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Με εκτίμηση, 

Ελληνική  Ιατρική  Επιθεώρηση

Αθήνα, Ιανουάριος 2022

Αξιότιμες / Αξιότιμοι συνάδελφοι, 

Θα θέλαμε να σας ενημερώσουμε σχετικά με τη δυνα-
τότητα αποστολής του τεύχους του περιοδικού «Ελληνική 
Ιατρική Επιθεώρηση» εκτός της έντυπης μορφής και μέσω 
ηλεκτρονικής μορφής σε email λογαριασμό σας.

Τόσο η μορφή του περιοδικού «Ελληνική Ιατρική Επιθεώ-
ρηση» όσο και η Επιστημονική Εγκυρότητα των Άρθρων του 
περιοδικού θα παραμείνουν τα ίδια και στην ηλεκτρονική 
αποστολή μέσω email.

Σας παρακαλούμε πολύ, εφόσον επιθυμείτε τη παράλληλη 
αποστολή και μέσω email των επόμενων τευχών του περιο-
δικού «Ελληνική Ιατρική Επιθεώρηση», όπως συμπληρώσετε 
τα στοιχεία σας στην φόρμα που ακολουθεί και αποστείλετε 
τη φόρμα αυτή στα email: medicine@vegacom.gr ή hjm@
vegacom.gr 

Μπορείτε να μας στείλετε και ένα email, χωρίς τη φόρμα, 
με το ονοματεπώνυμο σας, την ειδικότητα σας και τη διεύ-
θυνση του email σας στο οποίο θα λαμβάνετε το ηλεκτρονι-
κό αρχείο με το τεύχος του περιοδικού, παράλληλα με την 
έντυπη μορφή του. 

ΕΛΛΗΝΙΚΉ ΙΑΤΡΙΚΉ
ΕΠΙΘΕΏΡΗΣΗ

HELLENIC JOURNAL 
OF MEDICINE

ΔΙΟΙΚΗΤΙΚΟ ΣΥΜΒΟΥΛΙΟ

Πρόεδρος
Ματίνα Παγώνη

Συν. Διευθύντρια Ε.Σ.Υ. 
Αθήνα

Αντιπρόεδροι
Χαράλαμπος Γώγος

Καθηγητής Παθολογίας 
Πάτρα

Απόστολος Χατζητόλιος
Καθηγητής Παθολογίας 

Θεσσαλονίκη

Γενικός Γραμματέας
Ιωάννης Κυριαζής

Διευθυντής Ε.Σ.Υ.
Αθήνα

Ειδικός Γραμματέας
Στυλιανός Καραταπάνης

Διευθυντής Ε.Σ.Υ.
Ρόδος

Ταμίας
Ιωάννης Χατζηγεωργίου

Διευθυντής Ε.Σ.Υ.
Σύρος

Μέλη 
Αχιλλέας Γκίκας

Καθηγητής Παθολογίας
Ηράκλειο, Κρήτη

Σοφία Ζαφειράτου
Παθολόγος
Κεφαλλονιά

Στέφανος Μυλωνάς
Διευθυντής Ε.Σ.Υ.

Τρίκαλα
Δημήτριος Παπάζογλου

Καθηγητής Παθολογίας
Αλεξανδρούπολη

Χρήστος Σαββόπουλος
Καθηγητής Παθολογίας 

Θεσσαλονίκη

Όνομα:
Επώνυμο:
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Σύμφωνα με το νέο Ευρωπαϊκό Κανονισμό περί προστασίας των προσωπικών σας δεδομένων (GDPR), 
συμπληρώνοντας τα στοιχεία αποστολής, ζητάμε την συναίνεσή σας, με τη διαβεβαίωση ότι τα στοιχεία 
σας δεν θα χρησιμοποιηθούν για οποιοδήποτε άλλα σκοπό, ούτε θα μεταβιβαστούν σε τρίτους.



Η γνώμη σας είναι σημαντική για εμάς! 
Συμπλήρωση και αποστολή του ερωτηματολογίου μέσω email: medicine@vegacom.gr ή ταχυδρομικώς: 
Περιοδικό ‘’Ελληνική Ιατρική Επιθεώρηση’’, Ιουστινιανού 45-47, Γλυφάδα, 166 74.

1. Πόσο εντατικά διαβάζετε τα αναφερό-
μενα εξειδικευμένα ιατρικά περιοδικά;

5. Πόσο πιθανό είναι να προτείνετε το 
αγαπημένο σας εξειδικευμένο περιοδικό; 

8. Πόσο πιθανό είναι να συστήσετε το 
επιλεγμένο εξειδικευμένο Ιατρικό Περιο-
δικό σε συναδέλφους ή φίλους;

4. Πόσο ικανοποιημένοι είστε από το αγα-
πημένο σας ιατρικό περιοδικό σε σχέση με 
τις ακόλουθες πτυχές:

7. Πόσο ικανοποιημένοι είστε από αυτό το 
εξειδικευμένο περιοδικό σε σχέση με τις 
ακόλουθες πτυχές:

3. Γιατί το περιοδικό το οποίο επιλέξατε 
είναι το αγαπημένο σας περιοδικό;

6. Αξιολογήστε ένα εξειδικευμένο ιατρικό 
περιοδικό της επιλογής σας. Εξειδικευμέ-
νο Ιατρικό Περιοδικό – Αναφέρατε ονο-
μασία Ιατρικού Περιοδικού: 2. Ποιο είναι το αγαπημένο σας περιοδικό; 

*Δεν διαβάζω καθόλου

* Eξαιρετικά απίθανο

* Καθόλου ικανοποιημένοι

* Καθόλου ικανοποιημένοι

**Διάβασα από την αρχή μέχρι το τέλος

** Eξαιρετικά πιθανό

** Πολύ ικανοποιημένοι

** Πολύ ικανοποιημένοι

*

*

*

*

* ** **

**

**

**

Εκδόσεις ΕΠΕ του HJM
Άλλο Ιατρικό Περιοδικό (Αναφέρατε την ονομασία 
του άλλου Ιατρικού Περιοδικού)

Εκδόσεις ΕΠΕ του HJM
Άλλο Ιατρικό Περιοδικό
Αναφέρατε Ονομασία 
Άλλου Ιατρικού Περιοδικού

** Eξαιρετικά πιθανό* Eξαιρετικά απίθανο

Δυνατότητα γρήγορης 
απόκτησης νέων γνώσεων
Επαγγελματική ποιότητα 
Ποικιλία θεμάτων
Καθημερινή συνάφεια
Συντομία/ ευκολία ανάγνωσης 
άρθρου 
Επικαιρότητα
Επισκόπηση ολόκληρου του κλάδου

Δυνατότητα γρήγορης 
απόκτησης νέων γνώσεων
Επαγγελματική ποιότητα 
Ποικιλία θεμάτων
Καθημερινή συνάφεια
Συντομία/ ευκολία ανάγνωσης 
άρθρου 
Επικαιρότητα
Επισκόπηση ολόκληρου του κλάδου



10. Πόσο ικανοποιημένοι είστε γενικά με 
τα ακόλουθα εξειδικευμένα περιοδικά ;

11. Πώς μοιάζει ένα ιδανικό εξειδικευμέ-
νο ιατρικό περιοδικό για εσάς; 

9. Πόσο σημαντικό είναι για εσάς το ακόλου-
θο περιεχόμενο σε ένα εξειδικευμένο ιατρι-
κό περιοδικό;

* Καθόλου ικανοποιημένοι

* Καθόλου σημαντικό

** Πολύ *** Δεν διαβάζω

** Εξαιρετικά σημαντικό

** ** *****

Επιστημονικά προ-
σανατολισμένο

Πιθανή εξειδικευ-
μένη συμβολή

Μια είς βάθος εξέ-
ταση των θεμάτων
Δεν σχετίζεται με 

την περίπτωση

Τώρα περνάμε στα τέσσερα τεύχη του περιοδικού 
HJM τα οποία εκδίδονται κάθε χρόνο

12. Πως χρησιμοποιείτε τις τέσσερεις εκδό-
σεις HJM;

13. Εάν έχετε πρόσβαση στις εκδόσεις ΕΠΕ 
του HJM στο διαδίκτυο, ποια διαδικτυακή 
έκδοση χρησιμοποιείτε;

Χρησιμοποιώ την 
έντυπη έκδοση  

Χρησιμοποιώ τον  
σύνδεσμο στον  
ιστότοπο ης ΕΠΕ

Χρησιμοποιώ την  
ηλεκτρονική έκδοση

Χρησιμοποιώ την 
εφαρμογή του εκδότη 
απευθείας

14. Πώς θα θέλατε να χρησιμοποιείτε την 
έκδοση HJM της ΕΠΕ στο μέλλον;  
(Δυνατότητα πολλαπλής επιλογής)

Ως έντυπη μορφή Ως διαδικτυακή 
έκδοση μέσω  
μιας εφαρμογής

Ως διαδικτυακή έκδοση στην 
ιστοσελίδα του Εκδότη

15. Πώς πιστεύετε ότι οι εκδόσεις ΕΠΕ 
του HJM διαφέρουν θετικά από άλλα 
περιοδικά;

Εκδόσεις ΕΠΕ του HJM
Άλλο Ιατρικό Περιοδικό:

Τρέχουσες γνώσεις από ολόκληρη την 
εσωτερική παθολογία
Ειδικές επισκοπήσεις της τελευταίας 
τεχνολογίας
Εκπαιδευτική συμβολή στα καίρια σημεία 
του CME
Ένα κύριο θέμα ολόκληρου του τεύχους
Αναφορές περιπτώσεων
Ανακοινώσεις της εταιρείας
Διάφορα 1

Διάφορα 2
Κατάρτιση

Πιθανή επισκό-
πηση συμβολής
Μεγάλη ποικιλία 
θεμάτων
Σχετικά με την 
περίπτωση



17. Πόσο θα σας έλειπαν οι εκδόσεις ΕΠΕ 
του HJM εάν δεν υπήρχαν πλέον; 

19. Πώς θα μπορούσαν να βελτιωθούν οι 
εκδόσεις ΕΠΕ του HJM;

Θα μου  
έλειπαν πολύ

Προσωπικές ερωτήσεις

1. Φύλο 

2. Ηλικία (έτη)  

Aρσενικό

Κάτω των 30
51-60 

Θηλυκό 

31-40
Άνω των 60 

41-50 

16. Πώς πιστεύετε ότι οι εκδόσεις ΕΠΕ του HJM 
διαφέρουν θετικά από άλλα Ιατρικά Περιοδικά;

18. Τι ακριβώς θα σας έλειπε περισσότερο; 

3. Με τι απασχολείστε; 

6. Πόσο αγοράζετε τις εκδόσεις ΕΠΕ του HJM;  

4. Σε ποιόν από τους ακόλουθους επαγ-
γελματικούς τομείς εργάζεστε;

5. Είμαι μέλος της Εταιρεία Παθολογίας 
Ελλάδος (ΕΠΕ)

Φοιτητής/τρια

Έχω αγοράσει και τις 4 εκδόσεις του περιοδικού 
HJM ως πλήρη ετήσια συνδρομή.
Είδα τεύχος του περιοδικού στο Νοσοκομείο, Κλι-
νική, Κέντρο Υγείας, Ιδιωτικό Ιατρείο.
Άλλο:

Κλινική - Δημόσιο 
Νοσοκομείο

Ναι

Διευθυντής Κλινικής 
Ειδικευόμενος/η 
γιατρός

Καθηγητής Ιατρικής - 
Πανεπιστημιακός

Αγροτικό Ιατρείο

Όχι

Διοίκηση/Διαχείριση

Κέντρο Υγείας

Διευθυντής 
Κέντρου Υγείας

Ιδιωτικό Ιατρείο

Αγροτικό Ιατρείο
Ιδιωτικό Ιατρείο

Νοσηλευτής/τρια

Διάφορα:

Ιδιωτικό Νοσοκομείο

Γιατρός με  
μετεκπαίδευση

Εξωτερικά Ιατρεία  
Νοσοκομείου

7. Πώς θα αξιολογούσατε την ιατρική σας 
δραστηριότητα; 

Πολύ εξειδικευμένη

Πιο επιστημονικά 
προσανατολισμένη

Λιγότερο  
εξειδικευμένη 
Πιο πρακτικά 
προσανατολισμένη

Δεν θα μου  
έλειπαν καθόλου



Με εκτίμηση, 

Ελληνική  Ιατρική  Επιθεώρηση

Αθήνα, Ιανουάριος 2022

Αγαπητή/έ Φίλη/ε,

Το τριμηνιαίο ιατρικό περιοδικό «HJM» συμπλήρωσε ήδη το  

τριακοστό τρίτο χρόνο κυκλοφορίας του, με αποδέκτες 10.000  

ιατρούς σ' όλη την χώρα (συμπεριλαμβανομένων της διανομής 

του περιοδικού HJM στα Ιατρικά Συνέδρια), με ετήσιο κόστος  

παραγωγής - εκτύπωσης - ταχυδρόμησης και των 4 τευχών, συνο-

λικά, περίπου στα 80 Ευρώ.

Ως γνωστόν, το Περιοδικό «Ελληνική Ιατρική Επιθεώρηση 

- Hellenic Journal Of Medicine - HJM» βασίζεται οικονομικά,  

αποκλειστικά, στις χορηγίες και τις δωρεές των φίλων του και δεν 

λαμβάνει κρατική χορηγία. Προκειμένου το περιοδικό HJM να 

συνεχίσει την απρόσκοπτη έκδοσή του θα ήταν σημαντική και η 

δική σας οικονομική συμβολή.

Το ετήσιο κόστος Συνδρομής του περιοδικού (4 τεύχη)ανέρχε-

ται στα 100 ευρώ για Ιδρύματα, Εταιρείες, στα 40 ευρώ για Ιατρούς, 

στα 30 ευρώ για Φοιτητές Ιατρικής, και για το εξωτερικό σε 100 

ευρώ.

Για περισσότερες πληροφορίες σχετικά με τις Ετήσιες  

Συνδρομές του Τριμηνιαίου Ιατρικού Περιοδικού «Ελληνική Ιατρική 

Επιθεώρηση - Hellenic Journal Of Medicine - HJM» παρακαλούμε  

επικοινωνήστε τηλεφωνικώς: Τηλ.: 210 8980461, Κινητό Τηλ.: 6944 

304490 ή μέσω email: medicine@vegacom.gr

ΕΛΛΗΝΙΚΉ ΙΑΤΡΙΚΉ
ΕΠΙΘΕΏΡΗΣΗ

HELLENIC JOURNAL 
OF MEDICINE



Τα μέλη της Εταιρείας Παθολογίας Ελλάδος και της Επαγγελματικής Ενώσεως Παθολόγων Ελλάδος λαμβάνουν το Περιοδικό Δωρεάν 
(περιλαμβάνεται στην εγγραφή τους). Πληροφορίες: et.pathologias@hotmail.com. Παλαιότερα τεύχη τού περιοδικού ‘’H J M‘’ καθώς και  
δημοσιευμένα Γραπτά Συμπόσια Ιατρικής μπορείτε να δείτε στην ιστοσελίδα της εταιρίας ‘’VEGA E.C.M. Ε.Π.Ε.‘’: www.vegacom.gr στην Ενότητα:  
Εκδόσεις - Συνέδρια.

Πρόεδρος Συντακτικής 
Επιτροπής

Διευθυντής Συντάξεως 

Βοηθός Συντάξεως

Editor In Chief

Assistant Editor

Managing Editor

Ματίνα Παγώνη 
Διευθύντρια Γ´ Παθολογικής Κλινικής Γενικού Νοσοκομείου Αθηνών Γ. Γεννηματάς
Επιστημονικά Υπεύθυνη Λιπιδαιμικού Ιατρείου Γ.Ν.Α. Γ.Γεννηματάς

Χρήστος Σαββόπουλος 
Καθηγητής Παθολογίας Αριστοτελείου Πανεπιστημίου Θεσσαλονίκης, Διευθυντής Α’ Προπαιδευτικής Πανεπιστημια-
κής Παθολογικής Κλινικής, Πανεπιστημιακό Γενικό Νοσοκομείο Θεσσαλονίκης ΑΧΕΠΑ 

Ελένη Καρλάφτη
Παθολόγος, Διδάκτωρ Αριστοτελείου Πανεπιστημίου Θεσσαλονίκης, Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο Θεσσαλονίκης 
ΑΧΕΠΑ, Μέλος Διοικητικού Συμβουλίου Νέων Παθολόγων της ΕυρωπαÏκής Εταιρείας Παθολογίας

Matina Pagoni 
Director of Internal Medicine Clinic, Hospital "G.Gennimatas" Athens
Head of Hospital Lipidemic Medical Office -Scientifically Responsible. ‘G.Gennimatas General Hospital ‘’ Athens 

Christos Savopoulos
Professor of Internal Medicine, Director of 1st Propeudeutic Internal Medicine Clinic, AXEPA University General 
Hospital of Thessaloniki  

Eleni Karlafti
Internal Medicine Doctor, PhD Aristotle University Of Thessaloniki, AXEPA University Hospital of Thessaloniki, 
Subcommittee Member of Young Internists of European Federation of Internal Medicine.

Founder - Owner - Publisher: Dimitrios I. Gkrillas
Founder - Owner - Chairman & CEO at ‘’VEGA E.C.M. LTD‘’

www.vegacom.gr - email: chairman@vegacom.gr
45 - 47, Ioustinianou Str. 166 74, Glyfada, Aixoni, Hellas.

Tel.: + 30 210 8980461

Εκτύπωση-Βιβλιοδεσία LITHOS O.E.
Τιμή Τεύχους 1 λεπτό  - 1Eurocent ΕΤΉΣΙΕΣ ΣΥΝΔΡΟΜΈΣ: Ιατροί 40, Φοιτητές Ιατρικής 30, Ιδρύματα - Εταιρείες 100, Συνδρομές 
εξωτερικού 100

©2021 Hellenic Journal of Medicine.All rights reserved. Nothing appearing in Ηellenic J Med may be reprinted, reproduced or transmitted, either wholly or in part, by any electronic or 
mechanical means, whithout prior written permission from the publisher. Hellenic J Med®Registered in the GR Patent and Trademark Office. 

ΑΠΑΓΟΡΕΥΕΤΑΙ η αναδημοσίευση, η αναπαραγωγή, ολική ή μερική ή περιληπτική ή κατά παράφραση ή διασκευή απόδοση του περιεχομένου του περιοδικού H J M με οποιονδήποτε τρόπο, 
μηχανικό, ηλεκτρονικό, φωτοτυπικό, ηχογράφησης ή άλλο, χωρίς προηγούμενη γραπτή άδεια του Εκδότη. Νόμος 2121/1993 και Κανόνες Διεθνούς Δικαίου που ισχύουν στην Ελλάδα.

Ιδρυτής - Ιδιοκτήτης - Πρόεδρος Δ.Σ.: Δημήτριος Ι. Γκρίλλας
Έδρα Εταιρίας: Ιουστινιανού 45-47, Γλυφάδα, Αιξωνή, 166 74

Iδρυτής - Ιδιοκτήτης - Εκδότης: Δημήτριος Ι. Γκρίλλας
Τηλ.: 210 8980461 

url: http:// www.vegacom.gr
email: medicine@vegacom.gr, email:hjm@vegacom.gr

Ε κ δ ί δ ε τ α ι  α π ό  τ η ν  Ε τ α ι ρ ί α :
‘‘VEGA E.C.M. Εκδοτική, Διαφημιστική, Εκθεσιακή, Μονοπρόσωπη Ε.Π.Ε.’’

Τριμηνιαίο Περιοδικό της Εταιρείας Παθολογίας Ελλάδος
Αναγνωρισμένο από το Υπουργείο Υγείας και το ΚΕ.Σ.Υ - Κεντρικό Συμβούλιο Υγείας, Αριθμός Πρωτοκόλλου 

ΔΥ2α / Γ.Π. 36548, Φύλλο Εφημερίδας Κυβερνήσεως - Φ.Ε.Κ. 546: 07/05/2003
Τροποποίηση της Α3α / 10651 / 05-11-1991

Υπεύθυνη Επικοινωνίας Περιοδικού Ανθή Παναγιώτη Αδαμοπούλου (Αθήνα) email: adamopoulou@vegacom.gr, Τηλ.: 210 8980461 
Βιβλιογραφική Ενημέρωση - Ανασκόπηση Διεθνούς Ιατρικού Τύπου Ιωάννης Γκουγκουρέλας (Επιμελητής Β´, Παθολογική Κλινική 
Γ.Ν.Θ. «Άγιος Δημήτριος» Επιμέλεια Σελίδας Συνεδρίων Αποστολοπούλου Μάρθα (Επιμελήτρια Β´ ΕΣΥ, Θεσ/νίκη) Επιμέλεια Θεμάτων  
Ειδικότητας Αλ. Μουρουγλάκης (Ειδ. Παθολογίας, Θεσ/νίκη) Επιμέλεια Επαγγελματικών Θεμάτων Κωτούλας Σόλων (Ελεύθ. Επαγγελματίας, Τρίκαλα) 
Επιμέλεια Θεμάτων Συναφών Ειδικοτήτων Κανέλλος Ηλίας (Ειδ. Καρδιολογίας, Θεσ/νίκη)

Β Ο Η Θ Ο Ί  Σ Υ Ν Τ Ά Ξ Ε Ω Σ  Π Ε Ρ Ι Ο Δ Ι Κ Ο Ύ  H J M

ΕΛΛΗΝΙΚΉ ΙΑΤΡΙΚΉ
ΕΠΙΘΕΏΡΗΣΗ

HELLENIC JOURNAL 
OF MEDICINE



Δ Ι Ο Ι Κ Η Τ Ι Κ Ο  Σ Υ Μ Β Ο Υ Λ Ι Ο  Ε Τ Α Ι Ρ Ε Ι Α Σ  Π Α Θ Ο Λ Ο Γ Ι Α Σ  Ε Λ Λ Α Δ Ο Σ

ΕΚΤΕΛΕΣΤΙΚΗ ΕΠΙΤΡΟΠΗ ΕΠΑΓΓΕΛΜΑΤΙΚΗΣ ΕΝΩΣΗΣ ΠΑΘΟΛΟΓΩΝ ΕΛΛΑΔΟΣ

Ο Μ Ά Δ Ε Σ  Ε Ρ Γ Α Σ Ί Α Σ  Ε . Π . Ε .  |  Σ Υ Ν Τ Ο Ν Ι Σ Τ Ε Σ  Ο Μ Α Δ Ω Ν  Ε Ρ Γ Α Σ Ι Α Σ

Πρόεδρος: Ευάγγελος Τούλης Ελεύθερος Επαγγελματίας, Θεσ/νίκη
Αντιπρόεδρος: Απόστολος Χατζητόλιος Πανεπιστημιακός, Θεσσαλονίκη
Γεν. Γραμματέας: Σόλων Κωτούλας Ελεύθερος Επαγγελματίας, Τρίκαλα

Αναπλ. Γεν. Γραμματέας: Ανδρέας Πάγκαλης Ελεύθερος Επαγγελματίας, Αθήνα
Ταμίας: Δημήτριος Βήτος Ελεύθερος Επαγ/τίας, Καρδίτσα

Υπεύθυνος Δημοσίων Σχέσεων, Τύπου & Ενημέρωσης: Ηλίας Τσέρκης Ελεύθερος Επαγγελματίας Ρόδος
Υπεύθυνος Διοικητικών & Νομικών Θεμάτων: Μάριος Πυρπασόπουλος Ελεύθ. Επαγ/ματίας Χαλκιδική

Υπεύθυνος Εκδηλώσεων & Κινητοποίησης: Αντώνιος Αντωνιάδης Ελεύθ. Επαγ/τίας Αθήνα
Υπεύθυνος Ευρωπαϊκών & Διεθνών Σχέσεων: Παναγιώτης Χαλβατσιώτης Πανεπιστημιακός, Αθήνα

Πρόεδρος: Ματίνα Παγώνη Συν. Διευθύντρια Ε.Σ.Υ., Αθήνα Επιστημονικά Υπεύθυνη Λιπιδαιμικού Ιατρείου Γ.Ν.Α. Γ.Γεννηματάς 
Αντιπρόεδροι: Χαράλαμπος Γώγος Καθηγητής Παθολογίας, Πάτρα, 

Απόστολος Χατζητόλιος Καθηγητής Παθολογίας, Θεσ/νίκη
Γεν. Γραμματέας: Ιωάννης Κυριαζής Διευθυντής Ε.Σ.Υ., Αθήνα

Ειδ. Γραμματέας: Στυλιανός Καραταπάνης Διευθυντής Ε.Σ.Υ., Ρόδος
Ταμίας: Ιωάννης Χατζηγεωργίου Διευθυντής Ε.Σ.Υ., Σύρος

Μέλη: Αχιλλέας Γκίκας Καθηγητής Παθολογίας, Ηράκλειο, Κρήτη, Σοφία Ζαφειράτου Παθολόγος, Κεφαλλονιά, 
Στέφανος Μυλωνάς Διευθυντής Ε.Σ.Υ., Τρίκαλα, Δημήτριος Παπάζογλου Καθηγητής Παθολογίας, Αλεξ/πολη, 

Χρήστος Σαββόπουλος Καθηγητής Παθολογίας, Θεσ/νίκη

ΟΜΑΔΕΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΟΥ ΤΟΜΕΑ
ΚΩΤΟΥΛΑΣ ΣΟΛΩΝ Ομάδα Εργασίας Επαγγελματικών Θεμάτων 
& Δεοντολογίας
ΤΖΙΟΜΑΛΟΣ ΚΩΝΣΤΑΝΤΙΝΟΣ Ομάδα Εργασίας Προπτυχιακής, 
Μεταπτυχιακής, Δια Βίου Εκπαίδευσης & Θεμάτων Ειδικευομένων
ΣΚΟΥΤΑΣ ΔΗΜΗΤΡΙΟΣ Ομάδα Εργασίας Αγωγής Υγείας 
& Ενημερωτικών Εκδηλώσεων για το Κοινό
ΚΩΤΣΗΣ ΒΑΣΙΛΕΙΟΣ Ομάδα Εργασίας Περιοδικού
ΚΟΥΡΤΟΓΛΟΥ ΓΕΩΡΓΙΟΣ Ομάδα Εργασίας Γηριατρικής
ΠΑΠΑΔΑΚΗΣ ΙΩΑΝΝΗΣ Ομάδα Εργασίας Αρτηριακής Υπέρτασης
ΜΠΑΚΑΤΣΕΛΟΣ ΣΠΥΡΙΔΩΝ Ομάδα Εργασίας Δυσλιπιδαιμιών
ΔΙΔΑΓΓΕΛΟΣ ΤΡΙΑΝΤΑΦΥΛΛΟΣ Ομάδα Εργασίας Σακχαρώδη 
Διαβήτη
ΔΗΜΗΤΡΟΥΛΑ ΧΑΡΙΚΛΕΙΑ Ομάδα Εργασίας Παχυσαρκίας – 
Καπνίσματος – Διαταραχών Ύπνου
ΞΑΝΘΗΣ ΑΝΔΡΕΑΣ Ομάδα Εργασίας Αγγειακών Εγκεφαλικών 
Επεισοδίων & Θρομβοεμβολικών Νόσων
ΨΩΜΑΣ ΕΥΑΓΓΕΛΟΣ Ομάδα Εργασίας Λοιμώξεων
ΜΠΟΥΡΑ ΠΑΝΑΓΙΩΤΑ (ΝΟΤΑ): Ομάδα Εργασίας Ανοσολογίας – 
Ρευματικών Νοσημάτων
ΣΙΝΑΚΟΣ ΕΜΜΑΝΟΥΗΛ: Ομάδα Εργασίας Νοσημάτων Ήπατος
ΚΩΤΟΥΛΑΣ ΣΟΛΩΝ Ομάδα Εργασίας Αγγειολογίας – Υπερήχων
ΑΠΟΣΤΟΛΟΠΟΥΛΟΥ ΜΑΡΘΑ Ομάδα Εργασίας Αναπνευστικών 
& Αλλεργικών Παθήσεων

ΟΜΑΔΕΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ ΓΕΩΓΡΑΦΙΚΟΥ ΤΟΜΕΑ
ΙΩΑΝΝΙΔΗΣ ΙΩΑΝΝΗΣ, ΑΘΗΝΑ Ομάδα Εργασίας Στερεάς Ελλάδας
ΓΕΩΡΓΑΝΤΑΣ ΠΑΝΑΓΙΩΤΗΣ, ΣΠΑΡΤΗ Ομάδα Εργασίας Πελοπον-
νήσου
ΓΚΙΚΑΣ ΑΧΙΛΛΕΑΣ, ΚΡΗΤΗ Ομάδα Εργασίας Κρήτης
ΚΑΝΕΛΛΟΥ ΑΝΝΑ, ΤΗΝΟΣ Ομάδα Εργασίας Νοτίου Αιγαίου
ΠΑΠΑΖΟΓΛΟΥ ΔΗΜΗΤΡΙΟΣ, ΑΛΕΞΑΝΔΡΟΥΠΟΛΗ Ομάδα 
Εργασίας Θράκης
ΦΩΤΙΑΔΗΣ ΣΠΥΡΟΣ, ΘΕΣΣΑΛΟΝΙΚΗ Ομάδα Εργασίας Μακεδο-
νίας
ΑΝΑΓΝΩΣΤΟΠΟΥΛΟΣ ΠΑΝΑΓΙΩΤΗΣ, ΤΡΙΚΑΛΑ Ομάδα Εργασίας 
Θεσσαλίας
ΜΗΛΙΩΝΗΣ ΧΑΡΑΛΑΜΠΟΣ, ΙΩΑΝΝΙΝΑ Ομάδα Εργασίας Ηπείρου
ΖΑΦΕΙΡΑΤΟΥ ΣΟΦΙΑ, ΚΕΦΑΛΛΗΝΙΑ Ομάδα Εργασίας Νήσων 
Ιονίου
ΒΟΥΤΣΑ ΑΓΓΕΛΙΚΗ, ΛΗΜΝΟΣ Ομάδα Εργασίας Νήσων 
Βορείου Αιγαίου

Α '  Β Α Θ Μ Ι Α Σ  Φ Ρ Ο Ν Τ Ι Δ Α Σ
ΣΥΝΤΟΝΙΣΤΗΣ Ανδρέας Πάγκαλης
ΜΕΛΗ      Σοφία Αραμπατζή
         Μπετίνα Κρουμπχολτς
         Δημήτριος Αλεγκάκης
         Σοφία Διαμαντίδου

Β '  Β Α Θ Μ Ι Α Σ  Φ Ρ Ο Ν Τ Ι Δ Α Σ
ΣΥΝΤΟΝΙΣΤΗΣ Παν.Χαλβατσιώτης
ΜΕΛΗ      Σταματίνα Παγώνη
         Ξενοφών Κροκίδης
         Ηρακλής Τσανεκίδης
         Μάρθα Αποστολοπούλου

ΕΤΑΙΡΕΊΑ ΠΑΘΟΛΟΓΊΑΣ ΕΛΛΆΔΟΣ
Ερμού 57, 3ος όροφος – Τ.Κ. 54636 Θεσ/νίκη - Τηλ: 2313 303480 Fax: 2310994773 - Α.Φ.Μ.: 998209271 – Δ.Ο.Υ.: Ι’ Θεσ/νίκης

e-mail: info@epe.edu.gr, www.epe.edu.gr

INTERNAL MEDICINE SOCIETY OF GREECE

EΠΑΓΓΕΛΜΑΤΙΚΉ ΕΝΩΣΗ ΠΑΘΟΛΌΓΩΝ ΕΛΛΆΔΟΣ (Ε.Ε.Π.Ε)

ΕΔΡΑ: Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο Λαρίσης-Πανεπιστημιακή Παθολογική Κλινική Βιόπολις Τ.Κ 41110–ΛΑΡΙΣΑ - Τηλ.: 2310 994770 Fax: 2310994773 
e-mail: eepe2014@gmail.com / eepe2014.blogspot.gr

HELLENIC PROFESSIONAL UNION OF INTERNISTS (H.P.U.I.)



Αλεξανδρίδης Θεόδωρος
Καθηγητής Παθολογίας - Ενδοκρινολογίας Ιατρικής Σχολής 
Πανεπιστημίου Πατρών, Πάτρα

Γαρύφαλλος Αλέξανδρος - Αναστάσιος
Καθηγητής Παθολογίας Iατρικής Σχολής Πανεπιστημίου Κρήτης, 
Ηράκλειο Κρήτης

Γώγος Χαράλαμπος
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Πανεπιστημίου Πατρών, 
Πάτρα

Δημόπουλος Μελέτιος - Αθανάσιος
Καθηγητής Θεραπευτικής Ιατρικής Σχολής Εθνικού και 
Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών, Πρόεδρος Ιατρικής Σχολής 
Πανεπιστημίου Αθηνών, Πρύτανης Εθνικού και Καποδιστριακού 
Πανεπιστημίου Αθηνών, Αθήνα 

Ελισάφ Σ. Μωυσής
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Πανεπιστημίου Ιωαννίνων, 
Ιωάννινα

Ζεμπεκάκης Παντελής
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Αριστοτελειου Πανεπιστημίου 
Θεσσαλονίκης, Θεσσαλονίκη

Ηλιοδρομίτης Ευστάθιος
Καθηγητής Παθολογίας Εθνικού και Καποδιστριακού Πανεπιστημίου 
Αθηνών, Αθήνα

Kantartzis Konstantinos 
MD Department of Internal Medicine Division of Endocrinology, 
Diabetology Nephrology, Vascular Disease and Clinical Chemistry, 
University of TÜbingen, Germany

Κολιάκος Γεώργιος
Καθηγητής Βιοχημείας Αριστοτελείου Πανεπιστημίου Θεσσαλονίκης, 
Θεσσαλονίκη

Μαλτέζος Ευστράτιος
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Δημοκριτείου Πανεπιστημίου 
Θράκης, Αλεξανδρούπολη

Mantzoros Christos 
MD DSc PhD h.c. Editor in Chief, Metabolism, Clinical and 
Experimental Professor of Medicine, Harvard Medical School, 
Cambridge, U.S.A.

Μηλιώνης Χαράλαμπος
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Πανεπιστημίου Ιωαννίνων, 
Ιωάννινα

Bakris George 
MD, F.A.S.H., F.A.S.N. Professor of Medicine Director, ASH 
Comprehensive Hypertension Center The University of Chicago 
Medicine, Chicago, U.S.A.

Μπούρα Παναγιώτα
Καθηγήτρια Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Αριστοτελείου 
Πανεπιστημίου Θεσσαλονίκης, Θεσσαλονίκη

Ντουράκης Π. Σπυρίδων
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Εθνικού και Καποδιστριακού 
Πανεπιστημίου Αθηνών, Αθήνα

Παπάζογλου Δημήτριος
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Δημοκριτείου Πανεπιστημίου 
Θράκης, Αλεξανδρούπολη

Παπάνας Νικόλαος
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Δημοκριτείου Πανεπιστημίου 
Θράκης, Αλεξανδρούπολη

Παπανδρέου Χρήστος
Καθηγητής Παθολογίας - Ογκολογίας Ιατρικής Σχολής Πανεπιστημίου 
Θεσσαλίας, Λάρισα

Spyridopoulos Ioakim 
Professor of Cardiology Chairman of Cardiovascular Gerontology, 
Institute of Genetic Medicine, Newcastle University, Newcastle, 
United Kingdom

Συρίγος Ν. Κωνσταντίνος
Καθηγητής Παθολογίας - Ογκολογίας Ιατρικής Σχολής Εθνικού και 
Καποδιστριακού Πανεπιστημίου Αθηνών, Αθήνα

Tsakiris A. Dimitrios 
Professor of Medicine, MD, Diagnostic Hematology University 
Hospital Basel, Switzerland

Tσάπας Απόστολος 
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Αριστοτελείου Πανεπιστημίου 
Θεσσαλονίκης, Θεσσαλονίκη

Χατζητόλιος Απόστολος
Καθηγητής Παθολογίας Ιατρικής Σχολής Αριστοτελείου Πανεπιστημίου 
Θεσσαλονίκης, Θεσσαλονίκη

ΣΥΝΤΑΚΤΙΚΉ ΕΠΙΤΡΟΠΉ
Αλφαβητικώς



ΕΠΙΒΕΒΑΙΩΣΗ ΤΗΣ ΤΑΧΥΔΡΟΜΙΚΗΣ 
ΔΙΕΥΘΥΝΣΕΩΣ ΤΩΝ ΣΥΝΔΡΟΜΗΤΩΝ 

ΤΟΥ ΠΕΡΙΟΔΙΙΚΟΥ 

"ΕΛΛΗΝΙΚΗ ΙΑΤΡΙΚΗ ΕΠΙΘΕΩΡΗΣΗ - 
HELLENIC JOURNAL OF MEDICINE - 

HJM"

ΠΑΡΑΚΑΛΟΎΝΤΑΙ ΟΙ ΠΑΡΑΛΉΠΤΕΣ ΤΟΥ ΠΕΡΙΟΔΙΚΟΎ 

Ε Λ Λ Η Ν Ι Κ Ή Ι Α Τ Ρ Ι Κ Ή Ε Π Ι Θ Ε Ώ Ρ Η Σ Η
H J M - H E L L E N I C J O U R N A L O F M E D I C I N E 

ΜΌΛΙΣ ΤΟ ΠΑΡΑΛΆΒΟΥΝ, ΝΑ ΕΠΙΒΕΒΑΙΏΣΟΥΝ 
ΣΤΟ email: medicine@vegacom.gr  

ΤΗΝ ΤΑΧΥΔΡΟΜΙΚΉ ΤΟΥΣ ΔΙΕΎΘΥΝΣΗ ΚΑΘΏΣ ΚΑΙ 
ΌΤΙ ΕΠΙΘΥΜΟΎΝ ΝΑ ΣΥΝΕΧΊΣΟΥΝ ΝΑ ΛΑΜΒΑΝΟΥΝ ΤΟ 

ΠΕΡΙΟΔΙΚΟ ΣΤΗΝ ΕΝΤΥΠΗ ΜΟΡΦΗ ΤΟΥ.

ΕΛΛΗΝΙΚΉ ΙΑΤΡΙΚΉ ΕΠΙΘΕΏΡΗΣΗ • HELLENIC JOURNAL OF MEDICINE



Τ.132
ΟΚΤΩΒΡΙΟΣ-ΔΕΚΕΜΒΡΙΟΣ

2021

N.132 
OCTOBER-DECEMBER 

2021

Άρθρο Σύνταξης 
Ματίνα Παγώνη

 
Προβληματισμοί για βελτιστοποίηση της αντιθρομβωτικής αγωγής  
σε ασθενείς νοσηλευόμενους με COVID-19.  
Εμπειρία και απρόσμενες προκλήσεις ενός Kέντρου Aναφοράς  
της Βορείου Ελλάδος για την COVID-19. 
Μιχαήλ Γκιώνης

Κανόνες για τη νόσηση σε άτομα με Σακχαρώδη Διαβήτη 
Αθανασία Παπαζαφειροπούλου

Περίπτωση Οστεομαλακίας ως αποτέλεσμα βαριατρικής  
χειρουργικής επέμβασης. 
Γεωργακοπούλου Γεωργία

Ιδιαιτερότητες της Στεφανιαίας νόσου  
σε ασθενείς με Σακχαρώδη διαβήτη 
Γερασίμου Μαρίνα

Οξεία ηπατίτιδα Ε εκδηλούμενη ταυτόχρονα  
με κατανάλωση άγριου μανιταριού: Σύντομη ανασκόπηση  
και παρουσίαση ενδιαφέροντος περιστατικού 
Ραφαήλ Γιαννάς

Editorial 
Matina Pagoni

 
Concerns about optimizing anticoagulant therapy  
in patients treated with COVID-19.  
Experience and unexpected challenges of a Reference Center  
of Northern Greece for COVID-19 
M. Gkionis

Sick days rules for subjects with Diabetes Mellitus  
Athanasia K. Papazafiropoulou

Presentation case of Osteomalacia  
as aresult of bariatric surgery 
Georgakopoulou Georgia

Peculiarities of Coronary Artery Disease in patients with Diabetes 
M. Gerasimou

Acute hepatitis Ε coincidental with wild mushroom ingestion:  
Brief overview and interesting case report presentation 
Raphael Yannas

Π Ε Ρ Ι Ε Χ Ό Μ Ε Ν Α
HELLENIC JOURNAL 
OF MEDICINE

C O N T E N T S

170-171

172-181

182-187

188-192

193-197

198-202

170-171

172-181

182-187

188-192

193-197

198-202



HJM168





Αγαπητές και αγαπητοί Συνάδελφοι,

Ευχόμαστε Χρόνια Πολλά, Καλή Χρονιά, να είστε υγιείς εσείς και 
οι οικογένειές σας στους δύσκολους καιρούς της πανδημίας που 
συνεχίζουμε να διανύουμε με το «5o κύμα» από τη μετάλλαξη 
Όμικρον και στη χώρα μας!

Η ύλη του παρόντος τεύχους του περιοδικού μας περιλαμβάνει μία πρωτότυπη 
επίκαιρη εργασία, 2 ενδιαφέρουσες ανασκοπήσεις και 2 αναφορές Κλινικών 
Περιστατικών. Φιλοξενείται ως πρώτο άρθρο, η πρωτότυπη εργασία από μία 
COVID Κλινική ενός Κέντρου Αναφοράς της Βορείου Ελλάδος, αναφορικά με 
τους προβληματισμούς για τη βελτιστοποίηση της αντιθρομβωτικής αγωγής σε 
ασθενείς νοσηλευόμενους με COVID-19, βασισμένους στην εμπειρία των συνα-
δέλφων διαφόρων Ειδικοτήτων που εμπλέκονται στη νοσηλεία των COVID-19 
ασθενών. Στην εν λόγω εργασία,  πέραν της αντιμετώπισης των τυχόν επιπλο-
κών από τους Συναδέλφους Αγγειοχειρουργούς, αναδεικνύεται η σημασία της 
συνεργασίας και της ολιστικής προσέγγισης στη βέλτιστη παροχή υπηρεσιών 
υγείας, κάτι που αποτελεί βασικό αξίωμα της Ειδικότητας της Παθολογίας. Στην 
κατεύθυνση μάλιστα αυτή η Εταιρεία Παθολογίας Ελλάδος θα μπορούσε να 
αναλάβει τον συντονισμό μίας καλά οργανωμένης και σχεδιασμένης πολυ-
κεντρικής μελέτης, δεδομένου ότι και η εξατομίκευση αποτελεί ένα δεύτερο 
θεμελιώδες αξίωμα της Παθολογίας, αλλά κυρίως διότι η νοσηλεία των COVID 
19 ασθενών γίνεται κατ’ εξοχήν σε Παθολογικές Κλινικές Πανελληνίως, με τη 
συνδρομή και άλλων συναφών ειδικοτήτων.

Φιλοξενούνται ακόμη 2 ενδιαφέρουσες ανασκοπήσεις, μία από το Διαβητο-
λογικό Κέντρο ενός Νοσοκομείου της Αττικής σε συνεργασία με αντίστοιχο 
Κέντρο της Περιφέρειας, αναφορικά με τους κανόνες για τη νόσηση σε άτομα 
με Σακχαρώδη Διαβήτη και μία δεύτερη, από Καρδιολογική Κλινική Ε.Σ.Υ. 
της Περιφέρειας, αναφορικά με τις ιδιαιτερότητες της Στεφανιαίας νόσου σε 
ασθενείς με Σακχαρώδη διαβήτη. Στην πρώτη ανασκόπηση, περιγράφονται 
εκτενώς οι στρατηγικές  αυτοδιαχείρισης που θα πρέπει να υιοθετούν τα άτομα 
με διαβήτη κατά τη διάρκεια νόσησης, ενώ γίνεται αναφορά και σε ενδεχόμενη 
τροποποίηση της ινσουλινοθεραπείας. Η δεύτερη πραγματεύεται τις ιδιαιτερό-
τητες της παθοφυσιολογίας, αλλά της θεραπευτικής αντιμετώπισης της στεφα-
νιαίας νόσου στους διαβητικούς. Οι ιδιαιτερότητες αυτές καθιστούν δύσκολή 

Άρθρο Σύνταξης 
Editorial
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την διαχείριση των ασθενών αυτών και πλέον οι θεράποντες ιατροί θα πρέπει 
να είναι εξοικειωμένοι και με τις δύο νοσολογικές οντότητες. Για τον λόγο αυτό 
άλλωστε, πολλές επιστημονικές εταιρείες όπως η Παθολογία, η Ελληνική 
Διαβητολογική Εταιρεία αλλά και προσφάτως και η Ελληνική Καρδιολογική 
Εταιρεία προχώρησαν στην ίδρυση ομάδων εργασίας Διαβήτη-Καρδιάς.

Τέλος την ύλη συμπληρώνουν 2 ενδιαφέροντα κλινικά περιστατικά, περίπτω-
ση Οστεομαλακίας ως αποτέλεσμα βαριατρικής χειρουργικής επέμβασης και 
Οξεία ηπατίτιδα Ε εκδηλούμενη ταυτόχρονα με κατανάλωση άγριου μανιτα-
ριού, στην οποία επιχειρείται και μία σύντομη ανασκόπηση, παράλληλα  με 
την παρουσίαση του ενδιαφέροντος αυτού περιστατικού.

Η ύλη ολοκληρώνεται με τη σελίδα των επίκαιρων και πλέον ενδιαφερόντων 
δημοσιευμένων άρθρων σε Διεθνή περιοδικά, καθώς και με τη σελίδα με τα 
επικείμενα Πανελλήνια και Διεθνή Συνέδρια και Ημερίδες. Στο σημείο αυτό 
θα ήθελα να σας ενημερώσω ότι με ομόφωνη απόφαση στο τελευταίο ΔΣ της, 
η Εταιρεία Παθολογίας Ελλάδος, αφουγκραζόμενη το μεγάλο κλινικό φόρτο 
των Συναδέλφων στην αντιμετώπιση της Πανδημίας, την υπέρογκη κόπωση 
και καταπόνησή τους, αλλά εκτιμώντας και τις ιδιαίτερες παρούσες συνθήκες 
αποφάσισε να μην προβεί στη διοργάνωση του Ετήσιου Πανελληνίου Συνε-
δρίου μας τον Φεβρουάριο, αλλά να οργανώσει αντ’ αυτού -και στα πλαίσια 
της Συνεχιζόμενης Ιατρικής Εκπαίδευσης και Μετεκπαίδευσης σε θέματα και 
πεδία της Παθολογίας-, ένα διαδικτυακό σεμινάριο στις 15/2/2021 με θεμα-
τολογία αποκλειστικά για την COVID-19 και τα νέα δεδομένα, καθώς και ένα 
υβριδικό πολυθεματικό Συνέδριο «Ημέρες Παθολογίας» στη Θεσσαλονίκη, 
24-26/6/2021 στο οποίο θα υπάρχει και η δυνατότητα υποβολής περιλήψεων 
εργασιών και το οποίο προσδοκούμε να αποτελέσει προοιωνό του Ετήσιου 
Πανελληνίου μας Συνεδρίου τον Φεβρουάριο του 2023 στην Αθήνα και την 
επιστροφή στην κανονικότητα! Θα υπάρξει αναλυτική ενημέρωση σε επόμενο 
τεύχος και από την ιστοσελίδα της Εταιρείας μας.
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Προβληματισμοί για βελτιστοποίηση 
της αντιθρομβωτικής αγωγής σε 
ασθενείς νοσηλευόμενους με COVID-19. 
Εμπειρία και απρόσμενες προκλήσεις 
ενός Kέντρου Aναφοράς της Βορείου 
Ελλάδος για την COVID-19. 

ΠΕΡΊΛΗΨΗ

Εισαγωγή: Η λοίμωξη COVID-19 κατέχει πλέον μορφή πανδημίας,  με υψηλά ποσοστά νοσηρότητας 
και θνητότητας και  βαθειές κοινωνικές, πολιτισμικές και οικονομικές επιπτώσεις σε ολόκληρο 
τον πλανήτη. Πέραν των αναπνευστικών διαταραχών, η λοίμωξη προδιαθέτει σε οξέα αρτηριακά ή/
και φλεβικά συμβάματα, με ποσοστά που κυμαίνονται μεταξύ  20-30% στις κλινικές COVID, ενώ ξε-
περνούν το 30%  στις ΜΕΘ COVID. Η θρομβωτική διαμεσολαβούμενη εκ του συμπληρώματος μικρο-
αγγειοπάθεια (ΤΜΑ) και η αντίσταση στην ηπαρίνη (HR) συμμετέχουν σε μεγάλο βαθμό στο δείκτη 
θνητότητας, που σχετίζεται με διαταραχές πηκτικότητας αυτών των ασθενών.
Σκοπός: να αξιολογηθούν οι τρέχουσες συνθήκες αντιπηκτικής αγωγής και  να  σκιαγραφηθεί  η δό-
κιμη αντιθρομβωτική αγωγή,  προκειμένου να ελαχιστοποιηθούν οι επιπλοκές εξαιτίας διαταραχών 
πηκτικότητας (οξέα θρομβωτικά συμβάματα και μείζονες αιμορραγίες, που απειλούν τη ζωή), ενώ 
ταυτόχρονα οι ασθενείς αυτοί λαμβάνουν επαρκή αντιθρομβωτική αγωγή.
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Concerns about optimizing anticoagulant therapy  
in patients treated with COVID-19. Experience  
and unexpected challenges of a Reference Center  
of Northern Greece for COVID-19

M. Gionis1, V. Manaki1, G. Kaiafa2, A. Myrou2, P. Tsatsiou3, L. Skoura3, M. Anthopoulos2,  
C. Savopoulos2, A. Chatzidakis4, Μ. Pagoni5, K. Ktenidis1

1. Department of Vascular Surgery, AHEPA University Hospital, Aristotle University of Thessaloniki
2. 1st Medical Propedeutic Department of Internal Medicine, AHEPA University Hospital, Aristotle 
University of Thessaloniki
3. Laboratory of Microbiology & Biopathology, AHEPA University Hospital, Aristotle University of 
Thessaloniki 

Υλικό και Μέθοδος: Σε κλινική COVID του  ΠΓΝΘ ΑΧΕΠΑ μελετήσαμε σε διάστημα 3 μηνών, 53  
ασθενείς νοσηλευόμενους για λοίμωξη COVID-19, αναφορικά με  θρομβωτικές ή αιμορραγικές  επι-
πλοκές σχετιζόμενες  με πηκτικές  διαταραχές, ενώ αυτοί ήδη λάμβαναν θεραπευτικές δόσεις αντι-
πηξίας. Το 45% (24/53) των νοσηλευομένων ασθενών ήταν γυναίκες, ενώ το 55% (29/53) άνδρες. Η 
ηλικία των ασθενών κυμαίνονταν μεταξύ 35 και 85 ετών (μέσος όρος 60 έτη) και όλοι μελετήθηκαν 
κλινικά, απεικονιστικά (όπου κρίθηκε αναγκαίο) και εργαστηριακά, 3-5 ώρες μετά τη χορήγηση της 
1ης θεραπευτικής δόσης αντιπηκτικής  αγωγής, όπως και 3-5 ώρες μετά τη χορήγηση θεραπευτι-
κής αντιπηκτικής αγωγής την 7η ημέρα νοσηλείας τους. 46 ασθενείς έλαβαν αγωγή με Χαμηλού Μο-
ριακού Βάρους Ηπαρίνη (ΧΜΒΗ), 4 έλαβαν ΧΜΒΗ + αντιαιμοπεταλιακό παράγοντα, 2 έλαβαν αγωγή 
με Fondaparinux και 1 με Dabigatran. 
Αποτελέσματα: Α) Δείκτης Κλινικών Επιπλοκών 23% (12/53) [33% άνδρες, 66% γυναίκες). Πιο συ-
γκεκριμένα: θάνατος 3,7% (2/53), Φλεβοθρομβοεμβολή (ΦΘΕ)  5,6% (3/53), αυτόματες μείζονες αι-
μορραγίες απειλητικές για τη  ζωή 7,5% (4/53), αρτηριακές θρομβώσεις 11,3% (6/53), ιατρογενείς 
αγγειακές κακώσεις 3,7% (2/53). Β) Εργαστηριακές Διαταραχές Αιμόστασης  67,9% (36/53). Συγκε-
κριμένα: αυξημένα επίπεδα D-Dimmers (TMA) 26,4% (14/53), αυξημένα επίπεδα Ινωδογόνου (TMA) 
18,8% (10/53), ελάττωση επιπέδων Anti-Xa (HR) 16,9% (9/53), αύξηση επιπέδων Anti-Xa (αιμορραγία) 
1,8% (1/53), ελάττωση επιπέδων AT-III 13,2% (7/53), αύξηση επιπέδων AT-III 1,8% (1/53), αύξηση επι-
πέδων FVIII (HR) 13,2% (7/53). 
Συμπέρασμα: Η επίτευξη του στόχου της δόκιμης αντιθρομβωτικής αγωγής για τους ασθενείς 
αυτούς παραμένει μια ανεκπλήρωτη  ανάγκη για τον κλινικό ιατρό. Οι επιπλοκές από διαταραχές  
πηκτικότητας αποτελούν  μείζον πρόβλημα για την επιβίωση των ασθενών αυτών, παρά την εμπει-
ρική αναπροσαρμογή θεραπευτικής δοσολογίας στην αντιπηκτική αγωγή  τους. Η εξατομικευμένη 
αντιπηξία σε καθημερινή βάση, με ικανές μεθόδους να αναγνωρίζουν τους ασθενείς με χαμηλή και 
υψηλή ανταπόκριση στην αντιπηκτική αγωγή και να προσαρμόζουν  την κατάλληλη δοσολογία, πι-
θανώς αποτελεί μελλοντική στρατηγική μεγάλης σημασίας, ιδιαίτερα σε συνθήκες πανδημίας από 
τον ιό SARS –CοV-2.
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1.Εισαγωγή
Η COVID-19 λοίμωξη αποτελεί μια σοβαρή, σύνθετη και 
πολυπαραγοντική διαταραχή, η οποία σε σοβαρές περι-
πτώσεις εμφανίζεται με διάμεση πνευμονία εξελισσό-
μενη σε σύνδρομο οξείας αναπνευστικής ανεπάρκειας 
(ARDS), σήψη και πολυοργανική ανεπάρκεια. Η συχνό-
τητα των θρομβωτικών επεισοδίων στους COVID-19 
ασθενείς είναι 11,5% για τους μη νοσηλευόμενους στις 
ΜΕΘ και 29,4% για όσους γίνονται εισαγωγή στις ΜΕΘ, 
ενώ η θνητότητα για όσους εμφανίζουν Φλεβική Θρομ-
βοΕμβολή (ΦΘΕ) προσεγγίζει το 8-26%.1 

Η ΦΘΕ είναι 7 φορές συχνότερη της Αρτηριακής 
ΘρομβοΕμβολής (ΑΘΕ) και οι ασθενείς είναι κυρίαρχα 
άρρενες, διαβητικοί, υπερτασικοί με καρδιαγγειακά 
νοσήματα και ιστορικό προηγούμενης ΦΘΕ στο 3-5% 
αυτών. Η πνευμονική εμβολή, η εν τω βάθει φλεβική 
θρόμβωση, η θρόμβωση καθετήρων, η δημιουργία θρόμ-
βων στους καθετήρες περιτοναικής κάθαρσης είναι οι 
πιο συχνές εκδηλώσεις, ενώ το 71% των ασθενών πλη-
ροί τα κριτήρια διάχυτης ενδαγγειακής πήξης (ΔΕΠ). 
Λιγότερο συχνά είναι το έμφραγμα του μυοκαρδίου, το 
αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο (ΑΕΕ), η περιφερική αρ-

4. Department of Radiology & Interventional Radiology, AHEPA University Hospital, Aristotle 
University of Thessaloniki
5. 3rd Department of Internal Medicine, "G. Gennimatas" General Hospital of Athens

SUMMARY

Background: COVID-19 became a global pandemic with widespread morbidity, mortality and profound social, 
cultural and financial impact. Apart respiratory disorders, infection predisposes to both arterial & venous 
thrombotic events with a 20-30% thrombotic rate in COVID-units, rising to over 30% in COVID- ICU patients, 
with Complement mediated Thrombotic Micro Angiopathy (TMA) and Heparin Resistance (HR) to strongly 
participate in mortality rate, related to coagulopathy complications.
Purpose: to evaluate the optimal antithrombotic strategy in order to diminish acute thromboembolic events 
and to annihilate, at the same time, life-threatening spontaneous hematomas.
Materials & Methods: In a COVID-Dept in AHEPA Hospital we studied 53 consecutive COVID-19 patients in 
a three-month period regarding thrombotic or hemorrhagic complications related to coagulation disorders 
while receiving therapeutic doses of antithrombotic agents. Females were 45% (24/53) and males were 55% 
(29/53). Patients’ age varied between 35 and 85 years (media 60 yrs) and were studied through clinical, 
imaging (when needed) and laboratory exams 3-5 hrs after the administration of the 1st therapeutic dose of 
anticoagulant agent, as well as 3-5 hrs after the administration of therapeutic antithrombotic treatment on the 
7th day of hospitalization. 46 patients received LMWH, 4 received LMWH+anti-PLT, 2 received Fondaparinux 
and 1 received Dabigatran, as antithrombotic agent.
Results: A) Clinical Complications Rate 23% (12/53), [33% males, 66% females].More specifically: deaths 3,7% 
(2/53), VTE 5,6% (3/53), spontaneous life-threatening major bleedings 7,5% (4/53), arterial thrombotic events 
11,3% (6/53), iatrogenic pseudoaneurysms 3,7% (2/53). B) Laboratory Coagulation Disorders 67,93% (36/53). 
In detail: elevated levels of D-Dimmers (TMA) 26,4% (14/53), elevated levels of Fibrinogen (TMA) 18,8% 
(10/53), diminished levels of Anti-Xa (HR) 16,9% (9/53), elevated levels of Anti-Xa 1,8% (1/53), diminished 
levels of AT-III 13,2% (7/53), elevated levels of AT-III 1,8% (1/53), elevated levels of FVIII (HR) 13,2% (7/53). 
Conclusions: Success in antithrombotic treatment in COVID-19 patients, is not yet easy to achieve. 
Complications due to coagulation disorders remain a major problem regarding survival rates of these patients. 
Individualized anticoagulation through assays, who recognize high and low responders to antithrombotic 
agents, is of major need in COVID-19 era and could represent a future antithrombotic strategy. 
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τηριακή εμβολή, τα σπληνικά έμφρακτα και η αορτική 
θρόμβωση. Η ΦΘΕ αυξάνει τον κίνδυνο θανάτου στους 
COVID-19 ασθενείς κατά 3 φορές, ενώ παραδόξως τα 
αιμορραγικά επεισόδια είναι χαμηλότερα (2-3%).1 

Είναι ήδη γνωστό ότι η COVID-19 λοίμωξη αποτελεί 
μια υπερπηκτική κατάσταση (θρομβοφλεγμονή), η οποία 
οφείλεται σε περίπλοκο φυσιοπαθολογικό μηχανισμό: 
διαταραχή του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτεν-
σίνης 2 (ACE2), καταιγίδα κυτταροκινών, αυξημένη κα-
ταστροφή αιμοπεταλίων-θρομβοπενία, απελευθέρωση 
εξωκυττάριων ουδετεροφιλικών παγίδων (ΝΕΤS), εν-
δοθηλιακή βλάβη, καρδιομυοπάθεια, καρδιακές αρρυθ-
μίες και πλευριτική συλλογή, καθώς και διείσδυση του 
SARS –CοV-2 ιού μέσω του αιματοεγκεφαλικού φραγ-
μού και προσβολή του εγκεφαλικού ιστού.1 Η ΦΘΕ και η 
συστηματική αγγειίτιδα αποτελούν μέρος του κλινικού 
φαινοτύπου της λοίμωξης από COVID-19, όπου οι νο-
σούντες διατρέχουν τον κίνδυνο σοβαρής θρομβωτικής 
νεκρωτικής βλάβης των πνευμονικών τριχοειδών, σε 
συνδυασμό με χαμηλό αριθμό αιμοπεταλίων στην (θρομ-
βοκυττοπενία) και αυξημένα επίπεδα στο πλάσμα προϊ-
όντων αποδόμησης της ινικής (D-dimers) 2.

Ωστόσο, όλοι οι COVID-19 ασθενείς δεν είναι ίδιοι. 
Υπάρχουν σημαντικές διαφορές, οι οποίες στηρίζονται 
σε παραμέτρους όπως η ηλικία, το ιστορικό προηγού-
μενης ΦΘΕ, ο Δείκτης Μάζας Σώματος (ΔΜΣ) > 30 kg/
m2 , η νοσηλεία σε ΜΕΘ, οι υψηλοί δείκτες υπερπη-
κτικότητας, όπως το Ινωδογόνο>800mg/dl και τα D-
Dimers>3000ng/ml.3 

Με βάση τα ανωτέρω οι COVID-19 ασθενείς διακρίνο-
νται σε χαμηλού, ενδιάμεσου, υψηλού και πολύ υψηλού 
κινδύνου και θεωρείται επιτακτική η ανάγκη χορήγησης 
θρομβοπροφύλαξης σε όλους τους νοσηλευόμενους 
COVID-19 ασθενείς, συνυπολογίζοντας πάντα τη νεφρι-
κή και ηπατική λειτουργία, καθώς και τις πιθανές αλ-
ληλεπιδράσεις με συγχορηγούμενα φάρμακα έναντι του 
SARS –CοV-2.4,5 Παρ’ όλα αυτά, το υψηλό ποσοστό ΦΘΕ 
που καταγράφηκε (13-56%) έγειρε σοβαρή ανησυχία 
αναφορικά με τον κίνδυνο θρόμβωσης, παρά τη χορή-
γηση προκαθορισμένης δόσης θρομβοπροφύλαξης σε 
αυτούς τους ασθενείς6, γεγονός που σύντομα οδήγησε 
στην εμπειρικώς διαβαθμισμένη δοσολογική αύξηση χο-
ρήγησης αντιπηξίας7. Η εμπειρική διαβάθμιση δοσολο-
γίας της αντιπηκτικής αγωγής μπορεί να επιφέρει μεί-
ζονες επιπλοκές κατά τη νοσηλεία των ασθενών αυτών 
(όπως μείζονες αιμορραγίες που απειλούν τη ζωή τους) 
και για το λόγο αυτό η προσεκτική αξιολόγηση της σχέ-
σης κόστους-οφέλους αναφορικά προς την επιλογή της 
αντιπηκτικής αγωγής, επιβάλλεται για τους ασθενείς 

αυτούς.4 Επίσης για τους ανωτέρω λόγους οι επίσημες 
κατευθυντήριες οδηγίες δε συστήνουν την εμπειρική δι-
αβάθμιση δόσης αντιπηξίας για τους ασθενείς αυτούς8. 

Ικανός αριθμός τυχαιοποιημένων μελετών (RCTs) 
έχουν ήδη διεξαχθεί προκειμένου να αξιολογηθεί η αντι-
θρομβωτική αγωγή αυτών των ασθενών σε σχέση με τη 
χορήγηση αντιπηκτικών, ινωδολυτικών, αντιαιμοπετα-
λιακών ή συνδυασμών των παραπάνω παραγόντων. Τα 
από του στόματος αντιπηκτικά, οι αντιαιμοπεταλιακοί 
παράγοντες και η θρομβοπροφύλαξη με Χαμηλού Μο-
ριακού Βάρους Ηπαρίνη (ΧΜΒΗ) σε προκαθορισμένη 
δόση, θεωρούνται ως μικρότερης βαρύτητας θερα-
πεία που εστιάζει σε ασθενείς με κατ’οίκον νοσηλεία. 
Η χορήγηση ενδιάμεσης δοσολογίας ή σε θεραπευτικές 
δόσεις αντιπηκτικών ή ινωδολυτικών παραγόντων από 
την άλλη, θεωρούνται μεγαλύτερης βαρύτητας θερα-
πείες που τελούν υπό έρευνα από RCTs. 9 Σύμφωνα με 
την τρέχουσα γνώση δεν καταγράφονται μείζονες παρε-
νέργειες κατά τη συγχορήγηση ερευνητικών θεραπειών 
για τη λοίμωξη από COVID-19 και παρεντερικής αντιπη-
ξίας.10 Τα συμπτώματα από βαρειά λοίμωξη COVID-19 
αφορούν κατά κύριο λόγο τον φαινότυπο για τη δια-
μεσολαβούμενη εκ του συμπληρώματος θρομβωτική 
μικροαγγειοπάθεια (complement-mediated thrombotic 
microangiopathy - TMA), παρά την επαγώμενη από τη 
σήψη (Sepsis induced Coagulopathy- SIC) διαταραχή 
της αιμόστασης υπό τη μορφή της ΔΕΠ (disseminated 
intravascular coagulation - DIC). Συνεπώς, η σοβαρή 
COVID-19 λοίμωξη θα μπορούσε να αναθεωρηθεί υπό 
το πρίσμα της ΤΜΑ. Οι αναστολείς συμπληρώματος C3 
& C4 έχουν αναδείξει ευοίωνα έως τώρα αποτελέσματα 
11. Συγκεκριμένα, κατέδειξαν πως αναστέλλοντας την 
ενεργοποίηση του C3, εξασθενεί σημαντικά η αλυσιδωτή 
έκφραση της προφλεγμονώδους διεργασίας στον πνεύ-
μονα12. Η αντίσταση στην Ηπαρίνη (Heparin Resistance 
- HR) είναι ήδη αποδεδειγμένη σε αυτούς τους ασθενείς 
και τεκμηριώνεται με τα αυξημένα επίπεδα του παράγο-
ντα FIII και του Ινωδογόνου, τη χαμηλή συγκέντρωσης 
της Ηπαρίνης λόγω δράσης των πρωτεϊνών οξείας φά-
σης και τη χαμηλή αντιθρομβίνη ΙΙΙ 13, 14. Επιπλέον η HR 
αποτελεί κοινό φαινόμενο στους ασθενείς με COVID-19 
λοίμωξη που νοσηλεύονται στις ΜΕΘ και για τους οποί-
ους η προφυλακτική δόση αντιθρομβωτικής αγωγής 
είναι κατηγορηματικά ανεπαρκής πρακτική έναντι της 
πρόληψης οξέων θρομβωτικών συμβαμάτων 15, 16. Αξιο-
σημείωτο είναι το ευρύ φάσμα ασθενών με παραλλαγές 
ανταπόκρισης στη χορήγηση ΧΜΒΗ 17, και ο σημαντι-
κός αριθμός ασθενών που αποτυγχάνουν να επιτύχουν 
το θεραπευτικό στόχο των 0,3-0,7 IU/ml, όσον αφορά 
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τα επίπεδα anti-Xa (κυρίως υποθεραπευτική μορφή και 
λιγότερο ως υπερθεραπευτικά επίπεδα) 17,18. Οι παγκό-
σμιες κατευθυντήριες οδηγίες συστήνουν τη μέτρηση 
επιπέδων anti-Xa (με φυσιολογικές τιμές 0,3-0,7 IU/ml) 
σε ασθενείς με HR και όχι των επιπέδων aPTT, αλλά δεν 
υπάρχει σύσταση για καταγραφή των anti-Xa επιπέδων 
σε ασθενείς που λαμβάνουν προφυλακτικές δόσεις 
ΧΜΒΗ 19-21. Κατά συνέπεια, υψηλότερες δόσεις ΧΜΒΗ 
έχουν εμπειρικά συσταθεί ως θρομβοπροφύλαξη σ΄ αυ-
τούς τους ασθενείς, ενώ μοναδικές αντενδείξεις στην 
αντιπηκτική αγωγή για τους νοσηλευόμενους COVID-19 
ασθενείς είναι η ενεργός αιμορραγία, η κληρονομική 
ή επίκτητη αιμορραγική διάθεση, PLTs<25000/μL, επι-
σκληρίδιος ή ραχιαία αναισθησία (διακοπή<4h πριν και 
έναρξη 12h μετά από την παρέμβαση), μη ελεγχόμενη 
σοβαρή Αρτηριακή Υπέρταση και το ισχαιμικό ΑΕΕ τις 
πρώτες 48 ώρες.22 

Επιπρόσθετα, για COVID-19 ασθενείς, οι οποίοι δια-
τρέχουν υψηλό κίνδυνο να εμφανίσουν DIC, έχει προτα-
θεί το c-DIC-ISTH Score (compensated DIC-ISTH Score), 
το οποίο περιλαμβάνει τις παραμέτρους: επιβεβαιωμέ-
νη COVID-19 λοίμωξη, PLTs<100.000, παράταση ΡΤ> 3 
φορές άνω του φυσιολογικού, D-Dimers > από το ανώ-
τερο φυσιολογικό όριο, ΑΤΙΙΙ < από το κατώτερο φυσι-
ολογικό όριο και πρωτείνη C κάτω από το κατώτερο 
φυσιολογικό όριο.22 

Σκοπός της Μελέτης: 
Ο σκοπός της μελέτης είναι να αποτυπώσει τα τρέχο-
ντα προβλήματα που προκύπτουν στην καθημερινή κλι-
νική πράξη και να προτείνει μία δόκιμη μελλοντική αντι-
θρομβωτική στρατηγική, με σκοπό να ελαχιστοποιήσει 
κατά το δυνατό τόσο τα οξέα θρομβοεμβολικά επεισό-
δια, όσο και τις μείζονες αιμορραγίες που απειλούν την 
επιβίωση των ασθενών αυτών.

Υλικό & Μέθοδος:
Περιγράφεται η εμπειρία που αποκτήθηκε σε COVID 
Κλινική του Κέντρου Αναφοράς του ΠΓΝΘ ΑΧΕΠΑ, σκι-
αγραφώντας τα προβλήματα που προκύπτουν και τις 
προκλήσεις που πρέπει να αντιμετωπισθούν, μελετώ-
ντας ενδεικτικά σειρά 53 COVID-19 ασθενών, που νο-
σηλεύτηκαν στην εν λόγω Κλινική, στο διάστημα από 
15/01/2021 έως και 15/04/2021. Για τη διενέργεια της 
μελέτης τηρήθηκαν όλες οι αρχές ηθικής και δεοντο-
λογίας, ενώ δεν επιβαρύνθηκε οικονομικά κατά κανένα 
τρόπο το νοσηλευτικό ίδρυμα.

Οι 53 ασθενείς που συμπεριλήφθηκαν στην εργασία 
μελετήθηκαν αναφορικά με τις διαταραχές πηκτικότη-

τας, καθώς και τις επιπλοκές (θρομβωτικά ή αιμορρα-
γικά συμβάματα) που αυτές πιθανώς επιφέρουν κατά τη 
διάρκεια της νοσηλείας τους, υπό την εμπειρική χορή-
γηση μέγιστης θεραπευτικής δόσης αντιθρομβωτικών 
παραγόντων. 

43 από τους ασθενείς αυτούς νοσηλεύτηκαν σε Κλι-
νική COVID και 10 σε ΜΕΘ COVID του ΠΓΝΘ ΑΧΕΠΑ. Το 
45% (24/53) των νοσούντων ήταν γυναίκες και το 55% 
(29/53) άνδρες. Η ηλικία των ασθενών κυμαίνονταν από 
τα 35 έως και τα 85 έτη (με μέσο όρο τα 60 έτη). Όλοι 
οι ασθενείς υπεβλήθησαν σε κλινικό, απεικονιστικό 
(όπου κρίθηκε απαραίτητο) και εργαστηριακό έλεγχο 
3-5 ώρες μετά τη χορήγηση της 1ης θεραπευτικής δό-
σης της αντιθρομβωτικής αγωγής, καθώς και 3-5 ώρες 
μετά τη χορήγηση της ίδιας αγωγής την 7η ημέρα της 
νοσηλείας τους στο Νοσοκομείο (όπου και αναμένεται 
η μέγιστη anti-Xa δράση του αντιπηκτικού σχήματος). 
46 ασθενείς έλαβαν αγωγή με θεραπευτική δόση ΧΜΒΗ 
(enoxaparin), 4 έλαβαν -λόγω του ιστορικού τους- θερα-
πευτική δόση ΧΜΒΗ + αντιαιμοπεταλιακό παράγοντα 
(enoxaparin+aspirin 100mg x1), 2 έλαβαν θεραπευτικές 
δόσεις Fondaparinux λόγω χαμηλού αριθμού αιμοπετα-
λίων και 1 συνέχισε την αντιθρομβωτική αγωγή που ήδη 
λάμβανε λόγω του ιστορικού του κατ’οίκον, με θεραπευ-
τικές δόσεις Dabigatran. 

Σε όλους τους ασθενείς διενεργήθη πλήρης εργαστη-
ριακός έλεγχος κατά την εισαγωγή τους. Οι βιολογικοί 
δείκτες πηκτικότητας, που ελέγχθηκαν σε 3 διαφορετι-
κές χρονικές στιγμές κατά τη διάρκεια νοσηλείας τους 
[1. Κατά την εισαγωγή τους στο νοσοκομείο (όλοι οι βι-
ολογικοί δείκτες πηκτικότητας, εκτός των επιπέδων 
anti-Xa που δεν κρίθηκε σκόπιμο για τη συγκεκριμένη 
χρονική στιγμή), 2. 3-5 ώρες μετά τη χορήγηση της 1ης 
θεραπευτικής δόσης αντιπηξίας και τέλος, 3. 3-5 ώρες 
μετά τη χορήγηση της θεραπευτικής δόσης αντιπηξίας 
την 7η ημέρα νοσηλείας τους στο Νοσοκομείο (όπου 
και αναμένεται η μέγιστη anti-Xa δράση του αντιπηκτι-
κού σχήματος)], ήταν οι εξής: D-Dimmers, Ινωδογόνο, 
anti-Xa, ATIII και FVIII. Η HR ορίσθηκε ως οποιαδήποτε 
περίπτωση ασθενούς όπου τα επίπεδα anti-Xa, παρά τη 
χορήγηση αντιπηκτικών σε θεραπευτικές δόσεις ήταν 
χαμηλότερα από 0,3 IU/ml και συχνά συνοδεύονταν ταυ-
τοχρόνως από αφύσικα υψηλά επίπεδα FVIII. Επιπρόσθε-
τα, αφύσικα υψηλά επίπεδα D-Dimmers και Ινωδογόνου 
θεωρήθηκαν ενδεικτικά ενός προθρομβωτικού status 
οφειλόμενου στην COVID-19 σχετιζόμενη ΤΜΑ. Όλες οι 
αιμοληψίες, ο κλινικός, απεικονιστικός και εργαστηρι-
ακός έλεγχος, καθώς και η συντηρητική ή επεμβατική 
αντιμετώπιση των επιπλοκών εξαιτίας διαταραχών πη-
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κτικότητας (με ανοικτή αγγειοχειρουργική επέμβαση ή 
ενδαγγειακή τεχνική) διενεργήθησαν αποκλειστικά από 
τα μέλη της ομάδας μας.

Αποτελέσματα:
Ο Δείκτης Κλινικών Επιπλοκών κατά το χρονικό διά-
στημα της μελέτης ανήλθε στο 23% (12/53 ασθενείς, 
εκ των οποίων 4 άνδρες (33%) και 8 γυναίκες (66%) και 
10/12 ασθενείς νοσηλευόμενοι σε ΜΕΘ COVID (Πιν. 1). 

Πίνακας 1

Πιο συγκεκριμένα: 
2 ασθενείς (2/53: 3,7%) κατέληξαν κατά τη νοσηλεία 

τους στις ΜΕΘ COVID του Νοσοκομείου, εξαιτίας αυτό-
ματης διάχυτης μαζικής αιμορραγίας και πολυοργανι-
κής ανεπάρκειας.

3 ασθενείς αντιμετώπισαν ΦΘΕ κατά τη νοσηλεία 
τους σε Κλινική COVID (3/53:5,6%), παρότι λάμβαναν ήδη 
από την εισαγωγή τους θεραπευτικές δόσεις ΧΜΒΗ.

4 ασθενείς ήρθαν αντιμέτωποι με αυτόματη μείζονα 
αιμορραγία που απείλησε τη ζωή τους (4/53: 7,5%) (Πιν. 
1&2). Οι πρώτες 2 περιπτώσεις αφορούσαν ασθενείς 
με διάχυτη ενδομυϊκή αιμορραγία του ορθού κοιλιακού 
μυός και μυών του κοιλιακού τοιχώματος, που αντιμε-
τωπίσθηκαν επιτυχώς με εμβολισμό της άνω και κάτω 
υπογάστριας αρτηρίας καθώς και των περιφερικών 
τους κλάδων, σε συνδυασμό με χορήγηση αίματος και 
πλάσματος (Εικ. 1&2). Η 3η περίπτωση αφορούσε ασθε-
νή με διάχυτη ενδομυϊκή αιμορραγία του λαγονοψοίτη 
μυός με συνοδό τεράστιο οπισθοπεριτοναικό αιμάτω-
μα, όπου εμβολίσθηκαν ανεπιτυχώς οι περιφερικοί κλά-
δοι της αριστερής έσω λαγονίου αρτηρίας και παρά τη 
συγχορήγηση ταυτοχρόνως συμπυκνωμένων ερυθρών 
και πλάσματος η ασθενής κατέληξε (Εικ. 3). Η 4η και τε-
λευταία περίπτωση αφορούσε ασθενή της ΜΕΘ COVID, 
όπου εξαιτίας αυτόματου αιματώματος του αριστερού 
μηρού τέθηκε σε κίνδυνο τόσο η ζωή του, όσο και η βι-
ωσιμότητα του σκέλους. Ο ασθενής αντιμετωπίσθηκε 
επιτυχώς με εμβολισμό των περιφερικών κλάδων της 
εν τω βάθει αριστερής μηριαίας αρτηρίας (Εικ. 4).

Πίνακας 2

Εικόνα 1: 1η περίπτωση ασθενή με διάχυτη 
ενδομυϊκή αιμορραγία του ορθού κοιλιακού

Εικόνα 2: 2η περίπτωση ασθενή με διάχυ-
τη ενδομυϊκή αιμορραγία του ορθού κοιλι-
ακού και του κοιλιακού τοιχώματος

Εικόνα 3: 3η περίπτωση διάχυτης ενδο-
μυϊκής αιμορραγίας του λαγονοψοϊτη σε 
ασθενή με τεράστιο οπισθοπεριτοναϊκό 
αιμάτωμα

Δείκτης Κλινικών Επιπλοκών 23% (12/53)

Θάνατος 3.7% (2/53)

ΦΘΕ 5.6% (3/53)

Μείζονες αυτόματες αιμορραγίες 
απειλητικές για την ζωή

7.5% (4/53)

Οξέα αρτηριακά θρομβωτικά συμβάματα 11,3% (6/53)

Ιατρογενείς αγγειακές βλάβες 3.7% (2/53)

Εργαστηριακές Διαταραχές Πήξης 67,93% (36/53)

Αυξημένα επίπεδα D-Dimmers (TMA) 26,4% (14/53),

Αυξημένα επίπεδα Ινωδογόνου (TMA) 18,8% (10/53)

Μειωμένα επίπεδα Anti-Xa (HR) 16,9% (9/53)

Αυξημένα επίπεδα Anti-Xa (αιμορραγία) 1,8% (1/53)

Μειωμένα επίπεδα AT-III (υπερπηκτικότητα) 13,2% (7/53)

Αυξημενα επίπεδα AT-III (αιμορραγία) 1,8% (1/53)

Αυξημένα επίπεδα FVIII (HR) 13,2% (7/53)
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Εικόνα 4: 4η περίπτωση ασθενή με εκτετα-
μένο ενδομυϊκό αιμάτωμα του αριστερού 
μηρού

6 ασθενείς ήρθαν αντιμέτωποι με οξέα αρτηριακά 
θρομβωτικά συμβάματα (Πιν. 1), με 4 εξ αυτών να νο-
σηλεύονται σε ΜΕΘ COVID και τους υπόλοιπους 2 σε 
Κλινική COVID καθ’ όλη τη διάρκεια νοσηλείας τους 
(6/53: 11,3%). Τα περιστατικά αυτά εκδηλώθηκαν ως 
«σύνδρομο κυανών δακτύλων άνω άκρου» σε 3 περι-
πτώσεις, «σύνδρομο κυανών δακτύλων κάτω άκρου» 
σε 1 περίπτωση και σε 2 περιπτώσεις υπό μορφή ήπι-
ου ισχαιμικού ΑΕΕ. Τυπικά, το σύνολο των 6 ασθενών 
εμφάνιζε ψηλαφητές περιφερικές σφύξεις σε όλα τα 
επίπεδα εξέτασης των άνω και κάτω άκρων, καθώς και 
στον τράχηλο άμφω, αλλά το πλέον ανησυχητικό γεγο-
νός ήταν πως όλοι τους λάμβαναν θεραπευτικές δόσεις 
ΧΜΒΗ ήδη αρκετές ημέρες πριν την εμφάνιση του οξέος 
θρομβωτικού συμβάματος, ενώ 4 από αυτούς λάμβαναν 
ταυτοχρόνως και αντιαιμοπεταλιακό παράγοντα (ασπι-
ρίνη) ήδη από την εισαγωγή τους στο Νοσοκομείο, λόγω 
ιστορικού Περιφερικής Αποφρακτικής Αρτηριοπάθειας. 
Οι ασθενείς με σύνδρομο κυανών δακτύλων άνω ή κάτω 
άκρου (θρομβοεμβολισμός μικροκυκλοφορίας) αντιμε-
τωπίσθηκαν συντηρητικά με την προσθήκη Ιλοπρόστης 
στο ήδη υπάρχον θεραπευτικό αντιθρομβωτικό τους 
σχήμα. 2 εξ’αυτών έλαβαν εξιτήριο σε καλή κλινική κα-
τάσταση και ελεύθεροι ακρωτηριασμού, 1 ασθενής κα-
τέληξε 24 ώρες μετά την έναρξη των συμπτωμάτων, 
εξαιτίας πολυοργανικής ανεπάρκειας (πιθανώς από μα-
ζική θρομβοεμβολή) και 1 ασθενής υπεβλήθη σε κνημι-
αίο ακρωτηριασμό 30 ημέρες μετά το εξιτήριό του από 
το Νοσοκομείο και αφού είχε διακοπεί η αντιπηκτική 
αγωγή στο Ίδρυμα Αποκατάστασης όπου φιλοξενούνταν, 
λόγω αυτόματης (μη μαζικής) αιμορραγίας από την τρα-
χειοστομία του.

Το ιατρογενές αγγειακό τραύμα αφορούσε 2 περι-
πτώσεις ασθενών σε θάλαμο COVID (2/53: 3,7%). Η 1η 
περίπτωση αφορούσε ένα μετρίων διαστάσεων ψευδο-

ανεύρυσμα της αριστερής επιπολής μηριαίας αρτηρίας, 
το οποίο αντιμετωπίσθηκε με ανοικτή επέμβαση από 
τους αγγειοχειρουργούς, κατόπιν ανεπιτυχούς προ-
σπάθειας επιπωματισμού, (Εικ. 5), ενώ η 2η περίπτωση 
αφορούσε ένα πολύ μεγαλύτερων διαστάσεων ψευδο-
ανεύρυσμα του αριστερού μηριαίου διχασμού, το οποίο 
αντιμετωπίσθηκε επιτυχώς συντηρητικά, με επιπωμα-
τισμό και ελαστική περίδεση (Εικ. 6). Στο σημείο αυτό 
οφείλουμε να τονίσουμε ότι στις 2 αυτές περιπτώσεις 
ιατρογενούς αγγειακής βλάβης, οι ασθενείς αντιμετώ-
πιζαν ταυτοχρόνως ΦΘΕ υπό μορφή εν τω βάθει φλεβο-
θρόμβωσης + Πνευμονικής Εμβολής και θρομβοεμβολι-
κό Παροδικό ΑΕΕ, ενώ λάμβαναν ήδη από την αρχή της 
νοσηλείας τους θεραπευτικές δόσεις ΧΜΒΗ + ασπιρίνη 
100mgx1 και οι ιατρογενείς αγγειακές βλάβες προκλή-
θηκαν κατά τις προσπάθειες τοποθέτησης Κεντρικού 
Φλεβικού Καθετήρα (ΚΦΚ) σε επείγουσα βάση (Πιν. 1).

Εικόνα 5: Ασθενής με ψευδοανεύρυσμα 
της αριστερής επιπολής μηριαίας αρτηρίας 
που αντιμετωπίσθηκε με ανοικτή αποκατά-
σταση

Εικόνα 6: Ασθενής με ψευδονεύρυσμα του 
αριστερού μηριαίου διχασμού που αντιμε-
τωπίσθηκε συντηρητικά με επιπωματισμό
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Εργαστηριακές Διαταραχές Πήξης (Πιν. 2): 67,93% (36/53).
Πιο συγκεκριμένα, τα αποτελέσματά μας ανέδειξαν τα 
εξής (Πιν. 3):

1.	 Αφύσικα υψηλά επίπεδα D-dimmers, ενδεικτικά 
για ΤΜΑ (Θρομβωτικός δείκτης): 26.4% (14/53).

2.	 Αφύσικα χαμηλά επίπεδα anti-Xa, ενδεικτικά για 
HR (Θρομβωτικός δείκτης) : 16.9% (9/53).

3.	 Αφύσικα υψηλά επίπεδα Ινωδογόνου, ενδεικτικά 
για ΤΜΑ (Θρομβωτικός δείκτης): 18.8% (10/53). 

4.	 Αφύσικα υψηλά επίπεδα FVIII, ενδεικτικά για HR 
(Θρομβωτικός δείκτης) : 13.2% (7/53).

5.	 Αφύσικα υψηλά επίπεδα anti-Xa): 1.8% (1/53) (Αι-
μορραγικός δείκτης). 

Συζήτηση:
Η διαχείριση της αντιθρομβωτικής αγωγής στους 
COVID -19 ασθενείς εξελίσσεται σε ένα εξαιρετικά πε-
ρίπλοκο πρόβλημα κατά τη διάρκεια της πανδημίας. Η 
εργασία μας αφορά την αξιολόγηση της εμπειρικής ου-
σιαστικά αντιθρομβωτικής αγωγής των ασθενών αυτών 
σε σχέση με τις επιπλοκές που η παθοφυσιολογία της 
COVID-19 λοίμωξης επιφέρει σε ορισμένους εξ΄ αυτών, 
οι οποίες επηρεάζουν σημαντικά την έκβαση της νοση-
λεία τους, ενώ ταυτόχρονα περιγράφουμε τις ανάγκες 
για δόκιμη αντιθρομβωτική αγωγή που θα ελαχιστοποι-
εί τα ποσοστά μειζόνων επιπλοκών και συγχρόνως θα 
παρέχει επαρκή αντιθρομβωτική θεραπεία σε κάθε ένα 
διαφορετικό ασθενή, αναδεικνύοντας έτσι το μελλοντι-
κό προφίλ της εξατομικευμένης δόκιμης αντιθρομβω-
τικής αγωγής.

Η σημαντική κλινική εμπειρία που αποκομίσαμε μας 
εφιστά την προσοχή στην πρόκληση που καλούμεθα να 
αντιμετωπίσουμε, δεδομένου ότι η COVID-19 λοίμω-
ξη, πέραν της οξείας αναπνευστικής ανεπάρκειας που 
δύναται να προκαλέσει, συχνά εμφανίζεται συγχρόνως 
και με σημαντικές διαταραχές της πηκτικής λειτουρ-
γίας υπό μορφή θρομβωτικής μικροαγγειοπάθειας και 
αντίστασης στην ηπαρίνη, που εκφράζονται στην καθη-
μερινή κλινική πράξη είτε υπό μορφή οξέων αρτηρια-
κών ή/και φλεβικών θρομβωτικών συμβαμάτων, είτε 
ως μείζονες αυτόματες ή/και ιατρογενείς αιμορραγίες. 
Τελευταίο όμως εξίσου σημαντικό, το γεγονός πως το 
ιατρογενές αγγειακό τραύμα είναι ευκολότερο να συμ-
βεί υπό τις παραπάνω ιδιαίτερα απαιτητικές συνθήκες 
νοσηλείας και με όλες τις πιθανές επιπλοκές που αυτό 
δύναται να επιφέρει.

Τα παραπάνω χαρακτηριστικά της νόσου αναφορικά 
με τις διαταραχές πηκτικότητας σε συνδυασμό με τις 
συνθήκες καθημερινής κλινικής πράξης για τους ασθε-

νείς αυτούς, επιφέρουν τον υψηλό βαθμό νοσηρότητας 
και θνητότητας που μπορεί να εκδηλωθεί είτε ως εκτε-
ταμένη θρομβωτική μικροαγγειοπάθεια με ταυτόχρονη 
χαμηλή ανταπόκριση στην εμπειρική και με προκαθο-
ρισμένη δοσολογία για όλους τους ασθενείς αντιθρομ-
βωτική αγωγή και τελικά πολυοργανική ανεπάρκεια 
και θάνατο, είτε ως μείζονες αυτόματες ή/και ιατρογε-
νείς αιμορραγίες, που μπορούν να καταλήξουν σε υπο-
ογκαιμική καταπληξία και θάνατο. Στο Κέντρο μας, ο 
εμβολισμός των περιφερικών ενδομυικών αρτηριακών 
κλάδων διενεργήθη με χρήση μικροσφαιριδίων 100-300 
μΜ, ως επείγουσα θεραπεία εκλογής στις περιπτώσεις 
αιμορραγίας όπως παραπάνω περιγράψαμε. Αξίζει εδώ 
να σημειωθεί ότι, η τυπική εικόνα ενεργούς εξαγγεί-
ωσης που απεικονίζεται στην αξονική αγγειογραφία 
(CTAngio), ποτέ δεν εμφανίσθηκε στην in vivo ψηφια-
κή αγγειογραφία (DSA) λόγω των διάχυτων αγγειακών 
τοιχωματικών ρήξεων της μικροκυκλοφορίας, που η 
COVID-19 λοίμωξη προκαλεί, με συνέπεια οι προσπά-
θειες εμβολισμού να γίνονται σύμφωνα με υποθετικά 
ανατομικά επίπεδα βλάβης, βασισμένα σε προηγηθείσα 
CTAngio και όχι με real time εικόνα ενεργούς εξαγγείω-
σης (πρακτικά εκτελώντας «βολή στο σκοτάδι»).23,24 H 
προσέγγισή μας είναι σύμφωνη και με άλλες πρόσφατες 
μελέτες στην περίοδο της πανδημίας, όπου ακόμη και 
χωρίς ενδείξεις ενεργού αιμορραγίας θα πρέπει να διε-
νεργείται με προσοχή εκλεκτικός εμβολισμός. 

Αναφορικά προς την εμπειρική αντιθρομβωτική θε-
ραπεία στα οξέα θρομβωτικά επεισόδια της αρτηριακής 
μικροκυκλοφορίας, η ομάδα μας κατέγραψε ικανοποιη-
τικά αποτελέσματα από τη χρήση Ιλοπρόστης σε συγχο-
ρήγηση με θεραπευτικές δόσεις ΧΜΒΗ και αντιαιμοπε-
ταλιακού παράγοντα, καταγράφοντας την παρατήρηση 
ότι, οι διασωληνωμένοι ασθενείς που έλαβαν το παρα-
πάνω σχήμα εμφάνισαν σε ικανό βαθμό και βελτίωση 
της αναπνευστικής τους λειτουργίας. Ελάχιστες μελέ-
τες υπάρχουν με παρόμοια προσέγγιση, μία εξ αυτών 
των C J Moezinia και συν. 25 με ευεργετική επίδραση της 
ιλοπρόστης σε 3 ασθενείς με σοβαρή COVID-19 λοίμω-
ξη και οξεία περιφερική ισχαιμία και η δεύτερη των PI 
Johansson και συν.26 με όφελος της έγχυσης ιλοπρό-
στης σε διασωληνωμένους COVID-19 ασθενείς. Και στις 
2 μελέτες η ιλοπρόστη χορηγήθηκε iv για 5 συνεχείς 
ημέρες σε δοσολογία των 0.5 mg/kgr/min με κλινική 
βελτίωση στην ισχαιμία (κλινικά και απεικονιστικά) και 
στην αναπνευστική τους λειτουργίας, δεδομένα που εί-
ναι σύμφωνα και με τα αποτελέσματα της μελέτης μας.

Άλλωστε είναι γνωστό από τη βιβλιογραφία ότι η ιλο-
πρόστη – συνθετικό ανάλογο της προστακυκλίνης- δια-
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θέτει αγγειοδιασταλτικές και αντισυσσωρευτικές ιδιό-
τητες και πιο συγκεκριμένα αναστέλλει τη συσσώρευση 
των αιμοπεταλίων, την ενεργοποίηση των λευκοκυττά-
ρων, καταστέλλει την έκφραση μορίων προσκόλλησης, 
βελτιώνει την ενδοθηλιακή λειτουργία και ρυθμίζει τη 
φλεγμονώδη αντίδραση που σχετίζεται με τη συστημα-
τική αθηροσληρωτική διεργασία.27 
Ο εργαστηριακός έλεγχος των βιολογικών δεικτών 
της πηκτικής λειτουργίας ανέδειξε έναν σημαντικά 
αυξημένο δείκτη προθρομβωτικού status, που προκα-
λεί ιδιαίτερα αυξημένη ανησυχία σχετικά με το ποιες 
είναι οι πραγματικές καθημερινές ανάγκες αντιπηξίας 
για κάθε έναν ξεχωριστά από αυτούς τους ασθενείς. Η 
στρατηγική –ιδιαίτερα στην εποχή της πανδημίας- της 
εξατομικευμένης σε καθημερινή βάση αντιπηξίας καθ’ 
όλη τη διάρκεια νοσηλείας τους (τόσο ενδονοσοκομει-
ακά, όσο και κατ’οίκον), με τη χρήση εργαστηριακών 
μεθόδων ικανών να αναγνωρίσουν τους χαμηλής και 
υψηλής ανταπόκρισης στο αντιπηκτικό θεραπευτικό 
σχήμα ασθενείς, μπορεί να προσφέρει τη λύση του γρί-
φου, προκειμένου να ελαχιστοποιηθούν οι επιπλοκές 
απότοκες πηκτικών διαταραχών, ενώ ταυτοχρόνως οι 
ασθενείς αυτοί θα λαμβάνουν τη δόκιμη εξατομικευμέ-
νη και προσαρμοσμένη δοσολογικά στις καθημερινές 
τους ανάγκες αντιθρομβωτική αγωγή, βελτιώνοντας 
έτσι σημαντικά τους δείκτες επιβίωσής τους. Επιπρό-
σθετα, καθίσταται πλέον ξεκάθαρο πως η εμπειρική 
διαβάθμιση υψηλότερων δόσεων αντιπηκτικών δε 
βελτιώνει πάντα στους ασθενείς αυτούς τους δείκτες 
νοσηρότητας και θνητότητας. 

Μελέτες καλά σχεδιασμένες, πολυκεντρικές και με 
μεγαλύτερο αριθμό ασθενών με τα καταληκτικά σημεία 
της μελέτης μας, θα μπορούσαν αναμφισβήτητα να συ-
νεισφέρουν στη διαλεύκανση των προβληματισμών 
που αναδείχθηκαν στην κλινική πράξη αναφορικά με 
τη βελτιστοποίηση της αντιθρομβωτικής αγωγής σε 
ασθενείς νοσηλευόμενους με COVID-19. Στην κατεύ-
θυνση αυτή η Εταιρεία Παθολογίας Ελλάδος θα μπορού-
σε να αναλάβει τον συντονισμό μίας εν λόγω μελέτης, 
δεδομένου ότι και η εξατομίκευση αποτελεί βασικό 
αξίωμα της Παθολογίας, αλλά κυρίως διότι η νοσηλεία 
COVID 19 ασθενών γίνεται κατ’ εξοχήν σε Παθολογικές 
Κλινικές Πανελληνίως με τη συνδρομή και άλλων συνα-
φών ειδικοτήτων. 

Συμπεράσματα:
Απέχουμε ακόμη από την επίτευξη του στόχου της δό-
κιμης αντιθρομβωτικής θεραπείας για τους COVID-19 
ασθενείς

TMA & HR ευθύνονται για μεγάλο μέρος του δείκτη 
θνητότητας των ασθενών αυτών

Η δόκιμη θεραπευτική αντιπηξία αποτελεί ακόμη αί-
νιγμα για τους ασθενείς αυτούς, αφού οι παραπάνω συν-
θήκες απαιτούν μεγάλες θεραπευτικές δόσεις αντιπηξί-
ας, που ταυτόχρονα συχνά συνδέονται με θανατηφόρες 
επιπλοκές

Η εμπειρική αύξηση των αντιθρομβωτικών σχημάτων 
δε λειτουργεί πάντα ευεργετικά σε αυτούς τους ασθε-
νείς

Η εξατομικευμένη σε καθημερινή βάση αντιθρομβω-
τική αγωγή θα μπορούσε να αναδείξει την κατεύθυνση 
μελλοντικά όσον αφορά την επίτευξη της δόκιμης αντι-
πηξίας.
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Sick days rules for subjects 
with Diabetes Mellitus 

ABSTRACT
Subjects with diabetes exhibit increased susceptibility to microbial infections. Diseases associated with fe-
ver raise serum glucose through certain hormones and inflammatory mediators, while hypoglycaemia com-
plicates many gastrointestinal diseases. Management of diabetes mellitus during illness is an important but 
often neglected aspect of diabetes care. If not appropriately achieved, it may lead to acute complications, 
such as diabetic ketoacidosis, hyperglycaemic hyperosmolar state and hypoglycaemia. The present article 
outlines appropriate self-management strategies employed by people with diabetes during common illness. 
Modification of antidiabetic medication and calculation of supplemental insulin is further discussed.
Keywords: iabetes mellitus; sick day rules; hypoglycemia; diabetic ketoacidosis; hyperglycaemic hyperos-
molar state
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ΠΕΡΊΛΗΨΗ
Τα άτομα με σακχαρώδη διαβήτη συχνά νοσούν από βακτηριακές λοιμώξεις. Κατά τη νόσηση παρατηρείται 
αύξηση των επιπέδων γλυκόζης λόγω της δράσης κυτταροκινών και φλεγμονωδών διαμεσολαβητών, 
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Introduction
Diabetes mellitus (DM) is among the most common 
non-communicable diseases. The World Health Organiza-
tion states that by 2030 approximately 8% of the population 
will suffer from diabetes.1 This growing pandemic poses a 
public health challenge as well as an immense economic 
burden.¹

There is evidence that infectious diseases are more prev-
alent in people with diabetes, and are characterised by in-
creased morbidity and mortality.2-10 Subjects with DM are 6 
times more likely to be hospitalised during an influenza epi-
demic. Similarly, pneumonia and urinary tract infections are 
more prevalent in subjects with DM.9,10 Several pathophysi-
ologic mechanisms have been postulated to explain these 
phenomena. The hyperglycaemic environment enhances 
the virulence of microbes, impairs neutrophil chemotaxis, 
phagocytic activity and innate cell mediated immunity.3,11 
Therefore, pneumococcal and annual influenza vaccina-
tions are an essential tool for the prevention of infections.

In DM, even a relatively mild illness can impair glucose 
control. Diseases, particularly those associated with fe-
ver, may raise serum glucose. This happens mainly due to 
the enhanced secretion of counter-regulatory hormones, 
namely epinephrine/ norepinephrine, cortisol, glucagon and 
growth hormone. These hormones, along with inflamma-
tory mediators, oppose the action of insulin and promote 
glycogenolysis, gluconeogenesis and induce insulin resist-
ance and ketogenesis.12 On the other hand, lower glucose 
levels are encountered in the event of vomiting and diar-
rhoea. Anorexia, poor absorption of nutrients and delayed 
gastric emptying all contribute to hypoglycaemia risk.13

The aim of this review article was to summarise current 
knowledge on the management of diabetes during sick 
days.

Diabetes and infection
DM is a chronic multi-system disease that, apart from its 
classical complications, is characterised by an immuno-
suppressive state.14-16 Proposed pathogenic mechanisms 
include reduced T cell response, function of neutrophils 
and dysfunction of humoural activity.2,17-19 Furthermore, 
DM subjects may exhibit glycosuria, gastrointestinal and 
urinary dysmotility, as well as lower productions of inter-
leukins. Consequently, DM is associated with increased 
susceptibility to both rare and common infections. Gan-
grenous cholecystitis, rhinocerebral mucormycosis and 
malignant external otitis are particularly encountered in 
DM.14,20

Moreover, respiratory tract infections are more preva-
lent in people with diabetes, with Streptococcus pneumo-
niae and influenza virus as the most common causative 
agents.14 DM is also an independent risk factor of H1N1 
and COVID-19.21,22  

Similarly, DM subjects are predisposed to urinary tract 
infection, and they are more likely to develop serious com-
plications (perinephric abscess, renal abscess, emphy-
sematous pyelonephritis and renal papillary necrosis).3,18

Lastly, furunculosis, subcutaneous abscesses and oth-
er soft tissue infections are more prevalent in DM. These 
infections may present along the course of the disease 
or even act as the presenting sign of diabetes. Moreover, 
foot infections (diabetic foot) are a major common chron-
ic complication of diabetes with potentially sinister out-
comes.23-25

There is a close link between DM and infection. There-
fore, people with diabetes should be educated to identify 
the early sign and symptoms of infection and take appro-
priate measures.

ενώ και η υπογλυκαιμία είναι συχνή όταν συνυπάρχουν γαστρεντερικές διαταραχές. Η διαχείριση του 
σακχαρώδους διαβήτη κατά τη διάρκεια της νόσησης αποτελεί σημαντική αλλά συχνά παραμελημένη 
πτυχή της φροντίδας του διαβήτη. Σε ανεπαρκή γλυκαιμική ρύθμισης ενδέχεται να εκδηλωθούν σε οξείες 
επιπλοκές όπως η διαβητική κετοξέωση, το υπεργλυκαιμικό υπερωσμωμικό κώμα και η υπογλυκαιμία. 
Σκοπός της παρούσας ανασκόπησης είναι η περιγραφή των στρατηγικών αυτοδιαχείρισης που θα πρέπει 
να υιοθετούν τα άτομα με διαβήτη κατά τη διάρκεια νόσησης. Επίσης, θα γίνει αναφορά στην ενδεχόμενη 
τροποποίηση της ινσουλινοθεραπείας. 
Λέξεις-κλειδιά: σακχαρώδης διαβήτης, κανόνες για τη νόσηση, διαβητική κετοξέωση, υπεργλυκαιμικό 
υπερωσμωμικό κώμα
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Management of DM during illness

General recommendations 
Managing DM during intercurrent illness is a crucial, but 
often neglected aspect of diabetes care. In acute illness, 
a combination of insulin deficiency and counter-regulato-
ry hormone release results in increased gluconeogenesis, 
lipolysis and ketone body production.26 If not appropriately 
managed, it may lead to severe complications, such as dia-
betic ketoacidosis, hyperosmolar hyperglycaemic state and 
hypoglycaemia. Therefore, DM subjects should develop ap-
propriate problem-solving skills and strategies to self-man-
age sick days. Of major importance, anti-diabetic medica-
tion should not be stopped even if in the event of vomiting. 
In case subjects cannot take their medication, they have 
to discuss with their doctor whether they need to initiate 
insulin or adjust their insulin dose or other medicine. Fur-
thermore, general rules require patients with DM to check 
their body weight, temperature, breathing rate, and pulse. 
If they lose weight and/or their temperature, breathing rate, 
and pulse increase, they have to contact their doctor.26 

Glucose testing and hydration
During illness, self-monitoring of blood glucose should 
occur at least every 2 to 4 hours, or more often if it is ris-
ing quickly, even through the night. To minimise the risk of 
hypoglycaemia, oral carbohydrate intake should be main-
tained. If solid food is not tolerated, carbohydrate contain-
ing fluids are recommended. Fluid intake of approximately 
250 ml/hr is recommended to prevent dehydration.27

Subjects should drink 250 mL or more of sugar-free flu-
id (water, weak tea or herbal tea etc) every hour to prevent 
dehydration. If they are not able to eat food in their regular 
diet, they should try to eat and drink light food or fluids that 
contain 15 grams of carbohydrate.27

Ketone bodies
Ketone bodies are synthesised in the liver.28 They represent 
an alternative to glucose in case of insulin insufficiency and 
are important for the diagnosis and management of acute 
complications of diabetes. The American Diabetes Associ-
ation states that patients with blood ketones >3 mmol/L re-
quire medical attention.28 Nevertheless, isolated ketonuria 
or ketonaemia is not sufficient for the diagnosis of diabetic 
ketoacidosis. One can measure ketone bodies either in the 
urine or in capillary blood.29,30

Insulin
During sick days, the ideal glucose levels range between 

110-180 mg/dl.31 Insulin treatment should never be with-
held, and supplemental doses of rapid/fast acting insulin 
should be given for the correction of hyperglycaemia and 
ketosis. Supplemental insulin is calculated as a percentage 
of total daily doses (i.e. the sum of the units of insulin used 
per day).31 If blood glucose is between 72-288 mg/dl and 
blood ketones very low, a 10% supplement dose is advised. 
When glucose is higher than 288 mg/dl, blood ketones will 
determine the dose.31

Type 2 diabetes mellitus
Type 2 diabetes (T2D) is characterised by impaired insulin 
secretion frequently and insulin resistance.32 Sick day man-
agement plan in T2D mellitus should be personalised. In-
tercurrent illness may lead to severe hypeglycaemia. More 
than half of subjects receive oral hypoglycemic agents, and 
so they should get familiarised with their medications and 
potential untoward effects.32

T2D subjects on oral treatment do not need to test their 
glucose very often, with the exception of conditions that 
might predispose to hypoglycaemia (nausea, vomiting etc). 
During an illness, T2D subjects should keep their glucose 
between 110 and 180 mg/dl, which may need testing glu-
cose twice a day. Those on insulin, if glucose exceeds 270 
mg/dl, have to perform a urine test for ketones and to con-
tact their health-care provider.31,32

Metformin 
Metformin should be omitted in high risk of acute renal fail-
ure to reduce the risk of lactic acidosis. Although metformin 
does not induce hypoglycaemia, it may cause vomiting and 
diarrhoea and further decrease kidney function. Therefore, 
renal function should be carefully monitored during illness.33 

Dehydration and lactic acidosis may occur with dehydra-
tion. Therefore, subjects should stop taking the drug and 
follow sick day rules.33 Lactic acidosis may be commoner 
during intercurrent illness.34

Sulfonylureas
Sulfonylureas may increase the risk of hypoglycaemia.35 
Frequent self-monitoring to identify drop of blood glucose 
should take place.

Alpha-glucosidase enzyme inhibitors and 
thiazolidinediones 
Alpha-glucosidase enzyme inhibitors and thiazolidinediones 
can induce ileus and fluid retention, respectively. Medical 
attention should be sought to confirm their continuation.27 
Thiazolidinediones are known to cause or exacerbate heart 
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failure by fluid retention. Patients must be advised to moni-
tor closely signs and symptoms indicative of heart failure.27

Incretin-mimetics
Dipeptidyl peptidase-4 inhibitors (DDP-4) and glucagon-like 
peptide-1 analogues (GLP-1) are considered safe hypogly-
caemic medications during acute illness. These drugs are 
generally well tolerated and can be continued. However, 
pancreatitis is considered a potential untoward effect of 
both medications, and so acute abdominal pain during 
illness should not escape our notice.35 

Sodium-glucose co-transporter 2 inhibitors
Sodium-glucose co-transporter 2 (SGLT-2) inhibitors act 
by promoting glycosuria.36 They also cause polyuria, and 
should therefore be omitted due to the risk of dehydration. 
Additionally, they have rarely been associated with eugly-
caemic ketoacidosis.37 Due to the risk of dehydration and 
diabetic ketoacidosis during illness, T2D subjects should 
stop taking SGLT-2 inhibitors. In addition, renal function 
should be carefully monitored.33

Insulin
In T2D, insulin therapy should not be stopped and regular 
self-monitoring of blood-glucose every 2-4 hours or contin-
uous glucose monitoring should be encouraged.38 Addition-
ally, careful and frequent dose adjustments may be needed 
on an individualized basis.33 In general, subjects on basal/
bolus insulin regimen during an acute disease should be ed-
ucated how to calculate and administer supplemental insu-
lin doses. Those on basal only or premixed insulin regimen 
should be advised to contact their diabetes team.27

Type 1 diabetes mellitus
Over the past decades, the incidence of type 1 diabetes 
(T1D) has been increasing.39 In T1D, infections may lead to 
profound hyperglycaemia or even diabetic ketoacidosis.40,41 
This life-threatening condition presents with weakness, 
vomiting, dehydration, hyperventilation and fruity/ace-
tone odoured breath. In the context of illness, fever, chills 
and chest pain may also occur. Serum glucose >250 mg/
dl, positive ketones in the blood/or urine, along with such 
symptoms should prompt investigation for this condition 
and urgent hospitalisation.40-42

Management of T1D during intercurrent disease should 
be tailored to the individual needs of each subject. Nev-
ertheless, there are some fundamental rules.40-42 During 
illness insulin treatment should never be stopped. By con-
trast, dose increase and or extra bolus doses may be re-

quired. Glucose levels should be checked at least every 4 
hours and maintained 110-180 mg/dl. Finally, plenty of non-
sweet fluids should be consumed to avoid dehydration.31 

Subjects with T1D should have test strips for monitoring 
blood sugar at home. Ideally, they should also have blood 
and urine ketone strips. If ketones are high, hospitalisation 
is usually required.40-42

Insulin pump
T1D subjects on insulin pump therapy are more prone to 
diabetic ketoacidosis. Even a 2-3-hour interruption of the 
pump could lead to complications.27 Therefore, insulin 
pump users must be educated to follow a simple algorithm 
before consulting their health care provider.27

When blood glucose is >300 mg/dl and ketones absent, 
a correction dose, as calculated by the insulin pump, should 
be given.31,42 One must then measure glucose levels again 
one hour later. A glucose reduction of at least 50 mg/dl is 
expected, otherwise an insulin pump defect must be as-
sumed. In that case, urgent correction with an insulin pen 
is needed. Moreover, if glucose does not fall by 50 mg/dl 
an hour after the administration of the additional dose, ke-
tone bodies must be measured.31,42 If these are negative, a 
pump-calculated correction dose may suffice; if they are 
positive, a 10-20% increase of the basal rate is advisable for 
4 hours. In the event of extreme values or uncertainties, the 
diabetes team must be contacted.31,42

A slightly different algorithm should be followed, if glu-
cose exceeds 300 mg/dl with ketones. If the latter are mod-
erate and large, the correction dose by injection/pen should 
be increased by 10% and 20 %, respectively. One must then 
disconnect the set and program the given dose into the 
pump as he/she lets the insulin drip outside. Lastly, a 10-
20% increase of the basal rate for 4 hours is needed.31,42

Conclusions
DM management during illness is a challenging task, for 
both patient and health care provider.12,13,31,40-42 Patients 
and their caregivers should be familiarised with therapeutic 
modifications during sick days. Special attention should be 
given to frequent blood glucose measurement, adequate 
hydration and the modification of oral hypoglycaemic 
agents and insulin dosage. Finally, during sick days, DM 
subjects must maintain frequent contact with the medical 
team.12,13,31,40-42
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Περίπτωση Οστεομαλακίας ως 
αποτέλεσμα βαριατρικής 
χειρουργικής επέμβασης

ΠΕΡΊΛΗΨΗ

Υλικά και Μέθοδοι: Γυναίκα ηλικίας 45 ετών προσήλθε στο νοσοκομείο αιτιώμενη άλγος στο άνω 
τριτημόριο της προσθίας επιφανείας του αριστερού μηρού από 6 μηνών τουλάχιστον με συνέπεια 
το σοβαρό περιορισμό των δραστηριοτήτων της. Είχε υποβληθεί σε δυσαπορροφητική βαριατρι-
κή επέμβαση προ 14 έτη. Έκτοτε υποβάλλεται σε παρεντερική χορήγηση σιδήρου και βιταμίνης 
Β12. Κατά την εισαγωγή της παρουσίαζε ωχρότητα, έντονο άλγος και ευαισθησία στην περιοχή 
του αριστερού μηρού, ενώ αδυνατούσε να ορθοστατήσει χωρίς υποβοήθηση. Από τον εργαστηρια-
κό έλεγχο διαπιστώθηκε σιδηροπενική αναιμία (Hct=23,4%, φερριτίνη=4μg/L), 25OHvitD=3,9ng/cc, 
PTH=316,5pg/cc, Ca=8,6mg/dl, P=1,7mg/dl, αλβουμίνη=3,3gr/dl, ALP=173IU/L,Ca oύρων=0,03gr ημε-
ρησίως και P ούρων=0,26gr ημερησίως. Αρχικά αποκλείστηκε η πιθανότητα απώλειας αίματος από 
το ανώτερο πεπτικό με τη διενέργεια γαστροσκόπησης. Στη συνέχεια πραγματοποιήθηκαν ακτινο-
γραφία λεκάνης ισχίων, CT θώρακος, άνω κάτω κοιλίας, CT αριστερού μηρού, MRI αριστερού μηρού 
και DEXA oσφυικής μοίρας σπονδυλικής στήλης και αυχένα δεξιού μηριαίου οστού.
Αποτελέσματα: Εκ του απεικονιστικού ελέγχου διαπιστώθηκαν looser zones σε αριστερό ηβικό 
οστό, σύστοιχο ισχιακό οστό και άνω τριτημόριο διάφυσης αριστερού μηριαίου οστού. Oι μελέτες 
με DEXA ανέδειξαν οστεοπόρωση. Η κλινική εικόνα ήταν συμβατή οστεομαλακία λόγω έλλειψης 
βιταμίνης D σε έδαφος δυσαπορροφητικής βαριατρικής επέμβασης. Xορηγήθηκε από του στόματος 
κιτρικό ασβέστιο 1,5 γρ. ημερησίως, ενδοφλεβίως 1 α υδροξυχοληκαλσιφερόλη 2μgr ημερησίως και 
στη συνέχεια ενδομυικώς εργοκαλσιφερόλη 600.000 iu. Σε επανεξέταση 10 ημέρες μετά η ασθενής 
προσήλθε περιπατητική χωρίς ανάγκη αναλγησίας.
Συμπέρασμα: Η περίπτωση αυτή υπογραμμίζει τις πιθανές συνέπειες της βαριατρικής χειρουργι-
κής στον οστικό μεταβολισμό και την ανάγκη τακτικής παρακολούθησης των ασθενών αυτών για 
την πρόληψη έλλειψης βιταμίνης D και οστεομαλακίας.
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Presentation case of Osteomalacia  
as aresult of bariatric surgery

Georgakopoulou Georgia1, Fekas Athanasios2, Gravvanis Christos2, Zoulias Manolis3, 
Papanastasiou Labrini2, Vogiaki Sofia3, Pagoni Matina3

1. Intensive Care Unit General Hospital of Athens Hippocrates
2. 3rd Internal Medicine Clinic, General Hospital of Athens "G.Gennimatas"
3. Endocrinology Clinic G.Gennimatas Hospital

SUMMARY
A forty five years old (45) woman came to the hospital complaining of pain in the upper third of the anterior 
surface of the left thigh from 6 months at least, resulting in a serious restriction of her activities. The 
personal history refers to a dysabsorptive bariatric surgery (ROUX-EN-Y Gastric bypass) 14 years ago. She 
has since been subjected to parenteral administration of iron and vitamin B12.
During her admission she was pale and also complained of intense pain and tenderness in the area of the 
left thigh, while she was unable to walk unassisted.
The lab tests revealed Hct 23,4% ferritin 4μg/L, Ca 8,6mg/dL, albumin 3,3 mg/dL, ALP 173 IU/L, PTH 316ng/
cc, 25OHvitD 316 pg/cc, urine Ca = 0, 03 gr daily, urine P = 0, 26 gr daily.
The patient underwent to gastroscopy to exclude blood loss from the upper digestive tract, x-Ray of pelvis & 
hips, computed tomography of the chest, upper & lower abdomen, MRI of the lumbar spine.The gastroscopy 
was normal and the result of the biopsies was negative for malignancy. From the imaging control (X-ray 
pelvis, left thigh CT scan) looser zones were found in the left pubic bone, left sciatic bone and in the upper 
third of the left femoral bone diaphysis. DEXA scan has indicated osteoporosis. Clinical picturer compatible 
with osteomalacia caused by deficiency of vit. D due to dysabsorptive bariatric surgery.
She was administrated p.os. citric calcium 1,5gr daily,.i.v. 1-a hydroxycholecalciferol 2μgr daily, i.m. 
ergocalciferol 600.000 iu. Ten days later the patient came back walking without assistance and without the 
need of analgesic medicine. 
This case underlines the possible consequences of bariatric surgery on the bone metabolism and the need 
of periodical follow-up of these patients in order to prevent vit.D deficiency and osteomalacia.

1.Εισαγωγή

1.1 Βαριατρική Χειρουργική
Η ιστορία της χειρουργικής παρέμβασης για την αντιμε-
τώπιση της παχυσαρκίας ξεκίνησε στα μέσα της δεκαε-
τίας του 1950, ενώ η πρώτη δημοσίευση για τη γαστρική 
παράκαμψη (gastric bypass) έγινε το 1967. Το 1991 το 
NIH (National Institute of Health) συνέστησε τη βαριατρι-
κή χειρουργική ως λύση για την παχυσαρκία ασθενών με 
Δείκτη Μάζας Σώματος (ΒΜΙ) άνω του 40 kg/m2 ή 35-40 
kg/m2 με δύο σοβαρά συνοδά νοσήματα (αρτηριακή υπέρ-
ταση, σακχαρώδης διαβήτης, υπερλιπιδαιμία, αποφρακτι-
κή άπνοια ύπνου).

1.2 Κατηγορίες Βαριατρικών Επεμβάσεων

1. Επεμβάσεις γαστρικού περιορισμού:
Οι επεμβάσεις αυτές μειώνουν μόνο τη χωρητικότητα 
του στομάχου. Η κατηγορία αυτή περιλαμβάνει τις εξής 
επεμβάσεις:
• Λαπαροσκοπικός ρυθμιζόμενος γαστρικός δακτύλιος-
Laparoscopic Adjustable Gastric Banding (LAGB)
• Κάθετη γαστρεκτομή ́ ΄μανίκι΄΄ –Sleeve Gastrectomy (SG)

2. Δυσαπορροφητικές επεμβάσεις: 
Μειώνουν τη χωρητικότητα του στομάχου αλλά κυ-

ρίως την απορρόφηση των θρεπτικών συστατικών της 
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τροφής. Στην κατηγορία αυτή ανήκουν οι τεχνικές: 
• Χολοπαγκρεατική εκτροπή και δωδεκαδακτυλικό πα-
ράθυρο - Biliopancreatic Diversion with Duodenal Switch 
(BPD/DS)

3. Tη γαστρική παράκαμψη κατά Roux en Y- Roux-en-Y 
Gastric Bypass (RYGBP):
Συνδυασμός μείωσης της γαστρικής χωρητικότητας με 
περιορισμένη παράκαμψη του εντέρου (γαστρικό by-pass).

Η τεχνική αυτή αποτελεί μια ενδιάμεση επέμβαση που 
συνδυάζει χαρακτηριστικά και των δύο παραπάνω κατη-
γοριών.

Η γαστρική παράκαμψη κατά Roux en-Y είναι περισ-
σότερο γνωστή σαν γαστρικό by-pass.

Στην επέμβαση αυτή ο στόμαχος διαιρείται λίγο κάτω 
από την καρδιοοισοφαγική συμβολή με σκοπό τη δημι-
ουργία ενός μικρού γαστρικού θυλάκου χωρητικότητας 
~30 cc (νεοστόμαχος). Η αποκατάσταση του πεπτικού 
συστήματος γίνεται με αναστόμωση του γαστρικού θυλά-
κου με λεπτό έντερο. Ανάλογα με το μήκος του λεπτού 
εντέρου που παρακάμπτεται υπάρχουν διάφορες παραλ-
λαγές του γαστρικού by-pass.

Όταν η παράκαμψη του λεπτού εντέρου είναι μεγάλη 
(by-pass μακράς έλικας Roux) η επέμβαση προκαλεί με-
γαλύτερη δυσαπορρόφηση. 

Στο κλασσικό γαστρικό by-pass η εντερική παράκαμψη 
είναι περίπου 1,5 m. 

1.3 Επιπλοκές
Διαφυγή από αναστομώσεις: Είναι μια πρώιμη επιπλοκή 
που εμφανίζεται συνήθως τις πρώτες μέρες. Πρόκειται για 
σοβαρή επιπλοκή που δημιουργεί ενδοκοιλιακή λοίμωξη.

Αναστομωτικό και δωδεκαδακτυλικό έλκος: Μπορεί να 
εμφανιστεί στο 3-20% των ασθενών με γαστρικό by-pass. 
Εκδηλώνεται με την τυπική συμπτωματολογία του έλ-
κους (πόνος) αλλά μπορεί να προκαλέσει γαστρορραγία 
ή διάτρηση. 

Στένωση της γαστρονηστιδικής αναστόμωσης: Μπορεί 
να εμφανιστεί στο 1-12% των περιπτώσεων συνήθως 
μέσα στους πρώτους 3 μήνες μετά την επέμβαση ή να 
αποτελέσει απώτερη επιπλοκή ενός χρόνιου έλκους.

Ατροφία και αλλοιώσεις γαστρικού βλεννογόνου: Η 
παλινδρόμηση χολής και η απουσία τροφής στο απομο-
νωμένο τμήμα του στομάχου προκαλεί γαστρίτιδα και 
ιστολογικές αλλοιώσεις που είναι αδύνατο να ελεγχθούν 
ενδοσκοπικά.

Χολολιθίαση: Η χοληδόχος κύστη γίνεται υποτονική 
λόγω της απουσίας τροφής στο 12δάκτυλο, με αποτέλε-
σμα τη συχνή δημιουργία λίθων. Οι περισσότεροι χειρουρ-
γοί αφαιρούν τη χοληδόχο κύστη στο γαστρικό by-pass, 
γιατί η μετέπειτα αντιμετώπιση της λιθίασης των χολη-
φόρων είναι προβληματική.

Εσωτερικές κήλες και συμφύσεις: Στο γαστρικό by-
pass δημιουργούνται κενά στο μεσεντέριο λόγω της με-
τάθεσης του λεπτού εντέρου. Όταν τα ελλείμματα του 
μεσεντερίου δεν συγκλειστούν επιμελώς υπάρχει κίν-
δυνος δημιουργίας εσωτερικών κηλών. Οι κήλες αυτές 
είναι ιδιαίτερα επικίνδυνες γιατί μπορεί να προκαλέσουν 
στραγγαλισμό και νέκρωση του εντέρου. Οι ενδοκοιλια-
κές συμφύσεις μπορεί επίσης να προκαλέσουν επεισόδια 
εντερικής απόφραξης (ειλεού).

Μεταβολικές διαταραχές, σύνδρομο dumping, αναιμία 
και οστεοπόρωση: H ταχεία διέλευση της τροφής στο 
έντερο διεγείρει την έκκριση εντεροορμονών και ινσουλί-
νης και προκαλεί επεισόδια αδιαθεσίας, διάρροιας και υπο-
γλυκαιμίας μετά το γεύμα (dumping). Η δυσαπορρόφηση 
σιδήρου και βιταμίνης Β12 μπορεί να προκαλέσει σοβαρή 
αναιμία, ενώ η δυσαπορρόφηση ασβεστίου και βιταμίνης D 
δευτεροπαθή υπερπαραθυρεοειδισμό και οστεοπόρωση.

1.4 Βαριατρική Επέμβαση- Έλλειψη  
Βιταμίνης D
Η έλλειψη βιταμίνης D έχει αναφερθεί στο 90% των 
ασθενών προ και στο 100% των ασθενών μετά βαρια-
τρικής επέμβασης. Η έλλειψη βιταμίνης D έχει ως απο-
τέλεσμα την μειωμένη εντερική απορρόφηση ασβεστί-
ου και φώσφορου.

Η παρατεταμένη έλλειψη βιταμίνης D οδηγεί σε υπα-
σβεστιαιμία και δευτεροπαθή υπερπαραθυρεοειδισμό 
με συνοδό φωσφατουρία.

Προοδευτικά: αφαλάτωση των οστών, απώλεια οστι-
κής μάζας, οστεομαλακία.
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Μετά από βαριατρική επέμβαση πρέπει να χορηγού-
νται 3000-6000 iu βιταμίνης D ημερησίως.

Στόχος : βιτ.D > 30 ng/ml.

2. Υλικά και Μέθοδοι
Γυναίκα ηλικίας 45 ετών προσήλθε στο νοσοκομείο αιτιώ-
μενη άλγος στο άνω τριτημόριο της πρόσθιας επιφάνειας 
του αριστερού μηρού από 6 μηνών τουλάχιστον με συνέ-
πεια τον σοβαρό περιορισμό των δραστηριοτήτων της. 

Από το ατομικό αναμνηστικό αναφέρεται δυσαπορρο-
φητική βαριατρική επέμβαση (ROUX-EN-Y gastric bypass) 
προ 14 ετών. Έκτοτε υποβάλλεται σε παρεντερική χορή-
γηση σιδήρου και βιταμίνης Β12.

Κατά την εισαγωγή της παρουσίαζε ωχρότητα, έντονο 
άλγος και ευαισθησία στην περιοχή του αριστερού μηρού, 
ενώ αδυνατούσε να ορθοστατήσει χωρίς υποβοήθηση. 

2.1 Παρακλινικός Έλεγχος-1
Εκ του εργαστηριακού ελέγχου ανεδείχθη Hct=23,4%, φερ-
ριτίνη=4μg/L, Ca=8,6mg/dl, P=1,7mg/dl, αλβουμίνη=3,3mg/
dl, ALP=173IU/L, 25OHvitD=3,9pg/cc, PTH=316ng/cc, Ca 
oύρων=0,03gr ημερησίως, P ούρων=0,26gr ημερησίως.

Η ασθενής υπεβλήθη σε γαστροσκόπηση προς απο-
κλεισμό απώλειας αίματος από το ανώτερο πεπτικό, 
ακτινογραφία λεκάνης- ισχίων, αξονική τομογραφία θώ-
ρακος, άνω κάτω κοιλίας, μαγνητική τομογραφία οσφυι-
κής μοίρας σπονδυλικής στήλης.

Η γαστροσκόπηση ανέδειξε οισοφάγο φυσιολογικό, 
καρδιακό στόμιο φυσιολογικό, ενώ θόλος, σώμα, πυλω-
ρικό άντρο και πυλωρικό στόμιο είχαν αφαιρεθεί. Z-line 
στα 36εκ. από τον φραγμό των οδόντων. Εικόνα ως επί 
οισοφαγονηστιδικής αναστόμωσης με παρουσία και 
βραχείας τυφλής εντερικής έλικας. Επί της αναστόμω-
σης πολυποδοειδείς προβολές του βλεννογόνου από 
όπου ελήφθησαν βιοψίες. 

Επισημαίνονται βιοψίες αρνητικές για κακοήθεια.

Ακτινογραφία Λεκάνης - Ισχίων

Στο άνω τριτημόριο του αριστερού μηριαίου οστού 
απεικονίζεται λύση της οστικής συνεχείας με παρουσία 
ολίγων ακτινοδιαυγαστικών περιοχών. Στο αριστερό μη-
ριαίο ελέγχεται επίσης γραμμοειδής ακτινοδιαυγαστική 
περιοχή με λύση της συνεχείας του φλοιού κατά το έσω 
τμήμα του άνω τριτημόριου αυτού.

2.2 Παρακλινικός Έλεγχος-2
Στη συνέχεια πραγματοποιήθηκε αξονική τομογραφία 
αριστερού μηρού, μαγνητική τομογραφία αριστερού μη-
ρού, DEXA οσφυϊκής μοίρας σπονδυλικής στήλης και αυ-
χένα δεξιού μηριαίου οστού.

Αξονική τομογραφία αριστερού μηρού :  Γραμμοειδείς 
διακοπές οστικής συνεχείας με σκληρυντικά όρια ελέγ-
χονται στο αριστερό ηβικό οστό, στο σύστοιχο ισχιακό και 
στο αρχικό τριτημόριο της διάφυσης του αριστερού μηρι-
αίου οστού. Σημειώνεται επίσης ότι δίδεται η εντύπωση 
παρουσίας μικρής περιοστικής αντίδρασης στην έξω επι-
φάνεια του αριστερού μηρού.

Οι προαναφερθείσες αλλοιώσεις του αριστερού ηβοι-
σχιακού κλάδου και του σύστοιχου μηριαίου ενδεχομέ-
νως να αφορούν σε looser zones (περιοχές οστικής απορ-
ρόφησης-ψευδοκατάγματα), ευρήματα που σχετίζονται 
με την υποκείμενη νόσο.

3. Αποτελέσματα
Εκ του απεικονιστικού ελέγχου (ακτινογραφία λεκάνης 
ισχίων, αξονική τομογραφία αριστερού μηρού)  διαπιστώ-
θηκαν looser zones σε αριστερό ηβικό οστό, σύστοιχο 
ισχιακό οστό και άνω τριτημόριο διάφυσης αριστερού 
μηριαίου οστού.

Οι μελέτες DEXA ανέδειξαν οστεοπόρωση.
Η κλινική εικόνα ήταν συμβατή με οστεομαλακία λόγω 

έλλειψης βιταμίνης D σε έδαφος  δυσαπορροφητικής βα-
ριατρικής επέμβασης.

3.1 Κλινική Πορεία 
Χορηγήθηκαν από του στόματος κιτρικό ασβέστιο 1,5γρ. 
ημερησίως, ενδοφλεβίως 1 α-υδροξυχοληκαλσιφερόλη 
2μgr ημερησίως και στη συνέχεια ενδομυικώς εργοκαλ-
σιφερόλη 600.000 iu.

Σε επανεξέταση 10 ημέρες μετά η ασθενής προσήλθε 
περιπατητική χωρίς ανάγκη αναλγησίας.

Ακτινογραφία Λεκάνης - Ισχίων                ⟶
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Προ Θεραπείας

1 Μήνα μετά την αγωγή

4. Συμπεράσματα
Η περίπτωση αυτή υπογραμμίζει τις πιθανές συνέπειες 
της βαριατρικής χειρουργικής στον οστικό μεταβολισμό 
και την  ανάγκη τακτικής παρακολούθησης των ασθενών 
αυτών για την πρόληψη έλλειψης βιταμίνης D και οστε-
ομαλακίας.

Στόχος της βαριατρικής χειρουργικής είναι η μεγιστο-
ποίηση της απώλειας βάρους αποτρέποντας ταυτόχρονα 
τις ελλείψεις των μικροθρεπτικών συστατικών (βιτ.Α, 
βιτ.D, βιτ.Ε, βιτ.Β1, βιτ.Β12, φυλλικό οξυ, σίδηρος, ψευ-
δάργυρος, χαλκός, σελήνιο).

Οι ανεπάρκειες αυτών των συστατικών μπορεί να 
προκύψουν με διαφόρους μηχανισμούς που περιλαμβά-
νουν προ-εγχειρητική ανεπάρκεια, μειωμένη πρόσληψη 
τροφής, δυσαπορρόφηση.

Οι επεμβάσεις παράκαμψης, όπως η γαστρική παρά-
καμψη ROUX-en-Y gastric-bypass (RYGB), είναι γνωστό 
ότι προκαλούν δυσαπορρόφηση θρεπτικών συστατικών. 
Τα επίπεδα των βιταμινών, του σιδήρου και του ασβεστί-
ου στο αίμα θα πρέπει να παρακολουθούνται συστηματι-
κά και να χορηγούνται ανελλιπώς διατροφικά συμπληρώ-
ματα.

Χρειάζονται περαιτέρω μελέτες για να καθοριστούν η 

κλινική σημασία αυτών των θρεπτικών ελλειμμάτων και 
οι θεραπευτικοί αλγόριθμοι αναπλήρωσης τους.
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Ιδιαιτερότητες της Στεφανιαίας νόσου 
σε ασθενείς με Σακχαρώδη διαβήτη

ΠΕΡΊΛΗΨΗ

Ο σακχαρώδης διαβήτης είναι ένα μεταβολικό νόσημα που αποτελεί έναν από τους βασικότερους παρά-
γοντες καρδιαγγειακού κινδύνου. Η παρούσα ανασκόπηση πραγματεύεται τις ιδιαιτερότητες της παθοφυ-
σιολογίας αλλά της θεραπευτικής αντιμετώπισης της στεφανιαίας νόσου στους διαβητικούς ασθενείς. Οι 
ιδιαιτερότητες αυτές καθιστούν δύσκολή την διαχείριση των ασθενών αυτών και πλέον οι θεράποντες 
ιατροί θα πρέπει να είναι εξοικειωμένοι και με τις δύο νοσολογικές οντότητες. Για τον λόγο αυτό άλλωστε, 
πολλές επιστημονικές εταιρείες όπως η Ελληνική Διαβητολογική Εταιρεία αλλά και προσφάτως η Ελληνι-
κή Καρδιολογική Εταιρεία προχώρησαν στην ίδρυση ομάδων εργασίας Διαβήτη-Καρδιάς. 
Λέξεις-κλειδιά: σακχαρώδης διαβήτης, στεφανιαία νόσος, θεραπευτικές ιδιαιτερότητες

Peculiarities of Coronary Artery Disease in patients with Diabetes
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SUMMARY

Diabetes mellitus is a metabolic disease that is one of the major cardiovascular risk factors. The present 
review deals with the peculiarities of pathophysiology and treatment of coronary heart disease in diabetic 
patients. These peculiarities make it difficult to manage these patients and now the treating physicians should 
be familiar with both nosological entities. For this reason, many scientific companies such as the Hellenic 
Diabetes Society and recently the Hellenic Cardiological Society have set up working groups Diabetes - Heart.
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1. Εισαγωγή
Ο Σακχαρώδης Διαβήτης (ΣΔ) είναι ένα μεταβολικό 
νόσημα που χαρακτηρίζεται από διαταραχή του μετα-
βολισμού των υδατανθράκων, των λιπών και των πρω-
τεϊνών που οφείλεται σε πλήρη, μερική ή σχετική έλλει-
ψη ινσουλίνης. Στην τελευταία περίπτωση, τα επίπεδα 
ινσουλίνης μπορεί να είναι ακόμα και αυξημένα αλλά 
δεν ανταποκρίνονται στις αυξημένες ανάγκες του ορ-
γανισμού. Είναι μία νόσος η οποία αφορά εκατομμύρια 
ανθρώπους παγκοσμίως με το 95% αυτών να πάσχουν 
από σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2. Εκτός από τα άτομα 
που έχουν διαγνωσθεί με σακχαρώδη διαβήτη πληθώρα 
άλλων ατόμων παρουσιάζουν οριακές διαταραχές του 
μεταβολισμού της γλυκόζης (όπως διαταραχή γλυκό-
ζης νηστείας, επηρεασμένη ανοχή γλυκόζης ή ινσουλι-
νοαντίσταση).1 Η παραπάνω κατάσταση αφορά κυρίως, 
αλλά όχι αποκλειστικά χώρες με δυτικό τρόπο ζωής 
και διατροφής, δηλαδή διατροφή πλούσια σε λιπαρά με 
ελάχιστη έως καθόλου άσκηση. Αυτό έχει σαν συνέπεια 
να εμφανίζεται υπεργλυκαιμία, ινσουλινοαντίσταση και 
ανεπαρκής έκκριση ινσουλίνης από τα β – κύτταρα του 
παγκρέατος, γεγονότα που αποτελούν κύρια χαρακτηρι-
στικά της παθογένειας του σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2. 

2. Σακχαρώδης διαβήτης τύπου 2  
και στεφανιαία νόσος

2.1 Παθογένεια στεφανιαίας νόσου στον 
σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2
Κύριο χαρακτηριστικό του ΣΔ τύπου 2 είναι η αντίσταση 
στην ινσουλίνη. Στους παχύσαρκους ασθενείς που απο-
τελούν την πλειονότητα των διαβητικών ασθενών πα-
ρατηρείται απελευθέρωση ελεύθερων λιπαρών οξέων 
και κυτοκινών από τον λιπώδη ιστό που οδηγούν σε μεί-
ωση της ευαισθησίας στην ινσουλίνη. Επίσης η αυξημένη 
απελευθέρωση ROS (reactive oxygene species) οδηγεί 
σε μείωση των μεταφορέων GLUT-4. Τα αυξημένα ελεύ-
θερα λιπαρά οξέα εμποδίζουν την φωσφορυλίωση της 
ενδοθηλιακής συνθετάσης του μονοξειδίου του αζώτου 
(eNOS), με αποτέλεσμα την εμφάνιση ενδοθηλιακής 
δυσλειτουργίας που αποτελεί όπως προαναφέρθηκε 
βασικό στοιχείο στην παθογένεια της αθηροσκλήρυν-
σης.2-5 Επίσης οι ROS οδηγούν μέσω ενεργοποίησης 
του μεταγραφικού παράγοντα NF-Κb σε υπερέκφρα-
ση μορίων προσκόλλησης και κυτοκινών ενισχύοντας 
και την φλεγμονή που αποτελεί το δεύτερο σημαντικό 
στοιχείο στην παθογένεια της αθηρωμάτωσης.6 Φαίνε-
ται ότι και η ίδια η υπεργλυκαιμία προκαλεί μέσω των 
ίδιων μεταβολικών οδών (όπως και η ινσουλινοαντίστα-

ση) απελευθέρωση ελευθέρων ριζών οξυγόνου (αν και 
η υπεργλυκαιμία συμβάλλει περισσότερο στην εμφάνι-
ση μικροαγγειακών παρά μακροαγγειακών επιπλοκών 
μέσω της παραγωγής τελικών προϊόντων γλυκοζυλί-
ωσης, της προκαλούμενης ενδοθηλιακής δυσλειτουρ-
γίας και των προκαλούμενων αλλαγών στην δομή των 
λιποπρωτεϊνών).7-8 Η ινσουλινοαντίσταση οδηγεί σε εξά-
ντληση των β-κυττάρων και ανεπαρκή επίπεδα ινσουλί-
νης με αποτέλεσμα την διατήρηση της υπεργλυκαιμίας 
που ενισχύει τα παραπάνω φαινόμενα μέσω διαφόρων 
μηχανισμών.4 Στους παχύσαρκους διαβητικούς ασθενείς 
τα μακροφάγα παρουσιάζουν μεγαλύτερη ευχέρεια στην 
μετατροπή τους σε αφρώδη κύτταρα. Επίσης η απελευ-
θέρωση ελεύθερων λιπαρών οξέων από τον λιπώδη 
ιστό, οδηγεί σε αυξημένη παραγωγή VLDL. Τα παραπάνω 
οδηγούν τους διαβητικούς ασθενείς να παρουσιάζουν 
ένα πρότυπο λιπιδίων, με αυξημένα τριγλυκερίδια, μειω-
μένη HDL και αυξημένα και μικρά μόρια LDL, που σαφώς 
σχετίζεται με την αθηρογένεση.9 Τέλος, η αντίσταση 
στην ινσουλίνη και η υπεργλυκαιμία οδηγούν σε αυξη-
μένη έκφραση παραγόντων πήξης ενισχύοντας έτσι τον 
ρόλο του σακχαρώδη διαβήτη στην αθηρωμάτωση και 
στις επιπλοκές αυτής.10-11 Συμπερασματικά, οι αθηρωμα-
τικές πλάκες στους διαβητικούς ασθενείς χαρακτηρίζο-
νται από μεγάλο νεκρωτικό πυρήνα και είναι πλούσιες 
σε στοιχεία φλεγμονής. Σημαντικό τους στοιχείο είναι η 
αυξημένη εναπόθεση ασβεστίου.12

2.2 Παράγοντες κινδύνου για στεφανιαία 
νόσο στον σακχαρώδη διαβήτη
Οι παράγοντες κινδύνου για στεφανιαία νόσο στους δια-
βητικούς ασθενείς είναι η υπέρταση, το κάπνισμα, η δυ-
σλιπιδαιμία και το οικογενειακό ιστορικό όπως και στους 
μη διαβητικούς. Επιπλέον η ηλικία, το φύλο, η έλλειψη φυ-
σικής δραστηριότητας και η παχυσαρκία αποτελούν πα-
ράγοντες που αυξάνουν τον κίνδυνο τόσο για στεφανιαία 
νόσο όσο και για σακχαρώδη διαβήτη. Όσον αφορά την αρ-
τηριακή υπέρταση, η αντιυπερτασική αγωγή με στόχο αρ-
τηριακή πίεση <130/80mmHg (αλλά  όχι <120/70mmHg) 
θα πρέπει να περιλαμβάνει αναστολέα του μετατρεπτικού 
ενζύμου της αγγειοτενσίνης ή ανταγωνιστή των υποδοχέ-
ων της αγγειοτενσίνης ΙΙ. Φαίνεται ότι η αντιυπερτασική 
αγωγή πέρα από την βελτίωση του καρδιαγγειακού κινδύ-
νου οδηγεί και σε αποτροπή επιδείνωσης ή και βελτίωση 
της αλβουμινουρίας και της διαβητικής νευροπάθειας και 
αμφιβληστροειδοπάθειας.13-15 Το κάπνισμα και το οικογε-
νειακό ιστορικό στεφανιαίας νόσου συνεισφέρουν στην 
εμφάνιση στεφανιαίας νόσου όπως και στους μη διαβη-
τικούς. Όσον αφορά την δυσλιπιδαιμία, η επιθετική αντι-
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μετώπιση της σχετίζεται με μείωση του καρδιαγγειακού 
κινδύνου. Πιο συγκεκριμένα μετά από χορήγηση στατίνης 
σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2, παρατηρείται μείωση 
κατά 23% στην επίπτωση μείζονων καρδιαγγειακών συμ-
βαμάτων εντός πενταετίας για κάθε μείωση της τάξης 
του 1mmol/L LDL.16-17 Η αντιμετώπιση της δυσλιπιδαιμίας 
σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 περιλαμβάνει την χρή-
ση στατίνης με στόχο LDL<70mg/dl ή μείωση κατά 50% 
σε ασθενείς που αρχικά 70<LDL<135 (και δευτερεύοντα 
στόχο non-HDL<100 mg/dl) στους πολύ υψηλού κινδύνου 
ασθενείς και LDL<100mg/dl ή μείωση κατά 50% σε ασθε-
νείς που αρχικά 100<LDL<200 (και δευτερεύοντα στόχο 
non-HDL<130 mg/dl) στους υψηλού κινδύνου ασθενείς. 
Σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 1 θα πρέπει να χορηγείται 
στατίνη όταν συνυπάρχει μικροαλβουμινουρία ή νεφρική 
βλάβη ανεξαρτήτως επιπέδων LDL.18

2.3 Ιδιαίτερα χαρακτηριστικά της στεφανι-
αίας νόσου στον σακχαρώδη διαβήτη 
Η στεφανιαία νόσος είναι η συχνότερη και σοβαρότερη 
μορφή μακροαγγειοπάθειας και η πρώτη αιτία θανάτου 
στους διαβητικούς ασθενείς. Πολλές φορές μάλιστα 
κατά την διάγνωση του διαβήτη, ήδη διαπιστώνεται σε 
μεγάλο ποσοστό στεφανιαία νόσος. Η στεφανιαία νόσος 
είναι συνήθως πιο εκτεταμένη σε σχέση με μη διαβητι-
κούς ασθενείς καθώς προσβάλλει περισσότερα αγγεία 
και σε μεγαλύτερο βαθμό.19 Μάλιστα προσβάλλονται και 
τα μικρού μεγέθους αγγεία του στεφανιαίου δικτύου. Οι 
στεφανιαίες αρτηρίες των διαβητικών παρουσιάζουν ση-
μαντικές εναποθέσεις ασβεστίου στον μέσο χιτώνα και 
παρατηρείται πιο συχνά νόσο στελέχους.20-23 Επίσης οι 
διαβητικοί ασθενείς με στεφανιαία νόσο παρουσιάζονται 
συνήθως χωρίς στηθάγχη (ή με άτυπο πόνο) οπότε χρειά-
ζεται υψηλός βαθμός υποψίας κατά την εκτίμηση αυτών 
των ασθενών.24 Η σιωπηλή ισχαιμία αποδίδεται κατά ένα 
μεγάλο βαθμό στην νευροπάθεια του αυτόνομου νευρι-
κού συστήματος.25 Επίσης οι διαβητικοί ασθενείς με οξύ 
έμφραγμα μυοκαρδίου παρουσιάζουν μεγαλύτερη θνητό-
τητα. Σε κάποιο βαθμό στην θνητότητα αυτή συνεισφέρει 
και η προϋπάρχουσα διαβητική καρδιοπάθεια λόγω βλά-
βης των αγγείων της μικροκυκλοφορίας. Επίσης παρου-
σιάζουν μεγαλύτερη συχνότητα εμφάνισης καρδιακής 
ανεπάρκειας και καρδιογενούς καταπληξίας.16

2.4 Ιδιαιτερότητες αντιμετώπισης της στε-
φανιαίας νόσου στον σακχαρώδη διαβήτη
Οι διαβητικοί ασθενείς με σταθερή στεφανιαία νόσο θα 
πρέπει να λαμβάνουν την βέλτιστη δυνατή φαρμακευτι-
κή αγωγή που μπορεί να περιλαμβάνει β - αποκλειστή, 

αναστολέα του συστήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης-
αλδοστερόνης, ασπιρίνη, στατίνη και καλό γλυκαιμικό 
έλεγχο (Κυρίως με υγιεινοδιαιτητικές παρεμβάσεις 
αλλά και φαρμακευτιή αγωγή. Όσον αφορά την αντιδια-
βητική αγωγή η εμπαγλιφλοζίνη, η καναγλιφλοζίνη και η 
λιραγλουτίδη σχετίζονται με καλύτερη έκβαση σε ασθε-
νείς υψηλού καρδιαγγειακού κινδύνου). Ο ασθενείς με 
οξύ στεφανιαίο σύνδρομο θα πρέπει να λαμβάνουν διπλή 
αντιαιμοπεταλιακή αγωγή και κατά προτίμηση με ισχυ-
ρότερο αναστολέα P2Y12 από την κλοπιδογρέλη (π.χ. τι-
καγρελόρη ή πρασουγρέλη).26 Η χρήση ινσουλίνης έναντι 
αντιδιαβητικών δισκίων προτείνεται ιδίως στην οξεία 
φάση των στεφανιαίων συνδρόμων όταν τα επίπεδα γλυ-
κόζης είναι > 180mg/dl αλλά χρειάζεται προσοχή για την 
αποφυγή επεισοδίων υπογλυκαιμίας. Λιγότερο αυστηρά 
όρια όσον αφορά τα επίπεδα γλυκόζης εφαρμόζονται σε 
ηλικιωμένους, άτομα με μεγάλη διάρκεια νόσου, συννο-
σηρότητες και εγκατεστημένη καρδιαγγειακή νόσο.27,28 
Όσον αφορά την επιλογή επαναγγείωσης στους διαβη-
τικούς ασθενείς, αυτή παρουσιάζει ιδιαιτερότητες λόγω 
της διάχυτης κατανομής των αθηρωματικών βλαβών, 
του αυξημένου ποσοστού επαναστενώσεων των ενδο-
προθέσεων και του αυξημένου ποσοστού απόφραξης 
των φλεβικών μοσχευμάτων σε περίπτωση CABG.29  Πιο 
συγκεκριμένα σε ασθενείς με σταθερή στεφανιαία νόσο 
θα πρέπει να γίνεται προσπάθεια επαναγγείωσης όταν 
υπάρχουν μεγάλες περιοχές ισχαιμίας, σημαντική νόσος 
στελέχους, νόσος εγγύς πρόσθιου κατιόντα ή πολυαγγει-
ακή νόσος. Έτσι σε ασθενείς με νόσο ενός ή δύο αγγείων 
προτείνεται η διενέργεια αγγειοπλαστικής (εκτός αν η 
νόσος αφορά και το εγγύς τμήμα του πρόσθιου κατιόντα, 
οπότε εναλλακτική λύση αποτελεί η αορτοστεφανιαία 
παράκαμψη). Γενικά σε ασθενείς με νόσο στελέχους ή 
νόσο τριών αγγείων και SYNTAX score >22 προτείνε-
ται η διενέργεια αορτοστεφανιαίας παράκαμψης ενώ 
σε SYNTAX score <22 μπορεί να πραγματοποιηθεί είτε 
αγγειοπλαστική είτε αορτοστεφανιαία παράκαμψη. Αξί-
ζει να σημειωθεί ότι ασθενείς με νόσο στελέχους και 
SYNTAX score >33, θα πρέπει να αντιμετωπίζονται με 
αορτοστεφανιαία παράκαμψη ενώ αποτελεί αντένδειξη 
η διενέργεια αγγειοπλαστικής. Σε διαβητικούς ασθενείς 
με νόσο τριών αγγείων η αορτοστεφανιαία παράκαμψη 
αποτελεί την πρώτη επιλογή και μάλιστα σε με SYNTAX 
score>22 αποτελεί αντένδειξη η διενέργεια αγγειοπλα-
στικής.30 Η εμφανής προτίμηση στην επιλογή της αορτο-
στεφανιαίας παράκαμψης στους διαβητικούς ασθενείς 
οφείλεται στο γεγονός ότι η αορτοστεφανιαία παράκαμ-
ψη σχετίζεται με μειωμένο κίνδυνο επαναστένωσης, 
νέου εμφράγματος μυοκαρδίου, ανάγκης επαναιμάτω-
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σης και μειωμένη θνησιμότητα σε σχέση με την αγγειο-
πλαστική.31, 32 Φυσικά στην λήψη της τελικής απόφασης 
μεταξύ αγγειοπλαστικής και αορτοστεφανιαίας παρά-
καμψης, σημαντικό ρόλο παίζουν και άλλοι παράγοντες 
όπως η λειτουργική κατάσταση του ασθενή, η παρουσία 
συννοσηροτήτων, η ανάγκη χειρουργικής αντιμετώπισης 
στον ίδιο χρόνο και άλλων παθήσεων (όπως στένωση 
αορτής) ανατομικά χαρακτηριστικά του ασθενή (όπως 
πορσελανοειδής αορτή), ενδεχόμενη αντένδειξη στην 
λήψη διπλής αντιαιμοπεταλιακής αγωγής καθώς και η 
άποψη του ασθενή και η άποψη της λεγόμενης ‘ομάδας 
καρδιάς’ (ιδίως σε ασθενείς υψηλού διεγχειρητικού κιν-
δύνου) που αποτελείται από καρδιολόγο, καρδιοχειρουρ-
γό, επεμβατικό καρδιολόγο, αναισθησιολόγο και άλλους 
επιστήμονες.30,33 Σε ασθενείς με STEMI προτείνεται η 
στρατηγική της πρωτογενούς αγγειοπλαστικής (με χρή-
ση Drug Eluting Stent έναντι Bare Metal Stent) έναντι της 
θρομβόλυσης αν φυσικά τηρούνται οι κατάλληλοι χρονι-
κοί περιορισμοί. Η αορτοστεφανιαία παράκαμψη μπορεί 
να προταθεί σε περιπτώσεις ασθενών με STEMI μόνο 
επί αδυναμίας επιδιόρθωσης της ένοχης βλάβης με αγ-
γειοπλαστική και επί συνυπάρχουσας μεγάλης έκτασης 
ισχαιμούντος μυοκαρδίου.34, 35 Σε όλους τους ασθενείς 
με NSTEMI θα πρέπει να προτιμάται η επεμβατική ένα-
ντι της συντηρητικής αντιμετώπισης και στην περίπτω-
ση αγγειοπλαστικής να χρησιμοποιούνται νέας γενιάς 
Drug Eluting Stent έναντι Bare Metal Stent καθώς παρου-
σιάζουν μικρότερη πιθανότητα επαναστένωσης.  Επίσης 
σε ασθενής με NSTEMI, σταθεροποιημένη πολυαγγειακή 
νόσο και αποδεκτό περιεγχειρητικό κίνδυνο, συνίστα-
ται η αορτοστεφανιαία παράκαμψη ενώ σε ασθενείς 
με NSTEMI, σταθεροποιημένη πολυαγγειακή νόσο και 
SYNTAX score ≤22, ως εναλλακτική μέθοδος θα πρέπει 
να προτείνεται η αγγειοπλαστική.27

3. Συμπεράσματα
Οι ασθενείς με σακχαρώδη διαβήτη παρουσιάζουν ιδι-
αιτερότητες όσον αφορά την πιθανότητα εμφάνισης 
στεφανιαίας νόσου αλλά και την διαχείριση αυτής όταν 
εμφανιστεί. Οι θεράποντες ιατροί θα πρέπει να είναι 
εξοικειωμένοι και με τις δύο νοσολογικές οντότητες. Για 
τον λόγο αυτό άλλωστε, πολλές επιστημονικές εταιρεί-
ες όπως η Ελληνική Διαβητολογική Εταιρεία αλλά και 
προσφάτως η Ελληνική Καρδιολογική Εταιρεία προχώ-
ρησαν στην ίδρυση ομάδων εργασίας Διαβήτη-Καρδιάς. 
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Οξεία ηπατίτιδα Ε εκδηλούμενη ταυτόχρονα 
με κατανάλωση άγριου μανιταριού: 
Σύντομη ανασκόπηση και παρουσίαση 
ενδιαφέροντος περιστατικού

ΠΕΡΊΛΗΨΗ

Η ηπατίτιδα από τον ιό της ηπατίτιδας Ε είναι ένα συχνό αίτιο οξείας ηπατίτιδας στον αναπτυσσόμενο κόσμο, 
που εμφανίζεται όμως σπάνια στον αναπτυγμένο κόσμο, όπου η μετάδοση της σχετίζεται κυρίως με κατα-
νάλωση χοίρειων προϊόντων και κυνηγιού. Στην Ελλάδα ελάχιστα περιστατικά οξείας ηπατίτιδας Ε έχουν 
αναφερθεί. Η δηλητηρίαση από μανιτάρι είναι σχετικά σπάνιο αίτιο οξείας ηπατικής βλάβης. Κάθε χρόνο 
αναφέρεται ένας σχετικά μικρός αριθμός περιστατικών δηλητηρίασης από βρώση μανιταριού στην Ελλάδα
Στην παρούσα εργασία παρουσιάζεται ένα περιστατικό ασθενούς που νοσηλεύτηκε λόγω οξείας ηπατίτιδας 
έπειτα από κατανάλωση άγριου αταυτοποίητου μανιταριού. Από τον ορολογικό έλεγχο της ασθενούς διαπι-
στώθηκε τελικά οξεία λοίμωξη από τον ιό HEV.
Λέξεις- κλειδιά: μανιτάρι, δηλητηρίαση, οξεία ηπατίτιδα, HEV

Ραφαήλ Γιαννάς1, Ιωάννης Χατζηγεωργίου2, Μαρία Τζώρτζη2, Aναστασία Πολίτη3, 
Aδαμίδου Σωτηρούλα3, Στυλιάνα Αλεξάνδρου3, Αναστάσιος Διονυσακόπουλος3, 
Δώρα Μπλιώνα4, Αντρέ Γεωργαλλή5

1. Επιμελητής Β' Παθολογίας, Γενικό Νοσοκομείο Σύρου
2. Διευθυντές Παθολογίας, Γενικό Νοσοκομείο Σύρου
3. Ειδικευόμενος/η Ιατρός, Γενικό Νοσοκομείο Σύρου
4. Επιμελητής Β' Ακτινολογίας, Γενικό Νοσοκομείο Σύρου
5. Συντονίστρια Διευθύντρια Παθολογικού Τομέα, Γενικό Νοσοκομείο Σύρου

Υπεύθυνος αλληλογραφίας
Ραφαήλ Γιαννάς
Ερμούπολη, Σύρος
Τηλ. επικοινωνίας: +30 2281063664
email:rafaildoct@yahoo.gr

Ραφαήλ Γιαννάς

Acute hepatitis Ε coincidental with wild mushroom 
ingestion: Brief overview and interesting case 
report presentation
Raphael Yannas1, Ioannis Hadjigeorgiou2, Maria Tzortzi2, Anastasia Politi3, Adamidou Sotiroula3, 
Styliana Alexandrou3, Anastasios Dionysakopoulos3, Dora Bliona4, Andre Georgalli5

1. Registrar B’ Pathology, Syros General Hospital 
2. Pathology Director , Syros General Hospital
3. Pathology Resident, Syros General Hospital
4. Registrar B’ Radiology, Syros General Hospital
5. Pathology Supervising Director, Syros General Hospital 



Τ.  132 Οκτώβριος – Δεκέμβριος 2021 199

Ανασκόπηση

Δηλητηρίαση από μανιτάρια:
Μέχρι σήμερα έχουν καταγραφεί τουλάχιστον 140000 
είδη μανιταριών παγκοσμίως, από τα οποία περίπου 2000 
θεωρούνται ασφαλή για κατανάλωση από τον άνθρωπο. 
Πολλά μανιτάρια περιέχουν μια ποικιλία από τοξίνες με 
διαφορετικό μηχανισμό δράσης(1). Μανιτάρια όπως αυτά 
του γένους  amanita περιέχουν ισχυρές τοξίνες όπως τις 
αματοξίνες, φαλλοτοξίνες, βιροτοξίνες. Το είδος amanita 
phalloides είναι υπεύθυνο για τα περισσότερα περιστατι-
κά δηλητηρίασης που καταλήγουν σε θάνατο. Η κυρίως 
τοξική ουσία είναι η αματοξίνη, η οποία έχει ηπατοτοξική 
δράση, δεσμευόμενη με την DNA-εξαρτώμενη RNA πολυ-
μεράση Β του ηπατοκυττάρου, παρεμποδίζοντας έτσι τον 
σχηματισμό αγγελιοφόρου RNA, με αποτέλεσμα ηπατική 
νέκρωση και συνοδό οξεία ηπατική ανεπάρκεια(1),(2)

Θα μπορούσαμε να χωρίσουμε τα δηλητηριώδη μανι-
τάρια σε δύο κυρίως κατηγορίες: Αυτά που περιέχουν το-
ξίνες που μπορεί να προκαλέσουν οξεία ηπατική βλάβη, 
όπως οι αματοξίνες, νεφρική βλάβη όπως η ορελλανίνη, 
ή αιμόλυση όπως η μονομεθυδραζίνη, και σε αυτά που πε-
ριέχουν ουσίες που μπορεί να προκαλέσουν νευρολογική 
βλάβη ή έχουν παραισθησιογόνο δράση όπως η μουσκιμό-
λη, η μουσκαρίνη, το ιβοτενικό οξύ και η ψιλοκυβίνη. Ορι-
σμένα βέβαια μανιτάρια περιέχουν συνδυασμό τοξικών 
και παραισθησιογόνων ουσιών. 

Η συμπτωματολογία μπορεί να ξεκινήσει 6-10 ώρες 
μετά την κατανάλωση δηλητηριώδους μανιταριού, με 
γαστρεντερικά συμπτώματα, εμετούς, διάρροια, πυρετό, 
όπως στην περίπτωση του amanita phalloides, έως και 
36 ώρες- 20 ημέρες μετά την κατανάλωση μανιταριών 

του γένους cortinarius με υπεύθυνη τοξίνη την ορελλα-
νίνη που προκαλεί γαστρεντερικά συμπτώματα, ολιγου-
ρία, ανουρία, που μπορεί να εξελιχθεί σε Ο.Ν.Α. η οποία 
να χρήζει αιμοκάθαρσης . Η δράση των παραισθησιογό-
νων ουσιών είναι ταχύτερη, περίπου 30 λεπτά μετά την 
κατανάλωση τους, και διάρκειας 4- 12 ωρών. Μια λίστα 
μανιταριών που μπορεί να προκαλέσουν δηλητηρίαση και 
υπάρχουν στην Ελλάδα είναι η ακόλουθη:

SUMMARY

Hepatitis from HEV is a common cause of acute hepatitis in the third world countries. However, it is rare in 
the industrialized countries , where its transmission is connected with the consumption of pig meat and wild 
animals. In Greece very few cases of acute hepatitis from HEV have been reported. Mushroom poisoning is 
a relatively rare cause hepatic failure. In Greece, every year a small number of cases of poisoning from mush-
room consumption are reported.
In this paper is presented the case of a patient who was hospitalized due to acute hepatitis. She had con-
sumed three days prior to the onset of symptoms a wild mushroom. Subsequently, a microbiology test  indi-
cated infection of acute hepatitis E, with a high title of IgM antibodies.
Key words: mushroom, poisoning, acute Hepatitis, HEV

Είδος μανιταριού Μηχανισμός δράσης Κύρια τοξίνη

Amanita phalloides Ηπατική και νεφρική βλάβη α- amanitin

Amanita verna Ηπατική και νεφρική βλάβη α- amanitin

Amanita virosa Ηπατική και νεφρική βλάβη α- amanitin

Galerina marginata Ηπατική και νεφρική βλάβη α- amanitin

Galerina automnalis Ηπατική και νεφρική βλάβη α- amanitin

Lepiota castanea Ηπατική και νεφρική βλάβη α- amanitin

Lepiota subia carnata Ηπατική και νεφρική βλάβη α- amanitin

Lepiota helveola Ηπατική και νεφρική βλάβη α- amanitin

Lepiota pseudolilacea Ηπατική και νεφρική βλάβη α-amanitin

Lepiota bruneoincarnata Ηπατική και νεφρική βλάβη α- amanitin

Hypholoma fasciculare Παράλυση, ηπατική, νεφρική, 
μυοκαρδιακή βλάβη

Fasciculol E

Αρκετά από αυτά τα μανιτάρια μπορεί εύκολα να ανα-
γνωριστούν λανθασμένα ως εδώδιμα δεδομένου μάλι-
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στα ότι η μορφολογία τους αλλάζει ανάλογα με το στάδιο 
της ανάπτυξης τους. Μάλιστα , για τα μανιτάρια του γέ-
νους amanita έχει αναφερθεί από όσους επιβίωσαν μετά 
την κατανάλωση τους ότι η γεύση τους είναι πολύ ευχά-
ριστη. Όμως, αρκεί ακόμη και η βρώση ελάχιστης ποσό-
τητας για να προκληθεί δηλητηρίαση, δυνητικά θανατη-
φόρα. Παλαιότερα η θνητότητα της τοξίνης α-amanitin 
έφτανε το 60 - 70%, τώρα όμως με την χορήγηση κατάλ-
ληλης θεραπευτικής αγωγής και υποστηρικτικής θερα-
πείας κυμαίνεται στο 15 - 20%.

Στη δηλητηρίαση από amanita phalloides προηγείται 
συμπτωματολογία που περιλαμβάνει γαστρεντερικές 
ενοχλήσεις, εμετούς, διάρροια, πιθανόν  πυρετό, έναρ-
ξης 6- 24 ωρών μετά την κατανάλωση του μανιταριού. 
Ακολουθεί ένα ασυμπτωματικό στάδιο διαρκείας έως 
και δύο ημερών όπου υπάρχει παραπλανητική κλινική 
βελτίωση. Κατόπιν επέρχεται το τρίτο στάδιο με έναρξη 
2- 4 ημέρες μετά την κατανάλωση του μανιταριού που 
χαρακτηρίζεται από οξεία ηπατική νέκρωση και συνοδό 
ηπατική ανεπάρκεια, με επιπλοκές που περιλαμβάνουν 
διαταραχές οξεοβασικής ισορροπίας, ηλεκτρολυτικές 
διαταραχές, διαταραχές πήξης(3), υπογλυκαιμία, και τελι-
κά πολυοργανική ανεπάρκεια, ολιγουρία ή ανουρία, κώμα 
και τελικά θάνατο.

Αντίδοτο δεν υπάρχει. Θεραπευτικά εφαρμόζεται  
υποστηρικτική αγωγή. Εάν ο ασθενής έχει προσέλθει στο 
νοσοκομείο άμεσα μετά την κατανάλωση του ύποπτου 
μανιταριού ενδείκνυται η διενέργεια πλύσης στομάχου 
για απομάκρυνση τυχόν άπεπτου ακόμη υπολείμματος 
μανιταριού, καθώς και χορήγηση ενεργού άνθρακα. Θε-
ραπευτικά έχουν χρησιμοποιηθεί το θιοκτικό οξύ (α- λι-
ποϊκό  οξύ), iv πενικιλλίνη σε δοσολογία 250 mg/kg/day 
σε συνεχή έγχυση και iv χορήγησης μεθυλπρεδνιζολόνης  
σε δοσολογία 1 mg/kg/day , χωρίς όμως η αποτελεσμα-
τικότητα τους να έχει επιβεβαιωθεί από ελεγχόμενες 
κλινικές δοκιμές(4),(5).

Χορηγείται επίσης η σιλιμπινίνη (silibinin), η οποία 
συμβάλλει στην πρόληψη της ηπατοτοξικής βλάβης. Η 
δοσολογία είναι 20 mg/kg/day μοιρασμένο σε 4 εγχύσεις 
των 5 mg/kg  η κάθε έγχυση και διαρκείας 2 ωρών κάθε 
μία. Το σχήμα επαναλαμβάνεται επί 5 ημέρες(6). Επίσης 
χορηγείται Ν- ακετυλοκυστεϊνη σε δοσολογία  150 mg/
kg σε 1 ώρα, 50 mg/kg σε 4 ώρες, και μετά 100 mg/kg  
σε 16 ώρες. Κατόπιν ακολουθεί συνεχής έγχυση 80 mg/
kg ανά 12 ώρες, για τρείς ημέρες. Επί ταχείας εξέλιξης 
κεραυνοβόλου ηπατικής ανεπάρκειας, με συνοδό πολυ-
οργανική ανεπάρκεια, μπορεί να χρειαστεί αιμοκάθαρση, 
και εφόσον η κατάσταση του ασθενούς συνεχίσει να επι-
δεινώνεται, μεταμόσχευση ήπατος. 

Ηπατίτιδα Ε:
Η ηπατίτιδα Ε είναι ιογενής λοίμωξη οφειλόμενη στον ιό 

HEV.Αναγνωρίστηκε για πρώτη φορά στο Αφγανιστάν, μετά 
από επιδημία ηπατίτιδας από άγνωστο αίτιο, σε στρατιώ-
τες του Σοβιετικού στρατού, από τον ιατρό M.S. Balyan(7).

Ο ιός ανήκει στο γένος Hepevirus, είναι σφαιρικός, μη 
ελυτροφόρος, περιβάλλεται από καψίδιο μορφής εικοσαέ-
δρου και αποτελείται από διμερή μιας πρωτεΐνης 660 αμι-
νοξέων. Έχουν αναγνωριστεί 4 γονότυποι του ιού που μο-
λύνουν τον άνθρωπο (G1- G4), με 24 συνολικά υπότυπους. 
Οι  γονότυποι G1 και G2 ενδημούν κυρίως στις χώρες της 
Ασίας και Αφρικής και Λατινικής Αμερικής, όπου παρουσι-
άζονται συχνά εξάρσεις της νόσου, ενώ οι γονότυποι G3 
και G4 προκαλούν μεμονωμένα κρούσματα ηπατίτιδας σε 
χώρες της Ευρώπης και Βόρειας Αμερικής(8). Προσβάλλο-
νται συχνότερα οι άνδρες. Πηγές μετάδοσης συνιστούν το 
μολυσμένο νερό και τρόφιμα, και ξενιστές του ιού είναι διά-
φορα ζώα όπως πίθηκοι, χοίροι, πρόβατα, αρουραίοι, πτηνά. 
Στα ζώα ο ιός δεν προκαλεί νόσο. Για την μετάδοση στον 
άνθρωπο ενοχοποιείται κυρίως το όχι καλά ψημένο χοιρινό 
κρέας, αλλά και το κρέας άγριων ζώων (κυνήγι).Η νόσος εί-
ναι συνήθως αυτοπεριοριζόμενη και μάλιστα μπορεί να πα-
ραμείνει ασυμπτωματική ή να εκδηλωθεί μετά από περίοδο 
επώασης 15- 60 ημερών, με συμπτωματολογία γριππώδους  
συνδρομής, αδιαθεσία, πυρετό, ανορεξία, έμετο, άλγος δεξι-
ού υποχονδρίου, που ακολουθείται από την ικτερική φάση. 
Πάντως, εμφανίζεται συχνότερα κεραυνοβόλος ηπατίτιδα, 
και μάλιστα με υψηλή θνητότητα, συγκριτικά με άλλες ηπα-
τότροπες λοιμώξεις(8),(9).

Στην Ευρώπη ανευρίσκεται κυρίως ο ορότυπος G3. 
Έχουν δημοσιευτεί αρκετές επιδημιολογικές μελέτες σε 
διάφορες Ευρωπαϊκές χώρες όπου διερευνάται ο επιπολα-
σμός της νόσου μέσω της ανίχνευσης των IgG αντισωμά-
των του HEV. Στις μελέτες αυτές όμως χρησιμοποιήθηκαν 
διαφορετικοί αντιγονικοί επίτοποι του ιού με αποτέλεσμα 
μειωμένη ευαισθησία. Έτσι τα αποτελέσματα αυτά δεν εί-
ναι συγκρίσιμα μεταξύ τους, και συνεπώς έχουν μειωμένη 
αξιοπιστία.



Τ.  132 Οκτώβριος – Δεκέμβριος 2021 201

Ο αριθμός των περιστατικών οξείας ηπατίτιδας Ε στην 
Ευρώπη, που αναφέρονται στην βιβλιογραφία είναι μικρός: 
μέχρι το 2013 ανευρίσκονται 35 βιβλιογραφικές αναφορές. 
Στην Ελλάδα ανευρέθηκαν δύο γνωστές αναφορές, μία το 
2007, και μία το 2009(9),(10)

Η θνητότητα κυμαίνεται μεταξύ 0,5- 3%, ποσοστό που αυ-
ξάνεται έως και στο 25% σε ευπαθείς ομάδες όπως νήπια 
και εγκύους. Χρονιότητα εμφανίζεται σχεδόν αποκλειστικά 
σε ανοσοκατεσταλμένους. Η νόσος αντιμετωπίζεται συ-
ντηρητικά. Ας σημειωθεί επίσης ότι ο ιός HEV προσβάλλει 
πολύ συχνά το νευρικό σύστημα με αναφερόμενες νευρολο-
γικές βλάβες  όπως σύνδρομο Guillain-Barre, πάρεση προ-
σωπικού νεύρου, αταξία, εγκεφαλίτιδα, μηνιγγίτιδα(8).

Παρουσίαση Περιστατικού:
Η ασθενής, ετών 72, μόνιμη κάτοικος νησιού της Ελλάδας 

από ετών, με καταγωγή από χώρα της Δυτικής Ευρώπης, 
είχε παρουσιάσει αίσθημα κακουχίας, αρθραλγίες, μυαλγίες 
,ναυτία, έμετο και εμπύρετο έως 380C, από τριών ημερών. 
Από τον εργαστηριακό έλεγχο διαπιστώθηκε τρανσαμινα-
σαιμία, οπότε η ασθενής διακομίστηκε στο νοσοκομείο μας.

Κατά την κλινική εξέταση στα ΤΕΠ η ασθενής ήταν σε 
καλή κλινική κατάσταση, χωρίς εστιακή νευρολογική σημει-
ολογία, με G.C.S. 15/15, χωρίς ακροαστικά ευρήματα από 
το αναπνευστικό, χωρίς κοιλιακό άλγος, με σημεία Murphy 
και Giordano αρνητικά. Από τα ζωτικά: Αρτηριακή πίεση 
155/100 mmHg, σφύξεις 80 bpm, SpO2 96%, και ήταν απύ-
ρετη. Κατά την λήψη του ιστορικού ανέφερε ότι τρείς ημέ-
ρες προ της έναρξης της συμπτωματολογίας, η οποία είχε 
πλέον υποχωρήσει, είχε καταναλώσει άγριο αταυτοποίητο 
μανιτάρι. Από λοιπό ατομικό αναμνηστικό ανέφερε χολοκυ-
στεκτομή, σκωληκοειδεκτομή και υστερεκτομή προ ετών. 
Από τον εργαστηριακό έλεγχο: 

Από τον υπόλοιπο εργαστηριακό έλεγχο: Hct 35,8%, Hb 

11,99 g/dL, WBC 8760 K/uL, ουδετερόφιλα 64,7%, λεμφο-
κύτταρα 16,6%, μονοπύρηνα 16,05%, αιμοπετάλια 115000, 
ουρία 22 mg/dL,  κρεατινίνη 0,8 mg/dL, Na+ 136 mmol/L, 
K+ 4,1 mmol/L, CRP 42 ng/L, ΤΚΕ 12mm/hr. Εστάλη επίσης 

ιολογικός έλεγχος για HAV, HBV,HCV,CMV, Toxoplasma, ο 
οποίος ήταν αρνητικός για οξεία λοίμωξη. Επίσης εστάλη 
και έλεγχος για HEV λοίμωξη. Διενεργήθηκε αξονική τομο-
γραφία κοιλίας, υπέρηχος κοιλίας και triplex σπληνοπυλαίου 
άξονα, όπου δεν διαπιστώθηκαν αποφρακτικό αίτιο χολό-
στασης, ούτε θρόμβωση σπληνοπυλαίου άξονα:

Εφόσον η ασθενής είχε αναφέρει κατανάλωση αταυτο-
ποίητου άγριου μανιταριού με έναρξη συμπτωματολογίας 
τρείς ημέρες μετά την κατανάλωση του, σε συνεννόηση 
με το κέντρο δηλητηριάσεων έγινε έναρξη αγωγής με iv 
σιλιμπινίνη  350 mg σε διάρκεια 2 ωρών, με επανάληψη του 
σχήματος ανά δύο ώρες. Επίσης προστέθηκε και Ν- ακετυ-
λοκυστεϊνη 10,5 gr iv σε μία ώρα, 3,5 gr σε τέσσερις ώρες, 
και 7,0 gr σε 16 ώρες. Η σιλιμπινίνη πρέπει να χορηγείται 
για πέντε ημέρες. Στο νοσοκομείο μας υπήρχε επαρκής 
ποσότητα για μία ημέρα, συνεπώς η ασθενής διακομίστηκε 
σε τριτοβάθμιο νοσοκομείο, λόγω και του κινδύνου πιθανής 
ανάπτυξης οξείας ηπατικής ανεπάρκειας, γνωστής επιπλο-
κής της δηλητηρίασης από μανιτάρι. Η ασθενής πάντως 
κατά την διάρκεια της νοσηλείας της παρέμεινε σε καλή 
κλινική κατάσταση, είχε μάλιστα αρχίσει η αποκλιμάκωση 
των τιμών των τρανσαμινασών. Συνολικά η ασθενής έλα-
βε την αγωγή με τα αντίδοτα για 7 ημέρες, οπότε οι τιμές 
των τρανσαμινασών έπεσαν κάτω από 500 U/L. Στο τριτο-
βάθμιο νοσοκομείο εστάλη συμπληρωματικός έλεγχος για 

1η ημέρα :  
(Κ. Υγείας)

2η ημέρα : 
(Νοσοκ. Σύρου)

3η ημέρα : 
(Νοσοκ. Σύρου)

SGOT (U/L) 2970 3730 3072

SGPT (U/L) 3600 4318 3769

ALP (U/L) 255 211 191

γ-GT (U/L) 228 214 184

TBIL (mg/dL) 3,3 3,79 4,45

DBIL (mg/dL) 3,26 2,39 3,02

LDH (U/L) 1625 1996 1407

D-Dimers (ng/mL) 4244

INR 1,099
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αυτοάνοση ηπατίτιδα, ο οποίος ήταν αρνητικός, καθώς και 
αντισώματα λεπτόσπειρας, που ήταν αρνητικά, οπότε απο-
κλείστηκε και η νόσος Weil.

Από την απάντηση του ελέγχου που είχε αποσταλεί για 
πιθανή οξεία λοίμωξη από ιό της ηπατίτιδας Ε, που λά-
βαμε λίγες μέρες μετά, διαπιστώθηκε πολύ υψηλός τίτ-
λος IgM αντισωμάτων ηπατίτιδας Ε: 140 U/mL  (θετικό: 
>24 U/mL), ενδεικτικός οξείας λοίμωξης από ηπατίτιδα 
Ε. Η μέθοδος που χρησιμοποιήθηκε από το εργαστήριο 
είναι η ELISA ( Human anti-HEV IgM EIA kit). Η διαγνωστι-
κή μέθοδος αναφοράς για την ηπατίτιδα Ε είναι η PCR 
ανάστροφης τρανσκριπτάσης (RT-PCR) για την ανίχνευση 
HEV RNA, και σε σχέση με αυτήν αξιολογείται η ευαισθη-
σία και η ειδικότητα των ELISA. Από την βιβλιογραφία 
προκύπτει ότι η διαγνωστική αξία των μεθόδων EIA 
(enzyme-linked immunosorbent assays) για IgM αντισώ-
ματα ποικίλει: αναφέρονται ενδεικτικά τιμές ευαισθησί-
ας 26,7% και ειδικότητας 85,7% για IgM αντισώματα. Έχει 
βρεθεί ότι η ευαισθησία όλων των ορολογικών μεθόδων 
είναι μεγαλύτερη για τις συμπτωματικές παρά για τις 
ασυμπτωματικές λοιμώξεις από HEV(11),(12). Σύμφωνα με 
τα προηγούμενα, εάν ο αρχικός έλεγχος είναι θετικός, 
η λοίμωξη επιβεβαιώνεται με διενέργεια διαφορετικής 
anti-IgM δοκιμασίας, εφόσον αυτό είναι δυνατό. Πράγ-
ματι, ο επαναληπτικός ιολογικός έλεγχος  πού εστάλη 
στην Αθήνα για HEV επιβεβαίωσε οξεία λοίμωξη από τον 
ιό της ηπατίτιδας Ε. Η ασθενής έλαβε εξιτήριο με τιμές 
εξόδου: SGOT 26 U/L, SGPT 24 U/L, TBIL 1,0 mg/dl. 

Συμπεράσματα:
Η οξεία ηπατίτιδα είναι μια νόσος που μπορεί να οφεί-

λεται σε αρκετά αίτια, και συνεπώς χρειάζεται η λήψη 
καλού ιστορικού και όσο είναι δυνατόν η διενέργεια του 
κατάλληλου διαγνωστικού ελέγχου. Εφόσον υπάρχει 
κλινική υποψία ότι το αίτιο της ηπατίτιδας είναι δηλη-
τηρίαση από μανιτάρι απαιτείται η άμεση έναρξη της 
ενδεικνυόμενης θεραπείας, λόγω του υψηλού κινδύνου 
κεραυνοβόλου ηπατικής ανεπάρκειας και θανάτου του 
ασθενούς. Λιγότερα συχνά αίτια ηπατίτιδας πρέπει και 
αυτά να διερευνώνται. Στην περίπτωση μας η ασθενής 
είχε θετικό ορολογικό έλεγχο με τίτλο IgM HEV αντισω-
μάτων σχεδόν εξαπλάσιο του ορίου θετικών για οξεία 
λοίμωξη, εύρημα ενδεικτικό οξείας λοίμωξης από ηπα-
τίτιδα Ε.Ο επαναληπτικός ιολογικός έλεγχος για HEV 
επιβεβαίωσε την οξεία λοίμωξη από ιό της ηπατίτιδας 
Ε. Όπως έχει αναφερθεί, ελάχιστα άλλα περιστατικά 
οξείας λοίμωξης από ηπατίτιδα Ε έχουν αναφερθεί στην 
Ελλάδα(9),(10). Απαιτείται συνεπώς εγρήγορση του κλινικού 
ιατρού.
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Ανασκόπηση Διεθνούς Ιατρικού Τύπου
 International Medicine Review

 Επιμέλεια: 
Δρ. Γκουγκουρέλας Ιωάννης 

 Επιμελητής Β’ ,  Παθολογική Κλινική Γ.Ν.Θ.  «Αγιος Δημήτριος»

Ρευματοειδής Αρθρίτιδα (ΡΑ) 
Όπως είναι γνωστό,  η Ρευματοειδής Αρθρίτιδα (ΡΑ)  σχε-
τίζεται με αυξημένη πιθανότητα εκδήλωσης κακοήθειας 
σε σχέση με τον γενικό πληθυσμό (HR=1.32, 1.03 – 1.68)
(Raheel 2016), με συχνότερη την εμφάνιση λεμφώματος. 
Από την άλλη πλευρά, καθώς  έχει αυξηθεί  η χορήγη-
ση ανοσοκατασταλτικών βιολογικών παραγόντων στην 
αντιμετώπιση της, η ανάπτυξη όγκων λόγω διαταραχής 
της ανοσοεπιτήρησης, αποτελεί ένα σοβαρό κίνδυνο, που 
δεν έχει διαλευκανθεί. Η συγκεκριμένη μελέτη,  αποτε-
λείται από ένα ιδιαίτερα σημαντικό μέγεθος δείγματος 
(περίπου 20.000 ασθενείς με ΡΑ υπό αγωγή με  και με 
άλλους βιολογικούς παράγοντες (tocilizumab, abatacept, 
rituximab) εκτός από τους anti-TNF,με ένα σημαντικό 
χρονικό διάστημα παρακολούθησης (11 χρόνια) και διε-
ρευνάται ο κίνδυνος κακοήθειας. Ως ομάδα ελέγχου πε-
ριλαμβάνονται τόσο ασθενείς με συμβατικές θεραπείες 
όσο και ο γενικός πληθυσμός. Πρωτεύον καταληκτικό 
σημείο ήταν ο κίνδυνος εμφάνισης διηθητικής κακοήθει-
ας συμπαγούς οργάνου ή αιματολογική ,εκφραζόμενο σε 
αναλογία ανά ανθρωποέτη και ως Hazard ratio σε σύγκρι-
ση με τα συμβατικά DMARDS και τον γενικό πληθυσμό. 
Τα αποτελέσματα της μελέτης έδειξαν πως οι anti-TNF 
παράγοντες (είτε ως πρώτη είτε ως δεύτερη αγωγή) 
δεν οδηγούν σε αυξημένο κίνδυνο κακοήθειας σε σχέση 
με τα συμβατικά DMARD (HR=0.93, 0.85 – 1.01) ή με τον 
γενικό πληθυσμό και αυτό ισχύει για κάθε τύπο κακοή-
θειας. Μάλιστα, αποδείχθηκε πως υπάρχει μειωμένος 
κίνδυνος (στατιστικά σημαντικός) 17% για ανάπτυξη κα-
κοήθειας τα πρώτα 2 χρόνια χορήγησης. Επίσης, όλοι οι 
non-TNF παράγοντες ήταν ασφαλείς, καθώς δεν υπήρχε 
αύξηση κινδύνου κακοήθειας, εκτός από abatacept που 
σχετίστηκε με αυξημένο κίνδυνο μη μελανωματικού καρ-
κίνου του δέρματος (HR=2.15, 1.31 – 3.52). 
Επομένως, η μελέτη αποδεικνύει την ασφάλεια των βι-

ολογικών παραγόντων, τόσο anti-TNF όσο και non-TNF, 
σε σχέση με την εμφάνιση κακοήθειας σε ασθενείς με 
ρευματοειδή αρθρίτιδα.. Στους περιορισμούς που θα 
μπορούσαν να συζητηθούν για τη μελέτη, είναι η έλλειψη 
διερεύνησης και άλλων φλεγμονωδών νοσημάτων (τέ-
θηκαν ως κριτήρια αποκλεισμού) και η έλλειψη διερεύ-
νησης κακοήθειας σε συνδυαστική θεραπεία βιολογικών 
παραγόντων με συμβατικά DMARDs.

Malignant Neoplasms in Patients With Rheumatoid 
Arthritis Treated With Tumor Necrosis Factor Inhib-
itors, Tocilizumab, Abatacept, or Rituximab in Clini-
cal Practice. A Nationwide Cohort Study From Sweden 
DOI: 10.1001/jamainternmed.2017.4332

 Μελέτη ADVOCATE 
Στη μελέτη ADVOCATE συμμετείχαν 143 κέντρα παγκο-
σμίως και διήρκησε από το 2017 έως το 2019. Σκοπός 
ήταν να μελετηθεί η δυνατότητα του avacopan, ενός 
μικρού μορίου  αποκλειστή του υποδοχέα C5aR, να δια-
τηρεί την ύφεση στις ANCA+ αγγειίτιδες, χωρίς τη χορή-
γηση κορτιζόνης. Πιο αναλυτικά, οι ερευνητές χώρισαν 
ισότιμα 331 ασθενείς με μικροσκοπική πολυαγγειίτιδα 
ή αγγειίτιδα με κοκκιωμάτωση (Wegener) που έλαβαν 
αγωγή επαγωγής ύφεσης με ριτουξιμάμπη ή κυκλοφω-
σφαμίδη και συνέχισαν αγωγή συντήρησης είτε με 30mg  
avacopan (δις ημερισίως) ή με το  σταθμισμένο σχήμα 
tapering των κορτικοστεροειδών. Το πρωτογενές κατα-
ληκτικό σημείο ήταν η ύφεση της νόσου (σύμφωνα με 
τον δείκτη ενεργότητας BVAS στις 26 και 52 εβδομάδες 
μετά την έναρξη αγωγής συντήρησης ενώ δευτερεύων 
σημείο ήταν η σύγκριση του Glucocorticoid Τoxicity Index 
(GTI). Το avacopan ήταν εφάμιλλο των κορτικοστερο-
ειδών στις 26 εβδ. και αποτελεσματικότερο από αυτά 
στις 52 εβδ. Πιο συγκεκριμένα, τα ποσοστά διατήρησης 

Hellenic Journal of Medicine
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της ύφεσης ήταν 72 % και 70% στις 26 εβδ. (p=0.24) και 
65% και 55% στις 52 εβδ. (p=0.007) για τις ομάδες του 
avacopan και των κορτικοστεροειδών αντίστοιχα. Οι 
ασθενείς της ομάδας του avacopan έλαβαν αθροιστικά 
1.3g κορτιζόνης κατά μέσο όρο ενώ η ομάδα της συμβα-
τικής θεραπείας 3.7g. Οι παρενέργειες, κυρίως μεταβο-
λικές, ήταν περισσότερες στην ομάδα των κορτικοστε-
ροειδών ενώ τα ποσοστά λοιμώξεων ήταν παρόμοια 
13% και 15% αντίστοιχα, χωρίς να αναφέρονται λοιμώ-
ξεις από ενκαψωμένα μικρόβια. Το avacopan επεμβαί-
νει στη σύνδεση του C5a με τον υποδοχέα του χωρίς 
να διαταράσσει τη δράση του στον καταρράκτη του 
συμπληρώματος και το σχηματισμό του συμπλέγματος 
επίθεσης στη μεμβράνη (MAC). Η μελέτη αυτή χαρακτη-
ρίζεται πρωτοποριακή γιατί αποδεικνύει ότι η αναστολή 
του συμπληρώματος μπορεί να ελέγξει τη ενεργότητα 
της αγγειτιδικής νόσου αποφεύγοντας τις ανεπιθύμητες 
δράσεις των κορτικοστεροειδών, δίδοντας μια κατεύ-
θυνση έρευνας για την ανακάλυψη παραγόντων που θα 
περιορίσουν τη χρήση τους. 

Avacopan for the Treatment of ANCA-Associated Vasculi-
tis-ADVOCATE Study. N Engl J Med 2021; 384:599-609 DOI: 
10.1056/NEJMoa2023386
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•	 11–4/03/2022, 66th Annual Meeting - Society of 
Thrombosis and Haemostasis Research, Congress 
Center “Leipziger Messe”, Leipzig, Germany, Society of 
Thrombosis and Haemostasis Research

•	 31/03/2022, Διεπιστημονική́ Αντιμετώπιση 
Αγγειακών Εγκεφαλικών Επεισοδίων στην οξεία 
και υποξεία φάση, Τμήμα Φυσικής Ιατρικής και 
Απκατάστασης ΓΝΑ “Γ. Γεννηματάς”

•	 31/03-2/04, 36οΒορειοελλαδικό Ιατρικό Συνέδριο 
(Υβριδικό Συνέδριο), Porto Palace Hotel Θεσσαλονίκη,  
Ιατρική Εταιρεία Θεσσαλονίκης

•	 13-15/05/2022, Εαρινές Ημέρες Ρευματολογίας, Xe-
nia Poros Image Hotel, Πόρος, Ελληνική Ρευματολογική 
Εταιρεία & Επαγγελματική ένωση Ρευματολόγων 
Ελλαδος

•	 2-4/04/2022, 71st Annual Scientific Session & Expo of 
the American College of Cardiology, Walter E. Washing-
ton Convention Center, Washington, DC, USA,  American 
College of Cardiology

•	 4/05/2022,(Υβριδική Διεξαγωγή), Πρακτική διαχείριση 
των ασθενών με άνοια στην καθημερινότητα, Divani 
Caravel Hotel, Αθήνα, Ελληνική Νευρολογική Εταιρεία

•	 17-20/06/2022, 31st Scientific Meeting of the Europe-
an Society of Hypertension (ESH) on “Hypertension and 
Cardiovascular Protection”, Megaron Athens International 
Conference Center, European Society of Hypertension

•	 9-13/07/2022, ISTH 2022 Congress International Socie-
ty ExCeL London, London, England, U.K.,International Socie-
ty on Thrombosis and Haemostasis (ISTH) 

10/02/2022, 20:30 – 22:00 (Webinar), The Bright Side of the Moon, 
Ινστιτούτο Μελέτης, Έρευνας
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