, των οποίων η θετική προγνωστική αξία για την ύπαρξη ενός 

ΠΝΣ ξεπερνά το 95%, ονομάζονται «καλώς χαρακτηρισμένα». 

Τέτοια αυτοαντισώματα είναι τα: anti Ηu, Yo, CV2, Ri, Ma2 και 

amphiphysin. Αντίθετα, τα αυτοαντισώματατα, τα οποία δεν 

έχουν μελετηθεί σε μεγάλες μελέτες κοόρτης ή το αντιγόνο-

στόχος παραμένει άγνωστο (π.χ.anti-Tr, Zic4, PCA-2, ANNA-3) 

χαρακτηρίζονται ως «μερικώς χαρακτηρισμένα»1,4,8. Τα περισ-

σότερα ΠΝΣ συσχετίζονται με πάνω από ένα αντισώματα, ενώ 

ένα αντίσωμα ανευρίσκεται σε περισσότερα από ένα  σύνδρομα 

(ΠΙΝΑΚΑΣ 2)1,6,9.		

Συστάσεις σχετικά με τη διερεύνηση της πιθανής υποκείμε-

νης κακοήθειας παρέχονται από την ΕFNS (European Federation 

of Neurological Societies)9. Τα ισχύοντα διαγνωστικά κριτήρια 

των ΠΝΣ προτάθηκαν από τους Graus et. al. (2004). Σύμφωνα 

με αυτά, η διάγνωση ενός ΠΝΣ διακρίνεται σε οριστική (definite) 

ή πιθανή (possible) ανάλογα με το συνδυασμό επιμέρους κρι-

τηρίων που περιλαμβάνουν την παρουσία ή μη κακοήθειας, την 

ύπαρξη κλασικού ή μη κλασικού συνδρόμου και την ανίχνευση 

καλώς ή μερικώς  χαρακτηρισμένων  αντισωμάτων. Υπογραμμί-

ζεται ότι η διάγνωση ενός ΠΝΣ δύναται τα τεθεί ακόμη και χωρίς 

την ταυτοποίηση ογκονευρωνικών αντισωμάτων ή νεοπλασίας 

εφόσον πληρούνται οι προϋποθέσεις ενός κλασικού συνδρό-

μου7. Την κλινική σημασία της ευρύτητας της διαγνωστικής αυ-

τής προσέγγισης ανέδειξε η μελέτη των Giometto et. al. (2010) 

κατά την οποία στο 18,3% των ασθενών δεν ανευρέθηκαν 

ογκονευρωνικά αντισώματα1. Γίνεται επομένως φανερή η ανα-

γκαιότητα της εντατικοποίησης της ερευνητικής δραστηριότητας 

στην κατεύθυνση της ταυτοποίησης νέων ογκονευρωνικών αντι-

σωμάτων αλλά και αντινευρωνικών αντισωμάτων  επιφανείας. 

Περιγραφή κλινικών συνδρόμων
ΠΑΡΑΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΙΚΗ ΕΚΦΥΛΙΣΗ ΤΗΣ ΠΑΡΕΓΚΕΦΑΛΙΔΑΣ 

Η οξεία ή υποξεία έναρξη παρεγκεφαλιδικής συνδρομής σε έναν 

ενήλικα και ιδιαιτέρως σε γυναίκα  εγείρει την υποψία υποκείμε-

νης  κακοήθειας.  Η έναρξη των συμπτωμάτων είναι ύπουλη και 

η κλινική σημειολογία εξελίσσεται προοδευτικά μέσα σε αρκε-

τές εβδομάδες ή μήνες.  Το σύνδρομο της παρανεοπλασματικής 

εκφύλισης της παρεγκεφαλίδας (ΠΕΠ) περιλαμβάνει συνήθως 

αταξία, νυσταγμό, δυσαρθρία, ναυτία και εμέτους. Στα αρχικά 

στάδια, η εξέταση του ΕΝΥ  μπορεί να αναδείξει φλεγμονώδεις 

αλλοιώσεις όπως ήπια πλειοκύττωση και αύξηση του λευκώμα-

τος, ενώ η νευροαπεικόνιση είναι κατά κανόνα φυσιολογική, σε 

αντίθεση με αργότερα που ο νευροαπεικονιστικός έλεγχος ανα-

δεικνύει  διάχυτη  παρεγκεφαλιδική ατροφία1,2,10. Hσυμβολή του 

FDG-PET (fluorodeoxyglucose-positronemissiontomography)  

στην  ανίχνευση αυξημένης  μεταβολικής δραστηριότητας στην 

παρεγκεφαλίδα στα αρχικά στάδια έχει μελετηθεί σε κάποιες  

περιπτώσεις ασθενών11.				  

Στο 60% των ασθενών ανιχνεύονται ογκονευρωνικά αντι-

σώματα. Η κλινική εικόνα ποικίλει ανάλογα με το εμπλεκόμενο 

αντίσωμα. Σε υποκείμενο καρκίνο μαστού ή ωοθηκών, όπου 

ανιχνεύονται τα anti-Yo αντισώματα, και σε Hodgkin λέμφωμα, 

όπου ανιχνεύονται τα anti-Tr αντισώματα, αναπτύσσεται μεμο-

νωμένη παρεγκεφαλιδική συνδρομή, ενώ στο μικροκυτταρικό 

καρκίνο του πνεύμονα, όπου ανιχνεύονται τα anti-Hu αντισώμα-

τα, εμφανίζονται επιπρόσθετα συμπτώματα συμβατά με διάχυτη 

εγκεφαλομυελίτιδα1,2,10. Αντισώματα έναντι αντιγόνων επιφανεί-

ας ανιχνεύονται σπάνια στην ΠΕΠ. Κάποια από αυτά είναι τα anti-

VGCC (voltage-gatedcalciumchannel), τα anti-Tr/DNER (delta/

notch-likeepidermalgrowthfactor-relatedreceptor) και τα anti-

GABA(Β)R (gamma-amino-butyricacidtypeBreceptor)1,10. Τα 

anti-VGCC έχουν συσχετιστεί με το μικροκυτταρικό καρκίνo του 

πνεύμονα και με τη σύγχρονη ανάπτυξη Lambert-Eaton μυα-

σθενικού συνδρόμου10. Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες 

της ΕFNS, εάν ο αρχικός έλεγχος για κακοήθεια είναι αρνητικός 

σε ασθενή με ΠΕΠ και θετικά αντισώματα, τότε συστήνεται επα-

νέλεγχος μετά από 3-6 μήνες και στη συνέχεια κάθε 6 μήνες για 

τα επόμενα τέσσερα χρόνια9.	

Σε γενικές γραμμές, η σχετιζόμενη με ογκονευρωνικά αντι-

σώματα  ΠΕΠ  δεν ανταποκρίνεται στη  θεραπεία (ανοσοθερα-

πεία και αντικαρκινική θεραπεία), γεγονός συμβατό με τη θεωρία 

της  μη αναστρέψιμης Τ-διαμεσολαβούμενης κυτταροτοξικότη-

τας. Αντίθετα,  ασθενείς με αντινευρωνικά αντισώματα επιφανεί-

ας φαίνεται να ανταποκρίνονται καλύτερα σε ανοσοθεραπεία και 

να παρουσιάζουν πιο ευνοϊκή κλινική πορεία5,10.

ΠΑΡΑΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΙΚΗ ΕΓΚΕΦΑΛΟΜΥΕΛΙΤΙΔΑ 

O όρος παρανεοπλασματική εγκεφαλομυελίτιδα (ΠΕΜ) αφορά το 

κλινικό σύνδρομο που προκύπτει από τη σύγχρονη  πολυεστιακή 

προσβολή του νευρικού συστήματος.  Οι κυριότερες μορφές της 

είναι η λιμβική εγκεφαλίτιδα, όπου βλάπτονται ο ιππόκαμπος και 

ο αμυγδαλοειδής πυρήνας, η εγκεφαλίτιδα του στελέχους, όπου 

βλάπτεται ο προμήκης  μυελός, η εκφύλιση της παρεγκεφαλίδας, 

όπου βλάπτονται τα κύτταρα του Purkinje, η νόσος των προ-

σθίων κεράτων, η αισθητική νευρωνοπάθεια, όπου βλάπτονται 

τα νωτιαία γάγγλια και η  νευροπάθεια του αυτόνομου νευρι-

κού συστήματος7. Για να τεθεί η διάγνωση της ΠΕΜ απαιτείται η 

εμπλοκή τουλάχιστον δύο περιοχών του νευρικού συστήματος10. 

Η  προσβολή  του αυτόνομου νευρικού συστήματος είναι συ-

χνή (30%)  και εκδηλώνεται συνηθέστερα  ως  ψευδοαπόφραξη 

του γαστρεντερικού σωλήνα, ορθοστατική υπόταση ή αρρυθμί-

ες10,12. Στο 75% των περιπτώσεων, το υποκείμενο νεόπλασμα 
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ΕΠΙΠΕΔΟ ΠΡΟΣΒΟΛΗΣ ΚΛΑΣΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ ΜΗ ΚΛΑΣΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ 

Εγκέφαλος και νωτιαίος μυελός • Εγκεφαλομυελίτιδα 
• Λιμβική εγκεφαλίτιδα
• Παρανεοπλασματική  εκφύλιση  
της παρεγκεφαλίδος 
• Οψόκλονος-Μυόκλονος 

• Εγκεφαλίτιδα στελέχους
• Σύνδρομο δύσκαμπτου ανθρώπου
• Οπτική νευρίτιδα
• Αμφιβληστροειδοπάθεια  του καρκίνου
• Νεκρωτική μυελοπάθεια 
• Σύνδρομο  δίκην  πλαγίας μυατροφικής σκλήρυνσης

Περιφερικό νευρικό σύστημα • Υποξεία αισθητική νευρωνοπάθεια 
• Ψευδοαπόφραξη  γαστρεντερικού 
σωλήνα

• Οξεία/Υποξεία  αισθητικοκινητική πολυνευροπάθεια 
• Νευροπάθεια  και παραπρωτεϊναιμία 
• Νευροπάθεια του αυτονόμου 
• Σύνδρομα  υπερδιεγερσιμότητας των  περιφερικών  
νεύρων (νευρομυοτονία)
• Νευροπάθεια με αγγείτιδα 

Νευρομυϊκή σύναψη και μυς • Δερματομυοσίτιδα 
• Μυασθενικό σύνδρομο 

• Βαρεία μυασθένεια 
• Οξεία νεκρωτική μυοπάθεια
• Μυοτονία

Πίνακας 1.  
Ταξινόμηση κλασικών και μη κλασικών παρανεοπλασματικών συνδρόμων 
με βάση το επίπεδο προσβολής του νευρικού συστήματος

είναι ο μικροκυτταρικός καρκίνος του πνεύμονα. Οι περισσότεροι  

ασθενείς  εμφανίζουν αντισώματα έναντι των Ηu, CV2/CRMP5 

και amphiphysin3,10,12. Οι κυριότερες θεραπευτικές επιλογές εί-

ναι τα κορτικοστεροειδή, η γ-σφαιρίνη και η κυκλοφωσφαμίδη, 

που σε συνδυασμό με κατάλληλη χημειοθεραπεία μπορούν να 

επιβραδύνουν την κλινική επιδείνωση10.

ΛΙΜΒΙΚΗ ΕΓΚΕΦΑΛΙΤΙΔΑ 

H  λιμβική (μεταιχμιακή) εγκεφαλίτιδα (ΛΕ)  χαρακτηρίζεται από 

απώλεια της βραχυπρόθεσμης μνήμης, έκπτωση των νοητικών 

λειτουργιών, εμφάνιση συμπεριφορικών-ψυχολογικών διατα-

ραχών και επιληπτικές κρίσεις. Τυπικό απεικονιστικό εύρημα 

είναι το μονόπλευρα ή αμφοτερόπλευρα αυξημένο σήμα στον 

κροταφικό λοβό στις ακολουθίες Τ2 και FLAIR. Τόσο τα ογκο-

νευρωνικά αντισώματα όσο και τα αντινευρωνικά αντισώματα 

επιφανείας σχετίζονται με τη ΛΕ. Συγκεκριμένα αντισώματα συν-

δέονται με καθορισμένη  κλινική εικόνα, πιθανότητα κακοήθειας 

και πρόγνωση5,13. Τα σχετιζόμενα με ΛΕ ογκονευρωνικά αντισώ-

ματα είναι τα anti-Hu, anti-CV2/CRMP5 και anti-Μa2. Ασθενείς 

με anti-Hu αντισώματα συνηθέστερα αναπτύσσουν στην πορεία 

διάχυτη εγκεφαλομυελίτιδα και διαγιγνώσκονται με μικροκυτ-

ταρικό καρκίνo του πνεύμονα, ενώ σε ασθενείς με anti-CV2/

CRMP5 αντισώματα εμφανίζονται επιπροσθέτως αισθητικοκι-

νητική νευροπάθεια, χορεία, παρεγκεφαλιδική αταξία και οπτι-

κή νευρίτιδα. Τα anti-Μa2 αντισώματα ανιχνεύονται κυρίως σε 

νέους άνδρες με καρκίνο των όρχεων και οδηγούν πλην της ΛΕ 

σε εγκεφαλίτιδα στελέχους και σε υποθαλαμική διαταραχή, ενώ 

σε μεγαλύτερες ηλικίες σχετίζονται συχνότερα με μη μικροκυτ-

ταρικό καρκίνο του πνεύμονα1,2,10. Τα σχετιζόμενα με ΛΕ αντι-

νευρωνικά αντισώματα επιφανείας είναι τα anti-LG1 (leucine-

richglioma inactivated 1), anti-CASPR2 (connectin-associated 

protein 2), anti-GABA(B)R, anti-AMPAR (α-amino-3-hydroxy-

5-methylisoxazole-4-propionicacid receptor) και anti-mGluR5 

(metabotropicglutamate receptor 5). Στις περιπτώσεις ασθε-

νών με τέτοια αντισώματα αναπτύσσεται μεμονωμένα ΛΕ, αν 

και δεν αποκλείεται να εμφανιστούν και επιπρόσθετα συμπτώ-

ματα όπως στην LG1 εγκεφαλίτιδα υπονατριαιμία, στην AMPAR  

εγκεφαλίτιδα ψύχωση, στην GABA(Β)R εγκεφαλίτιδα  ανθεκτικοί 

επιληπτικοί σπασμοί και στην CASPR2  εγκεφαλίτιδα το σύνδρο-

μο Morvan (νευρομυοτονία, δυσαυτονομία, αυπνία και εγκεφα-

λοπάθεια), το οποίο στο 20% των περιπτώσεων σχετίζεται με 

θύμωμα.1,2,5  Oι περιπτώσεις  ΛΕ  με ογκονευρωνικά αντισώματα  

είναι  παρανεοπλασματικής αιτιολογίας σε ποσοστό μεγαλύτερο 

του 95%2.Τα πλέον σχετιζόμενα νεοπλάσματα είναι ο καρκίνος 

του πνεύμονα, του μαστού, των ωοθηκών, των όρχεων, το λέμ-

φωμα και το θύμωμα9. Η απάντηση στη θεραπεία είναι γενικά 

φτωχή με εξαίρεση τα anti-Μa2 αντισώματα, όπου 30% των 

ασθενών ανταποκρίνονται στη στοχευμένη αντινεοπλασματική 

θεραπεία και στην ανοσοθεραπεία. Αντιθέτως, η ΛΕ με αντι-

νευρωνικά αντισώματα επιφανείας εμφανίζεται και σε ασθενείς 

χωρίς υποκείμενο νεόπλασμα και η έγκαιρη έναρξη της  ανοσο-

θεραπείας εμφανίζει θετικά αποτελέσματα2,5,9.

Αnti-NMDAR ΕΓΚΕΦΑΛΙΤΙΔΑ

Η anti-NMDAR (Anti-N-methyl-D-aspartate receptor) εγκεφα-

λίτιδα είναι η συχνότερη εγκεφαλίτιδα  που σχετίζεται με αντι-
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ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ ΣΥΝΔΡΟΜΟ ΣΧΕΤΙΖΟΜΕΝΗ ΚΑΚΟΗΘΕΙΑ 

ΟΓΚΟΝΕΥΡΩΝΙΚΑ ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ 

Anti-Hu ΠΕΜ, ΠΑΝ, ΛΕ, ΠΕΠ ΜΚΠ 

Anti- CV2/VRMP5 ΠΕΜ, ΠΕΠ, ΛΕ, χορεία ΜΚΠ, θύμωμα 

Anti-Yo ΠΕΠ ΜΚΠ, θύμωμα

Anti-Ri ΠΕΠ, οψόκλονος-μυόκλονος, εγκεφαλίτιδα 
στελέχους

Καρκίνος μαστού,  ΜΚΠ

Anti-Tr/DNER ΠΕΠ Hodgkin λέμφωμα

Anti-Ma ΛΕ, εγκεφαλίτιδα στελέχους Καρκίνος όρχεων, αδενοκαρκίνωμα πνεύμονα

Anti-amphiphysin ΠΕΜ, ΠΕΠ, σύνδρομο δύσκαμπτου ανθρώπου Καρκίνος μαστού, ΜΚΠ

Anti-GAD ΛΕ, παρεγκεφαλιδική αταξία, σύνδρομο δύσκα-
μπτου ανθρώπου

Νευροενδοκρινείς όγκοι 

ΑΝΤΙΝΕΥΡΩΝΙΚΑ ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ ΕΠΙΦΑΝΕΙΑΣ

Anti-NMDAR NMDAR- εγκεφαλίτιδα Τεράτωμα ωοθηκών (γυναίκες 12-45 ετών)

Anti-LG1 ΛΕ, υπονατριαιμία Θύμωμα

Anti-CASPR2 ΛΕ, νευρομυοτονία, σύνδρομο Morvan Θύμωμα

Anti-AMPAR ΛΕ ΜΚΠ, θύμωμα, καρκίνος μαστού

Anti- GABA(B)R ΛΕ ΜΚΠ

Anti-GluR1 ΠΕΠ Hodgkin λέμφωμα

Anti-GluR5 ΛΕ Hodgkin λέμφωμα

Anti-α-GlyR Προοδευτική εγκεφαλομυελίτιδα με μυόκλονο Σπάνια καρκίνος πνεύμονα, θύμωμα, λέμφωμα

Anti-VGCC ΠΕΠ, μυασθενικό σύνδρομο ΜΚΠ

Anti-AChR Μυασθένεια Gravis Θύμωμα

Πίνακας 2.  
Αντισώματα και συσχέτιση με σύνδρομα/κακοήθεια

ΠΕΜ: παρανεοπλασματική εγκεφαλομυελίτιδα, ΠΑΝ: παρανεοπλασματική αισθητική νευρωνοπάθεια, ΛΕ: λιμβική εγκεφαλίτιδα, ΠΕΠ: παρανεοπλασματική εκφύλιση 
παρεγκεφαλίδας, MKΠ: μικροκυτταρικός καρκίνος πνεύμονα,CRMP5:collapsin response mediator proteins 5,DNER:delta/notch-like epidermal growth factor-related 
receptor, NMDAR: N-methyl-D-aspartate receptor, GAD: glutamicaciddecarboxylase, LG1: leucine-richglioma inactivated 1, Caspr2: connectin-associated protein 2, 
AMPAR: α-amino-3-hydroxy-5-methylisoxazole-4-propionicacid receptor, GABA(B)R: gamma-amino-butyricacid typeB receptor, GluR1: metabotropic glutamate 
receptor 1,GluR5:metabotropic glutamate receptor  5,GlyR: glycinereceptor,VGCC: voltage-gated calcium channel, AChR: acetylcholinereceptor.

νευρωνικά αντισώματα επιφανείας. Η κλινική εικόνα εξελίσσε-

ται συνήθως σε τρία στάδια: το πρώτο στάδιο με κεφαλαλγία, 

πυρετό ή ιογενή συνδρομή, το δεύτερο στάδιο με ψυχιατρικά 

συμπτώματα, διαταραχές ύπνου, δυσκινησίες, επιληπτικούς 

σπασμούς και το τρίτο και τελικό στάδιο με διαταραχές του 

αυτόνομου νευρικού συστήματος (υποαερισμός, υπερθερμία, 

ταχυκαρδία, υπόταση) και πιθανώς κώμα. Όσο αφορά το ερ-

γαστηριακό προφίλ, τα ευρήματα από το ΕΝΥ περιλαμβάνουν 

λεμφοκυτταρική πλειοκύττωση, αυξημένο λεύκωμα και ολι-

γοκλωνικές ζώνες. Το ηλεκτροεγκεφαλογράφημα (ΗΕΓ) εί-

ναι παθολογικό στο 90% των ασθενών και στο ένα τρίτο των 

περιπτώσεων παρατηρείται δ ρυθμός (extreme delta brush). 

Στη μαγνητική τομογραφία παρουσιάζεται αυξημένο σήμα στις 

προσβεβλημένες περιοχές του εγκεφάλου στις ακολουθίες T2 

και FLAIR, χωρίς όμως παθογνωμονικά ευρήματα. Η διάγνωση 

τίθεται  με την ανίχνευση των ειδικών αντισωμάτων IgG ένα-

ντι ενός συγκεκριμένου επιτόπου της GlunN1 υπομονάδας του 

υποδοχέα NMDAR στον ορό ή στο ΕΝΥ5.

Η εγκεφαλίτιδα αφορά κυρίως κορίτσια και νέες γυναίκες 

12-45 ετών. Τα ανευρισκόμενα αντισώματα  είναι ειδικά για την 

anti-NMDAR  εγκεφαλίτιδα  και δεν πρέπει να συγχέονται με 

αντισώματα έναντι διαφορετικών  υπομονάδων του υποδοχέα 

ή με άλλες υποτάξεις όπως IgA και IgM. Η πιθανότητα παρα-

νεοπλασματικής αιτιολογίας εξαρτάται από την ηλικία αλλά και 

το φύλο. Το τεράτωμα ωοθηκών διαγιγνώσκεται κυρίως  στις  

ασθενείς  12-45 ετών, ενώ σε ηλικίες κάτω των 12 ετών και σε 
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άνδρες σπάνια ανιχνεύεται κάποιο υποκείμενο νεόπλασμα. Άλλοι 

όγκοι πλην των τερατωμάτων είναι σπάνιοι και απαντώνται κυ-

ρίως σε ασθενείς άνω  των  45 ετών2,5.

H πρώτης γραμμής θεραπεία περιλαμβάνει κορτικοειδή, γ-σφαι-

ρίνη ή πλασμαφαίρεση, ενώ η δεύτερης γραμμής θεραπεία περι-

λαμβάνει rituximab, κυκλοφωσφαμίδη ή και τα δύο.  Η αφαίρεση 

του όγκου και η έγκαιρη έναρξη της ανοσοθεραπείας σχετίζονται 

με καλύτερη πρόγνωση και μειωμένο κίνδυνο υποτροπών. Η  

σχεδόν πλήρης αποκατάσταση ανέρχεται σε ποσοστό περίπου 

80%, η θνητότητα ανέρχεται σε 7%  λόγω των επιπλοκών νο-

σηλείας, ενώ οι υποτροπές σε 15%1,2,5,14.

ΠΑΡΑΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΙΚΗ ΑΙΣΘΗΤΙΚΗ ΝΕΥΡΩΝΟΠΑΘΕΙΑ 

(ΓΑΓΓΛΙΟΠΑΘΕΙΑ)

Η παρανεοπλασματική αισθητική νευρωνοπάθεια (ΠΑΝ) εκδη-

λώνεται κλινικά ως πολλαπλή μονονευρίτιδα με οξεία ή υποξεία 

έναρξη αισθητικής αταξίας, παραισθησιών και περιφερικού άλ-

γους στα άκρα. Η κατανομή της είναι κατά κανόνα ασύμμετρη  και 

πολυεστιακή και εμπλέκονται συχνότερα τα άνω  άκρα. Μπορεί 

να επηρεαστούν και τα κρανιακά νεύρα με αποτέλεσμα υπαισθη-

σία προσώπου, υποακουσία και υπογευσία15. Η  νευρωνοπάθεια 

προηγείται συνήθως χρονικά των κλινικών εκδηλώσεων της κα-

κοήθειας10. Πιο συχνά σχετίζεται με το μικροκυτταρικό καρκίνο 

του πνεύμονα, υπάρχουν όμως και άλλες κακοήθειες που μπορεί 

να σχετίζονται με την αισθητική νευρωνοπάθεια  όπως  αδενο-

καρκίνωμα, λέμφωμα και θύμωμα. Στο 80% των περιπτώσεων 

ανιχνεύονται τα ογκονευρωνικά αντισώματα anti-Hu και anti-

CV2/CRMP510,15.

Συμπέρασμα
Τα ΠΝΣ αποτελούν σπάνια και ετερογενή ομάδα νοσημάτων που 

συνήθως προηγούνται χρονικά της κλινικής εκδήλωσης του υπο-

κείμενου νεοπλάσματος. Η κλινική προσέγγιση ενός ασθενούς με 

ΠΝΣ πρέπει να περιλαμβάνει αναγνώριση του συνδρόμου, εν-

δελεχή ανοσολογικό και ογκολογικό έλεγχο και έγκαιρη έναρξη 

της κατάλληλης αντικαρκινικής θεραπείας ή/και ανοσοθεραπεί-

ας. Τα έως τώρα βιβλιογραφικά δεδομένα υποστηρίζουν ότι το 

θεραπευτικό όφελος διαφοροποιείται σημαντικά αναλόγως  του 

ανοσοπαθογενετικού υποβάθρου. Ενώ η απόκριση στην ανοσο-

θεραπεία είναι  περιορισμένη στα σύνδρομα που σχετίζονται με 

ογκονευρωνικά αντισώματα, σε αυτά με αντινευρωνικά αντισώ-

ματα επιφανείας υπάρχει μερική έως πλήρης  αποκατάσταση.
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Περίληψη

Στην παρούσα εργασία παρουσιάζεται ένα ασυνήθιστο περιστατικό ασθενούς ο οποίος νοσηλεύτηκε λόγω νυγμού από τις 

πλευρικές άκανθες ενός θαλάσσιου σκώληκα, του polychaetus  (Hermodice Carunculata της οικογένειας Amphinomidae). 

Η έγχυση των τοξινών που περιλαμβάνει το δηλητήριο του προκάλεσε έντονη φλεγμονώδη αντίδραση. Γίνεται επίσης μια 

σύντομη αναφορά στις τοξίνες που περιέχει το δηλητήριο του, και τον μηχανισμό δράσης τους.

Presentation of a case of a patient stung by the 
poisonous sea worm Polychaetus
Rafail Giannas, Ioannis Hadjigeorgiou, Georgios Giannikopoulos, Andre Georgalli, Sotiroula Adamidou.
                                                                                                                                              
Responsible for communication: Rafail Giannas, General Hospital of Syros, tel: 2281060500, 
mail:rafaildoct@yahoo.gr  

Summary

In the present paper is presented an unusual case of a patient who was hospitalized after being stung by a poisonous 

sea worm, polychaetus (Hermodice Carunculata of the genus Ampinomidae). The toxins of the sea worm’s poison 

resulted in a strong inflammatory reaction. There is also a brief presentation of the toxins that make up its poison, and 

the mechanism of their action.
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Παρουσίαση περιστατικού
Ο ασθενής, ετών 40, αλλοδαπός από χώρα της Μέσης Ανα-

τολής, ο οποίος εργαζόταν ως ψαράς σε καίκι, με ελεύθερο 

ιστορικό, προσήλθε στα ΤΕΠ έπειτα από επαφή και νυγμό στην 

περιοχή του αριστερού πήχεως και καρπού, από τις πλευρικές 

άκανθες θαλασσίου σκώληκα μήκους περίπου 5 cm, ο οποίος 

είχε μπλεχτεί στα δίχτυα του. Από την περιγραφή που έδωσε 

ο ασθενής προέκυψε ότι επρόκειτο για πολύχαιτο (Hermodice 

Carunculata, του γένους Amphinomidae), έναν θαλάσσιο σκώ-

ληκα του Ατλαντικού Ωκεανού και της Μεσογείου θαλάσσης, 

ο οποίος τρέφεται με νεκρούς οργανισμούς. Φέρει πλευρικές 

άκανθες οι οποίες εγχέουν ένα μείγμα ισχυρών τοξινών οι 

οποίες μπορεί να προκαλέσουν τοπική ή γενικευμένη φλεγμο-

νώδη αντίδραση με παρουσία φυσαλιδώδους ή αιμορραγικού 

εξανθήματος. Ο ασθενής παρουσίαζε φυσαλιδώδες εξάνθημα, 

αρχικά στην περιοχή του αριστερού πήχεως και καρπού όπου 

ήρθε σε επαφή με τον σκώληκα, η οποία βλάβη κατόπιν επε-

κτάθηκε. Κατά την προσέλευση του στα ΤΕΠ: αρτηριακή πίεση 

106/61 mmHg, σφύξεις 66 bpm, SpO2 95 %, απύρετος, με 

καρδιογράφημα SR, και όπως αναφέρθηκα παρουσία φυσαλι-

δώδους εξανθήματος με αίσθημα καύσου και κνησμό (εικόνα 

1). Από τον εργαστηριακό έλεγχο: Hct 45,4 %, Hb 15,99, WBC 

9780, πολυμορφοπύρηνα 57,6 %, λεμφοκύτταρα 33,8 %, μο-

νοκύτταρα 4,72 %, ΤΚΕ 4, CRP 2,5, PLT 289000, CPK 300, 

d-dimers 325, λοιπά κατά φύσιν.

Αρχικά ετέθη αντιβιοτική αγωγή, κλινδαμυκίνη και αμικα-

σίνη ενδοφλεβίως, και επίσης χορηγήθηκε ενδοφλέβια υδρο-

κορτιζόνη και αντιϊσταμινική αγωγή. Έγινε δερματολογική εκτί-

μηση και η iv χορήγηση υδροκορτιζόνης αντικαταστάθηκε από 

per os χορήγηση κορτιζόνης. Επίσης τοπική χρήση κορτιζο-

νούχων αλοιφών. Εξήλθε βελτιωμένος, με πλήρη υποχώρηση 

του εξανθήματος.

Συζήτηση   
Έχει βρεθεί1, ότι οι σκώληκες του γένους Ampinomidae πα-

ράγουν μια πληθώρα δηλητηριωδών ουσιών που περιλαμβά-

νουν λεκτίνες, μεταλλοπρωτεϊνάσες, πεπτιδάσες, φωσφολιπά-

σες, αναστολείς πρωτεασών και αραχνοτοξίνες. Τα δηλητήρια 

αυτά εμπλέκονται σε τρείς κύριες βιολογικές διαδικασίες: 

διαταραχή αιμόστασης, φλεγμονώδη αντίδραση και αλλεργι-

κή αντίδραση (εικόνα 2). Ανάμεσα στα δηλητήρια αυτά περι-

λαμβάνεται και η παλυτοξίνη (εικόνα 3) και τα ανάλογα της, 

μια πολύ ισχυρή νευροτοξίνη η οποία ανευρίσκεται σε πολ-

λούς θαλάσσιους οργανισμούς, όπως ζωανθίδια, δινομαστι-

γωτά, θαλάσσιες ανεμώνες, και τον σκώληκα polychaetus 

(hermodice carunculata),καθώς και σε αρκετά είδη καρκι-

Εικόνα 1.

Εικόνα 2. 

Εικόνα 3. 
Δομή μορίου Παλυτοξίνης

1ο τριτημόριο (μπλέ χρώμα):  
Διαταραχές Αιμόστασης (C-type lectin, 
phospholipase, lipocalin, serpin, spider 
toxin, kuntz type inhibitors). 
2ο τριτημόριο (κόκκινο χρώμα): 
Φλεγμονώδης αντίδραση 
(metalloproteinase, peptidase 
S1, cystatin, kazal domain).                                                                                                                                         
3ο τριτημόριο (πράσινο χρώμα): 
Αλλεργιογόνα (peptidase S10, CAP).



νοειδών και ιχθύων στον οργανισμό των οποίων αθροίζεται 

έπειτα από κατανάλωση οργανισμών που την παράγουν2,3.                                                                                                                                     

Η παλυτοξίνη και άλλες παρόμοιες τοξίνες είναι ισχυροί ανα-

στολείς της ATPάσης Na+-K+, και είναι ανάμεσα στις πλέον 

ισχυρές τοξίνες θαλάσσιων οργανισμών. Είναι ικανή σε υψηλή 

δόση, να προκαλέσει καρδιακή αρρυθμία, καρδιακή ανακοπή, 

και θάνατο μέσα σε λίγα λεπτά. Η δράση της χαρακτηρίζεται 

από την παρουσία μυϊκών σπασμών οι οποίοι προκαλούνται εν 

μέρει λόγω της επηρεασμένης απελευθέρωσης ενδοθηλιακού 

μονοξειδίου αζώτου3. Δεν υπάρχει καμία γνωστή θεραπεία.  

Η τοξίνη αποπολώνει όλους τους τύπους των κυττάρων 

λόγω της μετατροπής της ATPάσης Na+-K+ σε ένα κανάλι ιό-

ντων. Το κύτταρο αποπολώνεται και εισρέουν ιόντα ασβεστί-

ου. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα συσπάσεις των καρδιακών και 

των σκελετικών μυών. Η παλυτοξίνη προκαλεί τον θάνατο εάν 

καταποθεί. Σε περίπτωση δερματικής επαφής- εισόδου της 

παλυτοξίνης στον οργανισμό μέσω νυγμού, τα συμπτώματα 

ποικίλουν αναλόγως της έκτασης της έκθεσης σε αυτήν, και 

περιλαμβάνουν καρδιακές επιπλοκές, ραβδομυόλυση, οξεία 

νεφρική ανεπάρκεια, νευρολογικές διαταραχές. Οι καρδιακές 

επιπλοκές περιλαμβάνουν φλεβοκομβική βραδυκαρδία ή τα-

χυκαρδία, αριστερό ή δεξιό block, υπέρταση, αναστροφή των 

T, και ανακοπή.                                                                                                                   

Στο περιστατικό μας διαπιστώθηκε αύξηση της CPK, ένδει-

ξη ήπιας ραβδομυόλυσης, η οποία μπορεί να αποδοθεί στην 

δράση της παλυτοξίνης, καθώς και αύξηση των προϊόντων 

αποδομής ινώδους (d-dimers), ένδειξη διαταραχής της αιμό-

στασης, που μπορεί να αποδοθεί στην δράση των λεκτινών, 

σερπινών, και αναστολέων πρωτεάσης που περιλαμβάνονται 

στις τοξίνες που περιέχει το δηλητήριο που εκκρίνει ο θαλάσ-

σιος σκώληκας. 

Συμπεράσματα
Η ποσότητα του δηλητηρίου που εγχύθηκε στον οργανισμό 

του ασθενούς ήταν προφανώς μικρή, και χωρίς μείζονες εκ-

δηλώσεις,  λόγω του μικρού μεγέθους του σκώληκα και της 

δερματικής οδού προσβολής. Παρ’ όλα αυτά, υπήρχαν μυϊκές 

συσπάσεις, και επηρεασμός του μηχανισμού της αιμόστασης, 

όπως προκύπτει από τα εργαστηριακά ευρήματα, γεγονός που 

δείχνει την ισχύ των δηλητηρίων αυτών που εκφράζονται από 

αρκετούς επικίνδυνους θαλάσσιους οργανισμούς που βρίσκο-

νται και στις Ελληνικές θάλασσες, όπως ο σκορπιός, το λεοντό-

ψαρο και η θαλάσσια ανεμώνη. Οι κλινικοί ιατροί νοσοκομείων 

και κέντρων υγείας στα νησιά και τα παράλια του Αιγαίου και 

του Ιονίου πελάγους θα πρέπει να είναι προετοιμασμένοι για να 

αντιμετωπίζουν παρόμοια περιστατικά.
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Περίληψη

Σκοπός της παρούσας εργασίας είναι η επικύρωση του ερωτηματολογίου Survey of Autonomic Symptoms (SAS) 

για την νευροπάθεια του αυτόνομου νευρικού συστήματος σε άτομα με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 στην Ελληνική 

γλώσσα. Για την απόδοση στην Ελληνική γλώσσα ακολουθήθηκαν οι εγκεκριμένες κατευθυντήριες οδηγίες για να 

διασφαλιστεί η εγκυρότητα της μετάφρασης και να διασφαλιστεί ότι αυτό θα παραμείνει απλό, σαφές, εύκολο στη 

χρήση και κατανοητό από τους Έλληνες ασθενείς, όπως και η αντίστοιχη αγγλική έκδοση, καθώς και εστιασμένο στην 

ακριβή αξιολόγηση των συμπτωμάτων του αυτόνομου νευρικού συστήματος σε άτομα με διαβήτη. Το ερωτηματο-

λόγιο στη συνέχεια μοιράστηκε σε ένα δείγμα 40 ατόμων με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, ώστε να αξιολογηθεί η 

εγκυρότητα του. Τα αποτελέσματα έδειξαν ότι η ελληνική έκδοση του SAS είναι εύκολη στη χρήση για τον εξετα-

ζόμενο. Ωστόσο, απαιτούνται διευκρινήσεις στις ερωτήσεις για την αξιολόγηση των συμπτωμάτων της εφίδρωσης. 

Λέξεις ευρετηριασμού: αυτόνομο νευρικό σύστημα, εγκυρότητα, επιπλοκές, ερωτηματολόγιο SAS, νευροπάθεια, 

σακχαρώδης διαβήτης.
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Summary

This work aimed to study the validity of the Survey of Autonomic Symptoms (SAS) questionnaire for autonomic 

neuropathy translated into Greek in subjects with type 2 diabetes mellitus. The development of the Greek version 

of SAS followed specific guidelines, to ensure the validity of the translation and to make sure that it would remain 

simple, clear, easy to use and understandable by Greek subjects, equally well as the corresponding English version. 

The Greek version also focused on accurate assessment of the symptoms of the autonomic nervous system in 

patients with diabetes. The questionnaire was delivered to 40 subjects with type 2 diabetes mellitus, to assess its 

validity. Our results indicated that the Greek version of SAS is easy for participants to complete. However, some 

changes in the phrasing of questions for the assessment of the symptoms of sudomotor system are needed to 

increase understandability by participants and validity of their responses. 

Keywords: autonomic neuropathy, complications, diabetes mellitus, neuropathy, SAS questionnaire, tool, validity.

Εισαγωγή
Η διαβητική νευροπάθεια αποτελεί ιδιαίτερα συχνή χρόνια επι-

πλοκή του σακχαρώδους διαβήτη1. Η πιο συνηθισμένη κλινική 

της εκδήλωση είναι η χρόνια συμμετρική αισθητικοκινητική πο-

λυνευροπάθεια (η διαβητική περιφερική νευροπάθεια)1, 2. 

Επίσης, σημαντική αύξηση της νοσηρότητας επιφέρει η δια-

βητική νευροπάθεια του αυτόνομου νευρικού συστήματος (ΑΝΣ). 

Αυτή μπορεί να προσβάλει όλα τα όργανα του σώματος, ενώ 

οι κλινικά σημαντικότερες εκδηλώσεις αφορούν την καρδιά και 

τα αγγεία (π.χ. ορθοστατική υπόταση, αρρυθμίες) καθώς και το 

γαστρεντερικό σύστημα (π.χ. δυσκοιλιότητα, διάρροια, έμετοι)3.

Η διάγνωση της διαβητικής νευροπάθειας στηρίζεται στην 

κλινική εικόνα και σε ειδικές δοκιμασίες1-3. Ειδικότερα, η διά-

γνωση της νευροπάθειας του ΑΝΣ επικράτησε να επικεντρώνε-

ται στην εξέταση των κλασικών καρδιαγγειακών αντανακλαστι-

κών (π.χ. εξέταση της φυσιολογικής αναπνευστικής αρρυθμίας, 

ορθοστατική υπόταση κ.ά.)3. Ωστόσο, λόγω της ετερογένειας 

των εκδηλώσεων και της πολυπλοκότητας των δοκιμασιών, η 

νευροπάθεια του αυτονόμου νευρικού συστήματος σπάνια εξε-

τάζεται και συνήθως διαγιγνώσκεται όψιμα3. 

Έτσι, έχει προταθεί ως δοκιμασία διαλογής (screening test) 

για τη διαβητική νευροπάθεια του ΑΝΣ και το ερωτηματολόγιο 

Survey of Autonomic Symptoms (SAS)4. Το ερωτηματολόγιο 

αυτό αξιολογεί τόσο την παρουσία συμπτωμάτων του αυτόνο-

μου νευρικού συστήματος, όσο και τον βαθμό της σοβαρότητας 

του καθενός. Είναι εύχρηστο και αξιόπιστο, ενώ η εγκυρότητα και 

η αξιοπιστία του έχουν αποδειχθεί. 

Ωστόσο, το ερωτηματολόγιο SAS δεν έχει μέχρι σήμερα 

αποδοθεί στην ελληνική γλώσσα. Σκοπός λοιπόν της παρούσας 

εργασίας είναι η επικύρωση της μετάφρασης του ερωτηματολο-

γίου SAS για τη νευροπάθεια του ΑΝΣ στην ελληνική γλώσσα.

Ασθενείς και μέθοδος
Η μελέτη πραγματοποιήθηκε στο Διαβητολογικό Κέντρο 

της Β΄ Παθολογικής κλινικής του ΔΠΘ στο Πανεπιστημιακό 

Γενικό Νοσοκομείο Αλεξανδρούπολης. Η μελέτη εγκρίθηκε 

από την επιτροπή δεοντολογίας και τα άτομα συμμετείχαν με 

την έγκρισή τους έπειτα από κατάλληλη ενημέρωση. 

Στην μελέτη συμπεριλήφθηκαν άτομα με σακχαρώδη 

διαβήτη τύπου 2 (Τ2ΣΔ). Αποκλείστηκαν εκείνοι που ελάμ-

βαναν φάρμακα τα οποία επηρεάζουν την λειτουργία του 

ΑΝΣ. Αρχικά προσεγγίστηκαν 64 άτομα, οι οποίοι ερωτή-

θηκαν αν επιθυμούσαν να συμμετάσχουν στη μελέτη. Τελικά, 

40 άτομα με Τ2ΣΔ δέχτηκαν να λάβουν μέρος και συμπλή-

ρωσαν το ερωτηματολόγιο. 

Το ερωτηματολόγιο αποτελείται από 11 ερωτήσεις για 

τις γυναίκες και από 12 ερωτήσεις για τους άνδρες, οι ερω-

τήσεις αφορούν τους εξής τομείς: ορθοστατική υπόταση, 

σύστημα εφίδρωσης, αγγειοκινητική λειτουργία, γαστρε-

ντερικό σύστημα και ουροποιητική και σεξουαλική δυσλει-

τουργία. Για την αξιολόγηση της ύπαρξης των συμπτωμάτων 

διαβητικής αυτόνομης νευροπάθειας, οι ασθενείς κλήθηκαν 

να απαντήσουν σε μια κλίμακα «Ναι» ή «Όχι». Για την αξιο-

λόγηση της σοβαρότητας και βαρύτητας των συμπτωμάτων, 

χρησιμοποιήθηκε όπως και στην αρχική έκδοση μια κλίμακα 

5 σημείων από το 1 έως το 5, όπου οι ασθενείς ανέφεραν 

τον βαθμό στον οποίο είναι ενοχλητικό κάθε σύμπτωμα. Η 

κλίμακα των απαντήσεων έχει ως εξής: 1= καθόλου, 2 = 



HJM178

Πίνακας 1.  
Το ερωτηματολόγιο SAS στην ελληνική γλώσσα.

ΕΞΕΤΑΣΗ ΤΩΝ ΣΥΜΠΤΩΜΑΤΩΝ ΤΟΥ ΑΥΤΟΝΟΜΟΥ ΝΕΥΡΙΚΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ

Εάν έχετε κάποιο 
από τα παρακάτω συ-
μπτώματα απαντήστε 
με ναι ή όχι

Εάν απαντήσατε ναι, πόσο θα 
λέγατε ότι σας ενοχλεί το σύμπτωμα 
σας (1=καθόλου, 2=λίγο, 3=μέτρια, 
4=αρκετά, 5=πολύ)

Σύμπτωμα/ πρόβλημα υγείας Ναι (1) Όχι (2)

1 Έχετε συμπτώματα ζάλης? 1 2 1    2     3     4     5

2 Έχετε ξηρότητα στόματος ή οφθαλμών? 1 2 1    2     3     4     5

3  Είναι τα πόδια σας ωχρά ή κυανά ή 
(έχετε παρατηρήσει αλλαγή στο χρώμα των 
ποδιών σας ωχρό ή κυανό)?

1 2 1    2     3     4     5

4  Είναι τα πόδια σας πιο κρύα από ότι 
το υπόλοιπο σώμα σας?

1 2 1    2     3     4     5

5   Έχει μειωθεί η εφίδρωση στα πόδια σας σε σύ-
γκριση με το υπόλοιπο σώμα σας?

1 2 1    2     3     4     5

6   Έχει μειωθεί η εφίδρωση των ποδιών σας 
ή απουσιάζει? (για παράδειγμα μετά από 
σωματική άσκηση ή κατά τους θερμούς μήνες?)

1 2 1    2     3     4     5

7   Έχει αυξηθεί η εφίδρωση των χεριών σας 
σε σύγκριση με το υπόλοιπο σώμα σας?

1 2 1    2     3     4     5

8   Έχετε ναυτία, έμετο ή φούσκωμα μετά από 
κατανάλωση μικρού γεύματος?

1 2 1    2     3     4     5

9   Έχετε επίμονη διάρροια ? (περισσότερο 
από 3 διαρροικές κενώσεις την ημέρα)

1 2 1    2     3     4     5

10   Έχετε επίμονη δυσκοιλιότητα? (λιγότερο από 
1 κένωση μέρα παρά μέρα ( ή κάθε δεύτερη μέρα)

1 2 1    2     3     4     5

11   Έχετε ακράτεια ούρων? 1 2 1    2     3     4     5

12   Έχετε προβλήματα στυτικής δυσλειτουργίας? 
(για τους άνδρες)

1 2 1    2     3     4     5

λίγο, 3= μέτρια, 4= αρκετά, 5= πολύ (ενοχλητικό). Όπως και 

στην Αγγλική έκδοση για την ύπαρξη ενός συμπτώματος ο 

ασθενής λαμβάνει 1 βαθμό, ενώ δεν λαμβάνει κανένα βαθ-

μό (0) σε απουσία συμπτωμάτων. Η συνολική βαθμολογία 

(score) που μπορούν να λάβουν οι ασθενείς ως προς την 

ύπαρξη των συμπτωμάτων κυμαίνεται, όπως και στην Αγγλι-

κή έκδοση από 0-11 για τις γυναίκες και σε 0-12 για τους 

άνδρες. Η βαθμολογία για τη σοβαρότητα των συμπτωμά-

των κυμαίνεται στις γυναίκες από 0-55 και για τους άνδρες 

από 0-60.

Αρχικά, έγινε μετάφραση του ερωτηματολογίου από τα 

αγγλικά στα ελληνικά και δοκιμή αυτής σε 10 άτομα με Τ2ΣΔ, 

για να ελεγχθεί αν είναι κατανοητό και να διορθωθούν τυ-

χόν ασάφειες και δυσνόητες έννοιες. Έπειτα έγινε μετάφρα-
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ση πίσω στην μητρική του γλώσσα (backtranslation) από 

δύο ανεξάρτητους μεταφραστές. Το ερωτηματολόγιο που 

προέκυψε συγκρίθηκε με την πρωτότυπη Αγγλική έκδοση. 

Συγκρίθηκε η διαφοροποίηση μεταξύ των δύο αγγλικών 

κειμένων, της πρωτότυπης και της μεταφρασμένης πίσω 

στα αγγλικά. Τυχόν διαφορές θα έπρεπε να οδηγήσουν σε 

διορθώσεις στην ελληνική έκδοση, ώστε στην τελική μορφή 

να αποδίδεται το ίδιο νόημα με την αγγλική εκδοχή. Η τε-

λική μορφή του ερωτηματολογίου (Πίνακας 1) διανεμήθηκε 

στους συμμετέχοντες.

Αποτελέσματα
Η συμπλήρωση του ερωτηματολογίου δεν διήρκεσε πάνω από 

5 λεπτά για κανέναν συμμετέχοντα. Έτσι, το ερωτηματολόγιο 

μπορεί να χρησιμοποιηθεί εύκολα σε σύντομο χρονικό διάστημα 

και είναι απλό στη χρήση, όπως η αρχική αγγλική έκδοση του 

ερωτηματολογίου.   

Η πλειονότητα των εξεταζομένων ζήτησαν διευκρινίσεις 

σχετικά με τις ερωτήσεις 5, 6 και 7, οι οποίες αφορούν τις δια-

ταραχές της εφίδρωσης. Οι συμμετέχοντες ζήτησαν να προσδι-

οριστεί ένας χρόνος αναφοράς, σχετικά με το χρονικό διάστημα 

κατά το οποίο και μετά άρχισαν να παρουσιάζονται διαταραχές 

εφίδρωσης. Επιπλέον, κατά την απάντηση των ερωτηματολογί-

ων, παρατηρήθηκε ότι μεταξύ των ανδρών, υπήρχε δισταγμός 

στην απάντηση της 12ης ερώτησης, που αφορούσε τη στυτική 

δυσλειτουργία. Ως εκ τούτου, δε γνωρίζουμε σε ποιο βαθμό οι 

συμμετέχοντες απάντησαν με ειλικρίνεια.

Οι συμμετέχοντες δεν εξέφρασαν απορίες ή ερωτήσεις σε 

άλλα ερωτήματα. Δήλωσαν ότι οι ερωτήσεις ήταν εύκολα κα-

τανοητές.

Συζήτηση
Η παρούσα μελέτη έδειξε ότι το Ελληνικό ερωτηματολόγιο SAS 

είναι εύκολο στη χρήση του από άτομα με Τ2ΣΔ και από ιατρούς. 

Τα ευρήματά μας αυτά συνάδουν με εκείνα των αρχικών ερευ-

νητών στην Αγγλική γλώσσα4. Ανάλογη ευχρηστία και αξιοπιστία 

του ερωτηματολογίου έχει βρεθεί στην Κορεατική5 και στη Γερ-

μανική γλώσσα6.

Οι απορίες και οι διευκρινήσεις που ζήτησαν οι εξεταζόμε-

νοι αφορούσαν τις διαταραχές της εφίδρωσης. Φαίνεται ότι οι 

ερωτήσεις αυτές χρειάζονται αναδιατύπωση, ώστε να γίνουν 

ευκολότερα κατανοητές στην Ελληνική γλώσσα.	

Η μελέτη αυτή είναι πρωτότυπη, αλλά έχει και περιορισμούς. 

Ο σημαντικότερος είναι το γεγονός ότι η μελέτη της εγκυρότητας 

του ερωτηματολογίου SAS στην ελληνική γλώσσα δεν αξιολο-

γήθηκε με στατιστικές μεθόδους, αλλά αυτό ξέφευγε από τους 

σκοπούς της μελέτης. Επιπλέον, το μέγεθος του δείγματος ήταν 

μικρό. Έτσι, χρειαζόμαστε περαιτέρω επιβεβαίωση σε μεγαλύτε-

ρη ομάδα εξεταζομένων.

Συμπερασματικά, η Ελληνική εκδοχή του ερωτηματολογίου 

SAS αναδείχτηκε εύχρηστη και χρήσιμη για τον αδρό έλεγχο 

των συμπτωμάτων της ΑΝΣ σε άτομα με Τ2ΣΔ. Η απόδοση του 

ερωτηματολογίου στη γλώσσα μας αναμένεται να βελτιώσει τον, 

έστω αδρό, έλεγχο της διαβητικής νευροπάθειας του ΑΝΣ στην 

Ελλάδα. Αναμένεται τώρα επιβεβαίωση και περαιτέρω εμπειρία 

σε μεγαλύτερο δείγμα. 
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•	11ο  Πανελλήνιο Συνέδριο Ανοσολογίας, 5 - 7/12/2019,  Μουσειο Μπενάκη Πειραιώς 138, Αθήνα,  
Ελληνικής Εταιρείας Ανοσολογίας

•	Πανελλήνιο Συνέδριο Επαγγελματικής Ενωσης Παθολόγων Ελλάδος, 12 – 15/12/ 2019,  
Ξενοδοχείο KAIMAK INN, Αγιος Αθανάσιος Πέλλας, Επαγγελματική Ενωση Παθολόγων Ελλάδος


