
ΠΑΝΕΠΙΣΤΗΜΙΟ ΘΕΣΣΑΛΙΑΣ 

ΣΧΟΛΗ ΕΠΙΣΤΗΜΩΝ ΥΓΕΙΑΣ 

                   ΤΜΗΜΑ ΙΑΤΡΙΚΗΣ 

 

ΠΡΟΓΡΑΜΜΑ ΜΕΤΑΠΤΥΧΙΑΚΩΝ ΣΠΟΥΔΩΝ 

«ΠΡΟΛΗΨΗ ΚΑΙ ΕΛΕΓΧΟΣ ΚΛΙΝΙΚΑ ΣΟΒΑΡΩΝ ΛΟΙΜΩΞΕΩΝ 

ΣΕ ΜΟΝΑΔΕΣ ΥΓΕΙΑΣ» 

 

 

ΔΙΠΛΩΜΑΤΙΚΗ ΕΡΓΑΣΙΑ 
 

Ο ρόλος της αντιβιοτικής αντοχής στη διαχείριση ασθενών 
με COVID-19 στη ΜΕΘ 

 
Καλαμπόκη Βασιλική 

 

ΤΡΙΜΕΛΗΣ ΣΥΜΒΟΥΛΕΥΤΙΚΗ ΕΠΙΤΡΟΠΗ  

Δημοσθένης Μακρής, Καθηγητής Εντατικής Θεραπείας, Επιβλέπων 

Καθηγητής 

Επαμεινώνδας Ζακυνθινός, Καθηγητής Εντατικής Θεραπείας, Μέλος 

τριμελούς επιτροπής 

Τσολάκη Βασιλική, Πνευμονολόγος Εντατικολόγος, Μέλος τριμελούς 

επιτροπής 

 

Λάρισα, 2025 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
31/08/2026 04:45:49 EEST - 216.73.216.138



 UNIVERSITY OF THESSALY 

SCHOOL OF HEALTH SCIENCES                                      

FACULTY OF MEDICINE 

POSTGRADUATE PROGRAM  

 

"PREVENTION AND CONTROL OF CLINICALLY SERIOUS 
INFECTIONS IN HEALTHCARE UNITS" 

 

 

MASTER'S THESIS 

The Role of Antibiotic Resistance in the Management of 
COVID-19 Patients in ICU 

Kalampoki Vasiliki 

 

 

ADVISORY COMMITTEE 

Dimosthenis Makris, Professor of Intensive Care Medicine, Supervisor 

Epaminondas Zakynthinos, Professor of Intensive Care Medicine, 
Committee Member 

Tsolaki Vasiliki, Pulmonologist Intensivist, Committee Member 

 

 

 

 

Larisa, 2025  

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
31/08/2026 04:45:49 EEST - 216.73.216.138



Περιεχόμενα 
Πρόλογος - Ευχαριστίες .................................................................................................. 5 

Περίληψη στα Ελληνικά ................................................................................................. 6 

Περίληψη στα Αγγλικά (Abstract) .................................................................................. 8 

1. Εισαγωγή................................................................................................................. 9 

1.1. Ορισμός του προβλήματος της αντιβιοτικής αντοχής στη διαχείριση ασθενών με 
COVID-19 στη ΜΕΘ ...................................................................................................... 9 

1.2. Σύντομη ανασκόπηση της σχετικής βιβλιογραφίας ............................................ 10 

1.3. Παρουσίαση του σκοπού της εργασίας............................................................... 11 

2. Γενικό Μέρος......................................................................................................... 13 

2.1. Επιδημιολογία της αντιβιοτικής αντοχής στη COVID-19 ....................................... 13 

2.1.1. Παγκόσμια επίπτωση και τάσεις.......................................................................... 13 

2.1.2. Γεωγραφική κατανομή ........................................................................................ 13 

2.1.3. Επιδημιολογικά δεδομένα από ελληνικές ΜΕΘ ................................................... 14 

2.2. Μικροβιολογία και μηχανισμοί αντοχής ................................................................. 15 

2.2.1. Κύρια παθογόνα στις ΜΕΘ COVID-19................................................................ 15 

2.2.2. Μηχανισμοί ανάπτυξης αντιβιοτικής αντοχής .............................................. 16 

2.2.3. Πρότυπα ευαισθησίας και αντοχής ............................................................... 17 

2.3. Παράγοντες κινδύνου ...................................................................................... 18 

2.3.1. Δημογραφικοί και κλινικοί παράγοντες ........................................................ 19 

2.3.2. Ιατρογενείς παράγοντες ................................................................................ 19 

2.3.3. Περιβαλλοντικοί παράγοντες στη ΜΕΘ ....................................................... 19 

2.4. Κλινικές επιπτώσεις ........................................................................................ 20 

2.4.1. Επίδραση στη θνητότητα ............................................................................. 20 

2.4.2. Διάρκεια νοσηλείας και επιπλοκές ................................................................ 21 

2.4.3. Οικονομικές επιπτώσεις ............................................................................... 22 

2.5. Διαγνωστική προσέγγιση................................................................................. 23 

2.5.1. Συμβατικές μικροβιολογικές μέθοδοι ........................................................... 23 

2.5.2. Ταχείες διαγνωστικές τεχνικές ..................................................................... 24 

2.5.3. Μοριακές μέθοδοι ανίχνευσης αντοχής ......................................................... 25 

2.6. Θεραπευτική προσέγγιση ................................................................................ 26 

2.7. Στρατηγικές πρόληψης και ελέγχου ................................................................ 27 

2.8. Αντιπαράθεση ερευνητικών ευρημάτων και απόψεων .................................... 28 

2.8.1. Διαφορετικές προσεγγίσεις στην εμπειρική αντιβιοτική θεραπεία................ 28 

2.8.2. Αντικρουόμενα δεδομένα για την επίδραση στη θνητότητα.......................... 29 

2.8.3. Διαφωνίες στις στρατηγικές πρόληψης ........................................................ 30 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
31/08/2026 04:45:49 EEST - 216.73.216.138



2.8.4. Διαφορετικές απόψεις για τη διάρκεια θεραπείας......................................... 31 

3.1. Σκοπός της μελέτης ................................................................................................ 33 

3.1.1. Επιμέρους στόχοι ...................................... Σφάλμα! Δεν έχει οριστεί σελιδοδείκτης. 

3.1.2. Ερευνητικά ερωτήματα ............................ Σφάλμα! Δεν έχει οριστεί σελιδοδείκτης. 

3.2. Περιγραφή της μεθοδολογίας ................................................................................. 34 

3.2.1. Σχεδιασμός μελέτης...................................................................................... 34 

3.2.2. Στρατηγική αναζήτησης............................................................................... 34 

3.2.3. Κριτήρια επιλογής μελετών .......................................................................... 35 

3.2.4. Διαδικασία επιλογής ..................................................................................... 35 

3.2.5. Εξαγωγή δεδομένων ..................................................................................... 36 

3.2.6. Αξιολόγηση ποιότητας.................................................................................. 37 

3.2.7. Σύνθεση δεδομένων ........................... Σφάλμα! Δεν έχει οριστεί σελιδοδείκτης. 

3.2.8. Ανάλυση υπο-ομάδων ........................ Σφάλμα! Δεν έχει οριστεί σελιδοδείκτης. 

3.2.9. Αξιολόγηση μεροληψίας δημοσίευσηςΣφάλμα! Δεν έχει οριστεί σελιδοδείκτης. 

3.3. Παρουσίαση των αποτελεσμάτων ........................................................................... 38 

3.3.1. Επιλογή Μελετών ......................................................................................... 38 

3.3.2. Χαρακτηριστικά των Συμπεριληφθέντων Μελετών ..................................... 38 

3.3.3. Επίπτωση Αντιβιοτικής Αντοχής.................................................................. 39 

3.3.5. Παράγοντες Κινδύνου και κλινικές επιπτώσεις ............................................ 40 

3.3.6. Στρατηγικές πρόληψης και ελέγχου της αντιβιοτικής αντοχής ..................... 41 

3.3.6. Αποκλεισμός Μελετών ...................... Σφάλμα! Δεν έχει οριστεί σελιδοδείκτης. 

3.4. Συζήτηση των αποτελεσμάτων........................................................................ 43 

3.5.  Περιορισμοί της μελέτης ................................................................................ 43 

3.6. Προτάσεις για μελλοντικές μελέτες ................................................................. 46 

Βιβλιογραφικές Αναφορές............................................................................................. 49 

Παράρτημα ................................................................................................................... 59 

 

 
  

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
31/08/2026 04:45:49 EEST - 216.73.216.138



 

Πρόλογος - Ευχαριστίες  
  Η παρούσα μεταπτυχιακή διπλωματική εργασία αποσκοπεί στη διεξαγωγή μιας 
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αντοχής στη διαχείριση ασθενών με COVID-19 που νοσηλεύονται σε Μονάδες 

Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Η πανδημία COVID-19 έχει αναδείξει την αντιβιοτική 
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 Περίληψη στα Ελληνικά  
Η παρούσα μεταπτυχιακή διπλωματική εργασία εστιάζει στον κρίσιμο ρόλο 

που διαδραματίζει η αντιβιοτική αντοχή στη διαχείριση ασθενών με COVID-19 που 

νοσηλεύονται σε Μονάδες Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Η πανδημία COVID-19 έχει 

φέρει στο προσκήνιο την ανάγκη για σε βάθος κατανόηση των παραγόντων που 

επηρεάζουν την πορεία και την έκβαση των σοβαρά πασχόντων ασθενών, ιδίως 

εκείνων που χρήζουν νοσηλείας σε ΜΕΘ. Η αντιβιοτική αντοχή αποτελεί ένα από τα 

σημαντικότερα ζητήματα που καλείται να αντιμετωπίσει το ιατρικό και νοσηλευτικό 

προσωπικό στις ΜΕΘ, καθώς μπορεί να επιδεινώσει δραματικά την κατάσταση των 

επιβαρυμένων COVID-19 ασθενών. 

Στο πλαίσιο αυτό, η παρούσα μελέτη διεξάγει μια συστηματική ανασκόπηση 

της βιβλιογραφίας των τελευταίων ετών με στόχο την ολοκληρωμένη κατανόηση του 

ρόλου της αντιβιοτικής αντοχής στη διαχείριση ασθενών με COVID-19 στις ΜΕΘ. 

Συγκεκριμένα, η ανασκόπηση επιδιώκει να προσδιορίσει την επίπτωση της 

αντιβιοτικής αντοχής σε αυτόν τον πληθυσμό, να αναδείξει τους κύριους παράγοντες  

κινδύνου για την ανάπτυξή της, να αξιολογήσει τις κλινικές επιπτώσεις, όπως τη 

θνητότητα και τη διάρκεια νοσηλείας, και να εντοπίσει τις πλέον αποτελεσματικές 
στρατηγικές για την πρόληψη και τη διαχείρισή της. 

Η μεθοδολογία της μελέτης ακολουθεί τις κατευθυντήριες οδηγίες PRISMA για 

συστηματικές ανασκοπήσεις. Η διαδικασία περιλαμβάνει εκτεταμένη αναζήτηση σε 

βάσεις δεδομένων, επιλογή μελετών βάσει προκαθορισμένων κριτηρίων, εξαγωγή και 

αξιολόγηση των δεδομένων, καθώς και ποιοτική σύνθεση των ευρημάτων. Όπου είναι 

εφικτό, θα διεξαχθούν και μετα-αναλύσεις για τη στατιστική συνδυαστική ανάλυση 

των αποτελεσμάτων. 

Τα αναμενόμενα αποτελέσματα της μελέτης περιλαμβάνουν τον προσδιορισμό 

της επίπτωσης της αντιβιοτικής αντοχής σε ασθενείς με COVID-19 στις ΜΕΘ, την 

ανάδειξη των βασικών παραγόντων κινδύνου για την ανάπτυξή της, την αξιολόγηση 

των κλινικών επιπτώσεων, όπως της θνητότητας και της διάρκειας νοσηλείας, καθώς 

και τον εντοπισμό των αποτελεσματικότερων στρατηγικών πρόληψης και διαχείρισης 

της αντιβιοτικής αντοχής. Παράλληλα, η ανασκόπηση αναμένεται να αναδείξει 

σημαντικά ερευνητικά κενά που χρήζουν περαιτέρω διερεύνησης, συμβάλλοντας στην 

καθοδήγηση μελλοντικών μελετών στο συγκεκριμένο πεδίο. 
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Περίληψη στα Αγγλικά (Abstract)  
The present master's thesis focuses on the critical role that antibiotic resistance 

plays in the management of COVID-19 patients hospitalized in Intensive Care Units 

(ICUs). The COVID-19 pandemic has brought to the forefront the need for in-depth 

understanding of the factors influencing the course and outcome of severely ill patients, 

particularly those requiring hospitalization in ICUs. Antibiotic resistance is one of the 

most significant issues that medical and nursing staff in ICUs must address, as it can 

dramatically exacerbate the condition of critically ill COVID-19 patients. 

In this context, the current study conducted a systematic review of the recent 

literature to provide a comprehensive understanding of the role of antibiotic resistance 

in the management of COVID-19 patients in ICUs. Specifically, the review aimed to 

determine the incidence of antibiotic resistance in this patient population, to identify 

the main risk factors for its development, to evaluate the clinical implications such as 

mortality and length of hospital stay, and to identify the most effective strategies for its 

prevention and management. 

The study methodology followed the PRISMA guidelines for systematic 

reviews. The process included extensive database searches, selection of studies based 

on predefined criteria, data extraction and evaluation, as well as qualitative synthesis of 

the findings. Where feasible, meta-analyses will be conducted to statistically combine 

the results. 

The expected outcomes of the study include the determination of the incidence 

of antibiotic resistance in COVID-19 patients in ICUs, the identification of the key risk 

factors for its development, the assessment of clinical outcomes such as mortality and 

length of stay, as well as the identification of the most effective strategies for the 

prevention and management of antibiotic resistance. Additionally, the review is 

expected to reveal significant research gaps that warrant further investigation, guiding 
future studies in this field. 

Keywords: COVID-19, antibiotic resistance, ICU, infection, bacterial infect ion 
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1. Εισαγωγή  

1.1. Ορισμός του προβλήματος της αντιβιοτικής αντοχής στη 
διαχείριση ασθενών με COVID-19 στη ΜΕΘ 

Η πανδημία COVID-19, που προκλήθηκε από τον ιό SARS-CoV-2, έχει 

αναδείξει πολλαπλές και σύνθετες προκλήσεις στη διαχείριση των βαρέως πασχόντων 

ασθενών, με την αντιβιοτική αντοχή να αποτελεί ένα από τα πιο κρίσιμα και 

ανησυχητικά ζητήματα στις Μονάδες Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) παγκοσμίως [1]. Η 

εκτεταμένη και συχνά μη ορθολογική χρήση αντιβιοτικών κατά τη διάρκεια της 

πανδημίας, σε συνδυασμό με την παρατεταμένη νοσηλεία των ασθενών με COVID-19 

στη ΜΕΘ, που συχνά ξεπερνά τις 14 ημέρες, έχει δημιουργήσει ένα ιδιαίτερα 

πολύπλοκο κλινικό σενάριο που απαιτεί συστηματική προσέγγιση και 
εμπεριστατωμένη μελέτη [2]. 

Η αντιβιοτική αντοχή ορίζεται ως η ικανότητα των μικροοργανισμών να 

επιβιώνουν και να πολλαπλασιάζονται παρουσία αντιμικροβιακών παραγόντων που 

υπό φυσιολογικές συνθήκες θα ανέστειλαν την ανάπτυξή τους ή θα τους θανάτωναν 

[3]. Το φαινόμενο αυτό αποτελεί μια φυσική εξελικτική διαδικασία των 

μικροοργανισμών, η οποία όμως επιταχύνεται σημαντικά από την ακατάλληλη χρήση 

αντιβιοτικών [4]. Στο πλαίσιο της COVID-19, το πρόβλημα της αντιβιοτικής αντοχής 

έχει επιδεινωθεί δραματικά λόγω πολλαπλών παραγόντων. Συγκεκριμένα, η 

εκτεταμένη εμπειρική χορήγηση αντιβιοτικών ευρέος φάσματος, ιδιαίτερα κατά τα 

αρχικά στάδια της πανδημίας όπου υπήρχε σημαντική διαγνωστική αβεβαιότητα, έχει 

συμβάλει καθοριστικά στην επιδείνωση του προβλήματος [5]. 

Επιπρόσθετα, η παρατεταμένη παραμονή των ασθενών στη ΜΕΘ έχει οδηγήσει 

σε αυξημένη έκθεση σε νοσοκομειακά παθογόνα, πολλά από τα οποία είναι ήδη 

ανθεκτικά σε πολλαπλά αντιβιοτικά [6]. Η χρήση επεμβατικών συσκευών όπως οι 

κεντρικοί φλεβικοί καθετήρες και οι αναπνευστήρες, σε συνδυασμό με την 

ανοσοκαταστολή που προκαλεί τόσο ο ίδιος ο ιός SARS-CoV-2 όσο και η θεραπεία με 

κορτικοστεροειδή, δημιουργεί ένα περιβάλλον που ευνοεί την ανάπτυξη ανθεκτικών 

στελεχών [7]. 

Οι μελέτες δείχνουν ότι έως και το 72% των ασθενών με COVID-19 που 

εισάγονται στη ΜΕΘ λαμβάνουν εμπειρική αντιβιοτική θεραπεία, παρά το γεγονός ότι 

μόνο το 8-14% αυτών των ασθενών αναπτύσσει τεκμηριωμένη βακτηριακή 
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συλλοίμωξη κατά την εισαγωγή [8]. Αυτή η δυσαναλογία μεταξύ της χρήσης 

αντιβιοτικών και της πραγματικής ανάγκης για αντιμικροβιακή θεραπεία αποτελεί 
σημαντικό παράγοντα κινδύνου για την ανάπτυξη αντιβιοτικής αντοχής [9]. 

1.2. Σύντομη ανασκόπηση της σχετικής βιβλιογραφίας 
Η συστηματική ανασκόπηση της πρόσφατης βιβλιογραφίας έχει αναδείξει 

ανησυχητικά δεδομένα σχετικά με τη συχνότητα των δευτερογενών βακτηριακών 

λοιμώξεων σε ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ. Συγκεκριμένα, μεγάλες 

πολυκεντρικές μελέτες έχουν καταδείξει ότι η συχνότητα αυτών των λοιμώξεων 

κυμαίνεται μεταξύ 14% και 28%, με το ποσοστό να αυξάνεται σημαντικά σε ασθενείς 

με παρατεταμένη νοσηλεία άνω των 14 ημερών [10]. Αξιοσημείωτο είναι το γεγονός 

ότι περισσότερο από το 50% αυτών των λοιμώξεων οφείλεται σε ανθεκτικά 

βακτηριακά στελέχη, γεγονός που περιπλέκει σημαντικά τη θεραπευτική προσέγγιση 

[11]. 

Οι ερευνητές, σε μια εκτενή μελέτη παρατήρησης που περιέλαβε 2.345 

ασθενείς από 15 ΜΕΘ, ανέφεραν ιδιαίτερα αυξημένη επίπτωση λοιμώξεων από 

πολυανθεκτικούς μικροοργανισμούς [12]. Συγκεκριμένα, παρατηρήθηκε σημαντική 

αύξηση στην επίπτωση λοιμώξεων από Acinetobacter baumannii (32% των 

περιπτώσεων) και Klebsiella pneumoniae (27% των περιπτώσεων), με τα περισσότερα 

στελέχη να παρουσιάζουν αντοχή σε τρεις ή περισσότερες κατηγορίες αντιβιοτικών. 

Επιπλέον, η ίδια μελέτη κατέγραψε αυξημένη συχνότητα εμφάνισης στελεχών 

Pseudomonas aeruginosa ανθεκτικών στις καρβαπενέμες (18% των περιπτώσεων) και 

μεθικιλλίνη-ανθεκτικού Staphylococcus aureus (MRSA) (15% των περιπτώσεων). 

Η διεθνής βιβλιογραφία έχει επίσης τεκμηριώσει μια ισχυρή και στατιστικά 

σημαντική συσχέτιση μεταξύ της αντιβιοτικής αντοχής και της αυξημένης θνητότητας 

στους ασθενείς με COVID-19 που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ [13]. Μια μετα-ανάλυση 

24 μελετών που περιέλαβε συνολικά 10.567 ασθενείς έδειξε ότι η παρουσία λοίμωξης 

από ανθεκτικά στελέχη αυξάνει τον κίνδυνο θανάτου κατά 2,5 φορές (95% CI: 1.9-3.2, 

p<0.001) σε σύγκριση με ασθενείς χωρίς τέτοιες λοιμώξεις [14]. 

Ιδιαίτερα ανησυχητικά είναι τα δεδομένα σχετικά με την επίδραση των 

ανθεκτικών λοιμώξεων στη διάρκεια νοσηλείας και την κλινική έκβαση. Ερευνητές, σε 

μια εκτενή πολυκεντρική μελέτη, κατέδειξαν ότι οι ασθενείς που αναπτύσσουν 

λοιμώξεις από ανθεκτικά στελέχη παρουσιάζουν κατά μέσο όρο 15-20 ημέρες 
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μεγαλύτερη διάρκεια νοσηλείας (95% CI: 12.3-23.7 ημέρες, p<0.001) και διπλάσια 

θνητότητα (Odds Ratio: 2.3, 95% CI: 1.8-2.9, p<0.001) σε σύγκριση με εκείνους χωρίς 

ανθεκτικές λοιμώξεις [15]. Επιπλέον, οι ασθενείς αυτοί παρουσιάζουν σημαντικά 

υψηλότερο ποσοστό επιπλοκών, συμπεριλαμβανομένης της οξείας νεφρικής βλάβης 

(45% έναντι 28%, p<0.001) και του παρατεταμένου μηχανικού αερισμού (διάμεση 

διάρκεια 18 έναντι 11 ημερών, p<0.001) [16]. 

 

1.3. Παρουσίαση του σκοπού της εργασίας 
Η παρούσα διπλωματική εργασία έχει ως κύριο στόχο τη συστηματική και 

εμπεριστατωμένη διερεύνηση του ρόλου της αντιβιοτικής αντοχής στη διαχείριση 

ασθενών με COVID-19 στη ΜΕΘ, ένα ζήτημα που έχει αναδειχθεί ως μείζονος 

σημασίας για τη δημόσια υγεία κατά τη διάρκεια της πανδημίας [17]. Μέσα από μια 

πολύπλευρη προσέγγιση, η μελέτη επιδιώκει να επιτύχει τους ακόλουθους επιμέρους 

στόχους: 

1. Προσδιορισμός της επίπτωσης της αντιβιοτικής αντοχής: 

 Συστηματική καταγραφή και ανάλυση της συχνότητας εμφάνισης ανθεκτικών 

στελεχών σε ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ 

 Χαρτογράφηση των κύριων ανθεκτικών παθογόνων και των προτύπων αντοχής 

τους 

 Διερεύνηση των γεωγραφικών και χρονικών τάσεων στην εμφάνιση 

αντιβιοτικής αντοχής [18] 

2. Ανάλυση της επίδρασης στην κλινική έκβαση: 

 Αξιολόγηση της επίδρασης της αντιβιοτικής αντοχής στη θνητότητα των 

ασθενών 

 Μελέτη της επίπτωσης στη διάρκεια νοσηλείας και στην ανάγκη για μηχανικό 

αερισμό 

 Εκτίμηση του οικονομικού κόστους και της χρήσης πόρων που σχετίζονται με 
την αντιβιοτική αντοχή [19] 

3. Εντοπισμός των κύριων παραγόντων κινδύνου: 
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 Αναγνώριση των δημογραφικών και κλινικών χαρακτηριστικών που 

σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης αντιβιοτικής αντοχής 

 Αξιολόγηση της επίδρασης προηγούμενης χρήσης αντιβιοτικών 

 Διερεύνηση του ρόλου των επεμβατικών συσκευών και διαδικασιών [20] 

4. Διερεύνηση των διαφοροποιήσεων στη θεραπευτική προσέγγιση: 

 Ανάλυση των τροποποιήσεων στα θεραπευτικά πρωτόκολλα παρουσία 
αντιβιοτικής αντοχής 

 Αξιολόγηση της αποτελεσματικότητας εναλλακτικών θεραπευτικών επιλογών 

 Μελέτη των στρατηγικών αντιμετώπισης πολυανθεκτικών λοιμώξεων [21] 

5. Αξιολόγηση στρατηγικών διαχείρισης αντιβιοτικών: 

 Ανάλυση της αποτελεσματικότητας των προγραμμάτων επιτήρησης χρήσης 

αντιβιοτικών 

 Εκτίμηση του ρόλου της ταχείας διαγνωστικής και των καλλιεργειών στη 

βελτιστοποίηση της αντιβιοτικής θεραπείας 

 Διερεύνηση καινοτόμων προσεγγίσεων στη διαχείριση αντιβιοτικών [22] 

Η κατανόηση αυτών των παραμέτρων είναι θεμελιώδους σημασίας για τη 

βελτιστοποίηση της φροντίδας των ασθενών και την ανάπτυξη αποτελεσματικών 

στρατηγικών πρόληψης και αντιμετώπισης της αντιβιοτικής αντοχής στο περιβάλλον 

της ΜΕΘ [23]. Τα ευρήματα αναμένεται να συμβάλουν σημαντικά στην ανάπτυξη 

τεκμηριωμένων κατευθυντήριων οδηγιών για τη διαχείριση της αντιβιοτικής αντοχής 

σε ασθενείς με COVID-19, καθώς και στη βελτίωση των πρακτικών πρόληψης και 

ελέγχου των λοιμώξεων στις ΜΕΘ [24]. 
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2. Γενικό Μέρος  

2.1. Επιδημιολογία της αντιβιοτικής αντοχής στη COVID-19 

2.1.1. Παγκόσμια επίπτωση και τάσεις 
Η πανδημία COVID-19 είχε σοβαρό αντίκτυπο στην παγκόσμια επιτήρηση της 

αντοχής των βακτηρίων στα αντιβιοτικά. Πρόσφατες μετα-αναλύσεις που έχουν 

συμπεριλάβει στοιχεία από 52 χώρες έχουν καταδείξει μια δραματική αύξηση στην 

επίπτωση των ανθεκτικών βακτηρίων, ειδικά στις Μονάδες Εντατικής Θεραπείας 
(ΜΕΘ) [26]. 

Συγκεκριμένα, σε σύγκριση με την προ-COVID περίοδο, υπάρχει αύξηση κατά 

32-47% στην εμφάνιση πολυανθεκτικών μικροοργανισμών στις ΜΕΘ [26]. Αυτή η 

αύξηση είναι εντονότερη στα Gram-αρνητικά βακτήρια, με τα ποσοστά αντοχής να 

φτάνουν το 68% για το Acinetobacter baumannii και το 54% για την Klebsiella 

pneumoniae σε ορισμένες περιοχές [25]. 

Επιπλέον, παρατηρείται αυξητική τάση στην εμφάνιση παναθεκτικών 

στελεχών, με ποσοστά που κυμαίνονται από 8% έως 12% των απομονωθέντων 

στελεχών [25]. Αυτές οι ανησυχητικές τάσεις υπογραμμίζουν τις σοβαρές επιπτώσεις 

που είχε η πανδημία COVID-19 στην καταπολέμηση της αντιβιοτικής αντοχής 

παγκοσμίως. Για να αντιμετωπιστεί αποτελεσματικά αυτή η κατάσταση, είναι 

σημαντικό να κατανοήσουμε καλύτερα τους παράγοντες που συνέβαλαν σε αυτή την 

έξαρση και να αναπτύξουμε στοχευμένες στρατηγικές. 

2.1.2. Γεωγραφική κατανομή 
Παρατηρούνται σημαντικές γεωγραφικές διαφοροποιήσεις στην επίπτωση της 

αντιβιοτικής αντοχής σε παγκόσμιο επίπεδο. Οι χώρες χαμηλού και μεσαίου 

εισοδήματος φαίνεται να αντιμετωπίζουν ιδιαίτερα υψηλά ποσοστά αντοχής, 
φτάνοντας ακόμη και το 75-82% για ορισμένα παθογόνα [27]. 

Η κατάσταση είναι ιδιαίτερα ανησυχητική στη Νοτιοανατολική Ασία, όπου τα 

ποσοστά αντοχής στις καρβαπενέμες ξεπερνούν το 60% για τα Acinetobacter spp. και 

το 45% για τα Enterobacterales [27]. Αυτά τα εξαιρετικά υψηλά ποσοστά υποδεικνύουν 

ότι η αντιβιοτική αντοχή είναι ένα πραγματικά επείγον ζήτημα στην περιοχή και 

απαιτούνται επειγόντως συντονισμένες προσπάθειες για την αντιμετώπισή του. 
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Αντίθετα, στην Ευρώπη παρατηρείται μια σημαντική διαφοροποίηση μεταξύ 

Βορρά και Νότου [28]. Οι μεσογειακές χώρες, όπως η Ελλάδα, η Ιταλία και η Ισπανία, 

εμφανίζουν ποσοστά αντοχής στις καρβαπενέμες 35-45%, ενώ οι σκανδιναβικές χώρες 

έχουν σχετικά χαμηλότερα ποσοστά, στο 5-10% [28]. Αυτό υποδεικνύει ότι οι 

συγκεκριμένες γεωγραφικές και πιθανώς και κοινωνικο-οικονομικές διαφορές 

διαδραματίζουν καθοριστικό ρόλο στην επίπτωση της αντιβιοτικής αντοχής. 

2.1.3. Επιδημιολογικά δεδομένα από ελληνικές ΜΕΘ 
Στην Ελλάδα, τα δεδομένα από το Εθνικό Δίκτυο Επιτήρησης της Μικροβιακής 

Αντοχής καταδεικνύουν ιδιαίτερα αυξημένη επίπτωση ανθεκτικών στελεχών στις 

ΜΕΘ COVID-19 [29]. Η ανάλυση των δεδομένων αποκαλύπτει μια ανησυχητική 

εικόνα αναφορικά με την αντιμικροβιακή αντοχή στις ελληνικές ΜΕΘ. Συγκεκριμένα, 

τα στελέχη Acinetobacter baumannii παρουσιάζουν εξαιρετικά υψηλά ποσοστά 

αντοχής στις καρβαπενέμες, φτάνοντας το 78.5% των απομονωθέντων στελεχών. Η 

αντοχή αυτή οφείλεται κυρίως στην παραγωγή καρβαπενεμασών τύπου OXA-23 και 

OXA-58, ενώ παρατηρείται και σημαντική συν-αντοχή σε άλλες κατηγορίες  

αντιβιοτικών, περιορίζοντας δραματικά τις θεραπευτικές επιλογές [30]. 

Εξίσου ανησυχητική είναι η κατάσταση με τα στελέχη Klebsiella pneumoniae, 

όπου το 62.3% των απομονωθέντων στελεχών παράγει καρβαπενεμάσες, με 

κυρίαρχους τύπους τις KPC και NDM. Η διασπορά αυτών των στελεχών στις ΜΕΘ 

COVID-19 συνδέεται με αυξημένη θνητότητα και παρατεταμένη νοσηλεία, ενώ η 

θεραπευτική αντιμετώπιση συχνά περιορίζεται στη χρήση κολιστίνης και τιγεκυκλίνης  

[31]. 

Αναφορικά με τον Staphylococcus aureus, η επίπτωση των ανθεκτικών στη 

μεθικιλλίνη στελεχών (MRSA) έχει φτάσει το 45.2%, ποσοστό σημαντικά υψηλότερο 

από τον ευρωπαϊκό μέσο όρο. Τα στελέχη αυτά παρουσιάζουν συχνά πολλαπλή 

αντοχή, συμπεριλαμβανομένης της αντοχής σε κινολόνες και αμινογλυκοσίδες, ενώ 

παραμένουν ευαίσθητα στα γλυκοπεπτίδια και τις νεότερες αντισταφυλοκοκκικές  

κεφαλοσπορίνες [32]. 

Ιδιαίτερα ανησυχητική είναι η εξέλιξη της αντοχής στην Pseudomonas 

aeruginosa, όπου παρατηρείται σταθερή αύξηση των ανθεκτικών στις καρβαπενέμες 

στελεχών από 28.4% το 2019 σε 42.7% το 2021. Η αντοχή αυτή οφείλεται τόσο σε 
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ενζυμικούς μηχανισμούς (παραγωγή μεταλλο-β-λακταμασών) όσο και σε μη 

ενζυμικούς (απώλεια πορινών, υπερέκφραση αντλιών εκροής) [33]. 

Ιδιαίτερη ανησυχία προκαλεί η αύξηση των συν-λοιμώξεων από πολλαπλά 

ανθεκτικά στελέχη. Το 23.5% των ασθενών εμφανίζει ταυτόχρονη απομόνωση δύο ή 

περισσότερων ανθεκτικών παθογόνων, με συχνότερο συνδυασμό την ταυτόχρονη 

παρουσία A. baumannii και K. pneumoniae. Οι συν-λοιμώξεις αυτές συσχετίζονται με 

σημαντικά υψηλότερη θνητότητα (OR: 2.8, 95% CI: 1.9-4.1) και μεγαλύτερη διάρκεια 

νοσηλείας στη ΜΕΘ (μέση διαφορά: 12.3 ημέρες, p<0.001) [34]. 

Επιπλέον, καταγράφεται σημαντική διασπορά των ανθεκτικών στελεχών 

μεταξύ διαφορετικών τμημάτων του ίδιου νοσοκομείου, γεγονός που υποδηλώνει την 

ανάγκη για ενισχυμένα μέτρα ελέγχου των λοιμώξεων. Μοριακές μελέτες τυποποίησης 

έχουν αναδείξει την κυκλοφορία συγκεκριμένων επιτυχημένων κλώνων, οι οποίοι 

χαρακτηρίζονται από αυξημένη ικανότητα διασποράς και επιβίωσης στο νοσοκομειακό 
περιβάλλον [35].   

 

2.2. Μικροβιολογία και μηχανισμοί αντοχής 

2.2.1. Κύρια παθογόνα στις ΜΕΘ COVID-19 
Στις ΜΕΘ COVID-19, έχει παρατηρηθεί ένα χαρακτηριστικό μικροβιακό 

προφίλ με συγκεκριμένους κυρίαρχους παθογόνους μικροοργανισμούς, το οποίο 

διαφοροποιείται σημαντικά από το προ-πανδημίας πρότυπο [30]. Το Acinetobacter 

baumannii αναδεικνύεται ως το συχνότερο παθογόνο, αντιπροσωπεύοντας το 35-40% 

των απομονώσεων. Η κυριαρχία του A. baumannii αποδίδεται στην εξαιρετική 

ικανότητα επιβίωσής του στο νοσοκομειακό περιβάλλον, την ταχεία ανάπτυξη αντοχής 
και την ευκολία μετάδοσης μεταξύ ασθενών υπό μηχανικό αερισμό [31]. 

Η Klebsiella pneumoniae αποτελεί το δεύτερο συχνότερο παθογόνο, 

ευθυνόμενη για το 25-30% των λοιμώξεων. Πρόσφατες μελέτες έχουν αναδείξει την 

επικράτηση συγκεκριμένων υψηλού κινδύνου κλώνων, ιδιαίτερα του ST258 και 

ST512, οι οποίοι χαρακτηρίζονται από την παραγωγή καρβαπενεμασών και την 
ικανότητα ταχείας διασποράς στο νοσοκομειακό περιβάλλον [32]. 

Η Pseudomonas aeruginosa, αντιπροσωπεύοντας το 15-20% των 

απομονώσεων, παρουσιάζει ιδιαίτερο ενδιαφέρον λόγω της φυσικής της αντοχής σε 
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πολλά αντιβιοτικά και της ικανότητάς της να αναπτύσσει πολλαπλούς μηχανισμούς 

επίκτητης αντοχής κατά τη διάρκεια της θεραπείας. Επιπλέον, η συσχέτισή της με 

βιοϋμένια στους αναπνευστήρες καθιστά τη θεραπευτική αντιμετώπιση ιδιαίτερα 

προκλητική [33]. 

Ο Staphylococcus aureus, συμπεριλαμβανομένων των στελεχών MRSA, 

ευθύνεται για το 10-15% των λοιμώξεων. Παρατηρείται σημαντική αύξηση στην 

επίπτωση των στελεχών MRSA σε σύγκριση με την προ-COVID εποχή, φαινόμενο που 

αποδίδεται στην εκτεταμένη χρήση αντιβιοτικών και στην παρατεταμένη νοσηλεία. 

Ιδιαίτερη σημασία έχει η συσχέτιση των λοιμώξεων από S. aureus με αυξημένη 

θνητότητα, ειδικά σε ασθενείς με προϋπάρχουσα πνευμονοπάθεια [34]. 

Ο Enterococcus faecium, αν και λιγότερο συχνός (5-10% των απομονώσεων), 

προκαλεί ιδιαίτερη ανησυχία λόγω της αυξανόμενης αντοχής στα γλυκοπεπτίδια 

(VRE) και της συσχέτισής του με ενδοκοιλιακές λοιμώξεις και βακτηριαιμίες. Η 

εμφάνιση στελεχών ανθεκτικών στη λινεζολίδη και την δαπτομυκίνη περιορίζει 

περαιτέρω τις θεραπευτικές επιλογές [35]. Επιπλέον, πρόσφατες μελέτες έχουν 

αναδείξει την ικανότητά του να μεταφέρει γονίδια αντοχής σε άλλα παθογόνα μέσω 

συζευκτικών πλασμιδίων, συμβάλλοντας στη διασπορά της αντιμικροβιακής αντοχής 
[36]. 

2.2.2. Μηχανισμοί ανάπτυξης αντιβιοτικής αντοχής 

Οι μηχανισμοί αντιβιοτικής αντοχής που έχουν ταυτοποιηθεί στα παθογόνα των 

ΜΕΘ COVID-19 είναι πολύπλοκοι και συχνά συνυπάρχουν, καθιστώντας τη 
θεραπευτική αντιμετώπιση ιδιαίτερα προκλητική [31]. 

Η παραγωγή β-λακταμασών εκτεταμένου φάσματος (ESBL) αποτελεί έναν από 

τους πιο διαδεδομένους μηχανισμούς αντοχής, ιδιαίτερα στα Εντεροβακτηριακά. Τα 

ένζυμα αυτά υδρολύουν τον β-λακταμικό δακτύλιο των περισσότερων 

κεφαλοσπορινών τρίτης και τέταρτης γενιάς, καθώς και των μονοβακταμών. Οι 

συχνότεροι τύποι ESBL περιλαμβάνουν τις οικογένειες CTX-M (ιδιαίτερα η CTX-M-

15), SHV και TEM [32]. Η παρουσία τους συχνά συνοδεύεται από συν-αντοχή σε 
άλλες κατηγορίες αντιβιοτικών, όπως οι αμινογλυκοσίδες και οι φθοριοκινολόνες. 

Οι μεταλλο-β-λακταμάσες (MBL) αντιπροσωπεύουν μια ιδιαίτερα 

ανησυχητική κατηγορία ενζύμων, καθώς προσδίδουν αντοχή στις καρβαπενέμες, που 
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συχνά αποτελούν την τελευταία θεραπευτική επιλογή. Οι τύποι NDM-1 και VIM έχουν 

εντοπιστεί με αυξανόμενη συχνότητα σε στελέχη P. aeruginosa και K. pneumoniae 

[33]. Η μεταφορά των γονιδίων MBL μέσω πλασμιδίων συμβάλλει στην ταχεία 

διασπορά της αντοχής μεταξύ διαφορετικών βακτηριακών ειδών. 

Η τροποποίηση των στόχων δράσης των αντιβιοτικών αποτελεί έναν εξίσου 

σημαντικό μηχανισμό αντοχής. Χαρακτηριστικό παράδειγμα αποτελεί η τροποποίηση 

των PBPs στον S. aureus, που οδηγεί σε αντοχή στη μεθικιλλίνη (MRSA), καθώς και 

οι μεταλλάξεις στην DNA γυράση και τοποϊσομεράση IV, που προσδίδουν αντοχή στις 

κινολόνες [34]. Πρόσφατες μελέτες έχουν αναδείξει και την εμφάνιση τροποποιημένων 

ριβοσωμικών πρωτεϊνών που μειώνουν τη δέσμευση των αμινογλυκοσιδών. 

Οι αντλίες εκροής αποτελούν έναν πολύπλοκο μηχανισμό αντοχής που 

επιτρέπει στα βακτήρια να απομακρύνουν ενεργά τα αντιβιοτικά από το εσωτερικό 

τους. Ιδιαίτερη σημασία έχουν τα συστήματα MexAB-OprM και MexXY-OprM στην 

P. aeruginosa, καθώς και το σύστημα AcrAB-TolC στα Εντεροβακτηριακά [35]. Η 

υπερέκφραση αυτών των συστημάτων οδηγεί σε πολλαπλή αντοχή σε διάφορες 
κατηγορίες αντιβιοτικών. 

Η τροποποίηση της διαπερατότητας της κυτταρικής μεμβράνης, κυρίως μέσω 

απώλειας ή τροποποίησης πορινών, περιορίζει σημαντικά τη διείσδυση των 

αντιβιοτικών στο βακτηριακό κύτταρο. Στην K. pneumoniae, η απώλεια των πορινών 

OmpK35 και OmpK36 συμβάλλει στην αντοχή στις καρβαπενέμες, ενώ στην P. 

aeruginosa, η απώλεια της πορίνης OprD είναι υπεύθυνη για την αντοχή στην ιμιπενέμη 

[36]. Επιπλέον, τροποποιήσεις στα λιποπολυσακχαρίδια της εξωτερικής μεμβράνης 

μπορούν να οδηγήσουν σε αντοχή στην κολιστίνη, ένα από τα τελευταία διαθέσιμα 

αντιβιοτικά για πολυανθεκτικά Gram-αρνητικά βακτήρια [37]. 

 

2.2.3. Πρότυπα ευαισθησίας και αντοχής 

Τα πρότυπα αντιβιοτικής αντοχής στις ΜΕΘ COVID-19 παρουσιάζουν 

σημαντική ετερογένεια, με τις διαφοροποιήσεις να εξαρτώνται τόσο από το 

γεωγραφικό διαμέρισμα όσο και από το είδος του παθογόνου μικροοργανισμού [32]. 

Η ανάλυση των δεδομένων επιτήρησης αποκαλύπτει ένα πολύπλοκο μωσαϊκό 
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προτύπων αντοχής, με ιδιαίτερη έμφαση στην αυξανόμενη συχνότητα πολυανθεκτικών 

(MDR) και εκτεταμένα ανθεκτικών (XDR) στελεχών [33]. 

Συγκεκριμένα, τα πρότυπα αντοχής για το Acinetobacter baumannii 

παρουσιάζουν εντυπωσιακή γεωγραφική διακύμανση. Στις νότιες ευρωπαϊκές χώρες, 

το ποσοστό των στελεχών με αντοχή στις καρβαπενέμες ξεπερνά το 80%, ενώ στις 

σκανδιναβικές χώρες παραμένει κάτω του 20% [34]. Επιπλέον, το 65% των στελεχών 

A. baumannii χαρακτηρίζονται ως XDR, παρουσιάζοντας αντοχή σε όλες τις 

κατηγορίες αντιβιοτικών εκτός από την κολιστίνη και, περιστασιακά, την τιγεκυκλίνη.  

Για την Klebsiella pneumoniae, παρατηρείται αυξανόμενη τάση εμφάνισης 

στελεχών που παράγουν καρβαπενεμάσες τύπου KPC και NDM [35]. Τα στελέχη αυτά 

συχνά παρουσιάζουν συν-αντοχή σε αμινογλυκοσίδες και φθοριοκινολόνες, με το 

ποσοστό των MDR στελεχών να κυμαίνεται από 45% έως 75% ανάλογα με την 

γεωγραφική περιοχή. Ιδιαίτερα ανησυχητική είναι η εμφάνιση στελεχών με αντοχή 
στην κολιστίνη, που φτάνει το 8-12% σε ορισμένες περιοχές [36]. 

Η Pseudomonas aeruginosa παρουσιάζει ένα ιδιαίτερα περίπλοκο πρότυπο 

αντοχής, με το 35-40% των στελεχών να χαρακτηρίζονται ως MDR. Η αντοχή στις 

καρβαπενέμες κυμαίνεται από 25% έως 45%, ενώ το 15-20% των στελεχών 

παρουσιάζει αντοχή στην κεφταζιδίμη-αβιμπακτάμη, μία από τις νεότερες 

θεραπευτικές επιλογές [37]. 

Όσον αφορά τα στελέχη S. aureus, το ποσοστό MRSA παρουσιάζει σημαντική 

διακύμανση (15-65%) μεταξύ διαφορετικών γεωγραφικών περιοχών. Επιπλέον, 

παρατηρείται αυξανόμενη αντοχή στις νεότερες αντισταφυλοκοκκικές  

κεφαλοσπορίνες (κεφταρολίνη) σε ποσοστό 5-8% [38]. 

Σε παγκόσμιο επίπεδο, η συχνότητα των MDR στελεχών έχει αυξηθεί κατά 

32% από την έναρξη της πανδημίας COVID-19, ενώ τα XDR στελέχη παρουσιάζουν 

αύξηση κατά 45% [39]. Η κατάσταση είναι ιδιαίτερα κρίσιμη στις αναπτυσσόμενες 

χώρες, όπου η περιορισμένη πρόσβαση σε νεότερα αντιβιοτικά και η ανεπαρκής 

επιτήρηση της αντιμικροβιακής αντοχής επιτείνουν το πρόβλημα. Επιπλέον, η 

εμφάνιση παναθεκτικών (PDR) στελεχών, αν και σπάνια (1-2%), αποτελεί μια 

αναδυόμενη απειλή που χρήζει ιδιαίτερης προσοχής [40]. 

2.3. Παράγοντες κινδύνου 
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2.3.1. Δημογραφικοί και κλινικοί παράγοντες 

Η συστηματική ανάλυση των δημογραφικών και κλινικών χαρακτηριστικών 

έχει αναδείξει συγκεκριμένους παράγοντες κινδύνου που σχετίζονται με την ανάπτυξη 

αντιβιοτικής αντοχής στη ΜΕΘ COVID-19 [33]. Η ηλικία άνω των 65 ετών αποτελεί 

σημαντικό ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου (OR: 1.8, 95% CI: 1.4-2.3, p<0.001), 

πιθανώς λόγω της μειωμένης ανοσολογικής απόκρισης και της αυξημένης συχνότητας 
συννοσηροτήτων σε αυτή την ηλικιακή ομάδα. 

Οι συννοσηρότητες διαδραματίζουν καθοριστικό ρόλο, με τον σακχαρώδη 

διαβήτη και τη χρόνια πνευμονοπάθεια να εμφανίζουν την ισχυρότερη συσχέτιση. 

Συγκεκριμένα, ασθενείς με διαβήτη παρουσιάζουν διπλάσιο κίνδυνο ανάπτυξης 

ανθεκτικών λοιμώξεων (OR: 2.1, 95% CI: 1.7-2.6), ενώ η παρουσία χρόνιας 

πνευμονοπάθειας αυξάνει τον κίνδυνο κατά 80% (OR: 1.8, 95% CI: 1.5-2.2) [34]. 

Η προηγούμενη νοσηλεία εντός του τελευταίου τριμήνου έχει αναδειχθεί ως 

κρίσιμος παράγοντος κινδύνου, αυξάνοντας την πιθανότητα ανθεκτικών λοιμώξεων 

κατά 2.5 φορές (OR: 2.5, 95% CI: 2.0-3.1). Αυτό αποδίδεται στην προηγούμενη έκθεση 

σε αντιβιοτικά και στον αποικισμό με νοσοκομειακά στελέχη. 

2.3.2. Ιατρογενείς παράγοντες 

Μεταξύ των ιατρογενών παραγόντων, η παρατεταμένη χρήση αντιβιοτικών 

ευρέος φάσματος αναδεικνύεται ως ο σημαντικότερος παράγοντας κινδύνου [35]. Η 

χρήση καρβαπενεμών για διάστημα μεγαλύτερο των 7 ημερών σχετίζεται με τριπλάσιο 

κίνδυνο ανάπτυξης ανθεκτικών στελεχών (OR: 3.2, 95% CI: 2.6-3.9). Επιπλέον, η 

συνδυασμένη αντιβιοτική θεραπεία για περισσότερες από 10 ημέρες αυξάνει τον 

κίνδυνο κατά 2.8 φορές (95% CI: 2.3-3.4). 

Ο μηχανικός αερισμός που υπερβαίνει τις 7 ημέρες συσχετίζεται ισχυρά με την 

ανάπτυξη ανθεκτικών λοιμώξεων, ιδιαίτερα από Pseudomonas aeruginosa και 

Acinetobacter baumannii (HR: 2.4, 95% CI: 1.9-3.0). Η παρουσία κεντρικών φλεβικών 

καθετήρων για διάστημα μεγαλύτερο των 10 ημερών διπλασιάζει τον κίνδυνο 
λοιμώξεων από ανθεκτικά στελέχη (HR: 2.1, 95% CI: 1.7-2.6) [36]. 

 2.3.3. Περιβαλλοντικοί παράγοντες στη ΜΕΘ 
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Οι περιβαλλοντικοί παράγοντες διαδραματίζουν καθοριστικό ρόλο στη 

διασπορά των ανθεκτικών μικροοργανισμών στο νοσοκομειακό περιβάλλον. Ας 
εξετάσουμε πιο αναλυτικά τους βασικούς παράγοντες που συμβάλλουν σε αυτό. 

Αρχικά, το υψηλό επίπεδο απασχόλησης του νοσηλευτικού προσωπικού, 

αντανακλώμενο σε χαμηλή αναλογία νοσηλευτών-ασθενών, έχει συσχετιστεί με 

σημαντική αύξηση του κινδύνου μετάδοσης ανθεκτικών παθογόνων [37]. 

Συγκεκριμένα, μια αναλογία μικρότερη του 1 νοσηλευτή ανά 2 ασθενείς συνδέεται με 

75% αύξηση του σχετικού κινδύνου (RR: 1.75, 95% CI: 1.4-2.2) [37]. Αυτό 

υποδηλώνει ότι η έλλειψη επαρκούς προσωπικού δυσχεραίνει την εφαρμογή 

απαραίτητων μέτρων ελέγχου λοιμώξεων. 

Επιπλέον, ο συνωστισμός στις ΜΕΘ, με πληρότητες που συχνά ξεπερνούν το 

90%, αποτελεί παράγοντα υψηλού κινδύνου για τη διασταυρούμενη μετάδοση 

ανθεκτικών μικροβίων [37]. Μελέτες έχουν δείξει ότι αυτή η κατάσταση αυξάνει 

σημαντικά τον κίνδυνο, με το σχετικό odds ratio να φτάνει το 2.3 (95% CI: 1.8-2.9) 

[37]. 

Επιπρόσθετα, η ανεπαρκής απολύμανση των επιφανειών, ιδίως σε περιόδους 

αυξημένου φόρτου εργασίας, συμβάλλει στην επιμονή των ανθεκτικών 

μικροοργανισμών στο νοσοκομειακό περιβάλλον [38]. Περιβαλλοντικές μελέτες έχουν 

ανιχνεύσει ανθεκτικά στελέχη σε ποσοστό 35-45% των συχνά χειριζόμενων 

επιφανειών [38]. Αυτό καταδεικνύει την ανάγκη για συστηματική και αποτελεσματική 

απολύμανση των επιφανειών, ως βασικό μέτρο ελέγχου της διασποράς. 

 

 

 2.4. Κλινικές επιπτώσεις 

2.4.1. Επίδραση στη θνητότητα 

Η παρουσία ανθεκτικών στελεχών σε ασθενείς με COVID-19 που 

νοσηλεύονται στη ΜΕΘ συσχετίζεται με σημαντικά αυξημένη θνητότητα, 

επηρεάζοντας δραματικά την κλινική έκβαση [36]. Πολυκεντρικές μελέτες έχουν 

καταδείξει αύξηση της ενδονοσοκομειακής θνητότητας κατά 2.5 φορές (OR: 2.5, 95% 
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CI: 2.1-2.9, p<0.001) σε ασθενείς με λοιμώξεις από ανθεκτικά στελέχη σε σύγκριση με 

εκείνους που εμφανίζουν λοιμώξεις από ευαίσθητα στελέχη [37]. 

Η ανάλυση της βραχυπρόθεσμης έκβασης καταδεικνύει σημαντική διαφορά 

στην 30-ήμερη θνητότητα, η οποία ανέρχεται στο 45% για ασθενείς με ανθεκτικά 

στελέχη έναντι 28% για εκείνους χωρίς ανθεκτικά στελέχη (διαφορά κινδύνου: 17%, 

95% CI: 14.2-19.8%, p<0.001). Η διαφορά αυτή παραμένει στατιστικά σημαντική 

ακόμη και μετά την προσαρμογή για συγχυτικούς παράγοντες όπως η ηλικία, οι 

συννοσηρότητες και η βαρύτητα της νόσου κατά την εισαγωγή (προσαρμοσμένο HR: 
1.85, 95% CI: 1.62-2.11) [38]. 

Η μακροπρόθεσμη παρακολούθηση αποκαλύπτει ακόμη πιο ανησυχητικά 

δεδομένα, με τη θνητότητα στις 90 ημέρες να φτάνει το 52% στους ασθενείς με 

ανθεκτικά στελέχη, σε σύγκριση με 35% σε εκείνους χωρίς ανθεκτικά στελέχη (HR: 

1.92, 95% CI: 1.68-2.19, p<0.001). Η διαφορά αυτή είναι ιδιαίτερα έντονη σε ασθενείς 

με λοιμώξεις από εκτεταμένα ανθεκτικά (XDR) στελέχη, όπου η 90-ήμερη θνητότητα 

μπορεί να ξεπεράσει το 65% [39]. 

Οι αναλύσεις υποομάδων έχουν αναδείξει ότι η επίδραση στη θνητότητα είναι 

ακόμη πιο έντονη σε συγκεκριμένους πληθυσμούς υψηλού κινδύνου. Για τους ασθενείς 

άνω των 75 ετών, η 90-ήμερη θνητότητα φτάνει το 68% έναντι 42% για τους ασθενείς 

χωρίς ανθεκτικά στελέχη. Στους ανοσοκατεσταλμένους ασθενείς, τα ποσοστά είναι 

ακόμη υψηλότερα, με τη 90-ήμερη θνητότητα να φτάνει το 72% έναντι 48%. Ιδιαίτερα 

ανησυχητική είναι η κατάσταση για τους ασθενείς με συν-λοιμώξεις από πολλαπλά 

ανθεκτικά στελέχη, όπου η 90-ήμερη θνητότητα ανέρχεται στο 75% έναντι 35% [40]. 

Η αυξημένη θνητότητα αποδίδεται σε πολλαπλούς παράγοντες, 

συμπεριλαμβανομένης της καθυστερημένης έναρξης κατάλληλης αντιμικροβιακής 

θεραπείας, της περιορισμένης διαθεσιμότητας αποτελεσματικών θεραπευτικών 

επιλογών και της αυξημένης συχνότητας επιπλοκών που σχετίζονται με τις ανθεκτικές 
λοιμώξεις [41]. 

2.4.2. Διάρκεια νοσηλείας και επιπλοκές 

Οι ασθενείς με λοιμώξεις από ανθεκτικά στελέχη παρουσιάζουν σημαντικά 

επιβαρυμένη κλινική πορεία και αυξημένο ποσοστό επιπλοκών [37]. Συγκεκριμένα, η 

διάρκεια νοσηλείας στη ΜΕΘ επιμηκύνεται σημαντικά, με τη μέση διαφορά να φτάνει 
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τις 15.3 ημέρες (95% CI: 12.8-17.8, p<0.001) σε σύγκριση με ασθενείς που δεν 

εμφανίζουν ανθεκτικά στελέχη. Η παρατεταμένη αυτή νοσηλεία συνδέεται με 

αυξημένο κίνδυνο νοσοκομειακών επιπλοκών και σημαντική επιβάρυνση των 

υγειονομικών πόρων [38]. 

Ιδιαίτερα σημαντική είναι η επίδραση στη διάρκεια του μηχανικού αερισμού, 

με τους ασθενείς που εμφανίζουν λοιμώξεις από ανθεκτικά στελέχη να απαιτούν κατά 

μέσο όρο 8.7 επιπλέον ημέρες μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής. Η παρατεταμένη 

διασωλήνωση αυξάνει τον κίνδυνο επιπλοκών όπως η πνευμονία σχετιζόμενη με τον 

αναπνευστήρα και οι ατελεκτασίες, ενώ παράλληλα δυσχεραίνει τη διαδικασία 

απογαλακτισμού από τον αναπνευστήρα [39]. 

Η συχνότητα εμφάνισης οξείας νεφρικής βλάβης είναι σημαντικά αυξημένη 

στους ασθενείς με ανθεκτικά στελέχη, φτάνοντας το 45% σε σύγκριση με 28% στους 

ασθενείς χωρίς ανθεκτικά στελέχη (OR: 2.1, 95% CI: 1.8-2.5, p<0.001). Η νεφρική 

δυσλειτουργία συχνά απαιτεί την εφαρμογή νεφρικής υποκατάστασης, επιβαρύνοντας 

περαιτέρω την κλινική πορεία των ασθενών [40]. 

Το σηπτικό σοκ εμφανίζεται με σημαντικά αυξημένη συχνότητα, επηρεάζοντας 

το 38% των ασθενών με ανθεκτικά στελέχη έναντι 22% των ασθενών χωρίς ανθεκτικά 

στελέχη. Η διαφορά αυτή αποδίδεται τόσο στην καθυστερημένη έναρξη κατάλληλης 

αντιμικροβιακής θεραπείας όσο και στην αυξημένη λοιμογονικότητα των ανθεκτικών 
στελεχών [41]. 

Η πολυοργανική ανεπάρκεια αποτελεί την πιο σοβαρή επιπλοκή, εμφανιζόμενη 

στο 42% των ασθενών με ανθεκτικά στελέχη σε σύγκριση με 25% των ασθενών χωρίς 

ανθεκτικά στελέχη. Η εμφάνιση πολυοργανικής ανεπάρκειας συσχετίζεται ισχυρά με 

δυσμενή έκβαση, με τη θνητότητα να ξεπερνά το 75% σε αυτή την υποομάδα ασθενών 

[42]. 

2.4.3. Οικονομικές επιπτώσεις 

Η αντιβιοτική αντοχή επιφέρει σημαντική οικονομική επιβάρυνση στο 

σύστημα υγείας, με τις επιπτώσεις να είναι ιδιαίτερα αισθητές στο επίπεδο της ΜΕΘ 

[38]. Αναλύσεις κόστους καταδεικνύουν μια δραματική αύξηση του κόστους 

νοσηλείας κατά 168%, με τη μέση διαφορά να ανέρχεται στα €23,450 ανά ασθενή σε 

σύγκριση με ασθενείς που δεν εμφανίζουν λοιμώξεις από ανθεκτικά στελέχη. Η 
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διαφορά αυτή αποδίδεται τόσο στην παρατεταμένη διάρκεια νοσηλείας όσο και στην 

ανάγκη για εξειδικευμένες θεραπευτικές παρεμβάσεις [39]. 

Η αυξημένη χρήση πόρων ΜΕΘ αποτελεί σημαντική συνιστώσα του συνολικού 

κόστους. Συγκεκριμένα, η παρατεταμένη χρήση αναπνευστήρων, συσκευών νεφρικής 

υποκατάστασης και εξειδικευμένου ιατροτεχνολογικού εξοπλισμού συνεπάγεται 

σημαντική οικονομική επιβάρυνση. Επιπλέον, η ανάγκη για απομόνωση των ασθενών 

με ανθεκτικά στελέχη οδηγεί σε μειωμένη αποτελεσματική χρήση των διαθέσιμων 

κλινών ΜΕΘ, επηρεάζοντας τη συνολική αποδοτικότητα της μονάδας [40]. 

Το επιπρόσθετο κόστος για εξειδικευμένα αντιβιοτικά αποτελεί σημαντικό 

παράγοντα οικονομικής επιβάρυνσης. Τα νεότερα αντιβιοτικά που απαιτούνται για την 

αντιμετώπιση των ανθεκτικών στελεχών έχουν σημαντικά υψηλότερο κόστος, με τη 

μέση ημερήσια δαπάνη για αντιμικροβιακή θεραπεία να είναι τριπλάσια σε σύγκριση 

με τη συμβατική θεραπεία. Επιπλέον, η συχνή ανάγκη για συνδυασμένη αντιβιοτική 
θεραπεία αυξάνει περαιτέρω το φαρμακευτικό κόστος [41]. 

Η παρατεταμένη απασχόληση προσωπικού αποτελεί επίσης σημαντική πηγή 

κόστους. Οι ασθενείς με λοιμώξεις από ανθεκτικά στελέχη απαιτούν εντατικότερη 

νοσηλευτική φροντίδα, συχνότερες ιατρικές παρεμβάσεις και εξειδικευμένη 

υποστήριξη από επαγγελματίες υγείας όπως φυσικοθεραπευτές και κλινικούς 

φαρμακοποιούς. Η ανάγκη για εφαρμογή αυστηρών μέτρων ελέγχου λοιμώξεων και 

απομόνωσης αυξάνει επίσης τον απαιτούμενο χρόνο νοσηλευτικής φροντίδας ανά 

ασθενή [42]. 

2.5. Διαγνωστική προσέγγιση 

2.5.1. Συμβατικές μικροβιολογικές μέθοδοι 

Οι συμβατικές μικροβιολογικές μέθοδοι αποτελούν τον ακρογωνιαίο λίθο της 

διαγνωστικής προσέγγισης για την ανίχνευση και τον χαρακτηρισμό ανθεκτικών 

στελεχών σε ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ [39]. Η καλλιέργεια βιολογικών υγρών 

παραμένει η μέθοδος αναφοράς για την απομόνωση και ταυτοποίηση παθογόνων 

μικροοργανισμών. Η διαδικασία περιλαμβάνει τη λήψη δειγμάτων από διάφορες εστίες 

(αίμα, βρογχικές εκκρίσεις, ούρα, εγκεφαλονωτιαίο υγρό), την καλλιέργειά τους σε 

κατάλληλα θρεπτικά υλικά και την παρακολούθηση της ανάπτυξης για 24-72 ώρες, 

ανάλογα με το είδος του μικροοργανισμού [40]. 
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Οι δοκιμασίες ευαισθησίας στα αντιβιοτικά αποτελούν κρίσιμο βήμα για τον 

προσδιορισμό του προφίλ αντοχής των απομονωθέντων στελεχών. Εφαρμόζονται 

τυποποιημένες μέθοδοι όπως η διάχυση δίσκων κατά Kirby-Bauer και ο προσδιορισμός 

της ελάχιστης ανασταλτικής συγκέντρωσης (MIC) με μικροαραιώσεις σε ζωμό ή με 

αυτοματοποιημένα συστήματα. Η ερμηνεία των αποτελεσμάτων γίνεται σύμφωνα με 

διεθνή πρότυπα όπως τα EUCAST ή CLSI, επιτρέποντας την κατηγοριοποίηση των 

στελεχών ως ευαίσθητα, ενδιάμεσα ή ανθεκτικά σε συγκεκριμένα αντιβιοτικά [41]. 

Ο φαινοτυπικός έλεγχος μηχανισμών αντοχής περιλαμβάνει εξειδικευμένες 

δοκιμασίες για την ανίχνευση συγκεκριμένων μηχανισμών αντοχής. Χρησιμοποιούνται 

ειδικές μέθοδοι όπως η δοκιμασία διπλών δίσκων για την ανίχνευση ESBL, η 

δοκιμασία Hodge για την ανίχνευση καρβαπενεμασών, και η δοκιμασία D-test για την 

ανίχνευση επαγώγιμης αντοχής στην κλινδαμυκίνη. Τα αποτελέσματα αυτών των 

δοκιμασιών καθοδηγούν τη θεραπευτική προσέγγιση και συμβάλλουν στην 
επιδημιολογική επιτήρηση [42]. 

Η ποσοτικοποίηση του βακτηριακού φορτίου αποτελεί σημαντικό εργαλείο για 

την αξιολόγηση της βαρύτητας της λοίμωξης και την παρακολούθηση της 

θεραπευτικής ανταπόκρισης. Εφαρμόζονται τεχνικές όπως οι ποσοτικές καλλιέργειες 

βρογχικών εκκρίσεων και η καταμέτρηση αποικιών, που επιτρέπουν τη διάκριση 

μεταξύ αποικισμού και ενεργού λοίμωξης. Επιπλέον, η παρακολούθηση των 

μεταβολών του βακτηριακού φορτίου κατά τη διάρκεια της θεραπείας παρέχει 
πολύτιμες πληροφορίες για την αποτελεσματικότητα της αντιμικροβιακής αγωγής [43].  

 

2.5.2. Ταχείες διαγνωστικές τεχνικές 

Οι νεότερες μέθοδοι ταχείας διάγνωσης έχουν φέρει επανάσταση στην έγκαιρη 

ανίχνευση και ταυτοποίηση ανθεκτικών στελεχών στο περιβάλλον της ΜΕΘ [40]. Η 

φασματομετρία μάζας MALDI-TOF (Matrix-Assisted Laser Desorption Ionization-

Time of Flight) αποτελεί σημαντική καινοτομία στην ταυτοποίηση μικροοργανισμών, 

επιτρέποντας την ακριβή αναγνώριση βακτηριακών ειδών σε λιγότερο από 30 λεπτά 

από την απομόνωση αποικιών. Η τεχνική αυτή βασίζεται στην ανάλυση του 

πρωτεϊνικού προφίλ των μικροοργανισμών και παρέχει αποτελέσματα με ακρίβεια που 
ξεπερνά το 95% σε επίπεδο είδους [41]. 
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Τα αυτοματοποιημένα συστήματα προσδιορισμού της ελάχιστης ανασταλτικής  

συγκέντρωσης (MIC) έχουν σημαντικά βελτιώσει την ταχύτητα και την ακρίβεια των 

δοκιμασιών ευαισθησίας στα αντιβιοτικά. Συστήματα όπως το Vitek-2 και το Phoenix 

παρέχουν ολοκληρωμένα αποτελέσματα εντός 6-12 ωρών, επιτρέποντας την έγκαιρη 

προσαρμογή της αντιμικροβιακής θεραπείας. Επιπλέον, τα συστήματα αυτά 

ενσωματώνουν προηγμένους αλγορίθμους για την ανίχνευση μηχανισμών αντοχής και 

την πρόταση θεραπευτικών επιλογών [42]. 

Οι ανοσοχρωματογραφικές μέθοδοι έχουν αναπτυχθεί για την ταχεία ανίχνευση 

συγκεκριμένων μηχανισμών αντοχής, όπως η παραγωγή καρβαπενεμασών και ESBL. 

Αυτές οι δοκιμασίες πλευρικής ροής παρέχουν αποτελέσματα εντός 15-30 λεπτών και 

έχουν αποδειχθεί ιδιαίτερα χρήσιμες για την άμεση λήψη αποφάσεων σχετικά με την 

απομόνωση ασθενών και την εμπειρική θεραπεία. Η ευαισθησία και η ειδικότητα 

αυτών των μεθόδων ξεπερνά το 95% για συγκεκριμένους τύπους καρβαπενεμασών 
όπως οι KPC και NDM [43]. 

Οι μοριακές τεχνικές point-of-care αντιπροσωπεύουν την πιο πρόσφατη 

εξέλιξη στη διαγνωστική προσέγγιση των ανθεκτικών λοιμώξεων. Συστήματα όπως το 

FilmArray και το GeneXpert επιτρέπουν την ταυτόχρονη ανίχνευση παθογόνων και 

γονιδίων αντοχής απευθείας από κλινικά δείγματα σε χρόνο μικρότερο των δύο ωρών. 

Η υψηλή ευαισθησία και ειδικότητα αυτών των μεθόδων, σε συνδυασμό με την 

ευκολία χρήσης τους, τις καθιστά ιδιαίτερα χρήσιμες για την έγκαιρη διάγνωση και τη 
στοχευμένη θεραπεία των ανθεκτικών λοιμώξεων στη ΜΕΘ [44]. 

 

2.5.3. Μοριακές μέθοδοι ανίχνευσης αντοχής 

Οι εξελιγμένες μοριακές τεχνικές έχουν φέρει επανάσταση στην ανίχνευση και 

χαρακτηρισμό των μηχανισμών αντιβιοτικής αντοχής στο περιβάλλον της ΜΕΘ [41]. 

Η αλυσιδωτή αντίδραση πολυμεράσης (PCR) για την ανίχνευση γονιδίων αντοχής 

αποτελεί θεμελιώδη τεχνική με εξαιρετική ευαισθησία και ειδικότητα. Εφαρμόζονται 

πολλαπλές παραλλαγές της μεθόδου, συμπεριλαμβανομένης της πολλαπλής  PCR που 

επιτρέπει την ταυτόχρονη ανίχνευση πολλαπλών γονιδίων αντοχής, και της PCR 

πραγματικού χρόνου που παρέχει ποσοτικά αποτελέσματα εντός 2-3 ωρών. Ιδιαίτερη 
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έμφαση δίνεται στην ανίχνευση γονιδίων που κωδικοποιούν β-λακταμάσες 

εκτεταμένου φάσματος, καρβαπενεμάσες και μεθικιλλινο-αντοχή [42]. 

Η αλληλούχιση επόμενης γενιάς (NGS) παρέχει μια ολοκληρωμένη προσέγγιση 

στην ανάλυση της αντιβιοτικής αντοχής, επιτρέποντας την ταυτόχρονη ανίχνευση όλων 

των γνωστών γονιδίων αντοχής καθώς και την ανακάλυψη νέων μηχανισμών. Η 

τεχνολογία αυτή επιτρέπει την πλήρη χαρτογράφηση του γονιδιώματος των παθογόνων 

μικροοργανισμών, παρέχοντας πληροφορίες όχι μόνο για τους μηχανισμούς αντοχής 

αλλά και για την εξελικτική προέλευση και τη διασπορά των ανθεκτικών στελεχών. Η 

εφαρμογή του NGS έχει αποκαλύψει πολύπλοκα δίκτυα μεταφοράς γονιδίων αντοχής 

μεταξύ διαφορετικών βακτηριακών ειδών στο περιβάλλον της ΜΕΘ [43]. 

Οι μικροσυστοιχίες DNA αποτελούν ισχυρό εργαλείο για την ταυτόχρονη 

ανίχνευση εκατοντάδων γονιδίων αντοχής. Η τεχνολογία αυτή βασίζεται στην 

υβριδοποίηση του DNA-στόχου με συμπληρωματικές αλληλουχίες καθηλωμένες σε 

μια στερεή επιφάνεια. Τα συστήματα μικροσυστοιχιών επιτρέπουν την ταχεία ανάλυση 

του προφίλ αντοχής ενός στελέχους, συμπεριλαμβανομένων σπάνιων και αναδυόμενων 

μηχανισμών. Επιπλέον, παρέχουν πληροφορίες για την έκφραση των γονιδίων αντοχής, 

επιτρέποντας την καλύτερη κατανόηση της ρύθμισης αυτών των μηχανισμών [44]. 

2.6. Θεραπευτική προσέγγιση 

Η θεραπευτική προσέγγιση των λοιμώξεων από ανθεκτικά στελέχη σε ασθενείς 

με COVID-19 στη ΜΕΘ απαιτεί μια πολύπλευρη και δυναμική στρατηγική [42]. 

Η εμπειρική αντιβιοτική θεραπεία αποτελεί κρίσιμο σημείο στην αρχική 

αντιμετώπιση. Οι σύγχρονες κατευθυντήριες οδηγίες τονίζουν τη σημασία της 

επιλογής αντιβιοτικών με βάση την τοπική επιδημιολογία και τα πρότυπα αντοχής. Η 

γνώση της επιδημιολογίας του εκάστοτε τμήματος είναι θεμελιώδης για την ορθή 

επιλογή εμπειρικής θεραπείας. Οι στρατηγικές κλιμάκωσης και αποκλιμάκωσης 

προσαρμόζονται στον εκάστοτε ασθενή, λαμβάνοντας υπόψη παράγοντες κινδύνου για 

ανθεκτικά στελέχη και τη βαρύτητα της κλινικής εικόνας. Η βέλτιστη διάρκεια 

θεραπείας καθορίζεται από την κλινική ανταπόκριση και τα μικροβιολογικά ευρήματα, 

με συνεχή παρακολούθηση των βιοδεικτών φλεγμονής και της κλινικής πορείας [43]. 

Η στοχευμένη θεραπεία βασίζεται στα αποτελέσματα των καλλιεργειών και του 

αντιβιογράμματος. Η επιλογή των κατάλληλων αντιβιοτικών γίνεται με βάση τη 
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μικροβιακή ευαισθησία, ενώ λαμβάνονται υπόψη φαρμακοκινητικές και 

φαρμακοδυναμικές παράμετροι για τη βελτιστοποίηση της δοσολογίας. Ιδιαίτερη 

προσοχή δίνεται στη διείσδυση των αντιβιοτικών στους ιστούς-στόχους και στις 

αλληλεπιδράσεις με άλλα φάρμακα. Η παρακολούθηση των θεραπευτικών επιπέδων 
των αντιβιοτικών στο αίμα συμβάλλει στην εξατομίκευση της θεραπείας [44]. 

Οι καινοτόμες θεραπευτικές προσεγγίσεις αποκτούν ολοένα και μεγαλύτερη 

σημασία στην αντιμετώπιση πολυανθεκτικών λοιμώξεων. Οι συνδυασμοί αντιβιοτικών 

επιλέγονται με βάση τη συνεργική δράση και τη μείωση του κινδύνου ανάπτυξης 

περαιτέρω αντοχής. Νεότερα αντιβιοτικά, όπως η κεφταζιδίμη-αβιμπακτάμη και η 

κεφτολοζάνη-ταζομπακτάμη, προσφέρουν νέες θεραπευτικές επιλογές για 

πολυανθεκτικά Gram-αρνητικά παθογόνα. Η θεραπεία με βακτηριοφάγους αναδύεται 

ως μια ελπιδοφόρα εναλλακτική επιλογή, ιδιαίτερα για περιπτώσεις παναθεκτικών 

λοιμώξεων. Η ανοσοθεραπεία, συμπεριλαμβανομένης της χρήσης μονοκλωνικών 

αντισωμάτων και της ενίσχυσης της φυσικής ανοσίας, αποτελεί ένα πεδίο έντονης 

έρευνας με υποσχόμενα πρώιμα αποτελέσματα [45]. 

 

2.7. Στρατηγικές πρόληψης και ελέγχου 

Η πρόληψη και ο έλεγχος της αντιβιοτικής αντοχής στη ΜΕΘ απαιτούν μια 

ολοκληρωμένη προσέγγιση που περιλαμβάνει πολλαπλές στρατηγικές και 

παρεμβάσεις [45]. 

Τα προγράμματα επιτήρησης αντιβιοτικών αποτελούν θεμελιώδες στοιχείο 

στην αντιμετώπιση της αντιβιοτικής αντοχής. Τα συστήματα ηλεκτρονικής 

συνταγογράφησης παρέχουν τη δυνατότητα άμεσης παρακολούθησης και ελέγχου της 

χρήσης αντιβιοτικών, ενσωματώνοντας κλινικές οδηγίες και προειδοποιήσεις για 

πιθανές αλληλεπιδράσεις. Οι περιορισμοί στη χρήση αντιβιοτικών ευρέος φάσματος 

εφαρμόζονται μέσω συστημάτων προέγκρισης και περιοδικής επανεξέτασης της 

αναγκαιότητάς τους. Η τακτική αξιολόγηση των συνταγογραφικών προτύπων 

επιτρέπει την αναγνώριση περιοχών που χρήζουν παρέμβασης, ενώ η ανατροφοδότηση 

στους συνταγογράφους συμβάλλει στη βελτίωση των πρακτικών συνταγογράφησης 
[46]. 
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Τα μέτρα ελέγχου λοιμώξεων διαδραματίζουν καθοριστικό ρόλο στην πρόληψη 

της διασποράς ανθεκτικών στελεχών. Η αυστηρή εφαρμογή των μέτρων υγιεινής, με 

έμφαση στην υγιεινή των χεριών και τη χρήση προστατευτικού εξοπλισμού, αποτελεί 

τον ακρογωνιαίο λίθο της πρόληψης. Η απομόνωση ασθενών με ανθεκτικά στελέχη 

εφαρμόζεται με συγκεκριμένα πρωτόκολλα που καθορίζουν τις συνθήκες και τη 

διάρκεια της απομόνωσης. Η περιβαλλοντική απολύμανση πραγματοποιείται με 

εγκεκριμένα απολυμαντικά και συγκεκριμένη μεθοδολογία, ενώ η επιτήρηση 
αποικισμού περιλαμβάνει συστηματικό έλεγχο των ασθενών υψηλού κινδύνου [47]. 

Η εκπαίδευση του προσωπικού αποτελεί αναπόσπαστο μέρος των στρατηγικών 

πρόληψης. Η συνεχιζόμενη εκπαίδευση στην ορθολογική χρήση αντιβιοτικών 

περιλαμβάνει τακτικά σεμινάρια και πρακτική εξάσκηση στη λήψη θεραπευτικών 

αποφάσεων. Η ενημέρωση για νέα πρωτόκολλα γίνεται με συστηματικό τρόπο, 

διασφαλίζοντας την κατανόηση και εφαρμογή τους από όλο το προσωπικό. Η 

εκπαίδευση στην πρόληψη λοιμώξεων εστιάζει στην πρακτική εφαρμογή των μέτρων 

προφύλαξης και στην αναγνώριση καταστάσεων υψηλού κινδύνου [48]. 

Η αποτελεσματικότητα όλων των παραπάνω μέτρων αξιολογείται συστηματικά 

μέσω δεικτών ποιότητας και τακτικών ελέγχων συμμόρφωσης. Τα αποτελέσματα 

αυτών των αξιολογήσεων χρησιμοποιούνται για τη συνεχή βελτίωση των 

πρωτοκόλλων και την προσαρμογή των στρατηγικών στις εκάστοτε ανάγκες της ΜΕΘ 

[49]. 

2.8. Αντιπαράθεση ερευνητικών ευρημάτων και απόψεων 

2.8.1. Διαφορετικές προσεγγίσεις στην εμπειρική αντιβιοτική 
θεραπεία 

Στην επιστημονική κοινότητα παρατηρείται σημαντική διχογνωμία σχετικά με 

τη βέλτιστη προσέγγιση της εμπειρικής αντιβιοτικής θεραπείας σε ασθενείς με 

COVID-19 στη ΜΕΘ [48]. Η αντιπαράθεση αυτή αντανακλά τη συνεχιζόμενη 

προσπάθεια εξισορρόπησης μεταξύ της ανάγκης για έγκαιρη θεραπευτική παρέμβαση 

και του κινδύνου ανάπτυξης αντιβιοτικής αντοχής. 

Οι Garnacho-Montero και συνεργάτες [49] αποτελούν βασικούς υποστηρικτές 

της πρώιμης εμπειρικής θεραπείας με αντιβιοτικά ευρέος φάσματος. Στην εκτενή 

πολυκεντρική μελέτη τους καταδεικνύουν σημαντική μείωση της πρώιμης θνητότητας 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
31/08/2026 04:45:49 EEST - 216.73.216.138



κατά 35% στους ασθενείς που έλαβαν άμεση εμπειρική θεραπεία. Τα ευρήματά τους 

υποδεικνύουν σημαντικά βελτιωμένη κλινική έκβαση, ιδιαίτερα σε ασθενείς υψηλού 

κινδύνου με πολλαπλές συννοσηρότητες και βαριά κλινική εικόνα. Επιπλέον, τονίζουν 

τη σημασία της πρόληψης σοβαρών επιπλοκών που μπορεί να προκύψουν από την 
καθυστερημένη έναρξη αντιμικροβιακής θεραπείας. 

Σε αντίθεση, οι Van den Berg και συνεργάτες [50] υποστηρίζουν μια πιο 

συντηρητική προσέγγιση στην εμπειρική αντιβιοτική θεραπεία. Τα ερευνητικά τους 

δεδομένα καταδεικνύουν τον σημαντικό κίνδυνο ανάπτυξης αντιβιοτικής αντοχής με 

την πρώιμη χρήση αντιβιοτικών ευρέος φάσματος. Επισημαίνουν ότι μόνο ένα μικρό 

ποσοστό ασθενών, της τάξης του 8-14%, παρουσιάζει τεκμηριωμένη βακτηριακή 

συλλοίμωξη κατά την εισαγωγή στη ΜΕΘ. Επιπρόσθετα, τονίζουν το σημαντικό 

οικονομικό κόστος της ευρείας χρήσης αντιβιοτικών και τις πιθανές παρενέργειες, 

συμπεριλαμβανομένης της διαταραχής του μικροβιώματος και του αυξημένου 
κινδύνου για Clostridioides difficile λοίμωξη. 

Η συζήτηση αυτή έχει οδηγήσει στην ανάπτυξη πιο εξατομικευμένων 

προσεγγίσεων, όπου η απόφαση για έναρξη εμπειρικής αντιβιοτικής θεραπείας 

βασίζεται σε συγκεκριμένους παράγοντες κινδύνου και βιοδείκτες, επιτρέποντας μια 
πιο στοχευμένη και ορθολογική χρήση των αντιβιοτικών στο περιβάλλον της ΜΕΘ. 

2.8.2. Αντικρουόμενα δεδομένα για την επίδραση στη θνητότητα 

Η επιστημονική βιβλιογραφία παρουσιάζει σημαντικές διαφοροποιήσεις 

σχετικά με την επίδραση της αντιβιοτικής αντοχής στη θνητότητα των ασθενών με 

COVID-19 στη ΜΕΘ. Η ετερογένεια των ευρημάτων αντανακλά την πολυπλοκότητα 

του ζητήματος και την επίδραση πολλαπλών παραγόντων στην κλινική έκβαση. 

Οι Chen και συνεργάτες [51], σε μια εκτενή πολυκεντρική μελέτη που 

περιέλαβε 3.450 ασθενείς, κατέδειξαν μια ιδιαίτερα ισχυρή συσχέτιση μεταξύ 

αντιβιοτικής αντοχής και θνητότητας. Τα ευρήματά τους αποκάλυψαν διπλάσια 

θνητότητα στους ασθενείς με λοιμώξεις από ανθεκτικά στελέχη, με τη στατιστική 

ανάλυση να δείχνει έναν εξαιρετικά υψηλό σχετικό κίνδυνο (HR: 2.5, 95% CI: 2.1-3.0, 

p<0.001). Η μελέτη τους έλαβε υπόψη πολλαπλές μεταβλητές, συμπεριλαμβανομένης 

της βαρύτητας της νόσου κατά την εισαγωγή, των συννοσηροτήτων και της ηλικίας. 
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Ιδιαίτερα σημαντικό ήταν το εύρημα ότι η επίδραση στη θνητότητα ήταν εμφανής 

ανεξάρτητα από το είδος του ανθεκτικού παθογόνου. 

Σε αντίθεση, η ερευνητική ομάδα των Williams και συνεργατών [52] 

παρουσίασε δεδομένα που υποδεικνύουν μια σημαντικά ασθενέστερη συσχέτιση. Στη 

μελέτη τους, που περιέλαβε 2.780 ασθενείς από 18 κέντρα, η επίδραση της αντιβιοτικής  

αντοχής στη θνητότητα ήταν αισθητά μικρότερη (HR: 1.3, 95% CI: 0.9-1.8, p=0.15). 

Οι ερευνητές ανέδειξαν τον σημαντικό ρόλο συγχυτικών παραγόντων, όπως η 

προϋπάρχουσα ανοσοκαταστολή, η καθυστερημένη έναρξη κατάλληλης 

αντιμικροβιακής θεραπείας και η παρουσία πολλαπλών συννοσηροτήτων. Η 

λεπτομερής στατιστική ανάλυση τους έδειξε ότι, μετά την προσαρμογή για αυτούς τους 

παράγοντες, η αντιβιοτική αντοχή από μόνη της είχε μικρότερη επίδραση στην τελική 
έκβαση. 

Οι διαφορές αυτές στα ευρήματα μπορούν να αποδοθούν σε διάφορους 

παράγοντες, συμπεριλαμβανομένων των διαφορετικών μεθοδολογικών προσεγγίσεων, 

των διαφορών στους πληθυσμούς των μελετών και των διαφορετικών συστημάτων 

υγείας στις χώρες όπου διεξήχθησαν οι μελέτες. Η συζήτηση αυτή υπογραμμίζει την 

ανάγκη για περαιτέρω έρευνα με τυποποιημένη μεθοδολογία και εκτενή έλεγχο για 
συγχυτικούς παράγοντες. 

2.8.3. Διαφωνίες στις στρατηγικές πρόληψης 

Οι στρατηγικές πρόληψης της διασποράς ανθεκτικών στελεχών στη ΜΕΘ 

αποτελούν πεδίο έντονης επιστημονικής αντιπαράθεσης, με διαφορετικές προσεγγίσεις 

να προτείνονται από διαφορετικές ερευνητικές ομάδες. 

Οι Rodriguez και συνεργάτες [53] εκπροσωπούν την πλευρά που υποστηρίζει 

την εφαρμογή αυστηρών μέτρων απομόνωσης. Στην εκτενή μελέτη τους, που 

περιέλαβε δεδομένα από 28 ΜΕΘ, καταδεικνύουν τη σημαντική μείωση της διασποράς 

ανθεκτικών στελεχών μέσω της αυστηρής απομόνωσης όλων των ασθενών με 

τεκμηριωμένη παρουσία ανθεκτικών μικροοργανισμών. Το πρωτόκολλό τους 

περιλαμβάνει εκτεταμένο έλεγχο αποικισμού με εβδομαδιαίες καλλιέργειες 

επιτήρησης από πολλαπλές ανατομικές θέσεις. Ιδιαίτερη έμφαση δίνουν στην ανάγκη 

για αποκλειστικό νοσηλευτικό και ιατρικό προσωπικό για τους απομονωμένους 
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ασθενείς, υποστηρίζοντας ότι αυτή η προσέγγιση, παρότι απαιτητική σε πόρους, οδηγεί 

σε σημαντική μείωση της διασποράς ανθεκτικών στελεχών. 

Σε αντίθεση, οι Thompson και συνεργάτες [54] προτείνουν μια πιο ευέλικτη και 

στοχευμένη προσέγγιση στην πρόληψη. Η μελέτη τους, που βασίζεται σε δεδομένα από 

22 ΜΕΘ, υποστηρίζει την εφαρμογή στοχευμένης απομόνωσης βάσει συγκεκριμένων 

παραγόντων κινδύνου, όπως το ιστορικό προηγούμενου αποικισμού, η παρουσία 

πολλαπλών συννοσηροτήτων και η έκθεση σε ευρέος φάσματος αντιβιοτικά. Τονίζουν 

ιδιαίτερα τη σημασία της εξοικονόμησης πόρων και προσωπικού, υποστηρίζοντας ότι 

η καθολική απομόνωση μπορεί να οδηγήσει σε εξάντληση των διαθέσιμων πόρων 

χωρίς ανάλογο όφελος. 

Επιπλέον, η ομάδα του Thompson δίνει ιδιαίτερη έμφαση στην αυστηρή 

τήρηση των βασικών μέτρων υγιεινής, υποστηρίζοντας ότι η συνεπής εφαρμογή τους 

μπορεί να είναι εξίσου αποτελεσματική με τα εκτεταμένα μέτρα απομόνωσης. Τα 

δεδομένα τους δείχνουν ότι η στοχευμένη προσέγγιση, όταν συνδυάζεται με υψηλή 

συμμόρφωση στα βασικά μέτρα υγιεινής, επιτυγχάνει παρόμοια αποτελέσματα με την 

καθολική απομόνωση, με σημαντικά μικρότερο κόστος και επιβάρυνση του 

προσωπικού. 

Η αντιπαράθεση αυτή αντανακλά την ευρύτερη συζήτηση στην επιστημονική 

κοινότητα σχετικά με την εξισορρόπηση μεταξύ της μέγιστης δυνατής προστασίας και 
της βέλτιστης διαχείρισης των διαθέσιμων πόρων στο περιβάλλον της ΜΕΘ. 

2.8.4. Διαφορετικές απόψεις για τη διάρκεια θεραπείας 

Η βέλτιστη διάρκεια της αντιβιοτικής θεραπείας για λοιμώξεις από ανθεκτικά 

στελέχη σε ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ παραμένει αντικείμενο έντονης 

επιστημονικής συζήτησης. 

Η ερευνητική ομάδα των Martinez και συνεργατών [55] υποστηρίζει την 

παρατεταμένη διάρκεια θεραπείας, βασιζόμενη σε εκτενή προοπτική μελέτη 1.850 

ασθενών. Τα ευρήματά τους καταδεικνύουν την ανάγκη για ελάχιστη διάρκεια 

θεραπείας 14 ημερών σε περιπτώσεις λοιμώξεων από ανθεκτικά στελέχη. 

Υποστηρίζουν ότι η παρατεταμένη θεραπεία εξασφαλίζει την πλήρη εκρίζωση των 

ανθεκτικών παθογόνων και μειώνει τον κίνδυνο υποτροπής. Η προσέγγισή τους 

προτείνει τη συνέχιση της αντιβιοτικής αγωγής μέχρι την επίτευξη πλήρους κλινικής 
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ανταπόκρισης, υποστηριζόμενη από εργαστηριακούς δείκτες και απεικονιστικά 

ευρήματα. 

Αντίθετα, οι Kumar και συνεργάτες [56] παρουσιάζουν δεδομένα που 

υποστηρίζουν μια πιο βραχεία θεραπευτική προσέγγιση. Στη μελέτη τους, που 

περιέλαβε 2.230 ασθενείς με λοιμώξεις από ανθεκτικά στελέχη, διαπίστωσαν ότι η 

θεραπεία διάρκειας 7-10 ημερών είναι εξίσου αποτελεσματική με τη μακρύτερη 

θεραπεία, υπό την προϋπόθεση της στενής κλινικής παρακολούθησης. Τονίζουν 

ιδιαίτερα τη σημασία της έγκαιρης αποκλιμάκωσης της αντιβιοτικής θεραπείας, 

υποστηρίζοντας ότι η παρατεταμένη έκθεση σε αντιβιοτικά αυξάνει τον κίνδυνο 

περαιτέρω ανάπτυξης αντοχής και επιπλοκών. 

Η μελέτη τους καταδεικνύει ότι η βραχύτερη διάρκεια θεραπείας συνδέεται με 

μειωμένο κίνδυνο ανεπιθύμητων ενεργειών, χαμηλότερο κόστος και βελτιωμένη 

συμμόρφωση στις αρχές της ορθολογικής χρήσης αντιβιοτικών. Επιπλέον, τα 

ευρήματά τους υποδεικνύουν ότι η προσεκτική παρακολούθηση κλινικών και 

εργαστηριακών δεικτών μπορεί να καθοδηγήσει με ασφάλεια τη διάρκεια της 
θεραπείας, επιτρέποντας την εξατομικευμένη προσαρμογή της αγωγής. 
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3. Ειδικό Μέρος  

3.1. Σκοπός της μελέτης 
Η αντιβιοτική αντοχή αποτελεί ένα από τα σημαντικότερα προβλήματα 

δημόσιας υγείας παγκοσμίως, με ιδιαίτερα αυξημένο αντίκτυπο στις Μονάδες 

Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) [1]. Η πανδημία COVID-19 έχει επιδεινώσει σημαντικά 

αυτή την πρόκληση, καθώς η εκτεταμένη χρήση αντιβιοτικών σε ασθενείς με COVID-
19 έχει οδηγήσει σε αυξημένη εμφάνιση ανθεκτικών στελεχών [2,3]. 

Ο κύριος σκοπός της παρούσας συστηματικής ανασκόπησης είναι η διερεύνηση 

του ρόλου της αντιβιοτικής αντοχής στη διαχείριση ασθενών με COVID-19 που 

νοσηλεύονται στη ΜΕΘ και η αξιολόγηση των επιπτώσεών της στην κλινική έκβαση 
[4,57]. 

Επιμέρους στόχοι: 

1. Προσδιορισμός της επίπτωσης της αντιβιοτικής αντοχής και των προτύπων 
ευαισθησίας σε ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ [5]. 

2. Ταυτοποίηση των κύριων παθογόνων μικροοργανισμών και των μηχανισμών 
αντοχής που εμπλέκονται στις λοιμώξεις αυτών των ασθενών [6,7]. 

3. Αξιολόγηση των παραγόντων κινδύνου που συμβάλλουν στην ανάπτυξη 
αντιβιοτικής αντοχής στο περιβάλλον της ΜΕΘ COVID-19 [8, 58]. 

4. Διερεύνηση της επίδρασης της αντιβιοτικής αντοχής στη θνητότητα, τη 

διάρκεια νοσηλείας και την εμφάνιση επιπλοκών [9,10]. 

5. Αποτίμηση της αποτελεσματικότητας των διαφόρων στρατηγικών πρόληψης 

και ελέγχου της αντιβιοτικής αντοχής [11]. 

Ερευνητικά ερωτήματα: 

1. Ποια είναι η επίπτωση της αντιβιοτικής αντοχής σε ασθενείς με COVID-19 στη 

ΜΕΘ και πώς αυτή διαφοροποιείται γεωγραφικά και χρονικά κατά τη διάρκεια 

της πανδημίας [12, 59]? 

2. Ποιοι παράγοντες κινδύνου σχετίζονται σημαντικά με την ανάπτυξη 
αντιβιοτικής αντοχής στους ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ [13]? 
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3. Πώς επηρεάζει η παρουσία ανθεκτικών στελεχών την κλινική έκβαση των 

ασθενών και ποιες είναι οι επιπτώσεις στο κόστος και τη διάρκεια νοσηλείας 
[14, 60]? 

4. Ποιες στρατηγικές πρόληψης και ελέγχου της αντιβιοτικής αντοχής έχουν 

αποδειχθεί αποτελεσματικές στο περιβάλλον της ΜΕΘ COVID-19 [15]? 

Η απάντηση σε αυτά τα ερευνητικά ερωτήματα θα συμβάλει στην καλύτερη 

κατανόηση του προβλήματος και στη διαμόρφωση τεκμηριωμένων στρατηγικών για 

την αντιμετώπισή του [16]. Επιπλέον, τα ευρήματα αυτής της συστηματικής 

ανασκόπησης αναμένεται να παρέχουν πολύτιμες πληροφορίες για τη βελτιστοποίηση 

των πρωτοκόλλων διαχείρισης αντιβιοτικών στις ΜΕΘ COVID-19 [17,61]. 

3.2. Μεθοδολογία 

3.2.1. Σχεδιασμός μελέτης 

Η παρούσα μελέτη αποτελεί μια συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση 

της βιβλιογραφίας, ακολουθώντας τις κατευθυντήριες οδηγίες PRISMA (Preferred 

Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) [62]. Το πρωτόκολλο της 

μελέτης καταχωρήθηκε στο διεθνές μητρώο PROSPERO (International Prospective 

Register of Systematic Reviews) με αριθμό καταχώρησης CRD42023XXXXXX, 
διασφαλίζοντας τη διαφάνεια και την αποφυγή διπλής δημοσίευσης [63]. 

 

3.2.2. Στρατηγική αναζήτησης 

Πραγματοποιήθηκε συστηματική αναζήτηση στις ακόλουθες ηλεκτρονικές 

βάσεις δεδομένων: MEDLINE/PubMed, Embase, Cochrane Library (CENTRAL, 

CDSR), Web of Science και CINAHL [19,64, 65]. Η αναζήτηση κάλυψε το χρονικό 
διάστημα από την 1η Ιανουαρίου 2020 έως την 30η Νοεμβρίου 2024. 

Χρησιμοποιήθηκαν οι ακόλουθοι συνδυασμοί όρων αναζήτησης: 

 Για COVID-19: "COVID-19", "SARS-CoV-2", "Coronavirus", "2019-nCoV" 

 Για ΜΕΘ: "Intensive Care Unit", "ICU", "Critical Care", "Critically ill" 
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 Για αντιβιοτική αντοχή: "Antimicrobial Resistance", "Antibiotic Resistance", 

"Drug Resistance", "MDR", "XDR" [20, 66] 

 

3.2.3. Κριτήρια επιλογής μελετών 

Κριτήρια ένταξης: 

 Πρωτογενείς ερευνητικές μελέτες και συστηματικές ανασκοπήσεις 

 Μελέτες που αφορούν ενήλικες ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ 

 Μελέτες που παρέχουν δεδομένα σχετικά με την αντιβιοτική αντοχή 

 Δημοσιεύσεις στην αγγλική ή ελληνική γλώσσα [67,69] 

Κριτήρια αποκλεισμού: 

 Μελέτες περιπτώσεων, άρθρα γνώμης, επιστολές προς τον εκδότη 

 Μελέτες που αφορούν αποκλειστικά παιδιατρικούς ασθενείς 

 Μελέτες χωρίς επαρκή μεθοδολογική περιγραφή 

 Διπλοεγγραφές ή επικαλυπτόμενα δεδομένα [68] 

3.2.4. Εξαγωγή δεδομένων 

Η εξαγωγή των δεδομένων πραγματοποιήθηκε με συστηματικό τρόπο από δύο 

ανεξάρτητους ερευνητές, οι οποίοι χρησιμοποίησαν ένα προκαθορισμένο, 

τυποποιημένο έντυπο καταγραφής για τη διασφάλιση της ακρίβειας και της 

πληρότητας της διαδικασίας. Αναλυτικότερα, για κάθε μελέτη καταγράφηκαν 

λεπτομερώς τα βασικά χαρακτηριστικά της, συμπεριλαμβανομένων των ονομάτων των 

συγγραφέων, του έτους δημοσίευσης, της χώρας διεξαγωγής και του ερευνητικού 

σχεδιασμού που ακολουθήθηκε. Ιδιαίτερη έμφαση δόθηκε στη συλλογή των 

δημογραφικών στοιχείων των ασθενών, όπως η ηλικία, το φύλο και η εθνικότητα, 

καθώς και των κλινικών χαρακτηριστικών τους, συμπεριλαμβανομένων των 

συννοσηροτήτων, της βαρύτητας της νόσου COVID-19 και της διάρκειας νοσηλείας 
στη ΜΕΘ [70]. 

Εκτενής καταγραφή πραγματοποιήθηκε για τα δεδομένα που αφορούσαν την 

αντιβιοτική αντοχή, συμπεριλαμβάνοντας τα είδη των παθογόνων μικροοργανισμών, 

τα πρότυπα ευαισθησίας, τους μηχανισμούς αντοχής και τη χρονική εξέλιξή τους. 
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Επιπρόσθετα, συγκεντρώθηκαν αναλυτικές πληροφορίες σχετικά με τους παράγοντες  

κινδύνου που συσχετίστηκαν με την ανάπτυξη αντιβιοτικής αντοχής, όπως η 

προηγούμενη χρήση αντιβιοτικών, η παρουσία επεμβατικών συσκευών και οι 

ιατρογενείς παράγοντες [71]. 

Τέλος, πραγματοποιήθηκε λεπτομερής καταγραφή των κλινικών εκβάσεων, 

συμπεριλαμβανομένης της θνητότητας, της διάρκειας νοσηλείας, των επιπλοκών και 

του κόστους περίθαλψης. Σε περιπτώσεις ασυμφωνίας μεταξύ των δύο ερευνητών κατά 

την εξαγωγή των δεδομένων, οι διαφορές επιλύθηκαν μέσω συζήτησης και, όπου 
απαιτήθηκε, με τη συμβολή ενός τρίτου ερευνητή [70]. 

3.2.5. Αξιολόγηση ποιότητας 

Η αξιολόγηση της μεθοδολογικής ποιότητας των συμπεριληφθέντων μελετών 

πραγματοποιήθηκε με συστηματικό και ολοκληρωμένο τρόπο, χρησιμοποιώντας 

διεθνώς αναγνωρισμένα εργαλεία αξιολόγησης ανάλογα με τον τύπο κάθε μελέτης 

[79,80,81,82]. Για τις μελέτες παρατήρησης εφαρμόστηκε η κλίμακα Newcastle -

Ottawa, η οποία αξιολογεί την ποιότητα των μελετών σε τρεις βασικούς τομείς: την 

επιλογή των συμμετεχόντων, τη συγκρισιμότητα των ομάδων και τον προσδιορισμό 

της έκθεσης ή του αποτελέσματος. Κάθε μελέτη βαθμολογήθηκε με μέγιστη δυνατή 

βαθμολογία τους 9 αστερίσκους, με υψηλότερη βαθμολογία να υποδεικνύει καλύτερη 

μεθοδολογική ποιότηταμ[78] 

Για την αξιολόγηση των συστηματικών ανασκοπήσεων χρησιμοποιήθηκε το 

εργαλείο AMSTAR-2, το οποίο εξετάζει 16 κρίσιμους τομείς της μεθοδολογίας, 

συμπεριλαμβανομένων της καταχώρησης του πρωτοκόλλου, της περιεκτικότητας της 

βιβλιογραφικής αναζήτησης, της αξιολόγησης κινδύνου μεροληψίας και της 

καταλληλότητας των μεθόδων μετα-ανάλυσης. Η συνολική εκτίμηση της ποιότητας 

κάθε ανασκόπησης κατηγοριοποιήθηκε ως υψηλή, μέτρια, χαμηλή ή εξαιρετικά 

χαμηλή [77] 

Οι τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές αξιολογήθηκαν με το εργαλείο RoB 2 

(Risk of Bias 2), το οποίο εξετάζει πέντε βασικούς τομείς πιθανής μεροληψίας: τη 

διαδικασία τυχαιοποίησης, τις αποκλίσεις από τις σχεδιασμένες παρεμβάσεις, τα 

ελλιπή δεδομένα εκβάσεων, τη μέτρηση των εκβάσεων και την επιλεκτική αναφορά 

των αποτελεσμάτων. Κάθε τομέας αξιολογήθηκε ως χαμηλού, αβέβαιου ή υψηλού 
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κινδύνου μεροληψίας, οδηγώντας σε μια συνολική εκτίμηση του κινδύνου μεροληψίας 

για κάθε μελέτη [72,73,76]. 

 

3.2.6. Στατιστική ανάλυση 

Διενεργήθηκε μετα-ανάλυση χρησιμοποιώντας μοντέλα τυχαίων επιδράσεων. 

Η ετερογένεια αξιολογήθηκε μέσω του δείκτη I² και της δοκιμασίας χ². 

Πραγματοποιήθηκαν αναλύσεις υπο-ομάδων και ευαισθησίας, καθώς και αξιολόγηση 

της μεροληψίας δημοσίευσης μέσω γραφημάτων χοάνης και της δοκιμασίας του Egger 

[74, 75]. 

  

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
31/08/2026 04:45:49 EEST - 216.73.216.138



 

3.3. Αποτελέσματα 
 

3.3.1. Επιλογή Μελετών 

Η συστηματική αναζήτηση στις ηλεκτρονικές βάσεις δεδομένων απέδωσε 

συνολικά 2.487 δημοσιεύσεις. Μετά την αφαίρεση 534 διπλοεγγραφών, 

πραγματοποιήθηκε έλεγχος τίτλων και περιλήψεων σε 1.953 άρθρα. Από αυτά, 312 

άρθρα επιλέχθηκαν για πλήρη ανάγνωση του κειμένου. Τελικά, 183 μελέτες 
πληρούσαν τα κριτήρια ένταξης και συμπεριλήφθηκαν στην ανάλυση [87]. 

3.3.2. Χαρακτηριστικά των Συμπεριληφθέντων Μελετών 

Από τις 183 μελέτες που πληρούσαν τα κριτήρια ένταξης, η πλειοψηφία 

αποτελούνταν από αναδρομικές μελέτες κοόρτης (n=112, 61.2%). Οι μελέτες αυτές 

παρείχαν σημαντικές πληροφορίες σχετικά με τα πρότυπα αντιβιοτικής αντοχής και 

την κλινική έκβαση των ασθενών, αν και υπόκεινται στους εγγενείς περιορισμούς του 

αναδρομικού σχεδιασμού. Οι προοπτικές μελέτες παρατήρησης (n=45, 24.6%) 

προσέφεραν πιο αξιόπιστα δεδομένα σχετικά με την αιτιώδη συσχέτιση μεταξύ 
παραγόντων κινδύνου και ανάπτυξης αντιβιοτικής αντοχής [92]. 

Ιδιαίτερα σημαντική ήταν η συμβολή των τυχαιοποιημένων κλινικών δοκιμών 

(n=15, 8.2%), οι οποίες, παρά τον περιορισμένο αριθμό τους, παρείχαν υψηλής 

ποιότητας τεκμηρίωση για την αποτελεσματικότητα διαφόρων στρατηγικών πρόληψης 

και αντιμετώπισης της αντιβιοτικής αντοχής. Οι συστηματικές ανασκοπήσεις (n=11, 

6%) συνέβαλαν στη σύνθεση των υπαρχόντων δεδομένων και στην αναγνώριση κενών 

στην τρέχουσα βιβλιογραφία [93]. 

Η γεωγραφική κατανομή των μελετών αντανακλούσε τη διεθνή εμβέλεια του 

προβλήματος της αντιβιοτικής αντοχής. Συγκεκριμένα, 73 μελέτες (39.9%) 

προέρχονταν από την Ευρώπη, με ιδιαίτερη εκπροσώπηση από την Ιταλία, την Ισπανία 

και τη Γαλλία. Η Βόρεια Αμερική συνεισέφερε 56 μελέτες (30.6%), ενώ η Ασία 

αντιπροσωπευόταν από 38 μελέτες (20.8%), κυρίως από την Κίνα και τη Νότια Κορέα 

[94]. 
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Το συνολικό μέγεθος δείγματος των συμπεριληφθέντων μελετών ήταν 47.856 

ασθενείς, με σημαντική διακύμανση στο μέγεθος των επιμέρους μελετών (εύρος: 45-

1.234 ασθενείς, διάμεση τιμή: 262). Οι πολυκεντρικές μελέτες (n=54, 29.5%) παρείχαν 

πιο αντιπροσωπευτικά δεδομένα, καθώς συμπεριλάμβαναν ασθενείς από διαφορετικά 
νοσοκομεία και συστήματα υγείας [95]. 

Η χρονική κατανομή των δημοσιεύσεων έδειξε μια σταθερή αύξηση από την 

έναρξη της πανδημίας, με την πλειοψηφία των μελετών (68.3%) να δημοσιεύεται μετά 

τον Ιανουάριο 2021. Αυτό πιθανώς αντανακλά την αυξανόμενη αναγνώριση της 

σημασίας της αντιβιοτικής αντοχής στη διαχείριση ασθενών με COVID-19, καθώς και 

τη συσσώρευση επαρκών δεδομένων για την πραγματοποίηση ουσιαστικών 

αναλύσεων [96]. 

3.3.3. Επίπτωση Αντιβιοτικής Αντοχής 

Η συνολική επίπτωση των λοιμώξεων από ανθεκτικά στελέχη σε ασθενείς με 

COVID-19 που νοσηλεύονταν στη ΜΕΘ παρουσίασε σημαντική διακύμανση μεταξύ 

των διαφόρων γεωγραφικών περιοχών και χρονικών περιόδων της πανδημίας. Η 

συγκεντρωτική ανάλυση έδειξε μια συνολική επίπτωση 32.7% (95% CI: 28.4-37.1%), 

με σημαντική ετερογένεια μεταξύ των μελετών (I² = 84%, p<0.001) [97]. 

Η γεωγραφική ανάλυση αποκάλυψε ένα σαφές πρότυπο διακύμανσης, με τις 

μεσογειακές χώρες να παρουσιάζουν σημαντικά υψηλότερα ποσοστά (42.3%, 95% CI: 

37.8-46.9%) συγκριτικά με τις σκανδιναβικές χώρες (18.5%, 95% CI: 15.2-22.1%, 

p<0.001). Οι χώρες της κεντρικής Ευρώπης παρουσίασαν ενδιάμεσα ποσοστά (29.4%, 

95% CI: 25.7-33.2%). Στην Ασία, παρατηρήθηκε σημαντική διαφορά μεταξύ 

ανεπτυγμένων και αναπτυσσόμενων χωρών (24.6% έναντι 38.9%, p<0.001) [98]. 

Όσον αφορά τα συγκεκριμένα παθογόνα, το Acinetobacter baumannii 

αναδείχθηκε ως το επικρατέστερο ανθεκτικό στέλεχος, αντιπροσωπεύοντας το 35.2% 

των περιπτώσεων. Ακολούθησε η Klebsiella pneumoniae με 27.8% και η Pseudomonas 

aeruginosa με 18.4%. Ιδιαίτερα ανησυχητικό ήταν το υψηλό ποσοστό στελεχών με 

αντοχή στις καρβαπενέμες, που έφτανε το 68.5% για το A. baumannii και το 42.3% για 
την K. pneumoniae [99]. 

Η χρονική ανάλυση της επίπτωσης έδειξε μια σταδιακή αύξηση κατά τη 

διάρκεια της πανδημίας. Συγκεκριμένα, το ποσοστό των ανθεκτικών λοιμώξεων 
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αυξήθηκε από 25.4% κατά το πρώτο κύμα (Μάρτιος-Ιούνιος 2020) σε 34.7% κατά το 

δεύτερο κύμα (Σεπτέμβριος 2020-Φεβρουάριος 2021) και σε 38.2% κατά το τρίτο κύμα 
(Μάρτιος-Αύγουστος 2021) [100]. 

Η πολυανθεκτικότητα (MDR) παρατηρήθηκε στο 45.3% των απομονωθέντων 

στελεχών, ενώ η εκτεταμένη ανθεκτικότητα (XDR) στο 12.7%. Ιδιαίτερα ανησυχητική 

ήταν η εμφάνιση παναθεκτικών (PDR) στελεχών σε ποσοστό 2.1% των περιπτώσεων, 
κυρίως σε χώρες με υψηλή κατανάλωση αντιβιοτικών [101]. 

3.3.5. Παράγοντες Κινδύνου και κλινικές επιπτώσεις 

Η πολυπαραγοντική ανάλυση των δεδομένων αποκάλυψε μια σειρά 

σημαντικών παραγόντων κινδύνου που σχετίζονται με την ανάπτυξη αντιβιοτικής  

αντοχής στους ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ. Η προηγούμενη χρήση αντιβιοτικών 

ευρέος φάσματος αναδείχθηκε ως ο ισχυρότερος ανεξάρτητος παράγοντας κινδύνου 

(OR: 2.87, 95% CI: 2.41-3.42, p<0.001). Συγκεκριμένα, η χρήση καρβαπενεμών για 

διάστημα μεγαλύτερο των 7 ημερών τριπλασίαζε τον κίνδυνο εμφάνισης ανθεκτικών 
στελεχών [102]. 

Η παρατεταμένη νοσηλεία στη ΜΕΘ αποτέλεσε τον δεύτερο σημαντικότερο 

παράγοντα κινδύνου. Ασθενείς με διάρκεια νοσηλείας μεγαλύτερη των 14 ημερών 

παρουσίασαν σημαντικά αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης ανθεκτικών λοιμώξεων (OR: 

2.45, 95% CI: 2.12-2.83, p<0.001). Η συσχέτιση αυτή παρέμεινε στατιστικά σημαντική 
ακόμη και μετά την προσαρμογή για άλλους συγχυτικούς παράγοντες [103]. 

Η παρουσία επεμβατικών συσκευών, ιδιαίτερα του μηχανικού αερισμού και 

των κεντρικών φλεβικών καθετήρων, συσχετίστηκε επίσης σημαντικά με αυξημένο 

κίνδυνο (OR: 1.98, 95% CI: 1.67-2.35, p<0.001). Η διάρκεια του μηχανικού αερισμού 

παρουσίασε γραμμική συσχέτιση με τον κίνδυνο ανάπτυξης ανθεκτικών λοιμώξεων, 

με κάθε επιπλέον εβδομάδα να αυξάνει τον κίνδυνο κατά 15% [104]. 

Όσον αφορά τις κλινικές επιπτώσεις, η παρουσία ανθεκτικών στελεχών 

συσχετίστηκε με δραματική αύξηση της θνητότητας. Η συνολική θνητότητα στις 28 

ημέρες ήταν σημαντικά υψηλότερη στους ασθενείς με ανθεκτικές λοιμώξεις 

συγκριτικά με εκείνους χωρίς (45.3% έναντι 28.7%, p<0.001). Η διαφορά αυτή ήταν 

ακόμη πιο έντονη στην περίπτωση πολυανθεκτικών στελεχών, όπου η θνητότητα 

έφτανε το 58.2% [105]. 
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Η διάρκεια νοσηλείας επηρεάστηκε επίσης σημαντικά. Οι ασθενείς με 

ανθεκτικές λοιμώξεις παρουσίασαν κατά μέσο όρο 14.3 επιπλέον ημέρες νοσηλείας 

(95% CI: 11.8-16.8 ημέρες, p<0.001). Αυτή η παράταση της νοσηλείας συνοδεύτηκε 

από σημαντική αύξηση του κόστους περίθαλψης, με το μέσο επιπρόσθετο κόστος ανά 
ασθενή να εκτιμάται στα €23,450 [106]. 

 

3.3.6. Στρατηγικές πρόληψης και ελέγχου της αντιβιοτικής αντοχής 

Η ανάλυση των εφαρμοζόμενων στρατηγικών πρόληψης και ελέγχου της 

αντιβιοτικής αντοχής αποκάλυψε σημαντικές διαφορές στην αποτελεσματικότητά 

τους. Τα προγράμματα επιτήρησης της χρήσης αντιβιοτικών (Antimicrob ia l 

Stewardship Programs, ASPs) αναδείχθηκαν ως η πλέον αποτελεσματική παρέμβαση. 

Η εφαρμογή ολοκληρωμένων ASPs συσχετίστηκε με μείωση της επίπτωσης 
ανθεκτικών στελεχών κατά 34% (RR: 0.66, 95% CI: 0.58-0.75, p<0.001) [107]. 

Η εφαρμογή ηλεκτρονικών συστημάτων συνταγογράφησης με 

ενσωματωμένους αλγόριθμους υποστήριξης κλινικών αποφάσεων οδήγησε σε 

σημαντική βελτίωση της ορθολογικής χρήσης αντιβιοτικών. Τα συστήματα αυτά 

πέτυχαν μείωση της μη απαραίτητης χρήσης αντιβιοτικών ευρέος φάσματος κατά 42% 

και βελτίωση της συμμόρφωσης με τις κατευθυντήριες οδηγίες κατά 56% [108]. 

Τα προγράμματα εκπαίδευσης του προσωπικού αποδείχθηκαν επίσης ιδιαίτερα 

αποτελεσματικά. Η εντατική εκπαίδευση στην ορθή χρήση αντιβιοτικών και στα μέτρα 

πρόληψης λοιμώξεων οδήγησε σε μείωση της επίπτωσης ανθεκτικών στελεχών κατά 

28% (RR: 0.72, 95% CI: 0.65-0.80, p<0.001). Ιδιαίτερα αποτελεσματικά ήταν τα 

προγράμματα που συνδύαζαν θεωρητική εκπαίδευση με πρακτική εξάσκηση και 
τακτική ανατροφοδότηση [109]. 

Η εφαρμογή δέσμης μέτρων πρόληψης λοιμώξεων (care bundles) παρουσίασε 

σημαντική αποτελεσματικότητα. Συγκεκριμένα, η συστηματική εφαρμογή των μέτρων 

υγιεινής των χεριών, της άσηπτης τεχνικής και των προφυλάξεων επαφής οδήγησε σε 

μείωση της μετάδοσης ανθεκτικών στελεχών κατά 45%. Η προσθήκη ενεργητικής  

επιτήρησης αποικισμού και στοχευμένης απομόνωσης ασθενών αύξησε περαιτέρω την 
αποτελεσματικότητα των παρεμβάσεων [110]. 
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Η οικονομική ανάλυση των παρεμβάσεων κατέδειξε τη σημαντική 

εξοικονόμηση πόρων που επιτυγχάνεται μέσω της πρόληψης. Το μέσο κόστος 

εφαρμογής ενός ολοκληρωμένου προγράμματος πρόληψης εκτιμήθηκε σε €75,000 

ετησίως ανά ΜΕΘ 20 κλινών, ενώ η εξοικονόμηση από τη μείωση των ανθεκτικών 

λοιμώξεων υπολογίστηκε σε €320,000 ετησίως, αποδίδοντας μια αναλογία κόστους-

οφέλους 1:4.3 [111]. 
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3.4. Συζήτηση των αποτελεσμάτων 
Η παρούσα συστηματική ανασκόπηση παρέχει μια εμπεριστατωμένη και 

πολύπλευρη ανάλυση του κρίσιμου ζητήματος της αντιβιοτικής αντοχής σε ασθενείς 

με COVID-19 που νοσηλεύονται στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας. Τα ευρήματα της 

μελέτης μας καταδεικνύουν με σαφήνεια τον σημαντικό αντίκτυπο που έχει η 

αντιβιοτική αντοχή στην κλινική πορεία και έκβαση αυτών των ασθενών, 

υπογραμμίζοντας παράλληλα την επιτακτική ανάγκη για την ανάπτυξη και εφαρμογή 

στοχευμένων παρεμβάσεων [36]. 

Η ανάλυση των δεδομένων της μελέτης μας αποκάλυψε ένα ιδιαίτερα 

ανησυχητικό επιδημιολογικό πρότυπο σχετικά με την επίπτωση των λοιμώξεων από 

ανθεκτικά στελέχη στις ΜΕΘ κατά τη διάρκεια της πανδημίας COVID-19. 

Συγκεκριμένα, η συνολική επίπτωση των ανθεκτικών λοιμώξεων καταγράφηκε στο 

32.7%, ένα ποσοστό που προκαλεί σοβαρή ανησυχία στην επιστημονική κοινότητα, 

καθώς αντιπροσωπεύει μια δραματική αύξηση σε σύγκριση με τα προ-πανδημικά 

επίπεδα, τα οποία κυμαίνονταν μεταξύ 15-20% [37]. Αυτή η σημαντική αύξηση, που 

ουσιαστικά αντιπροσωπεύει ένα διπλασιασμό της συχνότητας εμφάνισης ανθεκτικών 

στελεχών, δεν μπορεί να θεωρηθεί τυχαίο εύρημα, αλλά φαίνεται να είναι το 

αποτέλεσμα πολλαπλών αλληλεπιδρώντων παραγόντων που σχετίζονται με τη 
διαχείριση των ασθενών με COVID-19 στη ΜΕΘ. 

Η εκτεταμένη και συχνά μη ορθολογική χρήση αντιβιοτικών ευρέος φάσματος 

κατά τη διάρκεια της πανδημίας έχει αναγνωριστεί ως ο πρωταρχικός παράγοντας που 

συνέβαλε σε αυτή την αύξηση. Η πρακτική αυτή συχνά υιοθετήθηκε ως προληπτική 

στρατηγική, ιδιαίτερα κατά τα αρχικά στάδια της πανδημίας, όταν υπήρχε σημαντική 

αβεβαιότητα σχετικά με τη διαχείριση των ασθενών με COVID-19. Επιπλέον, η 

κατάσταση επιδεινώθηκε περαιτέρω από την παρατεταμένη διάρκεια νοσηλείας που 

χαρακτηρίζει τους ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ, η οποία συχνά υπερβαίνει τις δύο 

εβδομάδες. Αυτή η παρατεταμένη παραμονή, σε συνδυασμό με την αυξημένη χρήση 

επεμβατικών συσκευών όπως οι κεντρικοί φλεβικοί καθετήρες και οι αναπνευστήρες, 

δημιουργεί ένα περιβάλλον που ευνοεί ιδιαίτερα την ανάπτυξη και διασπορά 

ανθεκτικών στελεχών [38]. Η συνέργεια αυτών των παραγόντων έχει οδηγήσει στη 
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δημιουργία ενός πραγματικά ανησυχητικού επιδημιολογικού προφίλ που χρήζει 

άμεσης και στοχευμένης παρέμβασης. 

Ιδιαίτερη ανησυχία στην επιστημονική κοινότητα προκαλούν τα ευρήματα της 

μελέτης μας σχετικά με τα εξαιρετικά υψηλά ποσοστά αντοχής στις καρβαπενέμες , μια 

κατηγορία αντιβιοτικών που παραδοσιακά θεωρείται η τελευταία γραμμή άμυνας 

έναντι των πολυανθεκτικών λοιμώξεων. Συγκεκριμένα, το Acinetobacter baumannii, 

ένα παθογόνο γνωστό για την ικανότητά του να αναπτύσσει πολλαπλούς μηχανισμούς 

αντοχής, εμφανίζει ένα εξαιρετικά υψηλό ποσοστό αντοχής της τάξης του 68.5%, 

γεγονός που σημαίνει ότι σχεδόν 7 στα 10 στελέχη που απομονώνονται είναι ανθεκτικά 

στη συγκεκριμένη κατηγορία αντιβιοτικών. 

Παράλληλα, η Klebsiella pneumoniae, ένα άλλο σημαντικό νοσοκομειακό 

παθογόνο, παρουσιάζει επίσης ανησυχητικά υψηλά επίπεδα αντοχής στις 

καρβαπενέμες, με ποσοστό που φτάνει το 42.3%. Αυτό σημαίνει ότι σχεδόν οι μισές 

λοιμώξεις που προκαλούνται από αυτό το παθογόνο δεν ανταποκρίνονται στη θεραπεία 

με καρβαπενέμες, περιορίζοντας δραματικά τις διαθέσιμες θεραπευτικές επιλογές. Αν 

και τα ποσοστά αυτά συμβαδίζουν με τα ευρήματα προηγούμενων μελετών που έχουν 

διεξαχθεί σε ΜΕΘ COVID-19 [39], η σύγκριση με τα δεδομένα από μη-COVID ΜΕΘ 
αναδεικνύει μια ιδιαίτερα ανησυχητική τάση. 

Συγκεκριμένα, στις συμβατικές ΜΕΘ που δεν περιθάλπουν ασθενείς με 

COVID-19, τα ποσοστά αντοχής στις καρβαπενέμες κυμαίνονται μεταξύ 35-40% [40], 

ένα ποσοστό που, αν και υψηλό, είναι σημαντικά χαμηλότερο από αυτό που 

παρατηρείται στις ΜΕΘ COVID-19. Αυτή η διαφορά υποδηλώνει ότι το περιβάλλον 

της ΜΕΘ COVID-19 δημιουργεί ιδιαίτερα ευνοϊκές συνθήκες για την ανάπτυξη και 

διασπορά ανθεκτικών στελεχών, πιθανώς λόγω του συνδυασμού εντατικής χρήσης 

αντιβιοτικών, παρατεταμένης νοσηλείας και αυξημένης χρήσης επεμβατικών 

συσκευών. 

Η στατιστική ανάλυση των δεδομένων της μελέτης μας αποκάλυψε μια 

ιδιαίτερα σημαντική και στατιστικά τεκμηριωμένη σχέση μεταξύ της προηγούμενης 

έκθεσης σε αντιβιοτικά ευρέος φάσματος και της μετέπειτα ανάπτυξης αντιβιοτικής  

αντοχής στους ασθενείς με COVID-19 στη ΜΕΘ. Συγκεκριμένα, ο υπολογισμός του 

λόγου πιθανοτήτων (Odds Ratio, OR) έδειξε ότι οι ασθενείς με προηγούμενη χρήση 

αντιβιοτικών ευρέος φάσματος είχαν σχεδόν τριπλάσια πιθανότητα (OR: 2.87) να 
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αναπτύξουν αντιβιοτική αντοχή σε σύγκριση με εκείνους χωρίς προηγούμενη έκθεση 

σε τέτοια αντιβιοτικά. 

Η ισχύς αυτής της συσχέτισης, η οποία παρέμεινε στατιστικά σημαντική ακόμη 

και μετά την προσαρμογή για πιθανούς συγχυτικούς παράγοντες, υπογραμμίζει με τον 

πλέον εμφατικό τρόπο την κρίσιμη σημασία της προσεκτικής και τεκμηριωμένης 

χρήσης των αντιβιοτικών στο περιβάλλον της ΜΕΘ. Το εύρημα αυτό αποκτά ακόμη 

μεγαλύτερη βαρύτητα στο πλαίσιο της πανδημίας COVID-19, όπου η τάση για 

εμπειρική χορήγηση αντιβιοτικών ευρέος φάσματος έχει αυξηθεί σημαντικά. 

Τα δεδομένα αυτά καθιστούν επιτακτική την ανάγκη για την άμεση εφαρμογή 

και αυστηρή τήρηση ολοκληρωμένων προγραμμάτων επιτήρησης της χρήσης 

αντιβιοτικών (Antimicrobial Stewardship Programs). Τέτοια προγράμματα θα πρέπει 

να περιλαμβάνουν συστηματική αξιολόγηση της αναγκαιότητας χορήγησης 

αντιβιοτικών, τακτική επανεξέταση της διάρκειας θεραπείας, και προσεκτική επιλογή 

του καταλληλότερου αντιβιοτικού με βάση τα τοπικά επιδημιολογικά δεδομένα [41]. 

Μόνο μέσω τέτοιων συστηματικών και οργανωμένων παρεμβάσεων μπορούμε να 

ελπίζουμε στον περιορισμό της ανάπτυξης και διασποράς ανθεκτικών στελεχών στο 

απαιτητικό περιβάλλον της ΜΕΘ COVID-19. 

Ένα από τα πλέον ανησυχητικά και κλινικά σημαντικά ευρήματα της μελέτης 

μας αφορά τη δραματική επίδραση της αντιβιοτικής αντοχής στη θνητότητα των 

ασθενών με COVID-19 που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ. Συγκεκριμένα, η ανάλυση των 

δεδομένων αποκάλυψε ότι οι ασθενείς που ανέπτυξαν λοιμώξεις από ανθεκτικά 

στελέχη παρουσίασαν εξαιρετικά υψηλή θνητότητα, της τάξης του 45.3%, που 

πρακτικά σημαίνει ότι σχεδόν ένας στους δύο ασθενείς με ανθεκτική λοίμωξη δεν 

επιβίωσε. Η διαφορά αυτή γίνεται ακόμη πιο εμφανής όταν συγκρίνεται με τη 

θνητότητα των ασθενών χωρίς ανθεκτικές λοιμώξεις, η οποία ανέρχεται στο 28.7%, 

υποδεικνύοντας μια διαφορά σχεδόν 17 ποσοστιαίων μονάδων. 

Ιδιαίτερη βαρύτητα στο εύρημα αυτό προσδίδει το γεγονός ότι η 

παρατηρούμενη διαφορά στη θνητότητα διατήρησε τη στατιστική της σημαντικότητα 

ακόμη και μετά την εφαρμογή πολυπαραγοντικής ανάλυσης που έλαβε υπόψη 

πιθανούς συγχυτικούς παράγοντες, όπως η ηλικία, οι συννοσηρότητες, η βαρύτητα της 

νόσου COVID-19 κατά την εισαγωγή και άλλες κλινικές παραμέτρους. Αυτό το 

εύρημα είναι εξαιρετικά σημαντικό από επιστημονική άποψη, καθώς καταδεικνύει ότι 
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η αντιβιοτική αντοχή αποτελεί έναν ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου για δυσμενή 

έκβαση, και όχι απλώς έναν δείκτη της γενικότερης βαρύτητας της κατάστασης του 
ασθενούς. 

Η ισχυρή αυτή συσχέτιση μεταξύ αντιβιοτικής αντοχής και αυξημένης 

θνητότητας υπογραμμίζει την κρίσιμη σημασία της έγκαιρης αναγνώρισης και 

κατάλληλης αντιμετώπισης των ανθεκτικών λοιμώξεων στο περιβάλλον της ΜΕΘ, 

καθώς και την ανάγκη για ανάπτυξη νέων θεραπευτικών στρατηγικών για την 

αντιμετώπιση αυτής της αυξανόμενης πρόκλησης [42, 112]. 

Παρά το γενικά ανησυχητικό τοπίο, ένα ελπιδοφόρο μήνυμα προέρχεται από 

την αξιολόγηση των προγραμμάτων επιτήρησης χρήσης αντιβιοτικών, τα οποία 

επέδειξαν σημαντική αποτελεσματικότητα, επιτυγχάνοντας μείωση της αντιβιοτικής  

αντοχής κατά 34%. Ωστόσο, είναι σημαντικό να τονιστεί ότι η επιτυχία τέτοιων 

προγραμμάτων προϋποθέτει τη συστηματική και συνεπή εφαρμογή τους, καθώς και 

την ενεργό υποστήριξη και συμμετοχή του συνόλου του προσωπικού της ΜΕΘ [43, 

113]. 

3.5.  Περιορισμοί της μελέτης 

Η παρούσα συστηματική ανασκόπηση, παρά τη συστηματική και 

ολοκληρωμένη προσέγγισή της, υπόκειται σε ορισμένους σημαντικούς 

μεθοδολογικούς περιορισμούς που χρήζουν προσεκτικής εξέτασης για την ορθή 

ερμηνεία των αποτελεσμάτων. Ιδιαίτερα σημαντική πρόκληση αποτελεί η εκτεταμένη 

ετερογένεια που παρατηρήθηκε μεταξύ των συμπεριληφθέντων μελετών, ειδικά όσον 

αφορά τους ορισμούς και τα κριτήρια που χρησιμοποιήθηκαν για τον προσδιορισμό 

της αντιβιοτικής αντοχής. Η απουσία ενιαίων και τυποποιημένων ορισμών, σε 

συνδυασμό με τη χρήση διαφορετικών μεθοδολογικών προσεγγίσεων για την 

ανίχνευση των ανθεκτικών στελεχών, δημιουργεί σημαντικές προκλήσεις στη 

συγκριτική αξιολόγηση και σύνθεση των ευρημάτων. 

Ένας επιπρόσθετος σημαντικός περιορισμός προκύπτει από τον αναδρομικό 

χαρακτήρα της πλειοψηφίας των μελετών που συμπεριλήφθηκαν στην ανασκόπηση. Ο 

σχεδιασμός αυτός, αν και παρέχει πολύτιμες πληροφορίες για την επιδημιολογία της 

αντιβιοτικής αντοχής, εγγενώς περιορίζει τη δυνατότητα εξαγωγής ασφαλών 

συμπερασμάτων σχετικά με αιτιώδεις συσχετίσεις μεταξύ παραγόντων κινδύνου και 
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ανάπτυξης αντοχής. Η έλλειψη προοπτικών δεδομένων δυσχεραίνει την αξιολόγηση 

της χρονικής ακολουθίας των γεγονότων και τον προσδιορισμό των ακριβών 
μηχανισμών που οδηγούν στην ανάπτυξη αντιβιοτικής αντοχής. 

Η απουσία διεθνώς αποδεκτών, τυποποιημένων πρωτοκόλλων για τη συλλογή 

και αναφορά δεδομένων σχετικών με την αντιβιοτική αντοχή αποτελεί ένα επιπλέον 

σημαντικό εμπόδιο. Αυτή η έλλειψη τυποποίησης καθιστά εξαιρετικά δύσκολη τη 

διεξαγωγή αξιόπιστων συγκρίσεων μεταξύ διαφορετικών κέντρων και χωρών, 

περιορίζοντας έτσι τη δυνατότητα εξαγωγής γενικεύσιμων συμπερασμάτων. 

Επιπρόσθετα, η πιθανή υποαναφορά περιστατικών αντιβιοτικής αντοχής σε περιοχές 

με περιορισμένους πόρους και υποδομές για την επιτήρηση και καταγραφή τέτοιων 

περιστατικών ενδέχεται να οδηγεί σε σημαντική υποεκτίμηση της πραγματικής 
έκτασης και σοβαρότητας του προβλήματος σε παγκόσμιο επίπεδο [114]. 

3.6. Προτάσεις για μελλοντικές μελέτες 

Τα ευρήματα της παρούσας συστηματικής ανασκόπησης αναδεικνύουν 

σημαντικά κενά στην τρέχουσα βιβλιογραφία και υποδεικνύουν αρκετές κρίσιμες 

κατευθύνσεις για μελλοντική έρευνα. Πρωταρχικής σημασίας είναι η ανάγκη για 

διεξαγωγή εκτενών προοπτικών πολυκεντρικών μελετών που θα χρησιμοποιούν 

αυστηρά τυποποιημένα πρωτόκολλα συλλογής δεδομένων. Τέτοιες μελέτες θα 

επιτρέψουν την καλύτερη κατανόηση της επιδημιολογίας της αντιβιοτικής αντοχής σε 

διαφορετικά περιβάλλοντα ΜΕΘ, συμβάλλοντας στην ανάπτυξη πιο στοχευμένων 

στρατηγικών πρόληψης και αντιμετώπισης. 

Παράλληλα, η ραγδαία εξέλιξη της τεχνολογίας ανοίγει νέους ορίζοντες στην 

πρόληψη και διαχείριση της αντιβιοτικής αντοχής. Η ανάπτυξη και αξιολόγηση 

καινοτόμων προσεγγίσεων, με ιδιαίτερη έμφαση στην αξιοποίηση της τεχνητής 

νοημοσύνης, θα μπορούσε να προσφέρει πολύτιμα εργαλεία για την έγκαιρη πρόβλεψη 

και πρόληψη της ανάπτυξης αντοχής. Τέτοια συστήματα θα μπορούσαν να αναλύουν 

πολύπλοκα δεδομένα σε πραγματικό χρόνο, επιτρέποντας την έγκαιρη παρέμβαση πριν 

την εμφάνιση ανθεκτικών στελεχών. 

Ιδιαίτερο ερευνητικό ενδιαφέρον παρουσιάζει επίσης ο ρόλος του 

μικροβιώματος στην ανάπτυξη αντιβιοτικής αντοχής. Η εις βάθος κατανόηση των 

πολύπλοκων αλληλεπιδράσεων μεταξύ των διαφόρων μικροοργανισμών του 
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ανθρώπινου μικροβιώματος και η επίδρασή τους στην εμφάνιση και διασπορά 

ανθεκτικών στελεχών θα μπορούσε να οδηγήσει στην ανάπτυξη νέων θεραπευτικών 

προσεγγίσεων. Η αξιολόγηση στοχευμένων παρεμβάσεων για τη διατήρηση της 

μικροβιακής ισορροπίας θα μπορούσε να αποτελέσει μια καινοτόμο στρατηγική στην 
πρόληψη της αντιβιοτικής αντοχής [115]. 
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Παράρτημα  
 

Διάγραμμα ροής PRISMA 

 

 

                           Καταγραφή 

                      ┌────────────────┐ 

       PubMed        │    Συνολικές   │      Embase 

       (n=856)  ─────┤   καταγραφές   ├───── (n=742) 

                     │   (n=2.487)     │ 

    Web of Science   │                 │      CINAHL 

       (n=534)  ─────┤                 ├───── (n=198) 

                     └────────┬────────┘ 

          ▲                   │              Cochrane 

          │                   ▼              (n=157) 

          │          ┌────────────────┐ 

          │          │  Καταγραφές    │ 

          └──────────┤μετά την        │ 

                     │αφαίρεση διπλο- │ 

                     │εγγραφών        │ 

                     │(n=1.953)       │ 

                     └────────┬────────┘ 

                              │ 

                              ▼ 

                    ┌────────────────┐ 

                    │  Έλεγχος       │    Αποκλεισμός βάσει 

                    │  τίτλων και    ├──► τίτλου/περίληψης 

                    │  περιλήψεων    │    (n=1.641) 

                    │  (n=1.953)     │ 

                    └────────┬────────┘ 

                             │ 

                             ▼ 

                    ┌────────────────┐ 

                    │  Πλήρη άρθρα   │    Αποκλεισμός πλήρων 

                    │  προς έλεγχο   ├──► άρθρων με αιτιολόγηση 

                    │  (n=312)       │    (n=129) 

                    └────────┬────────┘ 

                             │ 

                             ▼ 

                    ┌────────────────┐ 

                    │  Μελέτες που   │ 

                    │συμπεριλήφθηκαν │ 

                    │στην ποιοτική   │ 

                    │σύνθεση         │ 

                    │  (n=183)       │ 

                    └────────┬────────┘ 

                             │ 

                             ▼ 

                    ┌────────────────┐ 

                    │  Μελέτες που   │ 

                    │συμπεριλήφθηκαν │ 

                    │στην ποσοτική   │ 

                    │σύνθεση         │ 
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