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Εγκρίθηκε από τα Μέλη της Επταμελούς Εξεταστικής Επιτροπής                 
(11η/31-05-2017 ΓΣΕΣ): 

  

1ος  Εξεταστής          ΒΡΕΤΖΑΚΗΣ ΓΕΩΡΓΙΟΣ, Αναπληρωτής Καθηγητής 
 (Επιβλέπων)           Αναισθησιολογίας, Πανεπιστήμιο Θεσσαλίας 
 
 
  
2ος Εξεταστής ΧΑΤΖΗΓΕΩΡΓΙΟΥ ΓΕΩΡΓΙΟΣ, Καθηγητής Νευρολογίας, 

Πανεπιστήμιο Θεσσαλίας 
 
 
 
3ος  Εξεταστής ΤΑΣΚΟΣ ΝΙΚΟΛΑΟΣ, Ομότιμος Καθηγητής Νευρολογίας, 

Αριστοτέλειο Πανεπιστήμιο Θεσσαλονίκης 
 
 

4ος  Εξεταστής ΑΡΝΑΟΥΤΟΓΛΟΥ ΕΛΕΝΗ, Καθηγήτρια Αναισθησιολογίας, 
Πανεπιστήμιο Θεσσαλίας 

 

 
5ος  Εξεταστής ΓΙΑΝΝΟΥΚΑΣ ΑΘΑΝΑΣΙΟΣ, Καθηγητής Αγγειοχειρουργικής, 

Πανεπιστήμιο Θεσσαλίας 
 

 
6ος  Εξεταστής           ΑΝΑΣΤΑΣΙΑΔΗΣ ΚΥΡΙΑΚΟΣ, Καθηγητής Καρδιοχειρουργικής,     

Αριστοτέλειο Πανεπιστήμιο Θεσσαλονίκης 
 

 
 
7ος  Εξεταστής ΑΡΓΥΡΙΑΔΟΥ ΕΛΕΝΗ, Επίκουρη Καθηγήτρια 

Αναισθησιολογίας, Αριστοτέλειο Πανεπιστήμιο Θεσσαλονίκης 
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στην οικογένειά μου, 

γονείς, αδέρφια, σύζυγο και τέκνα 

 

στήριγμα, καταφύγιο, ευτυχία  
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ΣΥΝΤΟΜΟ ΒΙΟΓΡΑΦΙΚΟ ΣΗΜΕΙΩΜΑ 

 

Θωμαΐδου Ευανθία 

Ιατρός Αναισθησιολόγος - Εντατικολόγος 

Επιμελήτρια Α’ ΠΓΝΘ ΑΧΕΠΑ 

Τόπος διαμονής: Θεσσαλονίκη 

Οικογενειακή κατάσταση: έγγαμη με τρία τέκνα 

 

ΠΡΟΫΠΗΡΕΣΙΑ - ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΜΠΕΙΡΙΑ  

 

1994: Ιατρική Σχολή Θεσσαλονίκης με Πανελλήνιες Εξετάσεις 

2000: Πτυχίο του Τμήματος Ιατρικής Σχολής Θεσσαλονίκης  

2001: Εκπλήρωση της Υποχρεωτικής Υπηρεσίας Υπαίθρου, Γ.Ν. Πολυγύρου/Περιφε-
ρειακό Ιατρείο Νέου Μαρμαρά Χαλκιδικής 

2002: Ειδικευόμενη στο Αναισθησιολογικό τμήμα του Γ. Ν. Κιλκίς (1,5 έτος) 

2004: Συμμετοχή στο μηνιαίο πρόγραμμα εφημεριών ιδιωτικής κλινικής      

          (Κυανούς Σταυρός) 

2004: Άμισθη Επιστημονική Συνεργάτις στη Β’ Ουρολογική  Πανεπιστημιακή Κλινική 
Γ.Π.Ν. «Γ. Παπαγεωργίου» (1 έτος) 

2004: Άμισθη Επιστημονική Συνεργάτις στην Πανεπιστημιακή Κλινική Αναισθησιο-
λογίας και Εντατικής Θεραπείας Π.Γ.Ν.Θ. ΑΧΕΠΑ (2 έτη) 

                       2005: Ειδικευόμενη στην Κλινική Αναισθησιολογίας και Εντατικής Θεραπείας Α.Π.Θ. 
Λήψη τίτλου ειδικότητας: 09/2008          

2009: Εξειδικευόμενη στη ΜΕΘ του Π.Γ.Ν.Θ. ΑΧΕΠΑ (2 χρόνια)       

                                 Λήψη τίτλου εξειδίκευσης: 03/2011 

2011: Επιμελήτρια Β’ Αναισθησιολόγος στο Π.Γ.Ν.Θ. ΑΧΕΠΑ (5 έτη) 

2016: Επιμελήτρια Α’ στη ΜΕΘ στο Π.Γ.Ν.Θ. ΑΧΕΠΑ (5 μήνες) 

2016-σήμερα: Επιμελήτρια Α’ Αναισθησιολόγος στο Π.Γ.Ν.Θ. ΑΧΕΠΑ 
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ΕΚΠΑΙΔΕΥΤΙΚΟ ΕΡΓΟ ΩΣ ΕΚΠΑΙΔΕΥΟΜΕΝΗ - ΜΕΤΕΚΠΑΙΔΕΥΣΗ 

 

2004: Συμμετοχή στο Πρόγραμμα Εξειδίκευσης με τίτλο: «Διοίκηση και Οικονομική       
Διαχείριση Μονάδων Παροχής Υπηρεσιών Υγείας», στο Πανεπιστήμιο Μακε-
δονίας οικονομικών και κοινωνικών επιστημών (διάρκειας τριών μηνών) 

2003: Συμμετοχή στο 9ο Μετεκπαιδευτικό Πρόγραμμα Εκπαίδευσης Ιατρών στην 
Επείγουσα Προνοσοκομειακή Ιατρική, στο ΕΚΑΒ Θεσσαλονίκης, κάτοχος, έ-
πειτα από επιτυχείς εξετάσεις, επίσημου πιστοποιητικού επάρκειας στην ά-
σκηση της Επείγουσας Προνοσοκομειακής Ιατρικής (διάρκειας 18 μηνών) 

2007: Συμμετοχή, κατόπιν επιλογής, στο Διακρατικό Εκπαιδευτικό Πρόγραμμα με 
θέμα: «Διαχείριση Ασθενών-Κρίσεων-Επειγόντων Περιστατικών», που διορ-
γανώθηκε στη Γερμανία από το Διαβαλκανικό Ινστιτούτο Δημόσιας Διοίκησης 
σε συνεργασία με το μεταπτυχιακό πρόγραμμα Διοίκησης της Υγείας (MBA 
Health Care Management) του Οικονομικού Πανεπιστημίου του Βερολίνου 
(διάρκειας πέντε ημερών) 

2008: Συμμετοχή στο 13οΜετεκπαιδευτικό Σεμινάριο-Βασικές Αρχές Μηχανικού Αερι-
σμού, Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο Ηρακλείου από την Εταιρεία Έρευνας και 
Μελέτης Βαρέως Πασχόντων σε συνεργασία με την Κλινική Εντατικής 
Θεραπείας του Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Ηρακλείου 

2009: Συμμετοχή στο σεμινάριο: «Εκπαίδευση στα Συστήματα Ελάχιστης Επεμβατι-
κής Εξωσωματικής Κυκλοφορίας (MECC)», σε ασθενείς που υποβάλλονται 
σε χειρουργική επέμβαση στεφανιαίας επαναιμάτωσης (Bypass), που διοργα-
νώθηκε από την καρδιο-θωρακοχειρουργική κλινική του Α.Π.Θ. στο ΓΠΝΘ 
ΑΧΕΠΑ, Θεσσαλονίκη 

2010: Ειδικό σεμινάριο για την εκμάθηση υπερηχογραφίας/υπερηχοκαρδιο-γραφίας 
στη ΜΕΘ, Βρυξέλλες 

         Echocardiography in the ICU - Beginners 
                         30th International Symbosium of Intensive Care and Emergency      

Medicine, Brussels, Belgium 
                         Pre-symposium courses, 07/03/2010-08/03/2010 

                             Location Square - Brussels Meeting Center  

2010: Παρακολούθηση στο τμήμα υπερήχων της καρδιολογικής κλινικής  του ΑΠΘ     
για εκμάθηση διοισοφάγειας υπερηχογραφίας εβδομαδιαίως (έξι μήνες) 

2010: Παρακολούθηση στη ΜΕΘ του Γ.Ν.Θ. Παπαγεωργίου για εκμάθηση υπερηχο- 
γραφίας στη ΜΕΘ (τρεις μήνες)  

2000-σήμερα: Συμμετοχή σε 25 σεμινάρια-φροντιστήρια (BLS, ALS, APLS,  FEEA, 
στατιστική, διαχείριση  δύσκολου αεραγωγού) 

 

ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΑ ΣΥΝΕΔΡΙΑ 

1995-2016: Συμμετοχή σε 42 Ελληνικά και σε 6 Διεθνή συνέδρια 
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ΕΚΠΑΙΔΕΥΤΙΚΟ ΕΡΓΟ ΩΣ ΕΚΠΑΙΔΕΥΤΡΙΑ 

 

1995-1998: Συμμετοχή σε προγράμματα ενημέρωσης κοινού «Αντιναρκωτικός Αγώ-
νας» της έδρας Ιατροδικαστικής του Α.Π.Θ.. Συμμετοχή στην οργάνωση 
και υλοποίηση δραστηριοτήτων της παγκόσμιας ανθρωπιστικής Μη 
Κυβερνητικής Οργάνωσης: «Γιατροί του Κόσμου»  

2004-2006: Εκπαιδεύτρια στο Ι.Ε.Κ. Ε.Κ.Α.Β. Θεσσαλονίκης στην ειδικότητα «Δια-
σώστης-Πλήρωμα ασθενοφόρου»  

         2004-2011:Ως Επιστημονικός Συνεργάτης και ως Ειδικευόμενη, Εξειδικευόμενη και 
Επιμελήτρια Β’ και Α’ της Κλινικής Αναισθησιολογίας και Εντατικής 
Θεραπείας του Α.Π.Θ., συμμετοχή στο Επιστημονικό, Εργαστηριακό, 
Διδακτικό, Προπτυχιακό και Μετεκπαιδευτικό έργο της Κλινικής. 
Συγκεκριμένα: 

      α.στην από αμφιθεάτρου διδασκαλία του υποχρεωτικού μαθή-
ματος της Αναισθησιολογίας στους φοιτητές ιατρικής, του Ζ’ Εξα-
μήνου σπουδών 

β.στην από αμφιθεάτρου διδασκαλία του επιλεγόμενου μαθήματος 
«Εντατική Θεραπεία-Ανάνηψη-Θεραπευτική του Πόνου» στους 
φοιτητές ιατρικής του Ζ’ εξαμήνου σπουδών 

γ.συμμετοχή στο Πρόγραμμα Εργαστηρίων «Αναισθησιολογία»   
στους φοιτητές της Ιατρικής, Οδοντιατρικής και Φαρμακευτικής 
σχολής του Α.Π.Θ. 

          2007-2012: Εκπαιδεύτρια σε σεμινάρια: 5 σεμινάρια «Βασικής Υποστήριξης της Ζω-
ής» (BLS), 3 σεμινάρια «Εφαρμοσμένη Εκπαίδευση στην Επείγουσα 
Προνοσοκομειακή Φροντίδα, 2 σεμινάρια με θέμα «Βασική Υποστήριξη 
της Ζωής Παιδιού-Βρέφους» (PLS), δύο σεμινάρια με θέμα «Σεμινάριο 
Εκπαίδευσης Εκπαιδευτών στη Βασική Υποστήριξη της Ζωής και στην 
Αυτόματη Εξωτερική Απινίδωση» και σε 4 Φροντιστήρια με θέμα «Βασική 
Διαχείριση Αεραγωγού» 

 
 
ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΟ ΕΡΓΟ 

 
1. ΑΝΑΚΟΙΝΩΣΕΙΣ ΣΕ ΕΛΛΗΝΙΚΑ ΣΥΝΕΔΡΙΑ (25)  

δημοσιευμένες εργασίες σε έγκριτα περιοδικά: 2 

δημοσιευμένες περιλήψεις εργασιών σε έγκριτα περιοδικά: 12 

βραβευμένες εργασίες: 3 

προτάθηκε για βράβευση: 1 
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2. ΑΝΑΚΟΙΝΩΣΕΙΣ ΣΕ ΔΙΕΘΝΗ ΣΥΝΕΔΡΙΑ (13) 

δημοσιευμένες περιλήψεις εργασιών σε έγκριτα περιοδικά: 11 

βραβευμένες εργασίες: 1 (1ο βραβείο) 

εργασίες που προτάθηκαν για βράβευση: 1 

 

3. ΕΚΠΟΝΗΣΗ ΔΙΔΑΚΤΟΡΙΚΗΣ ΔΙΑΤΡΙΒΗΣ 

 

4. ΜΟΝΟΓΡΑΦΙΕΣ-ΒΙΒΛΙΑ (4) 

 

5. ΔΗΜΟΣΙΕΥΣΕΙΣ ΣΕ ΔΙΕΘΝΗ ΠΕΡΙΟΔΙΚΑ (4) 

 

ΕΡΕΥΝΗΤΙΚΟ ΕΡΓΟ 

 

2004-2006: Άμισθη Επιστημονική Συνεργάτις της Β’ Ουρολογικής  Πανεπιστημιακής 
Κλινικής, Γ.Π.Ν. «Γ.Παπαγεωργίου», στο Γραφείο Έρευνας του                              
Γεννητικού Συστήματος του Κέντρου Σεξουαλικής  και Αναπαραγωγικής 
Υγείας του Α.Π.Θ., στο τμήμα Αναισθησιολογίας και Εντατικής Θεραπείας 
του ΑΠΘ 

2005-2016: Συμμετοχή σε 11 συνολικά ερευνητικά προγράμματα, από τα οποία: 
3 διεθνή, 2 πολυκεντρικές μελέτες εντός Ελλάδας, 4 ερευνητικά   
προγράμματα, των οποίων τα αποτελέσματα έχουν δημοσιευθεί. 

 

ΕΙΣΗΓΗΣΕΙΣ - ΟΜΙΛΙΕΣ 

 

2006-2008: Συμμετοχή, με έξι (6) εισηγήσεις, στα Μετεκπαιδευτικά Μαθήματα των      
ειδικευομένων της Αναισθησιολογικής Κλινικής του Α.Π.Θ. 

     2007-2012: Συμμετοχή, με έξι (6) εισηγήσεις, στα Μετεκπαιδευτικά Μαθήματα της Α-  
ναισθησιολογικής Κλινικής του Π.Γ.Ν. ΑΧΕΠΑ 

         2008: Εισήγηση στα πλαίσια του Μεταπτυχιακού του Τομέα Γνωστικής Ψυχο-
λογίας και Νευροψυχολογίας του Τμήματος Ψυχολογίας του ΑΠΘ, με θέμα: 
«Αναισθησία και Συνείδηση» 

2010-2016: Έξι (6) εισηγήσεις στα πλαίσια του Μεταπτυχιακού του Τομέα Οδοντια-
τρικής του Τμήματος Παιδοδοντίας του ΑΠΘ, με θέμα: «Αναισθησία σε Ο-
δοντιατρικές Επεμβάσεις Ι και ΙΙ» 
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2008-2012: Πέντε (5) εισηγήσεις στα πλαίσια του σεμιναρίου με θέμα: «Σεμινάριο Εκ-
παίδευσης Εκπαιδευτών στη Βασική Υποστήριξη της Ζωής και στην Αυτό-
ματη Εξωτερική Απινίδωση» Ευρωπαϊκό Συμβούλιο Αναζωογόνησης (ERC), 
ΕΚΑΒ Θεσσαλονίκης 

        2013: Εισήγηση με θέμα «χορήγηση υγρών στον καρδιολογικό ασθενή» στα πλαί-
σια της Επιστημονικής Ημερίδας με θέμα: «Καρδιά και Αναισθησία 2013 - Ο 
καρδιολογικός ασθενής στο χειρουργείο», Θεσσαλονίκη 

 
 

 

ΞΕΝΕΣ ΓΛΩΣΣΕΣ 

Αγγλική γλώσσα - άριστη γνώση 

Γαλλική γλώσσα - μέτρια γνώση 
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ΑΝΑΚΟΙΝΩΣΕΙΣ - ΔΗΜΟΣΙΕΥΣΕΙΣ 

ΑΠΟ ΤΑ ΔΕΔΟΜΕΝΑ ΤΗΣ ΔΙΔΑΚΤΟΡΙΚΗΣ ΔΙΑΤΡΙΒΗΣ 

Από τη συλλογή κλινικών δεδομένων κατά την περιεγχειρητική παρακολούθηση και 
μελέτη των ασθενών στα πλαίσια της διδακτορικής διατριβής της κας Θωμαΐδου προ-
έκυψαν: 

 
Α. ανακοινώσεις σε ελληνικά συνέδρια (6) 
 
1. Αργυριάδου Ε., Αναστασιάδης Κ., Αρετούλη Ε., Καραπαναγιωτίδης Γ., Αντωνίτσης 
Π., Θωμαΐδου Ε., Γροσομανίδης Β., Φορούλης Χ., Κοσμίδου Μ., Παπακωνσταντίνου 
Χ. 

«Εκτίμηση της επίδρασης της ελάχιστα επεμβατικής σε σχέση με τη συμβατική 
εξωσωματική κυκλοφορία στην εγκεφαλική λειτουργία ασθενών που υποβάλ-
λονται σε χειρουργική επέμβαση στεφανιαίας επαναιμάτωσης - πρόδρομη με-
λέτη» 

23ο Βορειοελλαδικό Ιατρικό Συνέδριο, 27-29/3/2008.ΕΛΛΗΝΙΚΗ ΙΑΤΡΙΚΗ, 2008; 74 
(suppl): 101. 

Βραβευμένη εργασία 

 

2.Θωμαΐδου Ε., Μέγαρη Π., Αργυριάδου Ε., Κοσμίδου Μ., Κιουρτσίεβα Ε.,  
Γροσομανίδης Β., Παρουτσίδου Γ., Αναστασιάδης Κ., Βρετζάκης Γ 

«Άμεση και μακροπρόθεσμη γνωστική έκπτωση σε ασθενείς που υποβλήθη-
καν σε χειρουργική επαναιμάτωσης με τη συμβατική εξωσωματική κυκλοφορί-
α» 

11ο Συνέδριο Αναισθησιολογίας και Εντατικής Ιατρικής, 09-12/9/2010 

 

3.Θωμαΐδου Ε., Μέγαρη Π., Αργυριάδου Ε., Κοσμίδου Μ., Κιουρτσίεβα Ε., 
Γροσομανίδης Β., Παρουτσίδου Γ., Αναστασιάδης Κ., Βρετζάκης Γ. 

«Διεγχειρητική εγκεφαλική οξυμετρία και γνωστική έκπτωση ασθενών που 
υποβάλλονται σε καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις στεφανιαίας επαναιμάτω-
σης» 

11ο Συνέδριο Αναισθησιολογίας και Εντατικής Ιατρικής, 09-12/9/2010 
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4. Θωμαΐδου Ε., Αργυριάδου Ε., Καρβέλη Σ., Μέγαρη Κ., Θωμά Γ., Παπαποστόλου 
Κ., Βρετζάκης Γ. 

«Ο ρόλος της ερυθρομυκίνης και της εγκεφαλικής οξυμετρίας στη διεγχειρητική 
νευροπροστασία σε καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις: πιλοτική μελέτη» 

22ο Πανελλήνιο Συνέδριο Αναισθησιολογίας, 31/3-1/4/2017 

 

5. Θωμαΐδου Ε., Αργυριάδου Ε., Παπαποστόλου Κ., Μέγαρη Κ., Μήτος Γ., Καρβέλη 
Σ., Βρετζάκης Γ. 

«Η νευροπροστατευτική δράση της ερυθρομυκίνης και ο συσχετισμός της Tau 
πρωτεΐνης με ενδείξεις εγκεφαλικής δυσλειτουργίας σε καρδιοχειρουργικούς 
ασθενείς: πιλοτική μελέτη».                              

22ο Πανελλήνιο Συνέδριο Αναισθησιολογίας, 31/3-1/4/2017 

 

6. Thomaidou E., Argiriadou H., Vretzakis G., Megari K., Taskos N., Chatzigeorgiou 
G., Anastasiadis K. 

«PERIOPERATIVE USE OF ERYTHROMYCIN REDUCES COGNITIVE DECLINE 
AFTER CORONARY ARTERY BYPASS GRAFTING SURGERY; A PILOT STUDY» 
(Clinical Neuropharmacology / Manuscript Number / CNP-16-125 / Impact 
Factor: 1.748) 

ανακοινώθηκε στη συνεδρία «ΔΗΜΟΣΙΕΥΜΕΝΕΣ ΕΡΓΑΣΙΕΣ ΠΡΟΣ ΒΡΑΒΕΥΣΗ»  

22ο Πανελλήνιο Συνέδριο Αναισθησιολογίας, 31/3-1/4/2017. 

Βραβευμένη εργασία   

 

 

Β. ανακοινώσεις σε διεθνή συνέδρια (5) 

1. Thomaidou E., Megari K., Argiriadou E., Kosmidou M., Anastasiadis K., Taskos N., 
Bretzakis G. 

«Intraoperative cerebral desaturation as prognostic factor for the neurocogniti-
ve outcome and the prolonged hospitalization after coronary artery bypass 
grafting surgery» 

23rd Annual Congress European Society οf Intensive Care Medicine, 9-13 October 
2010, Barcelona, Spain. 
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2. Megari K, Kosmidis M, Aretouli E, Thomaidou E, Argiriadou H, Papakonstantinou 
C, Anastasiadis K. 

«Impact of two different extracorporeal circulation systems to the postopera-
tive cognitive dysfunction after cardiac surgery» 

Psychogenic Cardiovascular Disease Conference1-4 September Prato 2010, Italy 

Βραβευμένη εργασία 

 

3. Thomaidou E.,Megari K, Argiriadou H, Antonitsis P, Sarlis G, Anastasiadis K. 

     Kosmidou M, Taskos N, Bretzakis G, Stamatiou G, Vasilakos D.  

    «Erythromycin and neuroprotection in coronary artery bypass surgery (CABG)» 

     EACTA - European Association of Cardiothoracic Anaesthesiologists 01-04 June 
Vienna 2011, Austria.  

     Journal of Cardiothoracic and Vascular Anesthesia 2011;25(3)(suppl),pg S40.  

     DOI: 10.1053/j.jvca.2011.03.107 

     Προτάθηκε για βράβευση  

 

4. Thomaidou Ε., Megari Κ., Argiriadou Η., Ginas D, Vretzakis G. 
 
«The role of perioperative erythromycin administration and intraoperative use 
of Near-infrared spectroscopy technology, in neuroprotection. Could postope-
rative cognitive decline and brain damage be attenuated?» 
 
66th ESCVS - International Congress of the European Society for Cardiovascular 
and Endovascular Surgery, 8-14 April, Thessaloniki 2017, Greece. 

 

5. Ανακοίνωση μέρους των αποτελεσμάτων της διδακτορικής διατριβής στη διάλεξη: 

«MiECC and the Brain» 

Argiriadou Η, Moderator: Stavroula Lakoumenda. 

2nd International Symposium on Minimal Invasive Extracorporeal Technologies 
(MiECT), 9-11 June, Athens 2016, Greece. 
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Γ. Δημοσίευση σε έγκριτο ξενόγλωσσο περιοδικό 
 

    

Thomaidou E, Argiriadou H, Vretzakis G, Megari K, Taskos N, Chatzigeorgiou G, 
Anastasiadis K.  

 
«Perioperative Use of Erythromycin Reduces Cognitive Decline After Co-
ronary Artery Bypass Grafting Surgery: A Pilot Study.» 
 
Clin Neuropharmacol. 2017 Sep/Oct;40(5):195-200.  
 
doi: 10.1097/WNF.0000000000000238. 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

10 
 

  

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

11 
 

    ΣΕΛΙΔΑ 

ΣΥΝΤΟΜΟ ΒΙΟΓΡΑΦΙΚΟ ΣΗΜΕΙΩΜΑ  …………………………………………………. 1 

ΑΝΑΚΟΙΝΩΣΕΙΣ - ΔΗΜΟΣΙΕΥΣΕΙΣ ΑΠΟ ΤΑ ΔΕΔΟΜΕΝΑ ΤΗΣ ΔΙΔΑΚΤΟΡΙΚΗΣ 

ΔΙΑΤΡΙΒΗΣ  .…………………..……………………………………………………………. 6 

ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΑ  ………………………………………………………………………….. 11 

ΣΥΝΤΟΜΟΓΡΑΦΙΕΣ …………………………………………………….……………….. 15 

ΠΡΟΛΟΓΟΣ  ……………………………………………………...………………………...17 

 

ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΑ 

 

ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ  …………………………………………………………………………. 21 

 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1Ο: ΕΠΙΠΤΩΣΕΙΣ ΤΩΝ ΧΕΙΡΓΟΥΡΓΕΙΩΝ ΑΟΡΤΟΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑΣ 

ΠΑΡΑΚΑΜΨΗΣ ΣΤΟ ΚΕΝΤΡΙΚΟ ΝΕΥΡΙΚΟ ΣΥΣΤΗΜΑ …………………………… 23 

 

Εισαγωγή  ………………………………………………………………………………… 23 

 1. Νευρολογικές επιπλοκές  …………...…………………………………………… 23 

 2. Γνωστικές λειτουργίες  ……………..……………………………………………. 24 

 3. Μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση  ……………..……………………………. 24 

  3.1. ιστορία  …………………………..……………………………………………... 24 

  3.2. ορισμός και διάγνωση …………………………..……………………………. 25 

  3.3. μέτρηση γνωστικών λειτουργιών  ……………………….…………………... 27 

  3.4. επίπτωση και σημαντικότητα  ………..………………………………………. 27 

  3.5. μηχανισμός πρόκλησης  ………………….………………………………….. 29 

   3.5.α. Παράγοντες που σχετίζονται με τον ασθενή  ………………………… 29 

   3.5.β. Παράγοντες που σχετίζονται με την αναισθησία  ……………………. 31 

   3.5.γ. Παράγοντες που σχετίζονται με το χειρουργείο  …….……………….. 33 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

12 
 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2Ο: ΔΕΙΚΤΕΣ ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΗΣ ΒΛΑΒΗΣ ……………………………….45 

Εισαγωγή  ………………………………………………………………………………… 45 

 2.1. S100B ……………………………………………...……………………………… 45 

 2.2. Ειδική νευρωνική ενολάση (Neurone Specific Enolase - NSE)  ….….…. 46 

 2.3. Μεταλοπρωτεϊνάσες / Ubiquitin - C terminal hydroxylase - L1  …...…… 47 

 2.4. Πρωτεΐνη Tau (Tau protein)  ………………………………..…………………. 47 

 

 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3Ο: ΠΡΟΣΤΑΣΙΑ ΤΟΥ ΕΓΚΕΦΑΛΟΥ. ΠΡΟΛΗΨΗ ΚΑΙ                

ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗ ΤΗΣ ΜΕΤΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΗΣ ΓΝΩΣΤΙΚΗΣ ΕΚΠΤΩΣΗΣ  ……………49 

 

Εισαγωγή …………..…………………………………………………………………….. 49 

 3.1. Γενικά μέτρα  …………………..………………………………………………… 50 

  3.1.α. Υποθερμία  ……….…………………………………………………………. 50 

  3.1.β. Διατήρηση φυσιολογικών επιπέδων σακχάρου στο πλάσμα ..………… 50 

 3.2. Παρακολούθηση της εγκεφαλικής λειτουργίας (monitoring) 

        Εισαγωγή  ……………..………………………………………………………….. 51 

  3.2.1. Διακρανιακό Dopller  …….…………………………………………………. 52 

  3.2.2. Διφασματικός δείκτης - BIS  …….…………………………………………. 52 

  3.2.3. Εγκεφαλική οξυμετρία - NIRS  .……………………………………………. 53  

 3.3. Φαρμακολογικές παρεμβάσεις 

        Εισαγωγή  ……..……………………………………………………………..… 55 

  3.3.1. Αναισθητικοί παράγοντες .………………………………………………… 55 

   3.3.1.α. Πτητικοί παράγοντες  ……………………………………………….… 55 

   3.3.1.β. Ενδοφλέβιοι παράγοντες  ……………………………...…………….. 56 

  3.3.2. Άλλοι παράγοντες  ….………………………………………………………. 57 

  3.3.3. Αντιβιοτικά  ……….……………………………………………………...….. 58  

  Εισαγωγή ..………………………………………………………………………….. 58 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

13 
 

   3.3.3.1. Άνοση απάντηση των αντιβιοτικών - μακρολίδες  .…………...……. 59 

3.3.3.1.α. Συγκέντρωση αντιβιοτικών στα φλεγμονώδη κύτταρα  ……. 59 

3.3.3.1.β. Επίδραση των αντιβιοτικών στη μετανάστευση των λευκών 

αιμοσφαιρίων  ……………………………………………………….….. 59 

3.3.3.1.γ. Επίδραση στη λειτουργία ουδετερόφιλων και στην έκφραση 

κυτταροκινών  ……………………………………………………….….. 59 

3.3.3.1.δ. Επίδραση σε μοριακούς στόχους  ……………………………. 60 

   3.3.3.2. Ερυθρομυκίνη  ………………………………………………………… 61 

 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4Ο: ΣΚΟΠΟΣ ΤΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ ……………………………………………. 63 

 

ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ  ……………………………………..…………………………………… 65 

 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5Ο: ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΣ …………………………………...…………. 67 

 5.1. Κριτήρια επιλογής τού υπό μελέτη πληθυσμού  ……………..……………67  

 5.2. Κριτήρια αποκλεισμού τού υπό μελέτη πληθυσμού  …………..………… 67 

 5.3. Πρωτόκολλο μελέτης  …………………………………..……………………… 68 

 5.4. Αναισθησία - χειρουργική τεχνική  ………………………..………………… 69 

 5.5. Διεγχειρητική παρακολούθηση  ………………..……………………………. 70  

 5.6. Μετεγχειρητική παρακολούθηση  …………………………..……………….. 72   

 5.7. Τελικοί στόχοι της μελέτης  ……………..…..……………………………….. 73 

 5.8. Δείγματα αίματος και βιοχημικές αναλύσεις  ………..…………………….. 75 

 5.9. Νευροψυχολογική αξιολόγηση  ……………………….…………………….. 75 

 5.10. Στατιστική ανάλυση  ……………………..…………………………………… 78  

 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 6Ο: ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ  ….………………………………………………… 81 

 6.1. Δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά ασθενών  ……………….…… 81 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

14 
 

 6.2. Ερυθρομυκίνη και γνωστική έκπτωση  …………………………..………… 83 

 6.3. Ερυθρομυκίνη και Tau  ………………...................……………….…………. 84 

 6.4. Γνωστική έκπτωση και Tau  ……………...…………………………………… 85 

 6.5. Περιεγχειρητικές τιμές δεικτών φλεγμονής  ……………..………………… 87 

 6.6. Γνωστική έκπτωση και δείκτες φλεγμονής …………….………………… 89 

 6.7. Δευτερεύοντα αποτελέσματα της μελέτης  ………………..……………….. 92 

 6.8. Επεισόδια αποκορεσμού  ……………………………………..………...……. 93  

 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 7Ο: ΣΥΖΗΤΗΣΗ  …………………………………...……………………….. 97 

 

ΠΕΡΙΟΡΙΣΜΟΙ ΤΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ  ……..………………………………………….……. 107 

ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΚΑΙ ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ  ………………………………………………….. 109 

SUMMARY AND CONCLUSIONS  …………………………………………………….111 

ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΑ  …………………………………………………………………...……..113 

 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

15 
 

ΣΥΝΤΟΜΟΓΡΑΦΙΕΣ 

 

POCD = postoperative cognitive decline, μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση 

CABG = coronary artery bypass grafting, αορτοστεφανιαία παράκαμψη 

ΤΑ ή SD = Τυπική Απόκλιση ή standard deviation 

MMSE = mini mental state examination, σύντομη εξέταση της νοητικής κατάστασης 

MRI = magnetic resonance imaging, μαγνητική τομογραφία 

CRP = C-reactive protein, C-αντιδρώσα πρωτεΐνη 

BIS = bispectral index, διφασματικός δείκτης 

ΜΑΠ = μέση αρτηριακή πίεση 

NIRS = near infrared spectroscopy, φασματοσκοπία ακτινοβολίας εγγύς του υπερύ-
θρου 

LPS = lipopolysaccharide, λιποπολυσακχαρίτης 

NSE = neuron specific enolase, ειδική νευρωνική ενολάση 

UCH-L1 = ubiquitin C terminal hydroxylase-L1 

ΝF-κΒ = nuclear factor κΒ, πυρηνικός παράγοντας κΒ 

DE = desaturation event, επεισόδιο αποκορεσμού 

CPB = cardiopulmonary bypass, καρδιοπνευμονική παράκαμψη (ΚΠΠ) 

ΤΝ = τεχνητός νεφρός 

         DHCA = deep hypothermic circulatory arrest, βαθιά υποθερμία και ολική κυκλοφορι-
κή παύση 

AIS = acute ischemic stroke, οξύ ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο 

MV = mechanical ventilation, μηχανικός αερισμός  

ICU = intensive care unit, μονάδα εντατικής θεραπείας 

LOS in ICU (days) = length of stay in ICU, παραμονή στη ΜΕΘ (μέρες) 

LOS in clinic (days) = length of stay in clinic, παραμονή στην κλινική (μέρες)  

ΜΕΘ = μονάδα εντατικής θεραπείας 

On pump = επεμβάσεις με σύστημα εξωσωματικής κυκλοφορίας 

Off pump = επεμβάσεις με παλλόμενη καρδιά 
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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

Η μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση απασχολεί όλο και περισσότερο την ιατρική 

κοινότητα, καθώς ο αριθμός των ηλικιωμένων ασθενών που οδηγούνται στο χει-

ρουργείο, στους οποίους κυρίως εκδηλώνεται, αυξάνεται διαρκώς. Η διεγχειρητική 

εγκεφαλική υποάρδευση, το εμβολικό φορτίο που δέχεται ο εγκέφαλος, αλλά και οι 

γενετικοί παράγοντες θεωρούνται συνυπεύθυνοι. Η έντονη φλεγμονώδης αντίδραση 

που συμβαίνει μετά μία καρδιοχειρουργική επέμβαση έχει ως αποτέλεσμα για τον 

εγκέφαλο απώλεια ή δυσλειτουργία νευρώνων, που οδηγεί μετεγχειρητικά σε γνω-

στική έκπτωση. 

Τόσο η πολυπλοκότητα της ανατομίας και φυσιολογίας του εγκεφάλου, όσο και οι 

πολυπαραγοντικοί μηχανισμοί πρόκλησης νευρωνικής βλάβης, δυσχεραίνουν τη θε-

ραπευτική προσέγγιση. Λόγω της παραπάνω πολυπλοκότητας, η αξιοποίηση των 

βασικών γνώσεων γύρω από τους μοριακούς μηχανισμούς πρόκλησης της εγκεφα-

λικής βλάβης ισχαιμικής αιτιολογίας για την εφαρμογή αποτελεσματικών κλινικών 

στρατηγικών και την εκτίμηση της έκβασης, καθίσταται εξαιρετικά δύσκολη. Ο ολοέ-

να και μεγαλύτερος αριθμός ασθενών που εμφανίζουν μετεγχειρητική γνωστική έκ-

πτωση, επιβάλλει την εφαρμογή καινούριων θεραπευτικών προσεγγίσεων, κυρίως 

όσων θα μπορούσαν να προσφέρουν νευροπροστατευτική δράση προεγχειρητικά. 

Για το λόγο αυτό, στις μέρες μας δίνεται έμφαση περιεγχειρητικά στη χρήση, τόσο 

φαρμακολογικής νευροπροστασίας, όσο και εξελιγμένων συστημάτων παρακολούθη-

σης της εγκεφαλικής λειτουργίας.   

Στόχος των ερευνητών είναι να επιτευχθεί η όσο το δυνατό καλύτερη κατανόηση των 

υποκείμενων μοριακών μηχανισμών που ευθύνονται για το θάνατο των νευρικών 

κυττάρων. ‘Ετσι, θα οδηγηθούμε σε νέες θεραπευτικές προσεγγίσεις για την πρό-

ληψη της γνωστικής έκπτωσης (postoperative cognitive decline - POCD) και την 

αποτροπή περιεγχειρητικών παρεμβάσεων ή συμβαμάτων που έχουν ως αποτέλε-

σμα σημαντικές νευρολογικές επιπλοκές. 

Με την παρούσα επιστημονική μελέτη επιχειρούμε να διευκρινίσουμε κατά πόσο συ-

νεισφέρει στην καλύτερη νευρολογική έκβαση των ασθενών μετεγχειρητικά η χορήγη-

ση ενδοφλεβίως ερυθρομυκίνης και η χρήση της εγκεφαλικής οξυμετρίας σε ασθενείς 

που υποβάλλονται σε προγραμματισμένες επεμβάσεις αορτοστεφανιαίας παράκαμ-

ψης. Επιπλέον, στην παρούσα μελέτη διερευνάται η συμβολή της φλεγμονώδους α-

ντίδρασης στην εμφάνιση γνωστικής έκπτωσης και επιχειρείται να διευκρινιστεί η δυ-

νατότητα περιορισμού της φλεγμονής από την περιεγχειρητική χρήση του συγκεκρι-

μένου αντιβιοτικού. 
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Στη βιβλιογραφία αναφέρονται λίγες μελέτες που εξέτασαν τη χορήγηση ερυθρομυ-

κίνης για την προστασία του κεντρικού νευρικού συστήματος και μόνο σε πειραματικά 

μοντέλα με πειραματόζωα. Η διερεύνηση της νευροπροστατευτικής δράσης της ερυ-

θρομυκίνης σε ασθενείς και συγκεκριμένα σε μετεγχειρητικούς καρδιοχειρουργικούς 

ασθενείς, όπου η συχνότητα εμφάνισης γνωστικής έκπτωσης είναι αυξημένη, αποτε-

λεί πρωτοτυπία τής παρούσας μελέτης. ΄Οσον αφορά τη χρήση της εγκεφαλικής οξυ-

μετρίας, υπάρχει πλέον πλούσια βιβλιογραφία που υποστηρίζει την ανεκτίμητη συμ-

βολή της στη διεγχειρητική παρακολούθηση της εγκεφαλικής λειτουργίας. 

Στο σημείο αυτό αισθάνομαι την ηθική υποχρέωση να εκφράσω τις πιο θερμές μου 

ευχαριστίες σε όλους όσους συνετέλεσαν στο σχεδιασμό και στην ολοκλήρωση 

αυτής της μελέτης. 

Στον Αναπληρωτή Καθηγητή της Αναισθησιολογίας κ. Γεώργιο Βρετζάκη εκφράζω τις 

θερμότερες ευχαριστίες, διότι μου εμπιστεύθηκε το θέμα αυτό και παράλληλα μου 

προσέφερε την επιστημονική του βοήθεια κατά τη διάρκεια της εκπόνησης της μελέ-

της αυτής. 

Από τη θέση αυτή εκφράζω τη βαθιά μου εκτίμηση και ευγνωμοσύνη στην Καθηγή-

τρια Αναισθησιολογίας και Εντατικής Θεραπείας κ. Μαρία - Αμαλία Γκιάλα, η οποία 

με προέτρεψε και με υποστήριξε για την εκπόνηση αυτής της διατριβής. 

Ευχαριστώ θερμά όλα τα μέλη της τριμελούς και της επταμελούς εξεταστικής επι-

τροπής.  

Ευχαριστώ θερμά τον Καθηγητή Νευρολογίας κ. Νικόλαο Τάσκο και τον Καθηγητή 

Νευρολογίας κ. Γεώργιο Χατζηγεωργίου για τις πολύτιμες συμβουλές τους καθ’ όλη 

τη διάρκεια της μελέτης. 

Την Επίκουρη Καθηγήτρια κ. Γεωργία Σταματίου για την υποστήριξή της από την 

αρχή της μελέτης. 

Τον Καθηγητή Καρδιοχειρουργικής κ. Χρήστο Παπακωνσταντίνου για τη σημαντική 

του βοήθεια τόσο στο επιστημονικό όσο και στο κλινικό μέρος της Διατριβής αυτής. 

Εκφράζω τις βαθύτερες ευχαριστίες μου στην Επίκουρη Καθηγήτρια Αναισθησιολο-

γίας και Εντατικής Θεραπείας κ. Ελένη Αργυριάδου για την αναντικατάστατη και ανε-

κτίμητη βοήθειά της καθ’ όλη τη διάρκεια της μελέτης, από τη σύλληψη της ιδέας 

μέχρι και τη συγγραφή της Διατριβής αυτής. Χωρίς τη δική της συμβολή η μελέτη 

αυτή δεν θα είχε ολοκληρωθεί. 
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Ευχαριστώ θερμά τον Καθηγητή Καρδιοχειρουργικής κ. Κυριάκο Αναστασιάδη για 

την αμέριστη βοήθεια, εμψύχωση και συμπαράσταση που έδειξε όλα αυτά τα χρόνια 

τόσο με την επιστημονική του σκέψη και καθοδήγηση, όσο και με την εύστοχη πα-

ρουσία του κάθε φορά που υπήρχε ανάγκη.   

Τον Επίκουρο Καθηγητή Αναισθησιολογίας και Εντατικής Θεραπείας κ. Βασίλη Γρο-

σομανίδη για την επιστημονική του καθοδήγηση από τα χρόνια της ειδικότητας μέχρι 

και σήμερα. 

Θέλω επίσης να ευχαριστήσω με όλη μου την καρδιά τις κυρίες Ρόζα Λαγουδάκη, 

Καλλιόπη Μέγαρη και Όλγα Κερασίδου για την αναντικατάστατη βοήθειά τους όσον 

αφορά τις εργαστηριακές αναλύσεις, τη νευροψυχολογική εκτίμηση των ασθενών και 

τη λεπτομερή στατιστική ανάλυση των δεδομένων της μελέτης, αντίστοιχα. Θα ήταν 

παράλειψη να μην αναφέρω ότι πέρα από την άρτια επιστημονική συμβολή τους, η 

φιλική τους παρουσία και συμπαράσταση ήταν για μένα ηθικό στήριγμα σε όλη τη 

δύσκολη αυτή πορεία.   

Τέλος θα ευχαριστήσω τον κύριο Σπύρο Αλεξανδράκη για τη γλωσσική επιμέλεια του 

πονήματος αυτού.      

Η αυστηρή τήρηση του πρωτοκόλλου και η ολοκλήρωση του κλινικού μέρους της 

μελέτης, αποτελεί έργο που δεν πραγματοποιείται από ένα μόνο άτομο, αλλά απαιτεί 

συλλογική δουλειά, φιλότιμο, μεράκι, ανιδιοτέλεια. Σε όλους τους συνεργάτες που 

από την αρχή στάθηκαν δίπλα μου, στους ειδικούς και ειδικευόμενους καρδιοχει-

ρουργούς της Πανεπιστημιακής Καρδιοθωρακοχειρουργικής Κλινικής του ΑΠΘ, στην 

προϊσταμένη της Καρδιοχειρουργικής ΜΕΘ κα Στέλλα Χαρούπα, στους νοσηλευτές 

της Καρδιοθωρακοχειρουργικής Κλινικής και της Καρδιοχειρουργικής ΜΕΘ καθώς και 

στις νοσηλεύτριες του Καρδιοαναισθησιολογικού τμήματος: Νικολέτα Ζαΐμη, Τατιάνα 

Κωνσταντινίδου, Ουρανία Σαχινίδου, Κυριακή Κυριακίδου και Δάφνη Βλάχου, εκφρά-

ζω ένα μεγάλο ευχαριστώ για την πολύτιμη βοήθειά τους. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1Ο 

ΕΠΙΠΤΩΣΕΙΣ ΤΩΝ ΧΕΙΡΟΥΡΓΕΙΩΝ ΑΟΡΤΟΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑΣ ΠΑΡΑΚΑΜΨΗΣ 

ΣΤΟ ΚΕΝΤΡΙΚΟ ΝΕΥΡΙΚΟ ΣΥΣΤΗΜΑ 

Εισαγωγή 

Τα τελευταία χρόνια, ο αριθμός των καρδιοχειρουργικών επεμβάσεων σε παγκόσμια 

κλίμακα έχει αυξηθεί σημαντικά. Χαρακτηριστικά, στη μεγάλη Βρετανία αγγίζει τους 

40.000 ασθενείς το χρόνο (1). Η ορθότερη ιατρική προσέγγιση, με την αναβάθμιση 

των χειρουργικών τεχνικών και του ιατρικού εξοπλισμού, οδήγησε αδιαμφισβήτητα 

στη βελτίωση της μετεγχειρητικής πορείας και της ποιότητας ζωής των ασθενών, με 

κορύφωση την τελευταία δεκαετία. Παρ’ όλα αυτά, δυστυχώς, τα νευρολογικά συμβά-

ματα που επιπλέκουν τα χειρουργεία καρδιάς παραμένουν σε υψηλά ποσοστά που 

κυμαίνονται από 30% έως 65% άμεσα μετεγχειρητικά και από 20% έως 40% λίγους 

μήνες αργότερα (2). Τα ποσοστά αυτά είναι αμετάβλητα τις τελευταίες δεκαετίες και 

αποτελούν αίτια μετεγχειρητικής νοσηρότητας, θνητότητας, παρατεταμένης/πολυέ-

ξοδης νοσηλείας και επιδείνωσης της ποιότητας ζωής των ασθενών (1). 

1. Νευρολογικές επιπλοκές 

Οι νευρολογικές επιπλοκές σύμφωνα με τις Αμερικανικές Ιατρικές Εταιρείες ‘The A-

merican College of Cardiology’ και ‘The American Heart Association’, ταξινομούνται 

σε τύπου 1 και τύπου 2 (3). Οι τύπου 1 επιπλοκές περιλαμβάνουν τον εγκεφαλικό 

θάνατο, το εγκεφαλικό επεισόδιο και το παροδικό ισχαιμικό επεισόδιο, ενώ οι τύπου 

2 περιλαμβάνουν τη μετεγχειρητική σύγχυση (delirium) και τη μετεγχειρητική γνωστι-

κή έκπτωση (post operative cognitive decline - POCD). Κλινικά, μεταξύ των επιπλο-

κών, οι σημαντικότερες είναι το εγκεφαλικό επεισόδιο και η μετεγχειρητική γνωστική 

έκπτωση, η επιδείνωση δηλαδή των γνωστικών λειτουργιών των ασθενών αμέσως 

μετά το χειρουργείο (1,2). Το εγκεφαλικό επεισόδιο συμβαίνει σε ποσοστό 1,6% 

στους ασθενείς που υποβάλλονται σε επεμβάσεις αορτοστεφανιαίας παράκαμψης 

(CABG), ενώ το ποσοστό των ασθενών στους οποίους παρατηρείται η POCD δεν 

είναι εύκολο να προσδιοριστεί, κυρίως λόγω των διαφορετικών ορισμών και των 

διαφορετικών δοκιμασιών που έχουν χρησιμοποιηθεί στις διάφορες μελέτες (1). 

Έχουν δημοσιευθεί πολυάριθμες μελέτες που πραγματεύονται το θέμα της γνωστικής 

έκπτωσης. Στις μέρες μας περισσότερο από ποτέ, η ποιότητα ζωής και η δυνατότητα 

διατήρησης των γνωστικών λειτουργιών σε άριστο βαθμό μετεγχειρητικά αποτελεί 

γεγονός μεγίστης σημασίας. Για όλους τους ασθενείς και το περιβάλλον τους, κυρίως 
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στο δυτικό κόσμο, ανεξαρτήτως ηλικίας, οικονομικής ή κοινωνικής κατάστασης, είναι 

πολύ σημαντική η επάνοδος όλων των λειτουργιών του ασθενούς στην προεγχειρη-

τική του κατάσταση. Για το λόγο αυτό, η πρόληψη και η αντιμετώπιση της γνωστικής 

έκπτωσης αποτελεί μία μεγάλη πρόκληση για όλους όσους συμμετέχουν στην περι-

εγχειρητική αντιμετώπιση των καρδιοχειρουργικών ασθενών. Στην ολοκληρωμένη 

σύστασή της, η ομάδα αυτή περιλαμβάνει προσωπικό με καρδιοχειρουργούς, καρ-

διοαναισθησιολόγους, νευροψυχολόγους, εντατικολόγους, νοσηλευτές και φυσιοθε-

ραπευτές, εξειδικευμένους στην αντιμετώπιση και στην περίθαλψη των ασθενών 

αυτών.  

 

2. Γνωστικές λειτουργίες 

Οι γνωστικές λειτουργίες είναι οι διεργασίες που χρησιμοποιεί ο ανθρώπινος εγκέ-

φαλος για να επεξεργαστεί τις πληροφορίες του περιβάλλοντος και περιλαμβάνουν 

την αντίληψη, την προσοχή, τη γλώσσα, τη μνήμη, τη λήψη αποφάσεων, τη σκέψη, 

τη λεκτική και την οπτικοχωρική ικανότητα. Όλες οι παραπάνω λειτουργίες είναι θεμε-

λιώδεις για τις καθημερινές μας δραστηριότητες, από τις πιο απλές όπως η οδήγηση 

και το μαγείρεμα, μέχρι τις πιο προηγμένες και πολύπλοκες κοινωνικές μας αλληλεπι-

δράσεις. Όταν κάποια ή κάποιες από τις διαδικασίες αυτές δεν διεξάγονται ομαλά, 

τότε ο ασθενής αναφέρει επεισόδια όπως απώλεια μνήμης ή/και βραδύτητα στην ε-

κτέλεση ενεργειών (4). 

 

3. Μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση  

 

3.1. Ιστορία 

Οι πρώτες αναφορές σχετικά με τις αλλαγές στη γνωστική κατάσταση των ηλικιωμέ-

νων ασθενών ύστερα από χειρουργικές επεμβάσεις υπάρχουν εδώ και παραπάνω 

από έναν αιώνα, με την αναισθησία να αναφέρεται συχνά ως το πιο πιθανό αίτιο για 

το σύμβαμα αυτό. 

Η έννοια της μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης εισήχθη για πρώτη φορά το 1955 

από τον Bedford (1,5), ο οποίος δημοσίευσε μία αναδρομική μελέτη 1193 ηλικιωμέ-

νων ασθενών που υποβλήθηκαν σε χειρουργική επέμβαση υπό γενική αναισθησία 

κατά τη διάρκεια μιας πενταετίας. Διαπίστωσε ότι γνωστικά προβλήματα παρουσίασε 
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ένα ποσοστό 10% των ηλικιωμένων ασθενών άμεσα μετεγχειρητικά. Οι περισσότεροι 

από τους ασθενείς αυτούς παρουσίασαν ήπιες διαταραχές μετά τη χειρουργική επέμ-

βαση (αδυναμία να συντάξουν αξιοπρεπώς ένα γράμμα, αδυναμία συγκέντρωσης, α-

δυναμία να θυμηθούν γεγονότα), αλλά είχαν τη δυνατότητα να αυτοεξυπηρετηθούν. 

Περιέγραψε όμως και ακραίες περιπτώσεις σύγχυσης και άνοιας που συνόδεψαν 

τους ασθενείς μέχρι το θάνατό τους σε ένα ποσοστό 1,5% των ασθενών της μελέτης. 

Συμπέρανε ότι τα γνωστικά προβλήματα των ασθενών σχετίζονταν με τους αναισθη-

τικούς παράγοντες και τα υποτασικά επεισόδια και ότι οι χειρουργικές επεμβάσεις σε 

υπερήλικες θα έπρεπε να περιορίζονται κατηγορηματικά σε αυστηρώς απαραίτητες 

περιπτώσεις.  

Από το 1980 και μετά, οι ερευνητές ξεκίνησαν να χρησιμοποιούν νευροψυχολογικές 

δοκιμασίες για να εκτιμήσουν αδρές μορφές νευρολογικών επιπλοκών ύστερα από 

καρδιοχειρουργικά περιστατικά και διαπίστωσαν ότι πολλοί ασθενείς αντιμετώπιζαν 

προβλήματα γνωστικής έκπτωσης (6-9). Το 1995, μία ομάδα ιατρών και ψυχολόγων, 

με επικεφαλής τον John Murkin, που ασχολήθηκε επί σειρά ετών με τις μετεγχει-

ρητικές γνωστικές διαταραχές, δημοσίευσε κατευθυντήριες οδηγίες για τη χρήση 

συγκεκριμένης συστοιχίας νευροψυχολογικών δοκιμασιών για την εκτίμηση των γνω-

στικών λειτουργιών έπειτα από καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις (10,11).  

 

3.2. Ορισμός και διάγνωση 

Καταρχήν, το delirium εμφανίζεται με πολύ μεγάλη συχνότητα άμεσα μετεγχειρητικά. 

Σύμφωνα με τη διεθνή βιβλιογραφία, το ποσοστό του μετεγχειρητικού delirium κυμαί-

νεται γενικά στο 5-15% ανάλογα με τις μελέτες. Για τα μεγαλύτερου ρίσκου χειρουρ-

γεία, όσον αφορά τη συγκεκριμένη επιπλοκή, όπως είναι τα χειρουργεία αποκατά-

στασης καταγμάτων ισχίου, το ποσοστό αυτό κυμαίνεται στο 16-62% με μέσο όρο 

περίπου 35% (12). Συγκεκριμένα για τους καρδιοχειρουργικούς ασθενείς, το delirium 

μετά το χειρουργείο επηρεάζει περίπου το 50% των ασθενών (13). Η σωστή ερμη-

νεία των νευροψυχολογικών δοκιμασιών και η περαιτέρω επιστημονική διερεύνηση ή 

μελέτη των γνωστικών διαταραχών, προϋποθέτει τη διαφορική διάγνωση του μετεγ-

χειρητικού delirium από άλλες γνωστικές διαταραχές, την απουσία ή την πλήρη απο-

δρομή του. 

Αρκετές δεκαετίες μετά, η διάγνωση της POCD, η οποία αφορά ένα μεγάλο μέρος 

του μετεγχειρητικού πληθυσμού, αποτελεί ακόμη ένα σχετικά δυσεπίλυτο πρόβλημα. 

Αυτό συμβαίνει επειδή δεν υπάρχουν Διεθνείς Επιτροπές που να ορίζουν κατευθυ-

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

26 
 

ντήριες οδηγίες (international consensus-guidlines) και να καθορίζουν σαφώς τα δια-

γνωστικά κριτήρια της μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης, η οποία αναφέρεται επί-

σης ως μετεγχειρητική γνωστική δυσλειτουργία ή μετεγχειρητικό γνωστικό έλλειμμα 

(1,14). Σύμφωνα με τους Tan AMY και Amoako D, ως μετεγχειρητική γνωστική έκ-

πτωση ορίζεται η επιδείνωση της γνωστικής λειτουργίας του ασθενούς μετά το χει-

ρουργείο και τη χορήγηση αναισθησίας, σε σχέση με το προεγχειρητικό επίπεδο του 

ίδιου ασθενούς (1). Σύμφωνα με τα διαγνωστικά κριτήρια των γνωστικών διαταρα-

χών, η μετεγχειρητική γνωστική δυσλειτουργία: 

• είναι ανεξάρτητη από το μετεγχειρητικό delirium 

• η έναρξή της είναι απότομη και παροδικά σχετιζόμενη με το χειρουργείο 

• δεν αποδίδεται σε προϋπάρχουσα του χειρουργείου κατάσταση όπως νόσο 

του Alzheimer, άνοια κ.α. (14). 

 

Όσον αφορά τη διάκριση μεταξύ της φυσιολογικής διακύμανσης της γνωστικής λει-

τουργίας και της μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης έχει χρησιμοποιηθεί ένας αρι-

θμός κριτηρίων με επικρατέστερα:  

Α) το κριτήριο της εκατοστιαίας μεταβολής από το σημείο αναφοράς (baseline) σε 

ένα προκαθορισμένο αριθμό νευροψυχολογικών δοκιμασιών (συνήθως μία απόκλιση 

μεγαλύτερη από το 20% σε ένα ή περισσότερα test)  

και  

Β) το κριτήριο της μίας Τυπικής Απόκλισης (1ΤΑ ή 1SD), το οποίο ορίζει ότι πτώση 

της επίδοσης κατά μία ΤΑ κάτω από τον προεγχειρητικό μέσο όρο, σε μία ή περισ-

σότερες νευροψυχολογικές δοκιμασίες, θεωρείται γνωστική έκπτωση (15).  

 

Ένα πρόβλημα με το δεύτερο κριτήριο είναι ότι για τους ασθενείς οι οποίοι ξεκινούν 

από ένα χαμηλό προεγχειρητικό επίπεδο όσον αφορά την επίδοσή τους στις γνωστι-

κές δοκιμασίες, απαιτείται μία πολύ μικρή μεταβολή στις δοκιμασίες αυτές για να θε-

ωρηθεί ότι πληρούν τα κριτήρια που θα τους κατατάξουν στην κατηγορία της με-

τεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης.  

Κατά τη μετεγχειρητική περίοδο μπορεί να επηρεαστούν διαφορετικά γνωστικά πεδία 

όπως η προσοχή, η συγκέντρωση, η μνήμη, η μάθηση, οι κινητικές δεξιότητες και οι 

εκτελεστικές λειτουργίες. Είναι πιθανό οι συγκεκριμένες διαταραχές να συνοδεύονται 

και από διαταραχές ή αλλαγές της συμπεριφοράς του ασθενούς (1).  
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3.3. Μέτρηση γνωστικών λειτουργιών:  

Όταν υπάρχει κλινική υποψία γνωστικής δυσλειτουργίας, υπάρχει η δυνατότητα διε-

ρεύνησης και επιβεβαίωσής της με τη διενέργεια των νευροψυχολογικών δοκιμασιών 

μετεγχειρητικά, σε σύγκριση με την προεγχειρητική κατάσταση του ασθενούς.   

Για την εκτίμηση και τη μέτρηση των γνωστικών λειτουργιών χρησιμοποιείται μεγάλος 

αριθμός δοκιμασιών, από την πολύ γνωστή και πολλές φορές εφαρμοσμένη πλέον 

σύντομη εξέταση της νοητικής κατάστασης (mini mental state examination / MMSE), 

μέχρι τις πολύ πιο εξελιγμένες νευροψυχολογικές δοκιμασίες. Κάθε μία από αυτές τις 

δοκιμασίες έχει τους περιορισμούς της. Η MMSE για παράδειγμα, παρουσιάζει «φαι-

νόμενο οροφής» (ceiling effect): οι περισσότεροι ασθενείς επιτυγχάνουν εύκολα τη 

μέγιστη βαθμολογία (μέγιστο σκορ) και γι’ αυτό το λόγο η συγκεκριμένη δοκιμασία 

δεν μπορεί να διακρίνει τις λεπτές μεταβολές της γνωστικής λειτουργίας. Στις 

περισσότερες μελέτες χρησιμοποιούνται πέντε με δέκα διαφορετικές νευροψυχολο-

γικές δοκιμασίες για την εκτίμηση των διαφορετικών πεδίων των γνωστικών λειτουρ-

γιών. Αυτά τα πεδία συνήθως περιλαμβάνουν δεξιότητες γλωσσικές και λεκτικές, τη 

μνήμη και τη μάθηση, την προσοχή, την αντίληψη και τη συγκέντρωση. Η συγκε-

κριμένη σειρά και το είδος των δοκιμασιών που χρησιμοποιούνται από τους νευρο-

ψυχολόγους για τη διάγνωση της μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης, δεν εντάσσο-

νται σε μια παγκοσμίως αναγνωρισμένη νευροψυχολογική συστοιχία (battery), με 

αποτέλεσμα οι μελέτες που πραγματεύονται τη μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση 

(POCD) να χρησιμοποιούν συχνά διαφορετικές σειρές νευροψυχολογικών δοκι-

μασιών. Κάθε δοκιμασία ελέγχει/εξετάζει διαφορετικό σημείο του εγκεφαλικού φλοιού 

(2,16). Σε μελέτη που δημοσιεύθηκε πρόσφατα οι Ghoneim MM και συν. αναφέρουν 

κάποιες από τις συνηθέστερες δοκιμασίες που χρησιμοποιούνται για να διερευνή-

σουν τη γνωστική λειτουργία των ασθενών μετά το χειρουργείο και τη χορήγηση 

αναισθησίας (17).  

3.4. Επίπτωση και σημαντικότητα  

Στις μέρες μας η μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση αποτελεί την πιο συχνή νευρο-

λογική επιπλοκή ύστερα από χειρουργείο καρδιάς. Οι παράγοντες που συνήθως ε-

πηρεάζουν τη διάγνωση της POCD είναι: 

ο χρόνος που διεξάγονται οι νευροψυχολογικές δοκιμασίες,  

ο τύπος του χειρουργείου (καρδιοχειρουργικά χειρουργεία ή άλλες επεμβάσεις), 
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η ακριβής μέθοδος αξιολόγησης που χρησιμοποιήθηκε και η ευαισθησία των μεθό-

δων.  

Κάποιοι συγγραφείς διακρίνουν την POCD σε βραχυπρόθεσμη και μακροπρόθεσμη 

(από μία εβδομάδα μέχρι ένα μήνα μετεγχειρητικά και από ένα μήνα μέχρι χρόνια 

μετά αντίστοιχα), ενώ άλλοι τη διαχωρίζουν σε βραχυπρόθεσμη (μέχρι και 6 εβδο-

μάδες μετά το χειρουργείο), ενδιάμεση (6 εβδομάδες μέχρι 6 μήνες μετά το χειρουρ-

γείο) και μακροπρόθεσμη (6 μήνες μέχρι και χρόνια μετά το χειρουργείο) (1,18). Τα 

ακριβή όρια που διαχωρίζουν αυτές τις περιόδους δεν είναι απόλυτα ξεκάθαρα στη 

βιβλιογραφία.   

Η πρώτη εξέταση πρέπει να γίνεται προεγχειρητικά σε κάθε ασθενή και καλύτερα όχι 

την τελευταία μέρα πριν από την επέμβαση λόγω της πιθανής συμμετοχής του 

προεγχειρητικού άγχους στην αξιολόγηση των αποτελεσμάτων. Ένα σημείο στο 

οποίο συμφωνούν οι περισσότεροι συγγραφείς είναι ότι η πρώτη αξιολόγηση της 

γνωστικής λειτουργίας των ασθενών μετεγχειρητικά πρέπει να διενεργείται τουλά-

χιστον μία εβδομάδα μετά το χειρουργείο, διότι τότε ο ασθενής δεν θα βρίσκεται πια 

υπό την επήρεια άλλων παραγόντων που ενδέχεται να αλλοιώσουν τα αποτελέσματα 

των δοκιμασιών. Τέτοιοι παράγοντες είναι κυρίως τα φάρμακα της αναισθησίας, οι 

ισχυροί αναλγητικοί παράγοντες, το delirium, η κόπωση και ο πόνος (14). Το 1995, οι 

Murkin και συν., με τις κατευθυντήριες οδηγίες που δημοσίευσαν, σύστησαν να 

γίνεται μία επιπλέον εξέταση του ασθενούς σε χρονικό διάστημα τουλάχιστον 3 

μηνών μετά το χειρουργείο (10). Το γεγονός αυτό δημιουργεί πρακτικά προβλήματα 

σχετικά με την προσέγγιση των ασθενών και για το λόγο αυτό προτάθηκε η επικοι-

νωνία με τους ασθενείς μέσω διαδικτύου (19). Για την ακόμη πιο μακροπρόθεσμη 

εκτίμηση των ασθενών, ειδικά για περιόδους μεγαλύτερες από ένα χρόνο μετά το 

χειρουργείο, η αξιολόγησή τους περιπλέκεται σε μεγάλο βαθμό. Η αύξηση της ηλικί-

ας, οι ασθένειες που τη συνοδεύουν και επηρεάζουν αρνητικά τη γνωστική λειτουργία 

όπως η προϊούσα καρδιαγγειακή νόσος και η καρδιακή ανεπάρκεια και πιθανώς η 

εμφάνιση καινούργιων ασθενειών, καθιστούν τον ασθενή δυσκολότερα προσεγγίσιμο 

/  συνεργάσιμο (14). 

Η πρώτη μεγάλη μελέτη που έγινε για τη διερεύνηση της μακροπρόθεσμης γνω-

στικής έκπτωσης, ήταν σε καρδιοχειρουργικούς ασθενείς 5 χρόνια μετά το χειρουρ-

γείο. Διαπιστώθηκε ότι όσοι παρουσίαζαν διαταραχές της γνωστικής λειτουργίας 

άμεσα μετεγχειρητικά, είχαν μεγαλύτερες πιθανότητες να πάσχουν από προοδευτική 

γνωστική έκπτωση, γεγονός που συνηγορεί υπέρ του ότι οι καρδιοχειρουργικές επεμ-

βάσεις με κύκλωμα καρδιοπνευμονικής παράκαμψης (cardiopulmonary bypass - 
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CPB) μπορεί να επιτείνουν τη γνωστική έκπτωση που συσχετίζεται με την πάροδο 

της ηλικίας (14,18). Μετά το 2001 υπάρχουν πολυάριθμες δημοσιευμένες μελέτες 

στις οποίες εξετάσθηκε η γνωστική λειτουργία ασθενών με σοβαρή στεφανιαία νόσο, 

3 με 6 χρόνια μετά την αντιμετώπισή τους. Η θεραπευτική προσέγγιση ήταν είτε χει-

ρουργική είτε φαρμακευτική και διαπιστώθηκε ότι η γνωστική δυσλειτουργία μεταξύ, 

τόσο των μετεγχειρητικών ασθενών, όσο και των ασθενών που αντιμετωπίστηκαν 

συντηρητικά, ήταν συγκρίσιμη. Το γεγονός αυτό διαψεύδει τη συσχέτιση της χειρουρ-

γικής επέμβασης με την POCD και τη συσχετίζει με την προϊούσα βλάβη των εγκε-

φαλικών αγγείων λόγω ηλικίας (20,21).  

 

3.5. Μηχανισμός πρόκλησης 

Η εκτεταμένη έρευνα που διεξάγεται τις τελευταίες δεκαετίες γύρω από το πρόβλημα 

των διαταραχών των γνωστικών λειτουργιών δυστυχώς δεν έχει αποφέρει ακόμη τα 

προσδοκώμενα αποτελέσματα όσον αφορά την αποσαφήνιση της παθοφυσιολογίας 

και της αιτιολογίας της μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης. Είναι βέβαιο πως η αιτι-

ολογία της είναι πολυπαραγοντική και οι κυριότεροι παράγοντες που ενοχοποιούνται 

για τη μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση στα καρδιοχειρουργικά χειρουργεία ταξινο-

μούνται αδρά σε τρεις μεγάλες κατηγορίες (1,2): 

• παράγοντες που σχετίζονται με τον ασθενή 

• παράγοντες που σχετίζονται με την αναισθησία 

• παράγοντες που σχετίζονται με το χειρουργείο 

 

3.5.α. Παράγοντες που σχετίζονται με τον ασθενή 

Σημαντική είναι η προσπάθεια των επιστημόνων να καταλάβουν το ρόλο της προ-

διάθεσης των ασθενών στην ανάπτυξη μετεγχειρητικής γνωστικής δυσλειτουργίας. Η 

αναγνώριση των παραγόντων εκείνων που καθιστούν κάποιους ασθενείς πιο ευάλω-

τους από άλλους στην εμφάνιση POCD θα μπορούσε να συντελέσει στην καλύτερη 

διαχείριση των ασθενών αυτών κατά την περιεγχειρητική περίοδο. 

Σύμφωνα με τις τελευταίες μελέτες, ένας από τους σημαντικότερους προδιαθεσικούς 

παράγοντες για την εμφάνιση γνωστικής έκπτωσης μετεγχειρητικά είναι η ηλικία του 

ασθενούς. Πολυάριθμες μελέτες έχουν διαπιστώσει ότι υπάρχει ισχυρή συσχέτιση 
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μεταξύ της αυξανόμενης ηλικίας και της POCD. Αυτό πιθανόν να οφείλεται σε παρά-

γοντες κινδύνου που προϋπάρχουν στους ασθενείς αυτούς λόγω ηλικίας, όπως ο 

σακχαρώδης διαβήτης, η δυσλιπιδαιμία, η αρτηριοσκλήρυνση, οι αλλαγές στην αυ-

τορρύθμιση του εγκεφάλου και οι νευροεκφυλιστικές παθήσεις (όπως η νόσος Alzhei-

mer). Οι παραπάνω παράγοντες θεωρείται ότι δημιουργούν στο ανοσοποιητικό σύ-

στημα μια προφλεγμονώδη κατάσταση (priming) που προδιαθέτει σε αυξημένη 

φλεγμονώδη απάντηση όταν οι ασθενείς υποβάλλονται σε καρδιοχειρουργικές επεμ-

βάσεις. Η φλεγμονώδης απάντηση ολόκληρου του οργανισμού, αλλά και του κεντρι-

κού νευρικού συστήματος ειδικότερα, πιθανόν να οδηγεί σε δυσλειτουργία των νευ-

ρώνων και να ευνοεί τη διαταραχή των γνωστικών λειτουργιών των ασθενών αυτών 

(2).  

Ένας ακόμη παράγοντας που συμβαδίζει με τη μεγαλύτερη ηλικία είναι η προϋπάρ-

χουσα γνωστική δυσλειτουργία που προδιαθέτει σε περαιτέρω έκπτωση μετεγχει-

ρητικά. Οι χαμηλές επιδόσεις στις νευροψυχολογικές δοκιμασίες προεγχειρητικά συ-

χνά συσχετίζονται με την ηλικία, την υπέρταση και το χαμηλό μορφωτικό επίπεδο και 

συνηγορούν υπέρ της ήπιας γνωστικής έκπτωσης που συναντάμε σε ένα ποσοστό 

20-46% των ασθενών προεγχειρητικά (22). Στους ασθενείς αυτούς υπάρχει αυξημέ-

νος κίνδυνος επιδείνωσης των γνωστικών λειτουργιών μετεγχειρητικά. Άλλη μία πα-

ράμετρος που προδιαθέτει σε μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση είναι η προεγχει-

ρητική ύπαρξη μικροαγγειακής νόσου που διαπιστώνεται με απεικόνιση μαγνητικού 

συντονισμού (magnetic resonance imaging-MRI). Για το λόγο αυτό, η προϋπάρχου-

σα γνωστική δυσλειτουργία είναι πιθανώς ένδειξη νόσου των εγκεφαλικών αγγείων. 

Όπως προαναφέρθηκε, ορισμένες μελέτες συγκρίνουν τη νευρολογική έκβαση των 

ασθενών μετά από CABG με αυτήν των ασθενών με καρδιαγγειακή νόσο ύστερα από 

συντηρητική αντιμετώπιση και διαπιστώνουν ότι η γνωστική έκπτωση είναι συγκρί-

σιμη στις δύο ομάδες. Όλα τα παραπάνω οδηγούν στο συμπέρασμα ότι η γνωστική 

δυσλειτουργία που συναντάται μετεγχειρητικά πιθανώς αντικατοπτρίζει τη φυσική 

πορεία ενός πληθυσμού που βρίσκεται σε κίνδυνο γνωστικής έκπτωσης εξαιτίας 

εγκεφαλικής ή/και καρδιαγγειακής νόσου (20-22). 

Σύμφωνα με πρόσφατες μελέτες υπάρχουν ενδείξεις ότι η «γνωστική εφεδρεία» (cog-

nitive reserve) του κάθε ανθρώπου ξεχωριστά παρέχει προστασία στον εγκέφαλo α-

πέναντι σε εξωτερικούς βλαπτικούς παράγοντες. Οι γνωστικές διαδικασίες και οι 

νευρωνικές συνδέσεις, αυξάνονται αναλογικά με την αύξηση της εφεδρείας αυτής και 

επιτρέπουν στον εγκέφαλο να αντεπεξέρχεται με μεγαλύτερη αποτελεσματικότητα σε 

ενδεχόμενη δοκιμασία, βλάβη ή στρες. Όσο περισσότερες νευρωνικές συνάψεις δια-

θέτουμε τόσο καλύτερη είναι η άμυνα του εγκεφάλου απέναντι στη βλάβη. Γι αυτό, 
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όσο περισσότερη μόρφωση παρέχεται, ειδικά στην παιδική ηλικία, τόσο περισσό-

τερες συνάψεις δημιουργούνται και τόσο μεγαλύτερη προστασία αποκτάται θεωρη-

τικά απέναντι στην POCD (1). 

Η γενετική προδιάθεση είναι επίσης ένας πιθανός παράγοντας που συσχετίζεται με 

την εμφάνιση γνωστικής έκπτωσης μετεγχειρητικά. Οι ασθενείς που φέρουν συγκε-

κριμένους γονοτύπους όπως της απολιποπρωτείνης Ε4, της C-αντιδρώσας πρω-

τεΐνης (C-reactive protein / CRP) και της P-σελεκτίνης (P-selectin), φαίνεται να έχουν 

προδιάθεση στην εκδήλωση POCD λόγω της διαφορετικής αλληλεπίδρασης των 

γονοτύπων αυτών με τη φλεγμονή (1). Οι Mathew και συν., συσχετίζουν την ύπαρξη 

των γονοτύπων της P-selectin και της C-reactive protein με την εμφάνιση POCD 

ύστερα από καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις (23). Αυτοί οι γονότυποι συσχετίζονται 

με αυξημένα ποσοστά εμφάνισης φλεγμονώδους αντίδρασης, υψηλότερα επίπεδα 

CRP και μεγαλύτερη ενεργοποίηση αιμοπεταλίων.   

Πιθανώς, στοχευμένες παρεμβάσεις και στρατηγικές ελάττωσης της περιεγχειρητικής 

φλεγμονώδους αντίδρασης να βοηθήσουν τους ασθενείς με τους γονότυπους αυτούς 

στην καλύτερη αντιμετώπιση της μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης στο μέλλον, 

αν και η έρευνα για το θέμα της γενετικής προδιάθεσης βρίσκεται ακόμη σε πολύ 

πρώιμο στάδιο (2,24-26). 

Ένας επιπλέον προδιαθεσικός παράγοντας για την εμφάνιση POCD είναι και η προ-

εγχειρητική δυσλειτουργία της αριστεράς κοιλίας με EF<30%, πιθανώς διότι η κακή 

καρδιακή λειτουργία ενδέχεται να συσχετίζεται με δευτεροπαθή ελάττωση της εγκε-

φαλικής αιματικής ροής. Η συσχέτιση αυτή δεν είναι ακόμη επιβεβαιωμένη (1).  

 

 

3.5.β. Παράγοντες που σχετίζονται με την αναισθησία 

 

Παρόλο που οι αναισθητικοί παράγοντες προκαλούν αντιστρεπτή απώλεια της συνεί-

δησης, η χορήγηση αναισθησίας ενοχοποιείται συχνά για την πρόκληση μετεγχειρη-

τικής γνωστικής έκπτωσης, λόγω των πιθανών επιδράσεών της σε κυτταρικό επίπε-

δο στον νευρικό ιστό.  

Σύμφωνα με τη βιβλιογραφία, δεν προκύπτουν στοιχεία που να συνηγορούν υπέρ 

της πρόκλησης μετεγχειρητικών μεταβολών των γνωστικών λειτουργιών από τους 

παράγοντες αναισθησίας (12).  
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Σε πρόσφατες μελέτες σε πειραματόζωα χορηγήθηκε γενική αναισθησία με ισοφλου-

ράνιο ή με ενδοφλέβιους αναισθητικούς παράγοντες, χωρίς αυτά να υποβληθούν σε 

χειρουργική επέμβαση. Δεν διαπιστώθηκε κινητοποίηση κυτταροκινών, βλάβη σε 

κυτταρικό επίπεδο ή μεταβολές στη συμπεριφορά των πειραματόζωων που να προ-

έρχονται από τους αναισθητικούς παράγοντες και να σχετίζονται με έκπτωση στις 

γνωστικές τους λειτουργίες (27,28).   

Oι μελέτες σε ανθρώπους είναι δύσκολο να απαντήσουν στο ερώτημα εάν κάποιος 

αναισθητικός παράγοντας λειτουργεί θετικά ή αρνητικά στο επίπεδο των γνωστικών 

λειτουργιών, αφού η χορήγηση αναισθησίας δεν μπορεί να διαχωριστεί από την ίδια 

τη χειρουργική επέμβαση. Υπάρχουν όμως μελέτες που υποστηρίζουν ότι η χρήση 

πτητικών αναισθητικών παραγόντων σε σχέση με ενδοφλέβιους παράγοντες, υπερ-

τερούν όσον αφορά τη μετεγχειρητική έκβαση των ασθενών που υποβάλλονται σε 

καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις. Πιθανολογείται ότι οι πτητικοί παράγοντες παρέχουν 

στα όργανα προστασία απέναντι στην ισχαιμία επαναιμάτωσης έπειτα από την πα-

ραμονή τού ασθενούς σε συνθήκες καρδιοπνευμονικής παράκαμψης (CPB) (29).  

Σε δύο πρόσφατες μελέτες σε ανθρώπους, έγινε σύγκριση της χορήγησης προποφό-

λης με τη χορήγηση σεβοφλουρανίου και δεσφλουρανίου και διαπιστώθηκε σημαντι-

κή διαφορά στην εμφάνιση POCD στους ασθενείς στους οποίους χορηγήθηκε αναι-

σθησία με ενδοφλέβιους παράγοντες (29,30). 

Ενδιαφέρον παρουσιάζει το γεγονός ότι σε μεγάλες τυχαιοποιημένες μελέτες και με-

ταναλύσεις που συγκρίνουν τη γενική με την περιοχική αναισθησία σε μη καρδιο-

χειρουργικές επεμβάσεις δεν αποδείχθηκε καμία διαφορά ως προς τη συχνότητα 

εμφάνισης γνωστικής έκπτωσης μετεγχειρητικά (31-33).  

΄Ενας ακόμη παράγοντας που φαίνεται να επηρεάζει αρνητικά τη νευρολογική έκβα-

ση των ασθενών μετεγχειρητικά είναι το βάθος της αναισθησίας, όταν αυτό αποκλίνει 

πολύ από τις φυσιολογικές τιμές. Το βάθος της αναισθησίας παρακολουθείται από 

τον αναισθησιολόγο και όταν οι μετρήσεις του BIS κυμαίνονται από 40 μέχρι 60, 

πιθανώς αξιοποιούνται οι νευροπροστατευτικές δράσεις των αναισθητικών πα-

ραγόντων με την ταυτόχρονη αποφυγή των τοξικών τους επιδράσεων. Σύμφωνα με 

δεδομένα της βιβλιογραφίας, η ελάττωση του συνολικού χρόνου βαθειάς ύπνωσης 

(cumulative deep hypnotic time) δύναται να βοηθήσει στη βελτιστοποίηση της νευ-

ρολογικής έκβασης των ασθενών (1). Η αύξηση των μετεγχειρητικών επιπλοκών και 

η εμφάνιση μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης των ασθενών, τόσο άμεσα μετεγ-

χειρητικά όσο και μήνες μετά το χειρουργείο, έχει συσχετισθεί με την ύπαρξη επει-

σοδίων αποκορεσμού της περιοχικής οξυγόνωσης του εγκεφάλου, ανάλογα με το 
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βαθμό και τη χρονική διάρκεια των επεισοδίων αυτών (34). Για το λόγο αυτό, τα τε-

λευταία χρόνια καθ’ όλη τη διάρκεια της διεγχειρητικής παρακολούθησης των ασθε-

νών στις καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις, χρησιμοποιούνται συσκευές παρακολού-

θησης της εγκεφαλικής οξυγόνωσης. Το παραπάνω monitoring τείνει να θεωρηθεί 

αναγκαίο, ειδικά σε περιπτώσεις μεγάλης βαρύτητας χειρουργείων καρδιάς, κυρίως 

σε ηλικιωμένους ασθενείς στους οποίους η διεγχειρητική εγκεφαλική ισχαιμία μπορεί 

να οδηγήσει σε σοβαρή μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση (35-37). 

 

3.5.γ. Παράγοντες που σχετίζονται με το χειρουργείο 

Μελέτες που αφορούν τη γνωστική λειτουργία των ασθενών μετεγχειρητικά, συγκρί-

νουν ασθενείς που υποβλήθηκαν σε διάφορους τύπους χειρουργικών επεμβάσεων 

με ασθενείς έπειτα από καρδιοχειρουργικά χειρουργεία και διαπιστώνουν σταθερά υ-

ψηλότερα ποσοστά γνωστικής έκπτωσης στους μετεγχειρητικούς καρδιοχειρουργι-

κούς ασθενείς (38,39). 

Για πάρα πολλά χρόνια είχαν ενοχοποιηθεί τα κυκλώματα της καρδιοπνευμονικής 

παράκαμψης (CPB) στις επεμβάσεις αυτές ως ένας από τους κυριότερους παρά-

γοντες πρόκλησης POCD, λόγω των μικροεμβολικών επεισοδίων που η χρήση των 

κυκλωμάτων αυτών προκαλεί. Τα μικροέμβολα που δημιουργούνται προέρχονται είτε 

από αέρα είτε από μικροσωματίδια. Τα αερώδη έμβολα αποτελούνται από μικρές ή 

μεγαλύτερες φυσαλίδες που εισάγονται στο σύστημα της CPB, συνήθως από τεχνικά 

λάθη (π.χ. ανεπαρκές άδειασμα του αέρα από τις κάννουλες και το σύστημα). Τα έμ-

βολα από μικροσωματίδια αποτελούνται κυρίως από κυτταρικά συσσωματώματα και 

θραύσματα των αθηρωματικών πλακών. Η υπόθεση για την ενοχοποίηση των πολ-

λαπλών μικροεμβόλων στον εγκέφαλο μετά την έκθεση του ασθενούς στα συστήματα 

εξωσωματικής κυκλοφορίας ενισχύεται από την ιστολογική εξέταση σε παρασκευά-

σματα εγκεφάλου ασθενών που πέθαναν μετά από καρδιοχειρουργικά χειρουργεία 

με CPB. Όσο μεγαλύτερη είναι η διάρκεια της CPB, τόσο περισσότερα είναι τα μικρο-

έμβολα που ανευρίσκονται στον εγκέφαλο μετεγχειρητικά. Τα μικροέμβολα στον ε-

γκέφαλο γίνονται εμφανή διεγχειρητικά μέσω της χρήσης της διακρανιακής Doppler 

υπερηχογραφίας της μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας, όπου διακρίνονται σε πραγματικό 

χρόνο όλες οι αλλαγές στην κυκλοφορία των μικροαγγείων του εγκεφάλου και στην 

πορεία των κυκλοφορούντων μικροεμβόλων. Σε παλαιότερες μελέτες σε ασθενείς 

που υποβλήθηκαν σε CABG με CPB, συσχετίζεται η εμφάνιση POCD με την ύπαρξη 

μεγαλύτερου εμβολικού φορτίου, όπως αυτό διαπιστώνεται με τη χρήση του διακρα-
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νιακού Doppler, ενώ σε νεότερες μελέτες δεν αποδεικνύεται η συσχέτιση αυτή (40-

47). 

Οι παραπάνω ανησυχίες για τη συσχέτιση της POCD και του εμβολικού φορτίου 

λόγω της CPB οδήγησαν στην ανάπτυξη καινοτόμων τεχνικών στην καρδιοχειρουρ-

γική, όπως είναι η τεχνική αορτοστεφανιαίας παράκαμψης χωρίς τη χρήση CPB (off 

pump). Έκτοτε πολυάριθμες μελέτες εξέτασαν τη σχέση μεταξύ της POCD και των 

διαφορετικών τεχνικών χειρουργικής προσέγγισης. Κάποιες από τις μελέτες αυτές έ-

δειξαν ότι οι επεμβάσεις χωρίς τη χρήση CPB υπερτερούσαν όσον αφορά τη μετεγ-

χειρητική νευρολογική και νευροψυχολογική έκβαση των ασθενών αυτών, με διαφο-

ρές που κυμαίνονταν από ανεπαίσθητες έως σημαντικές (48-53). 

Παρόλα αυτά, στη μεγαλύτερη τυχαιοποιημένη μελέτη που συμπεριελάμβανε 2203 

ασθενείς, εξετάσθηκε η γνωστική λειτουργία των ασθενών προεγχειρητικά και 12 μη-

νες μετά και δεν βρέθηκαν στοιχεία που να υποδεικνύουν καθαρή υπεροχή της τεχνι-

κής χωρίς τη χρήση CPB. Και οι μεταναλύσεις τυχαιοποιημένων μελετών που εξέ-

τασαν τη μετεγχειρητική γνωστική λειτουργία ασθενών μετά από CABG επεμβάσεις 

με ή χωρίς τη χρήση CPB, γενικά συμπεραίνουν ότι δεν υπάρχουν σημαντικές διαφο-

ρές στη γνωστική λειτουργία των ασθενών των ομάδων αυτών (54-56). 

Ενδιαφέρον παρουσιάζουν τα αποτελέσματα δύο τυχαιοποιημένων μελετών στις ο-

ποίες μελετήθηκαν η δημιουργία και η κυκλοφορία μικροεμβόλων διεγχειρητικά με τη 

χρήση του διακρανιακού Doppler, καθώς και η γνωστική λειτουργία των ασθενών με-

τεγχειρητικά. Διαπιστώθηκε ότι παρόλο που η τεχνική χωρίς τη χρήση CPB βοήθησε 

στην ελάττωση των μικροεμβόλων του εγκεφάλου, κλινικά δεν παρατηρήθηκε σημα-

ντική βελτίωση όσον αφορά τη γνωστική έκβαση των ασθενών αυτών μετεγχειρητικά 

(57,58).  

Σήμερα γνωρίζουμε ότι η μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση εμφανίζεται μετά από   

χειρουργεία καρδιάς με χρήση κυκλωμάτων καρδιοπνευμονικής παράκαμψης, αλλά 

και μετά από χειρουργεία χωρίς τη χρήση αυτής, όπως και μετά από μη καρδιοχει-

ρουργικές επεμβάσεις (59). Η άποψη αυτή εδραιώθηκε ακόμη περισσότερο από τη 

μελέτη των Van Dijk et al. (60) όπου διαπιστώθηκε ότι τα ποσοστά εμφάνισης της με-

τεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης ήταν τα ίδια σε ασθενείς που υποβλήθηκαν σε 

καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις τόσο με τη χρήση συστημάτων εξωσωματικής κυ-

κλοφορίας όσο και χωρίς. Σε αναδρομικές μελέτες που έγιναν από τους Hogue et al. 

(61) για τις συνέπειες της χρήσης των συστημάτων εξωσωματικής κυκλοφορίας, δεν 

διαπιστώθηκε καμία συμμετοχή τους στη νευρολογική έκβαση των ασθενών μετεγ-

χειρητικά. Η ενοχοποίηση των μικροεμβόλων στο παρελθόν ως ένα από τα σημαντι-
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κότερα αίτια μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης, έχει αμφισβητηθεί κατά πολύ με 

τις πιο πρόσφατες μελέτες (58,60,61). Επίσης δεν υπάρχουν επαρκή στοιχεία που να 

αποδεικνύουν σημαντική διαφορά μεταξύ σφυγμικής και μη σφυγμικής ροής (pulsa-

tile and non-pulsatile flow) κατά τη διάρκεια της CPB, όσον αφορά τη γνωστική έκ-

πτωση των ασθενών μετεγχειρητικά. Ούτε η χρήση των συσκευών αυτόλογης με-

τάγγισης (cell saver) έχει αποδειχθεί ότι βοηθάει αποτελεσματικά στην προσπάθεια 

αποφυγής μικροεμβόλων που προέρχονται από την CPB ή/και από τις αθηρωματικές 

πλάκες, σε σχέση με την εμφάνιση POCD (2).  

Ένα σημαντικό ερώτημα κατά τη διάρκεια της CPB είναι η βέλτιστη τιμή της μέσης 

αρτηριακής πίεσης (ΜΑΠ) για τη διατήρηση της όσο το δυνατόν καλύτερης πίεσης 

διήθησης στον εγκέφαλο. Είναι γνωστό ότι η αυτορρύθμιση του εγκεφάλου διατη-

ρείται μόνο όταν η πίεση διήθησης των εγκεφαλικών αγγείων είναι μέσα στα φυσιο-

λογικά όρια. Η ιδανική τιμή στην οποία στοχεύουμε διεγχειρητικά για τη μέση αρτηρι-

ακή πίεση κατά τη διάρκεια της CPB δεν έχει ακόμη καθορισθεί. Συνήθως γίνεται 

προσπάθεια να διατηρηθεί σε μια μέση τιμή γύρω στα 60mmHg, χωρίς αυτό να είναι 

απόλυτα τεκμηριωμένο και αποτελεσματικό για όλους τους ασθενείς. Οπωσδήποτε, 

η βέλτιστη μέση αρτηριακή πίεση εξαρτάται από πολλούς παράγοντες όπως η ηλικία, 

η προεγχειρητική πίεση του ασθενούς και το ιατρικό του ιστορικό. Η τιμή αυτή της 

ΜΑΠ θα μπορούσε να αποδειχθεί πολύ χαμηλή για έναν χρόνιο υπερτασικό ασθενή 

στον οποίο η καμπύλη της αυτορρύθμισης του εγκεφάλου του έχει μετατοπιστεί προς 

τα δεξιά, γεγονός που θα οδηγούσε πιθανώς σε ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο 

λόγω επακόλουθης υποάρδευσης του εγκεφάλου (watershed stroke). Σε πρόσφατη 

μελέτη του 2011 διαπιστώθηκε ότι όταν η πίεση διήθησης είναι αυξημένη ανάλογα με 

τις εξατομικευμένες ανάγκες του κάθε ασθενούς, η γνωστική λειτουργία άμεσα μετεγ-

χειρητικά είναι βελτιωμένη (62). Παρόλα αυτά, τα στοιχεία που υπάρχουν μέχρι 

σήμερα στη βιβλιογραφία είναι αντιφατικά και σχετικά περιορισμένα, ανεπαρκή για τη 

δημιουργία κατευθυντήριων οδηγιών προς τους κλινικούς ιατρούς.  

Σε μελέτη του 2012 οι Josi και συν. (63) χρησιμοποίησαν τη διεγχειρητική παρακο-

λούθηση της εγκεφαλικής οξυμετρίας για να καθορίσουν το κατώτατο όριο αυτορρύθ-

μισης του εγκεφάλου. Εξέτασαν την εξατομικευμένη απάντηση κάθε ασθενούς όσον 

αφορά τις μετρήσεις της εγκεφαλικής οξυμετρίας σε σχέση με αλλαγές στην αρτηρι-

ακή πίεση των ασθενών αυτών. Σύμφωνα με τη μελέτη αυτή, η προεγχειρητική αρτη-

ριακή πίεση των ασθενών και το ιατρικό ιστορικό τους αποτελούν και οι δύο μη ακρι-

βείς μεθόδους πρόβλεψης της ΜΑΠ που είναι κατάλληλη να ανταποκριθεί στις ανά-

γκες του κάθε ασθενούς όσον αφορά το κατώτερο όριο της αυτορρύθμισης του 

εγκεφάλου του (63). Οπωσδήποτε, περαιτέρω μελέτες είναι αναγκαίες για να επιβε-
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βαιωθεί αν η διεγχειρητική εκτίμηση του κατώτερου ορίου αυτορρύθμισης του εγκε-

φάλου μέσω της παρακολούθησης της περιοχικής οξυγόνωσής του και οι παρεμβά-

σεις των ιατρών για τη διόρθωση των τιμών αυτής, μπορούν να επιφέρουν βελτίωση 

στη νευρολογική έκβαση των ασθενών μετεγχειρητικά. 

Ένας άλλος παράγοντας που αδιαμφισβήτητα πρέπει να αποφεύγεται για τη βελτίω-

ση της νευρολογικής έκβασης των ασθενών, είναι η υπερθερμία στη φάση της επα-

ναθέρμανσης (64). Η υπερθερμία συμβάλλει στην αύξηση του μεταβολισμού και της 

κατανάλωσης οξυγόνου, γεγονός που έχει ως αποτέλεσμα τη δημιουργία δυσαναλο-

γίας μεταξύ προσφοράς και κατανάλωσης οξυγόνου στον εγκέφαλο. Αυτό έχει ως συ-

νέπεια τη δημιουργία εγκεφαλικής βλάβης, ανάλογης της βλάβης υποάρδευσης, λό-

γω της ανεπαρκούς παροχής οξυγόνου στις συγκεκριμένες περιοχές του εγκεφάλου. 

Επιπλέον, η ταχεία επαναθέρμανση μπορεί να οδηγήσει στη δημιουργία εγκεφαλικού 

οιδήματος διότι η υπερθερμία, μεταξύ άλλων, διαταράσσει τον αιματοεγκεφαλικό 

φραγμό και τους μηχανισμούς αυτορρύθμισης (2). Λόγω της αυξημένης ενδοκράνιας 

πίεσης, μπορεί να διαταραχθεί η αιμάτωση και η οξυγόνωση στους εγκεφαλικούς ι-

στούς, με αποτέλεσμα την αυξημένη πιθανότητα εμφάνισης μετεγχειρητικής γνωστι-

κής έκπτωσης. Σε αναδρομική μελέτη των Grocott και συν., διαπιστώθηκε ο ρόλος 

της υπερθερμίας ως παράγοντα κινδύνου για την εμφάνιση μετεγχειρητικής γνωστι-

κής δυσλειτουργίας. Σε προοπτική μελέτη των Grigore AM και συν., διαπιστώθηκε 

σαφής συσχέτιση μεταξύ POCD και ταχείας επαναθέρμανσης (hyperthermic perfu-

sate) κατά την CPB (65,66). 

Κατά τη διάρκεια της CPB, η υποθερμία μπορεί να οδηγήσει σε μεταβολές της οξεο-

βασικής ισορροπίας οι οποίες προκαλούν διαταραχές στην εγκεφαλική αιματική ροή. 

Υπάρχουν δύο τεχνικές με τις οποίες γίνεται προσπάθεια διαχείρισης των μεταβολών 

της οξεοβασικής ισορροπίας κατά τη διάρκεια της CPB. Είναι οι μέθοδοι alpha-stat 

και pH-stat, ανάλογα με τη διαχείριση του αρτηριακού CO2 ή και του pH στην προ-

σπάθεια ρύθμισης των μεταβολών αυτών: οι μετρήσεις των αερίων αίματος γίνονται 

είτε στο αίμα όταν αυτό θερμανθεί στους 37°C (alpha-stat) ή λαμβάνονται οι διορθω-

μένες τιμές αερίων στην πραγματική θερμοκρασία του ασθενούς (pH-stat). Η τελευ-

ταία μέθοδος έχει κατηγορηθεί ως σημαντικός παράγοντας πρόκλησης POCD, λόγω 

πιθανώς της ανάγκης προσθήκης στο κύκλωμα της εξωσωματικής διοξειδίου του αν-

θρακα (CO2), με αποτέλεσμα την αγγειοδιαστολή των εγκεφαλικών αγγείων και την ε-

πακόλουθη διαταραχή της αυτορρύθμισης. Επιπλέον, η αυξημένη εγκεφαλική αιματι-

κή ροή δύναται να οδηγήσει σε αυξημένο εμβολικό φορτίο με μεγαλύτερο κίνδυνο ε-

γκεφαλικών επεισοδίων. Ορισμένα κέντρα αναφέρουν βελτίωση της έκβασης των α-
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σθενών μετά τη χρήση της μεθόδου (pH-stat), αλλά αναμένονται αποτελέσματα μεγά-

λων μελετών για να εξαχθούν ασφαλή συμπεράσματα (1).   

Η μεγάλη αιμοαραίωση (μείωση του αιματοκρίτη>12%) έχει συσχετισθεί επίσης με 

POCD, λόγω εγκεφαλικής βλάβης που προσομοιάζει με τη βλάβη υποάρδευσης του 

εγκεφάλου, εξαιτίας της ελαττωμένης ικανότητας μεταφοράς οξυγόνου στις περιοχές 

του εγκεφάλου όπου είναι απαραίτητο. Σε μία μεγάλη τυχαιοποιημένη μελέτη στην ο-

ποία έγινε σύγκριση μεταξύ ακραίων (αιματοκρίτης ασθενών 15%-18%) και μέτριων 

τιμών αιμοαραίωσης (αιματοκρίτης 27%-32%) ως προς τη νευροψυχολογική έκβαση 

ηλικιωμένων  καρδιοχειρουργικών ασθενών, διαπιστώθηκε χειρότερη έκβαση στην ο-

μάδα της μεγάλης αιμοαραίωσης όσον αφορά τη γνωστική λειτουργία των ασθενών 

αυτών μετεγχειρητικά (67).  

Ένας ακόμη παράγοντας που συσχετίζεται με την εμφάνιση POCD είναι η διάρκεια 

του χειρουργείου με κυριότερους παράγοντες την παρατεταμένη διάρκεια της εξωσω-

ματικής κυκλοφορίας και την παρατεταμένη διάρκεια του χρόνου αποκλεισμού της α-

ορτής (1,2).  

Μια σημαντική παράμετρος που μελετάται την τελευταία δεκαετία για το σημαντικό 

της ρόλο στην πρόκληση POCD ύστερα από χειρουργεία αορτοστεφανιαίας παρά-

καμψης με τη χρήση συστημάτων εξωσωματικής κυκλοφορίας, είναι η φλεγμονώδης 

αντίδραση (68).  

Σε πρόσφατη μελέτη των Cibelli και συν., διαπιστώθηκε άνοδος συγκεκριμένων πα-

ραγόντων της φλεγμονής μετεγχειρητικά και συγκεκριμένα των τιμών της IL1 και της 

IL6 κατά 7 και 20 φορές αντίστοιχα συγκριτικά με τις προεγχειρητικές τιμές, οι οποίες 

παρέμειναν αυξημένες για 24 ώρες μετά (69). 

Για πάρα πολλά χρόνια υπήρξε η πεποίθηση ότι οι βασικοί παράγοντες που πυρο-

δοτούν τη συστηματική φλεγμονώδη αντίδραση είναι η χρήση των κυκλωμάτων εξω-

σωματικής κυκλοφορίας (68) και το φαινόμενο της ισχαιμίας επαναιμάτωσης της 

καρδιάς, των πνευμόνων και των νεφρών, με αποτέλεσμα την πρόκληση φλεγμονής 

στον εγκέφαλο που οδηγεί σε μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση (70,71). 

Η σκέψη αυτή τροποποιήθηκε ριζικά τα τελευταία χρόνια λόγω κλινικών παρατηρή-

σεων και στη συνέχεια μεγάλων πολυκεντρικών μελετών που οδήγησαν στην ανα-

τροπή αυτής της επί δεκαετίες επικρατούσας αντίληψης (72). 

Σε πειραματικά μοντέλα με ζώα έγινε σύγκριση μεταξύ χειρουργείων με CPΒ και μη 

καρδιοχειρουργικών χειρουργείων και παρατηρήθηκε παρόμοια άνοδος στους δεί-
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κτες φλεγμονής συνοδευόμενη από παρόμοια ποσοστά άμεσης μετεγχειρητικής έκ-

πτωσης και στις δύο ομάδες (73). Επίσης, την άποψη ότι κυρίως η CPB δημιουργεί 

το πρόβλημα της φλεγμονώδους αντίδρασης έρχεται να καταρρίψει μελέτη μεταξύ 

καρδιοχειρουργικών ασθενών που χειρουργήθηκαν τόσο με τη χρήση της CPB όσο 

και χωρίς και δεν διαπιστώθηκε σημαντική διαφορά ως προς τους δείκτες φλεγμονής 

στους ασθενείς των δύο ομάδων (74).  

Οι παράγοντες που πυροδοτούν τη φλεγμονώδη αντίδραση είναι πολλοί και σχετί-

ζονται με γεγονότα όπως η στερνοτομή, η τοποθέτηση μοσχευμάτων και η διατομή 

του περικαρδίου και των στεφανιαίων αρτηριών, που προκαλούνται από το ίδιο το 

χειρουργείο ανεξάρτητα από τα συστήματα εξωσωματικής κυκλοφορίας. Η πρόκληση 

ιστικού τραύματος, που πυροδοτείται από όλα τα παραπάνω, προκαλεί τη φλεγ-

μονώδη αντίδραση και την επακόλουθη απελευθέρωση κυτταροκινών και άλλων 

δεικτών φλεγμονής με την ίδια συχνότητα, ανεξάρτητα με το αν η επέμβαση γίνεται 

με ή χωρίς τη χρήση CPB. Το ίδιο λοιπόν το χειρουργείο είναι αυτό που προκαλεί το 

πρόβλημα και όχι το σύστημα της εξωσωματικής κυκλοφορίας (75,76).  

Η επικρατέστερη αντίληψη σήμερα είναι πως η προκαλούμενη συστηματική φλεγμο-

νώδης αντίδραση πυροδοτεί σημαντική πολυοργανική βλάβη που περιλαμβάνει τον 

εγκεφαλικό ιστό και κατά συνέπεια οδηγεί σε έκπτωση των γνωστικών λειτουργιών 

μετεγχειρητικά.  

Σύμφωνα με τους Eckenhoff and Laudansky (77), το χειρουργείο επιδρά στο κεντρικό 

νευρικό σύστημα μέσω του παρακάτω μηχανισμού: το χειρουργικό τραύμα προκαλεί 

την άμεση απελευθέρωση παραγόντων φλεγμονής και κυρίως της IL1, της IL6 και 

του TNF-α. Οι παράγοντες αυτοί επικοινωνούν με το κεντρικό νευρικό σύστημα είτε 

άμεσα διαπερνώντας τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό, ο οποίος διαταράσσεται σε συν-

θήκες φλεγμονής, είτε μέσω των απολήξεων του πνευμονογαστρικού νεύρου. Η 

ενεργοποίηση των κυττάρων από τους διάφορους παράγοντες φλεγμονής (π.χ. IL8 

και TNF-α), επάγει την παραγωγή πρωτεϊνών και παραγόντων όπως ο NF-kB, που 

συνδέονται στο πυρηνικό DNA και ενεργοποιούν τη διαδικασία μεταγραφής συγκε-

κριμένων ουσιών, που με τη σειρά τους προάγουν τη φλεγμονή (μεταγραφή των 

γονιδίων που κωδικοποιούν τη σύνθεση των προφλεγμονωδών κυτταροκινών). 

Το αποτέλεσμα είναι η πυροδότηση εκσεσημασμένης και καταστροφικής φλεγμονώ-

δους απάντησης του κεντρικού νευρικού συστήματος, που οδηγεί στην καταστροφή 

συνάψεων και νευρώνων, με αποτέλεσμα την εμφάνιση μετεγχειρητικής γνωστικής 

έκπτωσης (77,78,79) (Σχήμα 1). 
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Σχήμα 1. Σχηματική παρουσίαση της σχέσης μεταξύ της φλεγμονής, της δυσλειτουργίας του ενδοθηλίου, του priming 

των μικρογλοιακών κυττάρων και της γνωστικής δυσλειτουργίας (78). 

 

Επιπλέον, ο ίδιος ο παράγοντας TNF-α μετά το περιφερικό χειρουργικό ερέθισμα, 

συμμετέχει στη διαταραχή του αιματοεγκεφαλικού φραγμού και επιτρέπει την είσοδο 

μακροφάγων στον εγκέφαλο και κυρίως στην περιοχή του ιππόκαμπου, επιτείνοντας 

με τον τρόπο αυτό τις επιπτώσεις της φλεγμονής στον εγκεφαλικό ιστό (35). Σήμερα 

υπάρχουν σχετικά περιορισμένα δεδομένα στη βιβλιογραφία που να συνδέουν τη συ-

στηματική φλεγμονώδη αντίδραση με τη φλεγμονή στο κεντρικό νευρικό σύστημα και 

τη γνωστική δυσλειτουργία των μετεγχειρητικών ασθενών. 

 

 

Προφλεγμονώδης κατάσταση (PRIMING) 

 

Η πρόκληση της φλεγμονώδους αντίδρασης σχετίζεται κυρίως με τη χειρουργική ε-

πέμβαση, αλλά το μέγεθος της εκδήλωσης του φαινομένου αυτού και η εμφάνιση με-

τεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης εξαρτάται και από την ύπαρξη ορισμένων επι-

πλέον παραγόντων όπως: 

Α) οι συνυπάρχουσες παθήσεις 

Β) η αυξημένη ηλικία 

Γ) η συνύπαρξη νευροεκφυλιστικών παθήσεων 
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Α) μεγάλος αριθμός των ασθενών που προσέρχονται για χειρουργεία CABG πά-

σχουν από περιφερική αγγειοπάθεια, σακχαρώδη διαβήτη, στεφανιαία νόσο και από 

χρόνιες φλεγμονώδεις παθήσεις όπως η ρευματοειδής αρθρίτιδα, ο συστηματικός ε-

ρυθηματώδης λύκος και η αθηροσκλήρωση (που τα τελευταία χρόνια συγκαταλέγε-

ται σε αυτές) (79,80).  

Σε όλες αυτές τις περιπτώσεις πιστεύεται ότι το ανοσοποιητικό σύστημα των ασθε-

νών είναι ενεργοποιημένο και βρίσκεται σε μια προ-φλεγμονώδη κατάσταση, με απο-

τέλεσμα την εκδήλωση εκσεσημασμένης συστηματικής και νευρικής φλεγμονώδους 

απάντησης σε οποιοδήποτε σημαντικό ερέθισμα ή εξωτερική προσβολή. Η ένταση 

της απάντησης στις περιπτώσεις αυτές είναι τόσο μεγάλη που δύναται να προκαλέ-

σει εκτεταμένες αλλοιώσεις στον εγκεφαλικό ιστό, αλλοιώσεις που οδηγούν σε μετεγ-

χειρητική γνωστική έκπτωση, όπως π.χ. ύστερα από ένα μεγάλης βαρύτητας χει-

ρουργείο (2).  

Β) είναι γνωστό ότι η αύξηση της ηλικίας συσχετίζεται με αυξημένη προδιάθεση εμ-

φάνισης γνωστικής έκπτωσης μετεγχειρητικά και ότι η ηλικία αποτελεί ανεξάρτητο 

προγνωστικό παράγοντα εμφάνισης της POCD, χωρίς επομένως να συσχετίζεται με 

το είδος του χειρουργείου που προηγήθηκε. Η συγκέντρωση των παραγόντων φλεγ-

μονής TNF-α και IL6, είναι σημαντικά υψηλότερη στους ηλικιωμένους συγκριτικά με 

τους νεότερους ασθενείς. Επίσης, οι γηραιότεροι ασθενείς εμφανίζουν πολύ υψηλό-

τερα ποσοστά νοσηρότητας και θνησιμότητας ύστερα από σηπτική εισβολή σε σύ-

γκριση με τους νεότερους ασθενείς.  

Όλα τα παραπάνω συνηγορούν στην υπόθεση ότι το ενδοθήλιο των αγγείων στους 

ηλικιωμένους βρίσκεται σε μια προ-φλεγμονώδη κατάσταση (primed) που επιτείνεται 

με το πέρασμα της ηλικίας και καθιστά τους υπερήλικες πιο ευάλωτους στις βλαπτι-

κές επιδράσεις της φλεγμονής, τόσο όσον αφορά τον εγκέφαλο, όσο και τα υπόλοιπα 

όργανα όπως η καρδιά και οι νεφροί. Μεγάλος αριθμός μελετών σε μοντέλα με πει-

ραματόζωα επιβεβαιώνει ότι η αυξανόμενη ηλικία προκαλεί μία χαμηλού βαθμού 

φλεγμονώδη κατάσταση στον οργανισμό που ενεργοποιεί αρχικά ελάχιστα το ανοσο-

ποιητικό σύστημα, το οποίο στη συνέχεια μπορεί να προκαλέσει μία πιο έντονη αντί-

δραση ως απάντηση σε ένα ερέθισμα (81-84). 

 

Γ) ένας ακόμη παράγοντας που προδιαθέτει τους ασθενείς στην εμφάνιση POCD, 

είναι η προϋπάρχουσα διαταραχή της γνωστικής τους λειτουργίας (85). Σύμφωνα με 

πρόσφατα στοιχεία, οι χρόνιες νευροεκφυλιστικές διαταραχές όπως η νόσος του Alz-

heimer και του Parkinson, συνοδεύονται από χρόνια φλεγμονή του νευρικού συστή-
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ματος (86,87). Πειραματικά δεδομένα δείχνουν ότι σε καταστάσεις χρόνιας νευροεκ-

φυλιστικής νόσου εμφανίζονται αλλαγές στα μορφολογικά χαρακτηριστικά και στη 

φυσιολογική λειτουργία των μικρογλοιακών κυττάρων του εγκεφάλου, συνοδευόμενες 

από περιορισμένη σύνθεση προφλεγμονωδών κυτταροκινών (88). Σε πειραματικά 

μοντέλα με ζώα, παρατηρήθηκε ότι σε περίπτωση προϋπάρχουσας νόσου, προκα-

λείται χρόνια φλεγμονή και ενεργοποίηση των μικρογλοιακών κυττάρων του εγκεφά-

λου. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα, μία επιπλέον προσβολή από τοξίνες (π.χ. σε περί-

πτωση χειρουργικής επέμβασης) να οδηγήσει σε μορφολογικές αλλαγές στα μικρο-

γλοιακά κύτταρα του ιππόκαμπου, οι οποίες συνοδεύονται από ισχυρή φλεγμονώδη 

απάντηση που δύναται να προκαλέσει το θάνατο των νευρικών κυττάρων. Μεγάλο 

ενδιαφέρον παρουσιάζει το γεγονός ότι, εκτός από την εκσεσημασμένη φλεγμονώδη 

απάντηση, εμφανίζονται και στοιχεία αλλαγής συμπεριφοράς, γνωστικής δυσλειτουρ-

γίας και επιτάχυνσης της πορείας της νευροεκφυλιστικής νόσου (89,90).  

Όλες αυτές οι μελέτες στα πειραματόζωα υποστηρίζουν την υπόθεση ότι τα μικρο-

γλοιακά κύτταρα του εγκεφάλου σε συνθήκες μεγάλης ηλικίας ή ασθένειας βρίσκονται 

σε μια προφλεγμονώδη κατάσταση (microglial priming) λόγω χρόνιας υποκλινικής 

νευροεκφυλιστικής νόσου. Έτσι, στον εγκέφαλο που νοσεί, η συστηματική φλεγμονώ-

δης αντίδραση οδηγεί σε εκσεσημασμένη φλεγμονώδη απάντηση, με αποτέλεσμα 

αυξημένη εκφύλιση των νευρώνων και γνωστική δυσλειτουργία. 

Σε πειραματικά μοντέλα με ποντίκια, η πρόκληση φλεγμονής με τη χορήγηση λιπο-

πολυσακχαρίτη (παραγόντας πρόκλησης φλεγμονής / lipopolisaccharide-LPS) αύξη-

σε την παραγωγή κυτταροκινών, προκάλεσε φλεγμονή στο κεντρικό νευρικό σύστη-

μα (ΚΝΣ) και αύξησε τη φωσφορυλίωση της Tau πρωτεΐνης, ως ένδειξη νευροεκφυ-

λιστικής πάθησης του ΚΝΣ, όπως θα αναφερθεί αναλυτικά παρακάτω (91). Οπωσδή-

ποτε, θα χρειαστούν περισσότερες μελέτες για να αποσαφηνισθεί ο μηχανισμός με 

τον οποίο η χρόνια, χαμηλής δυναμικότητας φλεγμονώδης αντίδραση του οργανι-

σμού που εμφανίζεται στους ηλικιωμένους ασθενείς και εκδηλώνεται συχνά ως δια-

βήτης, αρτηριοσκλήρυνση, υπέρταση κ.α, συσχετίζεται με την υπόθεση της εκσεση-

μασμένης ενεργοποίησης του ανοσοποιητικού συστήματος (priming hypothesis), που 

ευθύνεται πιθανώς για τη συχνότερη εκδήλωση μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης 

στον ηλικιωμένο πληθυσμό. 

Είναι ενδιαφέρον το γεγονός ότι οι προ-φλεγμονώδεις κυτταροκίνες, που αποτελούν 

χαρακτηριστικά μόρια του καταρράκτη της φλεγμονώδους αντίδρασης, παράγονται 

επίσης ενδογενώς στον εγκέφαλο και, με τη συμμετοχή άλλων παραγόντων, επηρεά-

ζουν την ανάπτυξη των νευρώνων και των συνάψεων, καθώς και τη δυνατότητα των 
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νευρώνων προς αναδιαμόρφωση (neuronal plasticity). Για τους παραπάνω λόγους, η 

έρευνα στρέφεται πλέον στο πεδίο των κυτταροκινών και των αυξητικών παραγό-

ντων για την εξατομικευμένη θεραπεία παθήσεων του ΚΝΣ όπως η κατάθλιψη, η με-

τεγχειρητική γνωστική έκπτωση και άλλα περιεγχειρητικά σύνδρομα (92).   

Οι κυτταροκίνες και οι υπόλοιποι παράγοντες φλεγμονής κατέχουν σήμερα κεντρικό 

ρόλο κλειδί, τόσο στην εμφάνιση, όσο και στην κατανόηση της αιτίας, της πρόληψης 

και της θεραπείας της POCD.  

 

 

ΜΕΤΡΗΣΗ ΤΗΣ ΦΛΕΓΜΟΝΩΔΟΥΣ ΑΝΤΙΔΡΑΣΗΣ 

 

Η φλεγμονώδης αντίδραση που πυροδοτείται μετά το χειρουργείο, όπως αναφέρθηκε 

παραπάνω, προσομοιάζει μία κατάσταση συστηματικής φλεγμονώδους αντίδρασης 

(Systemic Inflammatory Response Syndrome-SIRS) για τον οργανισμό, με αποτέλε-

σμα την αύξηση των παραγόντων φλεγμονής όπως είναι οι μεταβολίτες του αραχιδο-

νικού οξέος, ο TNF-α και οι κυτοκίνες (IL1, IL6, IL8). Η κατάσταση αυτή ενοχοποιείται 

για μετεγχειρητικές επιπλοκές και κακή έκβαση του ασθενούς. Μία από τις επιπλοκές 

αυτές είναι η διαταραχή του φυσιολογικού αιματοεγκεφαλικού φραγμού, με αποτέλε-

σμα νευροτοξικότητα, διάχυτη εγκεφαλική βλάβη και γνωστική έκπτωση μετεγχειρη-

τικά (35). 

Τα αποτελέσματα των διαφόρων μελετών σχετικά με το είδος, τη μέτρηση και τη δια-

κύμανση της τιμής των διαφόρων παραγόντων φλεγμονής στο πλάσμα των ασθενών 

που υποβάλλονται σε διάφορες χειρουργικές επεμβάσεις, είναι πολλές φορές αντιφα-

τικά (1,2,35,36,93).  

Από το 1992 έχουν μελετηθεί οι μεταβολές των επιπέδων της IL6 στο πλάσμα των 

ασθενών μετεγχειρητικά και η αύξησή τους έχει συσχετισθεί με κακή έκβαση (95,95). 

Στην καρδιοχειρουργική, οι Parolari A. et al. διαπίστωσαν  αύξηση των παραγόντων 

φλεγμονής TNF-α και IL6 τόσο σε on pump όσο και σε off pump επεμβάσεις, μετά τη 

χορήγηση πρωταμίνης και για 8 μέρες στη συνέχεια, καθώς και των παραγόντων 

CRP και ινωδογόνου, οι οποίοι αυξήθηκαν μετά το χειρουργείο και παρέμειναν αυξη-

μένοι επίσης για 8 μέρες (74). Σε ορθοπαιδικά χειρουργεία διαπιστώθηκε επίσης αύ-

ξηση της IL6 και της CRP άμεσα μετεγχειρητικά (96).  

Αν και η συμμετοχή των διαφόρων παραγόντων στους καταρράκτες της φλεγμονής 

είναι εξακριβωμένη και τεκμηριωμένη, μέχρι στιγμής δεν έχει αποδειχθεί άμεση συ-

σχέτιση μεταξύ της αύξησης συγκεκριμένων παραγόντων της φλεγμονής και της 
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POCD. Τα περισσότερα δεδομένα που αναφέρονται στην αιτιολογική σχέση της φλε-

γμονώδους αντίδρασης με την POCD προέρχονται από μελέτες σε πειραματόζωα 

(1,2). 

Υπάρχουν ενδείξεις ότι το μέγεθος της φλεγμονώδους απάντησης αποτελεί ένα ση-

μαντικό παράγοντα εκδήλωσης μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης. Σε μεγάλη με-

λέτη που έγινε σε ασθενείς που υποβλήθηκαν στην επέμβαση Norwood, εξετάσθηκε 

η συσχέτιση της CRP πρωτεΐνης με την νευροαναπτυξιακή έκβαση των παιδοχει-

ρουργικών ασθενών δύο χρόνια μετά και διαπιστώθηκε σημαντική αρνητική συσχέτι-

ση μεταξύ της γνωστικής και γλωσσικής ανάπτυξης των παιδιών και της μέγιστης αύ-

ξησης του συγκεκριμένου παράγοντα φλεγμονής στο πλάσμα (97). 

Η χρήση των διαφόρων δεικτών της φλεγμονής ως παραγόντων μέτρησης της φλεγ-

μονώδους αντίδρασης, παρουσιάζει σημαντικές πρακτικές δυσκολίες. Η τιμή των επι-

πέδων τους στο πλάσμα είναι πολύ δύσκολο να αξιολογηθεί επειδή διαφοροποιείται 

σε διάφορες φάσεις στα πλαίσια της φυσιολογικής τους διακύμανσης, ως απάντηση 

στα εξωτερικά ερεθίσματα. Η φλεγμονή είναι μια φυσιολογική διαδικασία που απαντά 

σε μια ποικιλία εξωτερικών επιθέσεων, αναγκαία για την άμυνα του οργανισμού. Η 

ύπαρξη των ουσιών αυτών στο πλάσμα μπορεί να αποβεί επιζήμια για τον οργανι-

σμό, μόνο όταν οι προ-φλεγμονώδεις ιδιότητές τους υπερβαίνουν τις αντιφλεγμονώ-

δεις (η ιντερλευκίνη IL6 έχει και τις δύο αυτές ιδιότητες). 

Για τους παραπάνω λόγους η φλεγμονώδης απάντηση μπορεί να αξιολογηθεί μόνο 

από τις μακροπρόθεσμες επιδράσεις της στα συστήματα και όχι από τη διακύμανση 

των συγκεκριμένων δεικτών στο πλάσμα (1,2,93). 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2Ο 

 

ΔΕΙΚΤΕΣ ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΗΣ ΒΛΑΒΗΣ 

 

Εισαγωγή 

 

Μία από τις νεότερες μεθόδους διάγνωσης και παρακολούθησης της εγκεφαλικής 

βλάβης είναι η μέτρηση συγκεκριμένων δεικτών όπως οι εξής: η πρωτεΐνη S100Β, η 

ειδική νευρωνική ενολάση (NSE), οι μεταλλοπρωτεϊνάσες, η ubiquitin C terminal hy-

εεdroxylase-L1 (UCH-L1) και η Tau πρωτεΐνη. Οι παραπάνω δείκτες δεν χαίρουν 

ακόμη ευρείας κλινικής χρήσης (98). 

Ο ιδανικός δείκτης νευρολογικής βλάβης πρέπει να χαρακτηρίζεται από: μεγάλη ειδι-

κότητα για το κεντρικό νευρικό σύστημα, εύκολη μέτρηση από δείγματα αίματος, χα-

μηλό κόστος, ανθεκτικότητα σε ενδο- και εξω-κυττάρια πρωτεολυτική δραστηριότητα, 

χωρίς να επηρεάζεται από τη νεφρική έκκριση. Επιπλέον πρέπει να προβλέπει με με-

γάλη ειδικότητα και υψηλή ευαισθησία τη βραχυπρόθεσμη και τη μακροπρόθεσμη έκ-

βαση και οι τιμές του να κυμαίνονται ανάλογα με το βαθμό εγκεφαλικής βλάβης και 

να βελτιώνονται με τις νευροπροστατευτικές παρεμβάσεις. Παρόλο που δεν υπάρ-

χουν δείκτες εγκεφαλικής λειτουργίας που να πληρούν αυτά τα χαρακτηριστικά, γίνο-

νται προσπάθειες να εισαχθούν στην κλινική πράξη οι δείκτες, οι οποίοι αναφέρονται 

στη συνέχεια, για την παρακολούθηση των ασθενών περιεγχειρητικά, την αξιολόγηση 

των διορθωτικών παρεμβάσεων και την πρόβλεψη της έκβασης. Οι μέχρι σήμερα 

υπό μελέτη δείκτες εγκεφαλικής βλάβης είναι οι εξής:   

 

2.1. S100Β 

 

Η χρήση της πρωτεΐνης αυτής παρουσιάζει πολλές αντικειμενικές δυσκολίες: 

α) ανάλογα με τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιούνται τα αποτελέσματα των μετρή-

σεων είναι διαφορετικά, 

β) στην περιεγχειρητική περίοδο η χρήση του δείκτη αυτού περιπλέκεται ακόμη πε-

ρισσότερο λόγω του ότι διαφορετικοί αναισθητικοί παράγοντες επηρεάζουν τα επίπε-

δα της S100 στον εγκέφαλο. Στον εγκέφαλο πειραματόζωων που αναισθητοποιήθη-

καν με τη χορήγηση θειοπεντάλης, τα επίπεδα της S100 ήταν πολύ υψηλότερα από 

τα επίπεδα αυτών που αναισθητοποιήθηκαν με αλοθάνιο ή κεταμίνη (99), 
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γ) η συγκέντρωση της S100Β επηρεάζεται επιπλέον από την ηλικία, το φύλο, την υ-

πέρταση, τη χορήγηση ηπαρίνης, την αιμόλυση, τη χρήση αναρρόφησης (cardiotomy 

suction) ή συστήματος αυτόλογης μετάγγισης (cell saver), καθώς και από τη χειρουρ-

γική τεχνική σε επεμβάσεις CABG (100-104). 

Πολλές μελέτες απέτυχαν να συσχετίσουν την άνοδο της S100B στο πλάσμα με τη 

μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση μετά CABG. Παρόλα αυτά, συσχετίσθηκε η με-

τεγχειρητική αύξηση της S100B με έκπτωση της μνήμης έπειτα από χειρουργεία καρ-

διάς. Σε συγκεκριμένες μελέτες, οι αυξημένες τιμές της S100B 7 ώρες μετά τη χρήση 

της εξωσωματικής κυκλοφορίας (cardio pulmonary bypass-CPB), αποτέλεσαν πολύ 

αξιόπιστο δείκτη για την πρόβλεψη και την εκτίμηση της δυσλειτουργίας της μνήμης 

(105,106).  

 

2.2. Ειδική νευρωνική ενολάση (Neurone specific enolase - NSE) 

 

Η ειδική νευρωνική ενολάση (NSE) είναι το γγ-διμερές των ενολασών, μιας ομάδας 

ενζύμων που συμμετέχουν στο μεταβολικό μονοπάτι της γλυκόλυσης και συγκεκριμέ-

να, στη μετατροπή του 2-φωσφογλυκερινικού οξέος σε φωσφοενολο-πυροσταφυλικό 

οξύ. Η NSE απομονώθηκε αρχικά σε εκχυλίσματα εγκεφαλικού ιστού. Είναι γνωστό 

ότι απελευθερώνεται στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό (ΕΝΥ) και στο αίμα ύστερα από 

καταστροφή νευρώνων, ενώ η απελευθέρωσή της είναι ανάλογη της έκτασης της 

βλάβης. 

Αργότερα, η NSE απομονώθηκε σε νευροενδοκρινικά κύτταρα και νευροενδοκρινι-

κούς όγκους, όπως το μικροκυτταρικό καρκίνωμα του πνεύμονα (ΜΚΠ) και άλλους 

σπανιότερους όγκους (νευροβλάστωμα, όγκος των νησιδίων του παγκρέατος, μυελο-

ειδές καρκίνωμα του θυρεοειδούς). Σήμερα η NSE χρησιμοποιείται κυρίως στη διά-

γνωση και στην πρόγνωση του μικροκυτταρικού καρκίνου του πνεύμονα (ΜΚΠ). 

Οι τιμές του δείκτη αυτού αυξάνονται κατά τη διάρκεια των χειρουργείων καρδιάς το-

σο στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό (ΕΝΥ) όσο και στο πλάσμα του αίματος των ασθενών 

και επανέρχονται στις αρχικές τους τιμές 24 ώρες μετά το χειρουργείο (107). Η χρήση 

της καρδιοτομίας και η αιμόλυση κατά τη διάρκεια της εξωσωματικής κυκλοφορίας 

(CPB) συμμετέχουν στην αύξηση της συγκέντρωσης του παράγοντα αυτού στο ΕΝΥ 

και στο πλάσμα λόγω της παρουσίας του μέσα στα ερυθρά αιμοσφαίρια και στα αιμο-

πετάλια. Το φαινόμενο αυτό επιτείνεται από τις χαμηλότερες θερμοκρασίες, κυρίως 

κατά τη διάρκεια της ήπιας και της βαθειάς υποθερμίας στη CPB. Επίσης, οι συγκεν-
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τρώσεις του δείκτη αυτού επηρεάζονται από την αναισθητική τεχνική που χρησιμο-

ποιήθηκε (108).  

Αντιφατικά αποτελέσματα διαπιστώθηκαν όσον αφορά τη συσχέτιση μεταξύ της συ-

γκέντρωσης του δείκτη αυτού και της νευρολογικής έκβασης των ασθενών έπειτα 

από χειρουργεία καρδιάς (100,109), μη ευνοώντας έτσι τη χρήση του για την πρό-

γνωση της μετεγχειρητικής νευρολογικής έκβασης των χειρουργικών ασθενών.  

 

2.3. Μεταλλοπρωτεϊνάσες / Ubiquitin-C terminal hydroxylase-L1 

 

Τα επίπεδα των μεταλλοπρωτεϊνασών αυξάνονται από το χειρουργικό στρες αλλά 

χωρίς να επηρεάζονται από τις συνυπάρχουσες παθήσεις του ασθενούς (παρουσία 

διαβήτη, υπέρτασης, καπνίσματος κτλ). Σε μια προοπτική μελέτη διαπιστώθηκε ότι οι 

ασθενείς που εμφάνισαν POCD μετά ενδαρτηρεκτομή είχαν υψηλότερα επίπεδα 

μεταλλοπρωτεϊνασών στο πλάσμα (110-113). 

Ο δείκτης Ubiquitin-C terminal hydroxylase-L1 βρίσκεται αποκλειστικά σχεδόν στο κε-

ντρικό νευρικό σύστημα με ελάχιστες εξαιρέσεις, γεγονός που τον ανάγει σε έναν ε-

ξαιρετικό υποψήφιο δείκτη για την εκτίμηση και παρακολούθηση της εγκεφαλικής 

βλάβης (114). Τα επίπεδα του δείκτη αυτού αυξάνονται ύστερα από τραύμα, οξύ ε-

γκεφαλικό επεισόδιο και υπαραχνοειδή αιμορραγία (115), ενώ τα τελευταία χρόνια ο 

δείκτης αυτός μελετάται στα πλαίσια της διάγνωσης και θεραπείας της νόσου του 

Parkinson (116). 

Μέχρι σήμερα έχουμε ελάχιστα δεδομένα μελετών για τους δύο προαναφερθέντες 

δείκτες. Η χρήση τους και η προγνωστική τους αξία στην περιεγχειρητική περίοδο 

βρίσκονται ακόμη αποκλειστικά σε ερευνητικό επίπεδο (100,117). 

 

2.4. Πρωτεΐνη Tau (Tau protein) 

 

Ο πιο αξιόπιστος από τους παραπάνω δείκτες είναι η Tau πρωτεΐνη λόγω της μεγά-

λης ειδικότητας που παρουσιάζει για το κεντρικό νευρικό σύστημα και λόγω των πο-

λυάριθμων μελετών που υπάρχουν για το δείκτη αυτό, κυρίως σε σχέση με τις νευρο-

εκφυλιστικές νόσους (117). 

Η πρωτεΐνη Tau είναι μια φωσφο-πρωτεΐνη γνωστή από το 1977. Ανήκει στην ο-

μάδα των MAP (μικροσωληναριακά-συνδεδεμένων πρωτεϊνών), που αφθονούν στο 

κεντρικό νευρικό σύστημα (118). Υπό φυσιολογικές συνθήκες, η Tau σταθεροποιεί τα 
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νευρωνικά μικροσωληνάρια και προωθεί τη νευρωνική ανάπτυξη (119). Μεγαλύτερη 

προσοχή δόθηκε στην Tau πρωτεΐνη πολύ αργότερα, όταν διαπιστώθηκε η παρου-

σία της στις παθολογικές περιοχές του εγκεφάλου σε ασθενείς που πάσχουν από τη 

νόσο Alzheimer (120-123). Η διαμόρφωση των πρωτεϊνών μέσω φωσφορυλίωσης 

και η τάση της φωσφορυλιωμένης πρωτεΐνης να εκδηλώνει μειωμένη ικανότητα μι-

κροσωληναριακής σύνδεσης, καθώς και να σχηματίζει ινιδικά αθροίσματα, είναι οι 

δύο παράγοντες που οδηγούν τα μικροσωληνάρια σε αστάθεια (124) και προκαλούν 

νευρωνικό εκφυλισμό σε μια ομάδα ασθενειών, που συνολικά είναι γνωστές ως tau-

πάθειες.  

Οι περισσότερο γνωστές διαταραχές μεταξύ των tau-παθειών είναι η νόσος Alzhei-

mer και το σύνδρομο Down, το οποίο επιδεικνύει νευροϊνιδικές βλάβες, παρόμοιες με 

εκείνες που συναντώνται στη νόσο Alzheimer. Άλλες tau-πάθειες είναι η μετωπο-

κροταφική άνοια (νόσος Pick), η προϊούσα υπερπυρηνική παράλυση (PSP), η άνοια 

Pugilistica, η μυοσίτιδα με έγκλειστα σωμάτια, η νόσος αργυρόφιλων κοκκίων, η νό-

σος Niemann-Pick τύπου C και η υποξεία σκληρυντική πανεγκεφαλίτιδα. 

Παθολογική υπερφωσφορυλίωση της Tau πρωτεΐνης προκαλείται και περιεγχειρητικά 

σε περίπτωση υποθερμίας ή/και σε παροδική εγκεφαλική ισχαιμία (125,126). Επίσης, 

η τιμή της αυξάνεται στο πλάσμα ασθενών που υποβάλλονται σε χειρουργεία καρ-

διάς ανεξάρτητα από τη χρήση της αναρρόφησης της καρδιοτομίας (cardiotomy sun-

ction) και της συσκευής αυτόλογης μετάγγισης (sell saver) (100,127). 

Η Tau πρωτεΐνη διαπιστώθηκε ότι αυξάνεται 6 ώρες μετά το χειρουργείο και επιστρέ-

φει στα φυσιολογικά της επίπεδα 4 μέρες μετά. Τα επίπεδά της ήταν υψηλότερα στο 

πλάσμα των ασθενών που εμφάνισαν POCD (100).  

Σημαντική αύξησή της διαπιστώθηκε επίσης σε περιστατικά θωρακοχειρουργικά και 

σε ασθενείς με εγκεφαλικό έμφρακτο και παροδικά νευρολογικά ελλείμματα (128). 

Σύμφωνα με τα παραπάνω, η Τau πρωτεΐνη φαίνεται να είναι ο καταλληλότερος από 

τους υπάρχοντες βιοχημικούς δείκτες για να προσεγγίσουμε τις προγνωστικές ανά-

γκες της μετεγχειρητικής νευρολογικής και γνωστικής έκβασης. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3Ο 

 

 

ΠΡΟΣΤΑΣΙΑ ΤΟΥ ΕΓΚΕΦΑΛΟΥ. ΠΡΟΛΗΨΗ ΚΑΙ ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗ ΤΗΣ 

ΜΕΤΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΗΣ ΓΝΩΣΤΙΚΗΣ ΕΚΠΤΩΣΗΣ. 

 

Εισαγωγή 

 

Λόγω της πολυπλοκότητας της λειτουργίας και της δομής του εγκεφάλου καθώς και 

της πολυπαραγοντικής αιτιολογίας της γνωστικής μετεγχειρητικής έκπτωσης, οι πα-

ρεμβάσεις για τη βελτίωση της έκβασης των ασθενών είναι πολυποίκιλες αλλά δυ-

στυχώς όχι πλήρως μελετημένες και τεκμηριωμένες (129). Η προστασία του εγκεφά-

λου κατά τη διάρκεια των καρδιοχειρουργικών επεμβάσεων αποτελεί σήμερα σημα-

ντικό τμήμα εργαστηριακής και κλινικής έρευνας, δυστυχώς με αντιφατικά ακόμη α-

ποτελέσματα.    

Ως νευροπροστασία ορίζεται η παρεμπόδιση ή η βελτίωση της διεγχειρητικής νευρο-

λογικής βλάβης. Η βλάβη αυτή χαρακτηρίζεται από διαταραχές στο μεταβολισμό του 

εγκεφάλου, στην ιστοπαθολογία και στη λειτουργία του, που ακολουθούν ένα υποξι-

κό ή ένα ισχαιμικό σύμβαμα (130). 

Η προσπάθεια προστασίας του εγκεφάλου και πρόληψης της μετεγχειρητικής γνω-

στικής έκπτωσης ξεκινάει από την προεγχειρητική περίοδο. Με βάση τα ιδιαίτερα χα-

ρακτηριστικά και το ιστορικό του κάθε ασθενούς, μπορεί η ιατρική ομάδα να διακρίνει 

σε σημαντικό βαθμό τους ασθενείς υψηλότερου κινδύνου όσον αφορά την πιθανό-

τητα εμφάνισης POCD. Σε ορισμένες περιπτώσεις προτείνεται η προεγχειρητική νευ-

ροψυχολογική εξέταση των ασθενών από ειδικούς ψυχολόγους, γεγονός που αν και 

πρακτικά δύσκολο να πραγματοποιηθεί στα πλαίσια της καθημερινής προεγχειρη-

τικής προετοιμασίας των ασθενών, μπορεί ωστόσο να βοηθήσει στην πιο αποτε-

λεσματική, εξατομικευμένη διεγχειρητική αντιμετώπιση και παρακολούθηση των α-

σθενών υψηλού κινδύνου για εμφάνιση POCD. 

Η μεγαλύτερη προσοχή και προσπάθεια της ιατρικής ομάδας για την αντιμετώπιση 

και την πρόληψη της POCD επικεντρώνεται στη διεγχειρητική αντιμετώπιση των α-

σθενών, κυρίως σε μείζονες χειρουργικές επεμβάσεις. Μεγαλύτερη προσοχή συστή-

νεται στις καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις όπου ο κίνδυνος εμφάνισης της POCD 

είναι σαφώς αυξημένος. 
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Συγκεκριμένες χειρουργικές και αναισθησιολογικές τεχνικές μπορούν να εφαρμο-

στούν για την αποφυγή κάποιων παραγόντων που προαναφέρθηκαν και θεωρούνται 

σήμερα κυρίως υπεύθυνοι για την εμφάνιση POCD. Κύριοι στόχοι διεγχειρητικά για 

την επίτευξη της νευροπροστασίας και διατήρησης της εγκεφαλικής λειτουργίας, πρέ-

πει να είναι οι ακόλουθοι: 

• η διατήρηση της αιμοδυναμικής σταθερότητας,  

• η διαφύλαξη της εγκεφαλικής αιματικής ροής και της εγκεφαλικής πίεσης διή-

θησης για τη διατήρηση ικανοποιητικής παροχής οξυγόνου στον εγκέφαλο, 

• η χρήση προηγμένων χειρουργικών τεχνικών και βελτιωμένου εξοπλισμού για 

την ελαχιστοποίηση του χειρουργικού στρες και την ελάττωση του μικροεμβο-

λικού φορτίου. 

Για την επίτευξη των παραπάνω στόχων και την επακόλουθη προστασία του εγκεφά-

λου, σύμφωνα με τις τελευταίες μελέτες, οι ερευνητές προτείνουν τις εξής νευροπρο-

στατευτικές παρεμβάσεις, φαρμακολογικές και μη: 

 

3.1. Γενικά μέτρα  

3.1.α. Υποθερμία 

Πολλές φορές σε μελέτες έχει υποστηριχθεί η χρήση των συστημάτων εξωσωματικής 

κυκλοφορίας (CPB) για την προστασία των οργάνων του ανθρώπινου σώματος. 

Είναι γεγονός ότι η υποθερμία ελαττώνει το βασικό μεταβολικό ρυθμό και το ρυθμό 

κατανάλωσης του οξυγόνου στα όργανα, με αποτέλεσμα την αύξηση της αντοχής 

στην ισχαιμία. Σε κυτταρικό επίπεδο η υποθερμία εξασθενεί τη φλεγμονώδη αντίδρα-

ση των νευρικών κυττάρων, παρεμποδίζει τη δημιουργία ελευθέρων ριζών και ελατ-

τώνει το φαινόμενο της απόπτωσης (1). Παρόλα αυτά, τα στοιχεία που έχουμε για 

την προστατευτική δράση της υποθερμίας απέναντι στη μετεγχειρητική γνωστική έκ-

πτωση είναι αντιφατικά (131,132).  

3.1.β. Διατήρηση φυσιολογικών επιπέδων σακχάρου στο πλάσμα 

Είναι πλέον ευρέως γνωστό ότι στην περίπτωση αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου 

ή/και τραυματικής εγκεφαλικής βλάβης, η υπεργλυκαιμία, αν δεν αντιμετωπιστεί απο-

τελεσματικά, μπορεί να οδηγήσει σε επιδείνωση της έκβασης των ασθενών. Δεν υ-

πάρχουν επαρκή στοιχεία στη βιβλιογραφία που να επιβεβαιώνουν την κακή έκβαση 
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όσον αφορά τη γνωστική λειτουργία διαβητικών μετεγχειρητικών ασθενών. Σε πρό-

σφατη μελέτη που συμπεριελάμβανε 525 ασθενείς που υποβλήθηκαν σε CABG δια-

πιστώθηκε ότι όσοι εμφάνισαν υπεργλυκαιμία διεγχειρητικά εμφάνισαν και σημαντική 

επιδείνωση της γνωστικής τους λειτουργίας 6 εβδομάδες μετά την επέμβαση (133). 

Πιθανοί μηχανισμοί πρόκλησης βλάβης των εγκεφαλικών κυττάρων λόγω της υπερ-

γλυκαιμίας, είναι η εμφάνιση γαλακτικής οξέωσης στο νευρικό κύτταρο με επακό-

λουθη υπεροξείδωση των λιπιδίων και η ενδοκυττάρια συσσώρευση ασβεστίου κάτω 

από αναερόβιες συνθήκες. Άλλες θεωρίες περιλαμβάνουν την πιθανή αύξηση της 

ενδοκυττάριας παραγωγής του γλουταμικού (πρωταρχικός διεγερτικός νευροδιαβιβα-

στής του κεντρικού νευρικού συστήματος) και των κορτικοστεροειδών, δύο ουσιών 

που πρωτοστατούν στο θάνατο των νευρικών κυττάρων (1). 

 

3.2. Παρακολούθηση της εγκεφαλικής λειτουργίας (monitoring) 

Εισαγωγή 

Σημαντική βοήθεια για τη συλλογή πληροφοριών που συμβάλουν στην κατανόηση 

των παραγόντων κινδύνου και της παθοφυσιολογίας της POCD, καθώς και στην έ-

γκαιρη αναγνώριση, στην πρόληψη και στη θεραπεία της, παρέχει η χρήση εξειδικευ-

μένων συσκευών παρακολούθησης της εγκεφαλικής λειτουργίας.  

Είναι οξύμωρο το γεγονός ότι, παρόλο που ο εγκέφαλος αποτελεί ένα από τα σημα-

ντικότερα όργανα για την ύπαρξη και τη λειτουργία του οργανισμού και παράλληλα το 

κυριότερο όργανο-στόχο των αναισθητικών παραγόντων, δεν αποτελεί σημαντικό 

τμήμα του monitoring κατά τη διεγχειρητική παρακολούθηση. Αντιθέτως, τη σημαντι-

κότερη θέση περιεγχειρητικής παρακολούησης κατέχουν το αναπνευστικό και το καρ-

διαγγειακό σύστημα. 

Παρακάτω αναφέρονται οι σημαντικότερες συσκευές παρακολούθησης της εγκεφα-

λικής λειτουργίας και επισημαίνονται τα κυριότερα στοιχεία που καταγράφονται από 

αυτές και που παρέχουν σημαντική βοήθεια στη διαχείριση του καρδιοχειρουργικού 

ασθενή όσον αφορά την προσπάθεια πρόληψης της POCD.  
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3.2.1. Διακρανιακό Doppler 

Η χρήση του διακρανιακού Doppler διεγχειρητικά δημιούργησε αρχικά έναν ενθουσια-

σμό λόγω της δυνατότητας παρακολούθησης α) της εγκεφαλικής αιματικής ροής με-

σω των μετρήσεων της αιματικής ροής στη μέση εγκεφαλική αρτηρία και β) του εμ-

βολικού φορτίου που επιβάρυνε τον καρδιοχειρουργικό ασθενή κατά τη διάρκεια του 

χειρουργείου. Με τις πιο πρόσφατες μελέτες όμως αποδείχθηκε ότι παρουσιάζει πρα-

κτικές δυσκολίες στη χρήση του διεγχειρητικά λόγω του κακού σήματος και της δυ-

σκολίας στη σταθεροποίηση της κεφαλής των υπερήχων (probe) (60,134). 

3.2.2. Διφασματικός δείκτης - BIS 

Αντίθετα με το διακρανιακό Doppler, η χρήση του ηλεκτροεγκεφαλογραφήματος, ιδι-

αίτερα με τη μορφή του διφασματικού δείκτη (bispectal index-BIS), έχει αδιαμφισβή-

τητα εκτεταμένη χρήση διεγχειρητικά τις τελευταίες δεκαετίες. Η χρήση του BIS τα 

τελευταία χρόνια αποτελεί πλέον μέρος του βασικού υλικού διεγχειρητικής παρακο-

λούθησης του ασθενούς (monitoring) για όλους τους αναισθησιολόγους. Η αρχική 

χρήση του αποσκοπούσε στην προσπάθεια διατήρησης ικανού βάθους αναισθησίας 

για την αποφυγή του φαινομένου της διεγχειρητικής αφύπνισης (awarness). Στη 

μεγάλη τυχαιοποιημένη μελέτη B-Aware των Myles et al., το 2004, διαπιστώθηκε η 

σημαντική βοήθεια που παρέχει το συγκεκριμένο monitoring στην αποφυγή φαι-

νομένων awareness διεγχειρητικά (135), γεγονός που αμφισβητήθηκε στη συνέχεια 

από άλλες πιο πρόσφατες μελέτες όπως την B-Unaware και την BAG-RECALL. Στις 

μελέτες αυτές πιθανώς το πρόβλημα προέκυψε από τα όρια που έθεσαν οι ερευνητές 

σχετικά με το ανώτερο όριο του BIS (BIS<60) το οποίο ήταν αποδεκτό κατά τη 

διάρκεια του χειρουργείου (136,137). Εάν τα όρια του αποδεκτού ήταν διαφορετικά 

(BIS<40-50) στις παραπάνω μελέτες, τότε και τα αποτελέσματα των μελετών πιθα-

νότατα θα ήταν διαφορετικά. Παρά τις διαφωνίες και τα αντιφατικά αποτελέσματα, η 

χρήση του BIS διεγχειρητικά είναι ανεκτίμητης σημασίας τόσο για την αποφυγή του 

awareness όσο και για την αποφυγή χορήγησης υπερβολικών δόσεων αναισθητικών 

φαρμάκων στους ασθενείς. Μια σημαντική συσχέτιση μεταξύ βαθύτερων επιπέδων 

αναισθησίας (παρατεταμένα χαμηλό BIS) και αύξησης της θνησιμότητας των ασθε-

νών, αναφέρθηκε για πρώτη φορά από τους Monk και συν. το 2005 (138). Η ομάδα 

αυτή των ερευνητών εισήγαγε για πρώτη φορά την έννοια της «υπερδοσολογίας 

αναισθητικών παραγόντων» και της αθροιστικής παρατεταμένης αναισθησίας (BIS< 

45), η οποία αποτελεί έναν ανεξάρτητο προγνωστικό παράγοντα θνησιμότητας ένα 

χρόνο μετά το χειρουργείο. Σε μια post hoc ανάλυση της B-Aware μελέτης, το "πα-

ρατεταμένο BIS" (BIS<45 για χρονικό διάστημα μεγαλύτερο από 5min) συσχετί-
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σθηκε με αυξημένα ποσοστά εμφάνισης εμφράγματος του μυοκαρδίου, εγκεφαλικού 

επεισοδίου αλλά και αυξημένης θνησιμότητας (139). Σε πρόσφατη μελέτη του 2011, 

η παρατεταμένη έκθεση των ασθενών σε μεγάλο βάθος αναισθησίας συσχετίσθηκε 

σημαντικά με αύξηση της εμφάνισης μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης (140). Μια 

πιθανή εξήγηση για την επιδείνωση της γνωστικής λειτουργίας των ασθενών αυτών 

θεωρείται η νευροτοξική δράση των αναισθητικών παραγόντων όταν αυτά χορηγού-

νται σε μεγάλες δόσεις. Εκτός από τα παραπάνω, η χρήση του BIS μπορεί να από-

δειχθεί πολύ σημαντική στην τιτλοποίηση των αναισθητικών παραγόντων, με σκοπό 

την επίτευξη και τη διατήρηση της αιμοδυναμικής σταθερότητας, αποφεύγοντας την 

υποάρδευση του εγκεφάλου. Επιπλέον, για την αντιμετώπιση επεισοδίων υπέρτασης 

κατά τη διάρκεια του χειρουργείου στην περίπτωση που το BIS επιβεβαιώνει ικανο-

ποιητικό βάθος αναισθησίας, η χορήγηση αντιυπερτασικού παράγοντα θα συντελέσει 

στην αποφυγή της υπερδοσολογίας με αναισθητικούς παράγοντες και της πιθανής 

νευροτοξικής τους δράσης στον εγκέφαλο, με αποτέλεσμα την καλύτερη προστασία 

των γνωστικών λειτουργιών του ασθενούς μετεγχειρητικά (1).  

3.2.3. Εγκεφαλική οξυμετρία - NIRS 

Στο επίκεντρο των μελετών τα τελευταία χρόνια βρίσκεται η συσκευή παρακολούθη-

σης της εγκεφαλικής οξυμετρίας. Πρόκειται για μία αξιόπιστη, μη επεμβατική μέθοδο 

μέτρησης και παρακολούθησης της εγκεφαλικής οξυγόνωσης που χρησιμοποιεί τη 

φασματοσκοπία πλησίον του υπερύθρου (near infrared spectroscopy-NIRS) (141). 

Με τη συσκευή αυτή, μας δίνεται η δυνατότητα εκτίμησης, παρακολούθησης και αντι-

μετώπισης των επεισοδίων εγκεφαλικής ισχαιμίας των ασθενών διεγχειρητικά (1,2, 

37). 

Η μέθοδος στηρίζεται στην αρχή που ορίζει ότι το φως με μήκος κύματος 650-

1100nm έχει τη δυνατότητα να διαπερνά τους ανθρώπινους ιστούς σε βάθος αρκε-

τών εκατοστών χωρίς να απορροφάται. Απορροφάται όμως από την όξυ- και τη 

δεόξυ- αιμοσφαιρίνη με μέγιστο απορρόφησης σε διαφορετικά μήκη κύματος η καθε-

μία. Η διαφορά στην απορρόφηση των φασμάτων επιτρέπει τον υπολογισμό του πο-

σοστού της HbO2 επί της ολικής, δηλαδή την περιοχική οξυγόνωση του εγκεφάλου 

(rSO2) (142). Οι υπάρχουσες συσκευές παρακολούθησης της εγκεφαλικής οξυγόνω-

σης περιέχουν ηλεκτρόδια ειδικά κατασκευασμένα για την τοποθέτησή τους στη με-

τωπιαία χώρα του ασθενούς και για το λόγο αυτό, η δυνατότητα διαπίστωσης ανε-

παρκούς οξυγόνωσης σε απομακρυσμένες περιοχές είναι πολύ περιορισμένη (143). 

Η υποξική/ισχαιμική βλάβη στον εγκέφαλο προκύπτει από τη μη συμφωνία μεταξύ 

της παροχής και της ζήτησης οξυγόνου στον εγκέφαλο. Οι μέθοδοι συνεχούς κατά-

γραφής της οξυγόνωσης του εγκεφάλου παρέχουν τη δυνατότητα σημαντικής βοή-
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θειας στις περιπτώσεις αυτής της δυσαναλογίας (144). Ως επεισόδιο αποκορεσμού 

του εγκεφάλου ορίζεται η πτώση της τιμής της περιοχικής οξυγόνωσης του εγκεφά-

λου πάνω από 20% από τη βασική τιμή της περιοχικής οξυγόνωσης για περισσότερο 

από ένα λεπτό ή η απόλυτη μείωση της τιμής της περιοχικής οξυγόνωσης κατά 50% 

συγκριτικά με τη βασική της τιμή (145). 

Με τη χρήση της συσκευής παρακολούθησης της εγκεφαλικής οξυμετρίας, ο αναι-

σθησιολόγος δύναται να παρέμβει με μία σειρά διαδοχικών ενεργειών, κάθε χρονική 

στιγμή και συχνά σε συνεργασία με το χειρουργό ή/και τον υπεύθυνο του συστήμα-

τος εξωσωματικής κυκλοφορίας, για να παρέχει στον ασθενή τη βέλτιστη δυνατή 

φροντίδα για την προστασία του εγκεφάλου του διεγχειρητικά, βελτιώνοντας έτσι την 

οξυγόνωση και περιορίζοντας τόσο χρονικά όσο και αριθμητικά τα επεισόδια ισχαι-

μίας (34). Επιπλέον υπάρχει η δυνατότητα εξατομίκευσης της τιμής της μέσης αρτη-

ριακής πίεσης (ΜΑΠ) διεγχειρητικά για κάθε ασθενή. Ρυθμίζεται λοιπόν η ΜΑΠ στο 

κατώτερο όριο της αυτορρύθμισης του εγκεφάλου με απώτερο στόχο την αποτελε-

σματικότερη αιμάτωσή του (1), όπως αναφέρθηκε αναλυτικά παραπάνω. 

Το «χρονικό παράθυρο» μέσα στο οποίο κρίνεται αναγκαίο να γίνουν οι παρεμβάσεις 

για να αποφευχθεί η εγκεφαλική ισχαιμία και η χρόνια νευρολογική βλάβη είναι 

πολλές φορές εύκολο να παραβιαστεί, λόγω της πολύ δύσκολης άμεσης διαπίστω-

σης στην κλινική πράξη της αρχόμενης εγκεφαλικής υποξίας (144). 

Από τα παραπάνω γίνεται σαφής η σημαντική θέση του αναισθησιολόγου στην πα-

ρακολούθηση και στην προστασία του εγκεφάλου διεγχειρητικά. Όταν συμβεί ένα 

επεισόδιο αποκορεσμού ακολουθούν άμεσα οι διεγχειρητικές παρεμβάσεις που προ-

τείνονται από τον αλγόριθμο των Murkin και συν. (145). 

Είναι γεγονός ότι, παρά την ευρύτατη χρήση της τεχνολογίας NIRS σε επίπεδο έρευ-

νας, η χρήση του στην κλινική πράξη είναι σχετικά περιορισμένη. Περαιτέρω πολυκε-

ντρικές μελέτες απαιτούνται για την τροποποίηση των παρεμβάσεων και τη δημιουρ-

γία κατευθυντήριων οδηγιών με βάση την ερμηνεία των δεδομένων των συσκευών 

παρακολούθησης της εγκεφαλικής οξυμετρίας.  

 

 

 

 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

55 
 

3.3.Φαρμακολογικές παρεμβάσεις 

Εισαγωγή 

Η χρήση φαρμακολογικών παραγόντων αποτελεί μία από τις σημαντικότερες μεθό-

δους νευροπροστασίας κατά την περιεγχειρητική αντιμετώπιση των καρδιοχειρουρ-

γικών ασθενών.  

Τα τελευταία χρόνια η έρευνα στρέφεται στην προσπάθεια εύρεσης ασφαλών φαρμά-

κων που να δημιουργούν συνθήκες αντοχής του εγκεφάλου στην ισχαιμία (precondi-

tioning), βελτιώνοντας την κυτταρική επιβίωση στις συνθήκες αυτές, με αποτέλεσμα 

τη βελτίωση της νευρολογικής και της γνωστικής έκβασης (146). 

Παρακάτω αναφέρεται μία σειρά φαρμακευτικών παραγόντων που έχουν δοκιμαστεί 

στην προσπάθεια βελτίωσης της νευρολογικής και της γνωστικής λειτουργίας των 

ασθενών μετεγχειρητικά. 

3.3.1. Αναισθητικοί παράγοντες 

 

3.3.1.α. Πτητικοί παράγοντες 

 

Η έννοια του preconditioning εισήχθη το 1986 με αφορμή την παρατήρηση ότι η 

χορήγηση πτητικών αναισθητικών παραγόντων κατά την φάση της ισχαιμίας του μυ-

οκαρδίου, ελαττώνει το stunning του μυοκαρδίου και περιορίζει την ισχαιμική βλάβη. 

Σύμφωνα με τους Kitagawa και συν. (147), η προετοιμασία αντοχής στην ισχαιμία 

δεν αφορά μόνο το μυοκάρδιο αλλά και τα υπόλοιπα όργανα, κυρίως τον εγκέφαλο.  

Αρχικά μελετήθηκαν οι επιδράσεις των πτητικών αναισθητικών παραγόντων σε περι-

πτώσεις ισχαιμίας του εγκεφάλου σε πειραματικά μοντέλα με ζώα. Υπάρχουν σημα-

ντικές ενδείξεις ότι τα πτητικά αναισθητικά έχουν τη δυνατότητα να δημιουργούν συν-

θήκες preconditioning στον εγκέφαλο των πειραματόζωων (148,149). 

Oι Schoen J. και συν., μελέτησαν τη γνωστική λειτουργία ασθενών ύστερα από καρ-

διοχειρουργικές επεμβάσεις και συμπέραναν ότι η αναισθησία με σεβοφλουράνιο 

σχετίζεται με καλύτερη βραχυπρόθεσμη γνωστική λειτουργία συγκριτικά με τη χο-

ρήγηση προποφόλης (150). 

Περαιτέρω μελέτες απαιτούνται για να αποσαφηνισθεί εάν η χρήση πτητικών αναι-

σθητικών μπορεί να εφαρμοσθεί διεγχειρητικά με ευεργετικά αποτελέσματα ως προς 

την προστασία του εγκεφάλου από την ισχαιμία κατά τη διάρκεια των χειρουργείων 

καρδιάς. 
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3.3.1.β. Ενδοφλέβιοι παράγοντες 

Βαρβιτουρικά 

Εδώ και πολλά χρόνια πιστεύεται πως η χρήση βαρβιτουρικών παραγόντων διεγχει-

ρητικά συνεισφέρει στην προστασία του εγκεφάλου, κυρίως μέσω της μείωσης του 

μεταβολικού ρυθμού, αλλά και μέσω της αναστολής της υπεροξείδωσης των λιπιδί-

ων, μέσω της μείωσης της απελευθέρωσης των ελεύθερων λιπαρών οξέων (κυρίως 

του αραχιδονικού και του στεατικού οξέος) και μέσω της απομάκρυνσης (scavenging) 

των ελεύθερων ριζών. Πρόσφατες μελέτες έδειξαν ότι η θειοπεντάλη δεν είχε τα ανα-

μενόμενα θετικά αποτελέσματα όσον αφορά τη νευρολογική έκβαση των ασθενών 

(1). 

Κεταμίνη 

Η νευροπροστατευτική δράση της κεταμίνης αποδίδεται στις αντιφλεγμονώδεις ιδιό-

τητές της, διότι η καλύτερη γνωστική επίδοση των μετεγχειρητικών ασθενών συσχετί-

σθηκε με ελαττωμένες τιμές παραγόντων φλεγμονής, όπως η C αντιδρώσα πρωτεΐνη 

(CRP/C-reactive protein). Οι Hudetz και συν. (151), απέδειξαν ότι η χορήγηση κετα-

μίνης (0.5 mg/kg) κατά την εισαγωγή στη γενική αναισθησία βελτιώνει τη μετεγχει-

ρητική έκβαση των ασθενών όσον αφορά την εμφάνιση του delirium. Συγκεκριμένα, η 

εμφάνιση delirium ήταν σημαντικά μικρότερη στους ασθενείς που έλαβαν κεταμίνη 

(3%) σε σχέση με αυτούς που έλαβαν εικονικό φάρμακο (placebo) (31%). Επίσης, οι 

τιμές της CRP ήταν σημαντικά χαμηλότερες στην ομάδα της κεταμίνης, γεγονός που 

ενισχύει την υπόθεση της συσχέτισης μεταξύ νευροπροστασίας και αντιφλεγμο-

νώδους δράσης. Συχνά εμφανίζονται στους ασθενείς μετεγχειρητικά συμπτώματα κα-

τάθλιψης που επιτείνονται από το φόβο του χειρουργείου και της έκβασής του και 

από το άγνωστο νοσοκομειακό περιβάλλον, με αποτέλεσμα την εμφάνιση διαταρα-

χών προσοχής, συγκέντρωσης, μνήμης και εκτελεστικών λειτουργιών (152-154). Οι 

ανταγωνιστές των NMDA υποδοχέων, όπως η κεταμίνη, είναι αποτελεσματικοί στη 

θεραπεία της κατάθλιψης. Ο παράγοντας αυτός (κεταμίνη 1mg/kg) βελτίωσε σημαντι-

κά τα μετεγχειρητικά συμπτώματα κατάθλιψης σε ορθοπαιδικούς ασθενείς (155). Με 

βάση τα παραπάνω, η βελτίωση της γνωστικής λειτουργίας των ασθενών μετεγχειρη-

τικά ενδέχεται να οφείλεται στη βελτίωση των συμπτωμάτων της κατάθλιψης. Η 

εμφάνιση μετεγχειρητικού delirium συχνά προηγείται και ενδέχεται να προμηνύει την 

επακόλουθη εμφάνιση μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης. 
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Δεξμεδετομιδίνη 

Η δεξμεδετομιδίνη θεωρείται ένας εξαιρετικά υποσχόμενος παράγοντας στην αντιμε-

τώπιση του delirium και της μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης λόγω της διαπι-

στωμένης αντιφλεγμονώδους δράσης της. Αν και τα δεδομένα είναι περιορισμένα ό-

σον αφορά τη δράση των α2-αδρενεργικών αγωνιστών στη γνωστική λειτουργία, υ-

πάρχουν ενδείξεις ότι η χρήση τους στην προσπάθεια καταστολής της φλεγμονώ-

δους απάντησης, μπορεί να βελτιώσει τη γνωστική λειτουργία μετεγχειρητικά στους 

καρδιοχειρουργικούς ασθενείς. 

Απαιτούνται περαιτέρω μελέτες για να διαπιστωθεί η ασφάλεια και η αποτελεσματικό-

τητα στη χορήγησής της, ιδιαίτερα σε ασθενείς που υποβάλλονται σε μεγάλης βαρύ-

τητας χειρουργεία (93). 

 

Οπιοειδή 

Δεν έχει μελετηθεί ακόμη επαρκώς η περιεγχειρητική χορήγηση οπιοειδών και οι επι-

δράσεις τους στην εγκεφαλική βλάβη.    

 

3.3.2. Άλλοι παράγοντες 

 

Κορτικοστεροειδή 

Τα κορτικοστεροειδή λόγω της αντιφλεγμονώδους δράσης τους πιθανό να βελτιώ-

νουν τη γνωστική λειτουργία μετά από καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις και χρήση της 

CPB (156). 

 

Β-αναστολείς 

Σε μελέτη των Stanley και συν., οι β-αναστολείς φαίνεται να ελαττώνουν την πιθανό-

τητα εμφάνισης POCD σε ασθενείς που υποβάλλονται σε καρδιοχειρουργικές επεμ-

βάσεις, λόγω της πρόληψης της κολπικής μαρμαρυγής η οποία συσχετίσθηκε με αυ-

ξημένη επίπτωση γνωστικής δυσλειτουργίας 6 εβδομάδες μετά το χειρουργείο (157). 

 

Υπόλοιποι παράγοντες 

Οι ανταγωνιστές ασβεστίου, οι φαρμακολογικοί παράγοντες που δεσμεύουν τις ελεύ-

θερες ρίζες του οξυγόνου (δεσφεριοξαμίνη και μαννιτόλη), η προστακυκλίνη και η α-

προτινίνη, είναι όλοι παράγοντες που μελετήθηκαν αλλά απέτυχαν να επιδείξουν ε-

παρκώς ικανοποιητικά αποτελέσματα ως προς τη βελτίωση της γνωστικής λειτουρ-

γίας των μετεγχειρητικών ασθενών. 
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3.3.3. Αντιβιοτικά 

 

Εισαγωγή 

Ένας σημαντικός μηχανισμός προστασίας του εγκεφάλου σύμφωνα με τα παραπάνω 

είναι η παρεμπόδιση της φλεγμονώδους απάντησης, η οποία θεωρείται πως βελτιώ-

νει την έκβαση τόσο μετά από εστιακό εγκεφαλικό επεισόδιο όσο και μετά από καθο-

λική εγκεφαλική ισχαιμία.  

Στα πλαίσια των μέσων προστασίας του εγκεφάλου εξετάζεται η χρήση των μακρολι-

δικών αντιβιοτικών, που χρησιμοποιούνται για πολλές δεκαετίες ως αντιμικροβιακοί 

παράγοντες για την καταπολέμηση των βακτηριακών λοιμώξεων και φαίνεται πως 

παρουσιάζουν μεγάλο εύρος δράσεων όπως αντιοξειδωτική, ανοσοτροποποιητική 

και αντιφλεγμονώδη.  

Οι μακρολίδες και κάποιοι άλλοι αντιβιοτικοί παράγοντες όπως οι κινολόνες, εκτός 

από την αντιβακτηριδιακή τους δράση, επιδρούν άμεσα και στα κύτταρα της φλεγμο-

νής. Αυτή η επίδραση ονομάζεται ανοσοτροποποίηση και μπορεί να είναι είτε διεγερ-

τική είτε ανασταλτική, ανάλογα με την κατάσταση διέγερσης των κυττάρων, διευκολύ-

νοντας ουσιαστικά τη βακτηριοκτόνο δράση των αντιβιοτικών και τη λύση της τοπικής 

φλεγμονής (158). Οι επιμέρους ανοσοτροποποιητικές δράσεις των αντιβιοτικών αφο-

ρούν τη συγκέντρωσή τους εντός των φαγοκυττάρων, την επίδρασή τους στην προ-

σκόλληση, στη χημειοταξία και στη λειτουργικότητα των λευκών αιμοσφαιρίων (159, 

160). 

Ο όρος ανοσοτροποποίηση αναφέρεται στην καταστολή της παρατεινόμενης ενεργο-

ποίησης της φλεγμονώδους ανοσολογικής αντίδρασης, χωρίς να επηρεάζεται συνολι-

κά η εγγενής ανοσολογική απάντηση.  

Η κλινική σημασία των ανοσοτροποποιητικών δράσεων των αντιβιοτικών έχει μελετη-

θεί σε σχέση με τις λοιμώξεις του αναπνευστικού. Οι ανοσοτροποποιητικές δράσεις 

των αντιβιοτικών αναφέρονται από τη δεκαετία του '70, όταν μαζί με την κλασική θε-

ραπεία του σοβαρού άσθματος χορηγήθηκε ταυτόχρονα και τρολεαντομυκίνη (αντιβι-

οτικό της κατηγορίας των μακρολίδων), με αποτέλεσμα να μειωθούν οι δόσεις των 

κορτικοστεροειδών, γεγονός που οδήγησε στη χορήγηση αυτών των αντιβιοτικών και 

σε άλλες χρόνιες φλεγμονώδεις παθήσεις του αναπνευστικού όπως η κυστική ίνωση 

(161-164).  

Μέχρι σήμερα έχουν εξηγηθεί μερικώς οι μηχανισμοί με τους οποίους τα αντιβιοτικά 

και ειδικά οι μακρολίδες μεταβάλλουν την απάντηση του ανοσοποιητικού συστήματος 
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στη φλεγμονή, αλλά καμία θεωρία δεν έχει καταφέρει να εξηγήσει πλήρως τις δρά-

σεις αυτές στο σύνολό τους. 

  

3.3.3.1. Άνοση απάντηση των αντιβιοτικών – μακρολίδες 

 

3.3.3.1.α. Συγκέντρωση αντιβιοτικών στα φλεγμονώδη κύτταρα 

 

Τα αντιβιοτικά, ιδιαίτερα οι μακρολίδες, συγκεντρώνονται κυρίως εντός των φλεγμο-

νωδών κυττάρων (πολυμορφοπύρηνα λευκά αιμοσφαίρια) επιτυγχάνοντας ενδοκυτ-

τάριες συγκεντρώσεις κατά πολύ μεγαλύτερες από τον εξωκυττάριο χώρο, καθιστώ-

ντας τα φαγοκύτταρα ικανά να μεταφέρουν ενεργό φάρμακο στα σημεία της φλεγ-

μονής, γεγονός σημαντικό τόσο για την αντιμικροβιακή όσο και για την αντιφλεγμο-

νώδη δράση τους (165-166). 

 

3.3.3.1.β. Επίδραση των αντιβιοτικών στη μετανάστευση των λευκών αιμοσφαιρίων 

 

Η προσκόλληση των λευκών αιμοσφαιρίων σηματοδοτεί την έναρξη της φλεγμονώ-

δους απάντησης. Η κατευθυνόμενη μετανάστευση αυτών των κυττάρων στους ιστούς 

μέσω του ενδοθηλίου διεγείρεται από χημειοτακτικούς παράγοντες που παράγονται 

τοπικά, ενώ μία ποικιλία ερεθισμάτων αυξάνει τη διαπερατότητα των αγγείων και ε-

νεργοποιεί τα μόρια προσκόλλησης (167). Οι Sanz και συν. έδειξαν σε πειραματικά 

μοντέλα (πολυμορφοπύρηνα διεγερμένα με λιποπολυσακχαρίτη - LPS) ότι οι μακρο-

λίδες αναστέλλουν τη μετανάστευση των ουδετερόφιλων μέσω της καταστολής της 

έκφρασης των μορίων προσκόλλησης (P-selectin, E-selectin, ICAM-1, Mac-1, L-sele-

ctin) 4 ώρες μετά τη διέγερση. Δεν ανέστειλαν όμως τη συνήθη έκφραση αυτών των 

μορίων, ενισχύοντας έτσι την υπόθεση ότι οι μακρολίδες δεν αναστέλλουν την πρώ-

ιμη ενεργοποίηση των λευκών αιμοσφαιρίων του αίματος αλλά τα διεγερμένα από τις 

κυτταροκίνες και τον LPS λευκά στο σημείο της φλεγμoνής. Με τον τρόπο αυτό πε-

ριορίζεται η έκταση της φλεγμονώδους βλάβης των ιστών από τα αντιβιοτικά αυτά 

(168,169). 

 

3.3.3.1.γ. Επίδραση στη λειτουργία ουδετερόφιλων και στην έκφραση κυτταροκινών 

 

Η ενεργοποίηση των λευκών αιμοσφαιρίων (ιδιαίτερα των ουδετερόφιλων), η απο-

κοκκίωση, η φαγοκυττάρωση και η οξειδωτική αντίδραση είναι εξαιρετικά κρίσιμες δι-

αδικασίες για την άμυνα του οργανισμού εναντίον της λοίμωξης. Οι μακρολίδες διε-

γείρουν in vitro με άμεσο μηχανισμό την αποκοκκίωση των ουδετερόφιλων, τη χημει-
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οταξία των μακροφάγων, τη φαγοκυττάρωση και τη μυκητοκτόνο δράση έναντι της 

candida albicans (με εξαίρεση τη ροξιθρομυκίνη), ενισχύοντας την αντιμικροβιακή 

δραστικότητα (170). Οι μακρολίδες ερυθρομυκίνη, ροξιθρομυκίνη και κλαριθρομυκίνη 

επάγουν την παραγωγή cAMP στα ανθρώπινα μονοκύτταρα του περιφερικού αίμα-

τος που έχουν διεγερθεί με LPS16, με αποτέλεσμα την αναστολή της παραγωγής IL6 

και IL8 και την παραγωγή της αντιφλεγμονώδους κυτταροκίνης IL10 με μηχανισμό 

εξαρτώμενο από την παραγωγή cAMP. Οι Khan και συν. έδειξαν σε ανθρώπινα μο-

νοκύτταρα (από υγιείς εθελοντές) που εκτέθηκαν σε LPS, ότι τόσο η κλαριθρομυκίνη 

όσο και η αζιθρομυκίνη επηρέασαν την in vitro παραγωγή των IL1α, IL1β, IL6, IL10, 

GM-CSF και TNF-α (171).  

Η τροποποιητική δράση των αντιβιοτικών στην έκφραση των κυτταροκινών από τα 

ουδετερόφιλα φαίνεται ότι εξαρτάται από την παρουσία ή απουσία βακτηρίων. Τα α-

ντιβιοτικά διεγείρουν τα λευκά αιμοσφαίρια όταν είναι απαραίτητο (π.χ. στρατολόγη-

ση μη ενεργοποιημένων κυκλοφορούντων κυττάρων και διέγερση κυττάρων που ε-

κτέθηκαν στα βακτήρια), αλλά καταστέλλουν τα κύτταρα που παρουσιάζουν φλεγμο-

νώδη δραστηριότητα απουσία βακτηρίων (172).  

 

3.3.3.1.δ. Επίδραση σε μοριακούς στόχους 

 

Η ενεργοποίηση των κυττάρων από παράγοντες φλεγμονής, όπως οι διάφορες κυτ-

ταροκίνες (π.χ. IL8) και ο TNF-α, επάγει την παραγωγή πρωτεϊνών, που συνδέονται 

στο πυρηνικό DNA και ενεργοποιούν τη διαδικασία μεταγραφής συγκεκριμένων ου-

σιών, που με τη σειρά τους προάγουν τη φλεγμονή. Χαρακτηριστικό παράδειγμα επί-

δρασης σε μοριακούς στόχους αποτελούν οι μακρολίδες, που αναστέλλουν με δοσο-

εξαρτώμενο τρόπο την ενεργοποίηση του ΝF-κΒ (πυρηνικός παράγοντας κΒ που 

είναι σημαντικός για τη μεταγραφή των γονιδίων που κωδικοποιούν τη σύνθεση των 

προ-φλεγμονωδών κυτταροκινών) (173).  

Στη μελέτη των Masashi Desaki και συν., εξετάσθηκε το ανασταλτικό αποτέλεσμα της 

δράσης της ερυθρομυκίνης στο μονοπάτι της φλεγμονώδους διαδικασίας και απο-

δείχθηκε πως η ερυθρομυκίνη παρεμποδίζει την ενεργοποίηση του παράγοντα NF-

κΒ μέσω της αναστολής της δράσης του παράγοντα ΤΝF-α (174). 

Η ισχυρή αντιμικροβιακή δραστικότητα των συμβατικών μακρολίδων δεν επιτρέπει 

την ευρεία χρήση τους σε θεραπείες φλεγμονωδών παθήσεων/διαδικασιών, όχι λόγω 

των παθογόνων μικροοργανισμών, αλλά λόγω της ταχείας εμφάνισης ανθεκτικών 

στελεχών. 
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Η EM703 είναι ένα παράγωγο της ερυθρομυκίνης χωρίς αντιμικροβιακή δράση. Πα-

ρόλα αυτά το καινούριο παράγωγο έχει ανασταλτική δράση στην ενεργοποίηση του 

παράγοντα NF-κΒ και στην παραγωγή των προφλεγμονωδών κυτταροκινών, όπως η 

IL8, καταδεικνύοντας ότι η αντιφλεγμονώδης δράση των μακρολίδων είναι ανεξάρ-

τητη από την αντιμικροβιακή. 

Στο μέλλον αναμένεται η χρήση αυτού του παραγώγου για την αντιμετώπιση συστη-

ματικών φλεγμονωδών παθήσεων όπως χρόνιες φλεγμονώδεις παθήσεις του ανα-

πνευστικού, του εντέρου και του δέρματος.  

Οι μακρολίδες εμφανίζουν τις ανοσοτροποποιητικές τους ιδιότητες χωρίς να προκα-

λούν σε κανένα βαθμό ανοσοκαταστολή. Τα κλασικά ανοσοκατασταλτικά, όπως τα 

κορτικοστεροειδή και η κυκλοσπορίνη, χρησιμοποιούνται στην κλινική πράξη σε τε-

λείως διαφορετικές περιστάσεις, όπως π.χ. η προσπάθεια μη απόρριψης μοσχευμά-

των. Σειρά μελετών έχει αποδείξει ότι η απάντηση του οργανισμού σε μικρές δόσεις 

μακρολίδων είναι κατεξοχήν ανοσοτροποποιητική και όχι ανοσοκατασταλτική (175).  

 

3.3.3.2. Ερυθρομυκίνη 

Στη μελέτη των Ines P. Koerner και συν. (176), εξετάσθηκε η χορήγηση ερυθρομυ-

κίνης ως νευροπροστατευτικού παράγοντα σε πειραματικά μοντέλα με αρουραίους 

που υποβλήθηκαν σε επεισόδια παροδικής ολικής εγκεφαλικής ισχαιμίας. Στο μοντέ-

λο αυτό, η ενδομυική χορήγηση ερυθρομυκίνης, σε μία μόνο δόση 6-24 ώρες πριν 

την έκθεση στην ισχαιμία, είχε ως αποτέλεσμα: α) τη βελτίωση της επιβίωσης των 

νευρώνων μετά την έκθεση στην ισχαιμία κυρίως στην περιοχή του ιππόκαμπου και 

του βρεγματικού φλοιού του εγκεφάλου και β) την ελάττωση των νευρολογικών επι-

πλοκών στα πειραματόζωα. Ο ακριβής μηχανισμός που οδηγεί σε πρόκληση αντο-

χής στην ισχαιμία (preconditioning) είναι ακόμη υπό μελέτη, αλλά πιθανολογείται ότι 

οι αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες του παράγοντα αυτού (ερυθρομυκίνη) συμβάλλουν 

στην ανάπτυξη αντοχής στην ισχαιμία διεγχειρητικά (177,178). 

Στη μελέτη των Masashi Desaki και συν., εξετάσθηκε το ανασταλτικό αποτέλεσμα της 

δράσης της ερυθρομυκίνης στο μονοπάτι της φλεγμονώδους διαδικασίας και απο-

δείχθηκε πως η ερυθρομυκίνη παρεμποδίζει την ενεργοποίηση του παράγοντα NF-

κΒ (πυρηνικός παράγοντας κΒ που είναι σημαντικός για τη μεταγραφή των γονιδίων 

που κωδικοποιούν τη σύνθεση των προ-φλεγμονωδών κυτταροκινών) μέσω της 

αναστολής της δράσης του παράγοντα ΤΝF-α και παράλληλα, σε επίπεδο μεταγρα-
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φής, αναστέλλει την έκφραση του γονιδίου της IL8 (173,174). Όπως αναφέρθηκε 

παραπάνω, η ενεργοποίηση των κυττάρων από παράγοντες φλεγμονής, όπως οι 

διάφορες κυτταροκίνες (π.χ. IL8) και ο TNF-α, επάγει την παραγωγή πρωτεϊνών, που 

συνδέονται στο πυρηνικό DNA και ενεργοποιούν τη διαδικασία μεταγραφής συγκε-

κριμένων ουσιών, που με τη σειρά τους προάγουν τη φλεγμονή. Η φλεγμονή οδηγεί 

στη συνέχεια στην καταστροφή συνάψεων και νευρώνων στον εγκέφαλο, με αποτέ-

λεσμα την εμφάνιση μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης (βλ σ.38-39). Η ερυθρο-

μυκίνη, μέσω της εκλεκτικής δράσης της στον πυρινικό παράγοντα NF-κΒ, επιτυγ-

χάνει ελάττωση της παραγωγής των κυτταροκινών και οδηγεί στην ανάπτυξη αντο-

χής του εγκεφάλου στην ισχαιμία (172).  

Η ανάπτυξη αντοχής στην ισχαιμία με ερυθρομυκίνη δεν επηρεάζει την mRNA έκ-

φραση των γονιδίων που σχετίζονται με τον μηχανισμό της απόπτωσης. Από τα πα-

ραπάνω φαίνεται λοιπόν ότι η ερυθρομυκίνη ανήκει σε μια καινούρια κατηγορία πα-

ραγόντων πρόκλησης ανοχής στην ισχαιμία, οι οποίοι βασίζονται σε έναν μοναδικό 

μηχανισμό δράσης επαναπρογραμματισμού της γονιδιακής απάντησης των εγκεφα-

λικών κυττάρων στην ισχαιμική προσβολή (129,178). 

Συνοψίζοντας, μπορούμε να πούμε πως σε αυτή τη μελέτη αναλύονται τρία πολύ ση-

μαντικά ευρήματα:   

1. η χορήγηση ερυθρομυκίνης, για την ανάπτυξη αντοχής στην ισχαιμία (precondi-

tioning), προκαλεί ελάττωση της έκφρασης κάποιων γονιδίων των εγκεφαλικών κυτ-

τάρων που ευθύνονται για τη φλεγμονώδη απάντηση μετά από έκθεση σε παροδικά 

επεισόδια ισχαιμίας,  

2. το preconditioning με ερυθρομυκίνη παρεμποδίζει την εκσεσημασμένη παραγωγή 

μεσολαβητών της φλεγμονής που ακολουθεί κατά κανόνα την ισχαιμία, 

3. το preconditioning με ερυθρομυκίνη δεν συντελεί στην παραγωγή προστατευτικών 

γονιδίων. Παρατηρήθηκε ότι μεταβάλλει την προδιάθεση των εγκεφαλικών κυττάρων 

όσον αφορά την έκφραση των καταστροφικών γονιδίων μετά από έκθεση στην ισχαι-

μία.   
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4Ο 

ΣΚΟΠΟΣ ΤΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 

 

Δραματικές παθοφυσιολογικές μεταβολές συνοδεύουν και ακολουθούν το χειρουρ-

γείο στις καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις. Για να περιοριστούν όσο είναι δυνατό οι δι-

εγχειρητικές επιπλοκές, γίνεται προσπάθεια να αποφευχθεί η σοβαρού βαθμού επί-

πτωση των μεταβολών αυτών στη λειτουργικότητα του νευρικού συστήματος και κυ-

ρίως του εγκεφάλου. Για το λόγο αυτό, η έρευνα στρέφεται στην εφαρμογή καινοτό-

μων τεχνικών και στη χορήγηση φαρμακολογικών σκευασμάτων που προστατεύουν 

και πιθανώς βελτιώνουν τη γνωστική και τη συμπεριφορική λειτουργία των ασθενών 

μετεγχειρητικά. Η μελέτη αυτή σχεδιάστηκε για να διερευνηθεί η νευροπροστατευτική 

δράση της ερυθρομυκίνης όταν χορηγείται ενδοφλεβίως σε μεγάλες δόσεις, πριν και 

μετά τη χειρουργική επέμβαση. 

Η μελέτη βασίστηκε στην υπόθεση ότι η ενδοφλέβια χορήγηση ερυθρομυκίνης περι-

εγχειρητικά θα μπορούσε να δράσει προστατευτικά στην εγκεφαλική λειτουργία, με-

σω της φαρμακολογικής «προετοιμασίας» του εγκεφάλου, απέναντι στη σφαιρική (ο-

λική) ισχαιμία που υφίσταται συχνά ο εγκέφαλος διεγχειρητικά κατά τη διάρκεια των 

καρδιοχειρουργικών επεμβάσεων.    

Σκοπός της μελέτης είναι  

α) να διευκρινιστεί η αποτελεσματικότητα της περιεγχειρητικής χορήγησης ερυθρομυ-

κίνης στη νευρολογική έκβαση των καρδιοχειρουργικών ασθενών και  

β) να διερευνηθεί η συσχέτιση της συνεχούς διεγχειρητικής παρακολούθησης της ε-

γκεφαλικής οξυμετρίας μέσω της τεχνολογίας NIRS, με τη νευρολογική έκβαση των 

ασθενών και να καθορισθεί εάν η ερυθρομυκίνη επηρεάζει αυτή τη συσχέτιση και με 

ποιο μηχανισμό.  

Είναι γεγονός ότι η γενικότερη κατάσταση των ασθενών αυτών μετεγχειρητικά, τόσο 

όσον αφορά τη λειτουργία του εγκεφάλου τους όσο και τις λοιπές τους δραστηριό-

τητες, είναι ένα φαινόμενο πολυπαραγοντικό και για το λόγο αυτό δύσκολο να αντιμε-

τωπιστεί μόνο φαρμακευτικά. Η συμβολή όμως του κάθε παράγοντα ξεχωριστά εν-

δέχεται να αποδειχθεί σημαντική σε άλλοτε άλλο βαθμό. Για το λόγο αυτό αποφα-

σίσαμε να εισάγουμε στο ερευνητικό πρωτόκολλο το φάρμακο αυτό και να μελετή-

σουμε την αποτελεσματικότητά του ως προς τις νευροπροστατευτικές του ιδιότητες.  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5Ο 

ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΣ 

 

Το πρωτόκολλο της μελέτης υποβλήθηκε στο Χειρουργικό Τομέα του Ιατρικού Τμή-

ματος του Πανεπιστημίου Θεσσαλίας (2008). Η μελέτη εγκρίθηκε από την Επιτροπή 

Ηθικής του Πανεπιστημιακού Γενικού Νοσοκομείου ΑΧΕΠΑ με την απόφαση υπ’ 

αριθμ. 405/14-7-2009. Η μελέτη καταχωρήθηκε στη διεθνή βάση καταγραφής των 

κλινικών μελετών ClinicalTrials.gov με αριθμό: NCT01274754. Όλοι οι ασθενείς συ-

μπλήρωσαν γραπτή συγκατάθεση προεγχειρητικά. Πρόκειται για μία τυχαιοποιημένη 

προοπτική, πιλοτική κλινική μελέτη δύο παράλληλων ομάδων. Σχεδιάστηκε να περι-

λαμβάνει 40 ασθενείς (n=40), που υποβλήθηκαν σε εκλεκτική καρδιοχειρουργική ε-

πέμβαση αορτοστεφανιαίας παράκαμψης (CABG) 2-4 αγγείων. Η μελέτη διενεργήθη-

κε με τη συνεργασία των  Αναισθησιολογικών  Κλινικών του Πανεπιστημιακού Γενι-

κού Νοσοκομείου Λάρισας και του Πανεπιστημιακού Γενικού Νοσοκομείου Θεσσα-

λονίκης ΑΧΕΠΑ, σε συνεργασία με την Α’ Κλινική Θώρακος, Καρδιάς και Μεγάλων 

Αγγείων του Πανεπιστημιακού Γενικού Νοσοκομείου Θεσσαλονίκης ΑΧΕΠΑ. 

 

5.1. Κριτήρια επιλογής του υπό μελέτη πληθυσμού: 

1. στεφανιαία νόσος κατάλληλη για χειρουργική αντιμετώπιση  

2. ασθενείς > 18 ετών 

3. ασθενείς ικανοί να εκτιμηθούν από ειδικό κλινικό νευροψυχολόγο 

 

5.2. Κριτήρια αποκλεισμού από τη μελέτη: 

1. ηλικία του ασθενούς > 80 έτη 

2. ιστορικό προηγηθείσης ψυχιατρικής νόσου 

3. προϋπάρχουσα νευρολογική νόσος (π.χ. αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο) 

4. ιστορικό στένωσης καρωτίδας > 60% 

5. αλκοολισμός 
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6. αδυναμία συμμετοχής του ασθενούς σε ολοκληρωμένη νευροψυχολογική εκτίμηση 

(π.χ. λόγω δυσκολίας στην Ελληνική γλώσσα ή λόγω χαμηλού μορφωτικού επιπέ-

δου) 

7. ασθενείς με τελική νεφρική ανεπάρκεια / αιμοκαθαιρόμενοι. 

 

5.3. Πρωτόκολλο μελέτης 

Ομάδες μελέτης 

Ασθενείς που εισήχθηκαν στην Καρδιοχειρουργική Κλινική για χειρουργική αντιμε-

τώπιση στεφανιαίας νόσου θεωρήθηκαν υποψήφιοι για να συμπεριληφθούν στη με-

λέτη και εφ’ όσον πληρούσαν τα σχετικά κριτήρια, εκτιμήθηκαν από νευροψυχολόγο 

για την επάρκεια των κριτηρίων επιλογής 3 και αποκλεισμού 2, 3, 6. Στη συνέχεια, οι 

εντασσόμενοι ασθενείς εκτιμήθηκαν πλήρως νευροψυχολογικά (βλ. § 5.9) και μετά  

τυχαιοποίηση, εντάχθηκαν σε δύο ομάδες. Η τυχαιοποίηση των ασθενών έγινε με την 

εισαγωγή τους στην καρδιοχειρουργική κλινική, με τη χρήση ειδικής γεννήτριας 

τυχαίων αριθμών μέσω ηλεκτρονικού υπολογιστή, ύστερα από πλήρη καταγραφή 

των δημογραφικών τους στοιχείων και των προεγχειρητικών, κλινικών τους χαρακτη-

ριστικών. Οι ασθενείς (n=40) τυχαιοποιήθηκαν σε δύο ομάδες: στην ομάδα της ερυ-

θρομυκίνης (n=19), που έλαβε ερυθρομυκίνη σε δόση 25mg/kg 12 ώρες πριν το χει-

ρουργείο και μία δεύτερη δόση 25mg/kg 12 ώρες μετά το χειρουργείο και στην ομάδα 

ελέγχου (n=21) που οι ασθενείς δεν έλαβαν το φάρμακο αυτό. Η αναλογία τυχαιο-

ποίησης των ασθενών στις δύο ομάδες ήταν 1:1, ενώ κανείς ασθενής δεν γνώριζε 

προεγχειρητικά εάν έλαβε ή όχι ερυθρομυκίνη. Η χορήγηση της ερυθρομυκίνης δεν 

γινόταν γνωστή ούτε στους ασθενείς ούτε στους νευροψυχολόγους. Το Σχήμα 2 πα-

ριστά διαγραμματικά (διάγραμμα ροής) όλες τις φάσεις της μελέτης. 

Σε όλους τους ασθενείς εφαρμόσθηκε το ίδιο πρωτόκολλο προεγχειρητικής προε-

τοιμασίας, προνάρκωσης, γενικής αναισθησίας, χειρουργικής τεχνικής, εξωσωματι-

κής κυκλοφορίας και μετεγχειρητικής παρακολούθησης. 

Πρωτόκολλο χορήγησης ερυθρομυκίνης ενδοφλεβίως 

Στους ασθενείς της ομάδας ερυθρομυκίνης, χορηγήθηκε αρχικά ερυθρομυκίνη σε δό-

ση 25mg/kg i.v. 12h πριν από το χειρουργείο. 

Στους ασθενείς της oμάδας ερυθρομυκίνης, χορηγήθηκε μία επιπλέον δόση 25mg/kg 

i.v. ερυθρομυκίνης 12h μετά το χειρουργείο. 
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5.4. Αναισθησία - χειρουργική τεχνική 

Σε όλους τους ασθενείς εφαρμόσθηκε το ίδιο πρωτόκολλο αναισθησίας, με σκοπό τη 

διευκόλυνση της ταχείας ανάρρωσης. 

Όλοι οι ασθενείς λάμβαναν την ίδια από του στόματος προνάρκωση το απόγευμα της 

παραμονής του χειρουργείου (λοραζεπάμη 1-2,5 mg), καθώς και το πρωί της ημέρας 

του χειρουργείου, σε συνδυασμό με εφάπαξ χορήγηση μορφίνης ενδομυϊκά σε δόση 

0,1mg/kg, 30min προτού εισέλθουν στη χειρουργική αίθουσα. 

Μετά την προετοιμασία της αίθουσας και του monitoring, η εισαγωγή στη γενική αναι-

σθησία γινόταν με συνδυασμό μιδαζολάμης 1-3 mg, προποφόλης 2-3 mg/kg και φαι-

ντανύλης 5-10 γ/kg. Η διασωλήνωση της τραχείας διευκολυνόταν με τη βοήθεια του 

μυοχαλαρωτικού ροκουρονίου σε δόση 1 mg/kg. Κατά τη διάρκεια της χειρουργικής 

επέμβασης, η διατήρηση της αναλγησίας επιτυγχανόταν με χορήγηση ρεμιφαι-

ντανύλης (0,4-0,8γ/kg/min) σε συνεχή έγχυση και η διατήρηση της αναισθησίας επι-

τυγχανόταν με τη συνεχή ενδοφλέβια χορήγηση προποφόλης (40-100 γ/kg/min) με 

στόχο ενδείξεις του BIS<40. Ο νευρομυϊκός αποκλεισμός διατηρήθηκε με συνεχή έγ-

χυση ροκουρονίου. Δεν χορηγήθηκαν καθόλου πτητικοί αναισθητικοί παράγοντες 

στους ασθενείς. Ο αερισμός των ασθενών στόχευε στην επίτευξη φυσιολογικών τι-

μών τελοεκπνευστικού CO2, με τη συνεχή προσαρμογή του αναπνευστικού όγκου και 

της αναπνευστικής συχνότητας.  

Όλες οι χειρουργικές επεμβάσεις και στις δύο ομάδες της μελέτης διεκπεραιώθηκαν 

από την ίδια ομάδα χειρουργών, σύμφωνα με τη βασική χειρουργική τεχνική που 

χρησιμοποιείται στα χειρουργεία αορτοστεφανιαίας παράκαμψης και προσπέλαση με 

μέση στερνοτομή. Πρώτα διενεργούνταν οι περιφερικές αναστομώσεις επί των στε-

φανιαίων αρτηριών, με αποκλεισμό της αορτής και τη χρήση καρδιοπληγίας. Μετά το 

πέρας των περιφερικών αναστομώσεων, οι κεντρικές αναστομώσεις διενεργούνταν 

επί της ανιούσας αορτής, μετά μερικό αποκλεισμό της αορτής. 
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5.5. Διεγχειρητική παρακολούθηση   

Καθ’ όλη τη διάρκεια του χειρουργείου, σε όλους τους ασθενείς εφαρμόσθηκε: 

• το βασικό monitoring: 

Ηλεκτροκαρδιογράφημα: τοποθέτηση πέντε ηλεκτροδίων συνεχούς καταγρα-

φής, προκειμένου να είναι δυνατή η συνεχής παρακολούθηση των απαγωγών 

ΙΙ και V5.  

Παλμικό οξυγονόμετρο: για συνεχή παρακολούθηση του κορεσμού της αιμο-

σφαιρίνης του ασθενούς σε οξυγόνο. 

Καπνογράφος 

Αναίμακτη μέτρηση αρτηριακής πίεσης 

• τοποθέτηση αρτηριακού καθετήρα διαμέτρου 20G στην κερκιδική αρτηρία με 

σκοπό τη συνεχή παρακολούθηση της αρτηριακής πίεσης και το συνεχή προ-

σδιορισμό των αερίων του αρτηριακού αίματος ανά τακτά χρονικά διαστήματα 

• ο διφασματικός δείκτης (Bispectral Index monitoring-BISTMCovidien) για την 

τιτλοποίηση των αναισθητικών παραγόντων με τη συνεχή εκτίμηση του βά-

θους της αναισθησίας, με στόχο τιμές 40-60  

• ειδικός καθετήρας πνευμονικής αρτηρίας (Swan-Ganz CCOmbo CCO/ SvO2, 

Edwards Lifesciences), ο οποίος με τη μέθοδο της θερμοαραίωσης προσδιό-

ριζε και κατέγραφε συνεχώς την καρδιακή παροχή του ασθενούς, καθώς και 

τον κορεσμό της αιμοσφαιρίνης του μεικτού φλεβικού αίματος σε οξυγόνο. Η 

εισαγωγή του ειδικού αυτού καθετήρα γινόταν μέσω της δεξιάς έσω σφαγί-

τιδας φλέβας διαμέσου ενός εισαγωγέα διαμέτρου 9.0Fr (AVAHFTM) και η αι-

μοδυναμική υποστήριξη του ασθενούς καθοριζόταν κυρίως από τις παραμέ-

τρους που μετρούσαμε από τον καθετήρα αυτόν 

• διοισοφάγειος Doppler υπερηχογραφία (SonoSiteM-TurboUltrasound) για τη 

συνεχή παρακολούθηση της καρδιακής λειτουργίας μετά την εισαγωγή στην 

αναισθησία.  

Η αιμοδυναμική υποστήριξη, μέσω αυτής της πολυπαραγοντικής προσέγγισης, είχε 

ως στόχο την επίτευξη μέσης αρτηριακής πίεσης (ΜΑΠ) και καρδιακής συχνότητας 

(ΚΣ) με απόκλιση μέχρι 20% από την αρχική τιμή, πριν την εισαγωγή στην αναι-

σθησία. 
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 Εγκεφαλική Οξυμετρία 

Η εγκεφαλική οξυμετρία είναι μια αξιόπιστη, μη επεμβατική μέθοδος η οποία χρησι-

μοποιεί τη φασματοσκοπία πλησίον του υπερύθρου (Near Infrared Spectroscopy - 

NIRS) για τη συνεχή παρακολούθηση της εγκεφαλικής οξυγόνωσης (περιοχικός κο-

ρεσμός του εγκεφάλου σε οξυγόνο-rSO2). 

Όλοι οι ασθενείς παρακολουθούνταν καθ’ όλη τη διάρκεια του χειρουργείου με τη συ-

σκευή παρακολούθησης της εγκεφαλικής οξυμετρίας (INVOS™ 5100C Cerebral / 

Somatic Oximetry | Covidien - Medtronic). Μέσα στην αίθουσα του χειρουργείου το-

ποθετούνταν στο μέτωπο του ασθενούς δύο αισθητήρες μιας χρήσης, στη μετωπι-

αία χώρα δεξιά και αριστερά, πριν από την εισαγωγή στην αναισθησία. Αρχικά 

καταγραφόταν η αρχική τιμή (βασική-baseline) της περιοχικής οξυγόνωσης του 

εγκεφάλου, πριν από την εισαγωγή στην αναισθησία και τη διασωλήνωση της τρα-

χείας, με τον ασθενή να λαμβάνει O2 3-5 lt/min, μέσω ενός ρινικού καθετήρα. Οι 

συνεχείς τιμές των μετρήσεων του rSO2 καταγράφονταν, με συνεχή ανανέωση των 

τιμών, κάθε 15 δευτερόλεπτα καθ’ όλη τη διεγχειρητική περίοδο.  

Ως επεισόδιο αποκορεσμού του εγκεφάλου (Desaturation Event-DE) ορίσθηκε η ε-

λάττωση της τιμής της περιοχικής οξυγόνωσης του εγκεφάλου πάνω από 20% σε 

σχέση με την τιμή αναφοράς (βασική τιμή), για περισσότερο από ένα λεπτό ή μία 

απόλυτη μείωση της τιμής της περιοχικής οξυγόνωσης του εγκεφάλου κατά περισσό-

τερο από 50% σε σχέση με την τιμή αναφοράς. Σε κάθε ασθενή έγινε καταγραφή 

όλων των επεισοδίων αποκορεσμού, εφόσον αυτά υπήρχαν, καθώς και η χρονική 

τους διάρκεια. Οι ερευνητές είχαν ως στόχο τη διόρθωση όλων των παραμέτρων που 

έχουν συσχετιστεί με τη βελτίωση της περιοχικής οξυγόνωσης του εγκεφάλου, με 

στόχο την επίτευξη καλύτερης νευρολογικής έκβασης στους ασθενείς και των δύο ο-

μάδων. 

Όταν συνέβαινε ένα επεισόδιο αποκορεσμού διεγχειρητικά, οι παρεμβάσεις που διε-

νεργούνταν άμεσα, σύμφωνα με το πρωτόκολλο του Murkin (129), ήταν οι εξής :  

1. σωστή τοποθέτηση της κεφαλής του ασθενούς, 

2. ελάττωση του αερισμού τού ασθενούς για επίτευξη μερικής πίεσης του διοξειδίου 

του άνθρακα πάνω από 40 mmHg, εάν η μερική πίεση του διοξειδίου του άνθρακα 

στο αρτηριακό αίμα ήταν λιγότερο από 35 mmHg κατά τον αερισμό με θετικές πιέ-

σεις, 

3. αύξηση της ροής από το σύστημα της εξωσωματικής,  
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4. αύξηση του κλάσματος του εισπνεόμενου οξυγόνου και της ροής από το σύστημα 

της εξωσωματικής, σε περίπτωση ανθεκτικού αποκορεσμού, 

5. μετάγγιση ερυθρών αιμοσφαιρίων, στην περίπτωση ελάττωσης του αιματοκρίτη 

περισσότερο από 20% σε σχέση με την προεγχειρητική του τιμή. 

Όλες οι παρεμβάσεις μας είχαν στόχο τη βέλτιστη δυνατή οξυγόνωση του εγκεφάλου 

στους ασθενείς και των δύο ομάδων.  

Πρόσφατες μελέτες έχουν συσχετίσει την καλύτερη έκβαση της γνωστικής λειτουρ-

γίας των ασθενών με την επίτευξη μικρότερου «φορτίου» αποκορεσμών διεγχειρητι-

κά (179,180). 

 

5.6. Μετεγχειρητική παρακολούθηση 

Όλοι οι ασθενείς μεταφέρονταν μετεγχειρητικά διασωληνωμένοι στην καρδιοχειρουρ-

γική ΜΑΦ ή ΜΕΘ. Η καταστολή στη μονάδα εντατικής θεραπείας επιτυγχανόταν με 

συνεχή έγχυση προποφόλης, με στόχο την επίτευξη διατήρησης βαθμού καταστολής 

2-3 (Κλίμακα Καταστολής κατά Ramsay). Η μετεγχειρητική αναλγησία επιτυγχανόταν 

με συνεχή έγχυση μορφίνης σε δόση 40 μg/kg/h.  

Κατά τη διάρκεια της αποδέσμευσης από το μηχανικό αερισμό (weaning) και μετά 

την αποδιασωλήνωση υπήρχε συνεχής παρακολούθηση και καταγραφή των αερίων 

αίματος και των αιμοδυναμικών παραμέτρων του ασθενούς. 

Ο ασθενής κρινόταν κατάλληλος για έξοδο από τη ΜΕΘ και για μεταφορά στην κλι-

νική εφόσον: 

 βελτιωνόταν όσον αφορά τις αιμοδυναμικές και αναπνευστικές του πα-

ραμέτρους με ελάττωση της αντίστοιχης ινότροπης ή αναπνευστικής 

υποστήριξης για 12 τουλάχιστον ώρες, 

 οι αιματολογικές και βιοχημικές παράμετροι ήταν εντός φυσιολογικών 

ορίων, 

 η παροχή από τους θωρακικούς σωλήνες ήταν ελάχιστη (μικρότερη 

των 100 ml κατά τη διάρκεια των τελευταίων 5 ωρών).  

Ακολουθούσε αφαίρεση του αρτηριακού καθετήρα, των θωρακικών σωλήνων και γι-

νόταν μεταφορά του ασθενούς στο τμήμα νοσηλείας. 
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Από όλους τους ασθενείς ελήφθησαν δείγματα αίματος για τον προσδιορισμό των 

βιοχημικών δεικτών που σχετίζονται: 

α) με τη συστηματική φλεγμονώδη αντίδραση, IL1 και IL6, 

 προεγχειρητικά, 6 ώρες μετά το χειρουργείο και την έκτη μετεγχειρητική μέρα, 

β) με την έκπτωση των γνωστικών λειτουργιών, Tau πρωτεΐνη, 

προεγχειρητικά και την έκτη μετεγχειρητική μέρα. 

Η επεξεργασία των δειγμάτων έγινε από τον ίδιο βιολόγο στο εργαστήριο των νευρο-

επιστημών του Αριστοτελείου Πανεπιστημίου Θεσσαλονίκης.  

 

5.7. Τελικοί στόχοι της μελέτης 

Οι κύριοι στόχοι της μελέτης ήταν οι εξής: 

α) συγκριτική μελέτη των δύο ομάδων ασθενών όσον αφορά τη συχνότητα εμφάνι-

σης γνωστικής έκπτωσης που παρατηρείται κατά τη μετεγχειρητική περίοδο. Η γνω-

στική έκπτωση διαπιστώθηκε με ειδική νευροψυχολογική εκτίμηση που έγινε από έ-

μπειρο κλινικό νευροψυχολόγο σε τρεις χρονικές στιγμές, πριν από το χειρουργείο, 

πριν από την έξοδο από το νοσοκομείο (7-10 μέρες μετεγχειρητικά) και 3 μήνες μετά 

το χειρουργείο, 

β) συγκριτική μελέτη των δύο ομάδων ασθενών όσον αφορά τη μετεγχειρητική αύξη-

ση των παραγόντων φλεγμονής, 

γ) συγκριτική μελέτη των δύο ομάδων ασθενών όσον αφορά τη μετεγχειρητική αύξη-

ση της Tau πρωτεΐνης ως ενδεικτικού παράγοντα εγκεφαλικής βλάβης.  

Οι δευτερεύοντες στόχοι της μελέτης ήταν οι εξής: 

α) η συγκριτική μελέτη των δύο ομάδων ασθενών όσον αφορά το μετεγχειρητικό deli-

rium. Ως delirium ορίσθηκε η εμφάνιση μετεγχειρητικών επεισοδίων με παραισθή-

σεις, σύγχυση και διέγερση κατά τη διάρκεια παραμονής των ασθενών στο νοσοκο-

μείο, με σχετικά σύντομη διάρκεια (1-3 ημέρες) (13), 

β) η συγκριτική μελέτη των δύο ομάδων ασθενών όσον αφορά τη διάρκεια του μηχα-

νικού αερισμού μετά το πέρας του χειρουργείου, 
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γ) η συγκριτική μελέτη των δύο ομάδων ασθενών όσον αφορά τις ημέρες παραμονής 

του ασθενούς στην καρδιοχειρουργική ΜΕΘ, 

δ) η συγκριτική μελέτη των δύο ομάδων ασθενών όσον αφορά τις ημέρες παραμονής 

του ασθενούς στην κλινική, 

ε) η συγκριτική μελέτη των δύο ομάδων ασθενών όσον αφορά, τόσο την εμφάνιση ή 

όχι, όσο και τον αριθμό των επεισοδίων αποκορεσμού του εγκεφάλου διεγχειρητικά, 

κατά την παρακολούθηση της εγκεφαλικής τους οξυμετρίας. 

 

Στην περιεγχειρητική περίοδο καταγράφηκαν επίσης οι παρακάτω παράμετροι σε 

όλους τους ασθενείς: 

1. το προεγχειρητικό κλάσμα εξώθησης των ασθενών, 

2. ο συνολικός χρόνος καρδιοπνευμονικής παράκαμψης, 

3. ο χρόνος αποκλεισμού της αορτής,  

4. ο αριθμός των παρακαμπτήριων μοσχευμάτων ανά ασθενή. 

 

Επίσης καταγράφηκαν οι ακόλουθες μετεγχειρητικές επιπλοκές: 

1. καρδιακή ανακοπή, 

2. οξεία νεφρική ανεπάρκεια που χρειάζεται εξωνεφρική κάθαρση, 

3. λοίμωξη στέρνου, 

4. επανεγχείρηση λόγω μετεγχειρητικής αιμορραγίας, 

5. χρήση ενδοαορτικού ασκού, 

6. αρρυθμία που χρήζει αντιμετώπισης, 

7. θάνατος.  
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5.8. Δείγματα αίματος και βιοχημικές αναλύσεις 

Δείγματα αίματος για τη μέτρηση των ιντερλευκινών IL1, IL6 και για την Τau πρωτεΐνη 

συλλέχθηκαν μέσα σε ειδικά αποστειρωμένα σωληνάρια κενού. Στη συνέχεια φυγο-

κεντρήθηκαν στις 15.000 στροφές για 15 λεπτά και τα φυγοκεντρημένα δείγματα 

(πλάσμα/ορός), καταψύχθηκαν στους -80°C, μέχρι την ώρα της ανάλυσης, με την ο-

λοκλήρωση της μελέτης. Τα δείγματα του ορού αναλύθηκαν εις διπλούν με τη χρήση 

εμπορικά διαθέσιμων, υψηλής ευαισθησίας, ανοσολογικών  δοκιμασιών. 

Ως δείκτης εγκεφαλικής βλάβης μελετήθηκε η Tau πρωτεΐνη με ανάλυση δειγμάτων 

αίματος (Innogenetics N.V. Ghent, Belgium).  

Η φλεγμονώδης αντίδραση μελετήθηκε μέσω των ιντερλευκινών IL1 και IL6 (Elisakit, 

DIACLONE, Besancon Cedex, France). 

 Όλες οι αναλύσεις έγιναν σύμφωνα με τις οδηγίες του κατασκευαστή και η οπτική 

πυκνότητα μετρήθηκε με φασματοφωτόμετρο (Molecular Devices). 

 

5.9. Νευροψυχολογική αξιολόγηση 

Ένας έμπειρος νευροψυχολόγος ήταν υπεύθυνος για τη διενέργεια των δοκιμασιών 

αξιολόγησης των γνωστικών λειτουργιών των ασθενών πριν και μετά το χειρουργείο. 

Η νευροψυχολογική αξιολόγηση των ασθενών της μελέτης ήταν σύμφωνη με τις κα-

τευθυντήριες οδηγίες για την εκτίμηση της νευροσυμπεριφορικής έκβασης ύστερα 

από καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις. Αρχικά υπήρξε ενημέρωση των ασθενών με 

πλήρη επεξήγηση της διαδικασίας των δοκιμασιών. Η νευροψυχολογική εκτίμηση γι-

νόταν σε τρεις χρονικές στιγμές, πριν από το χειρουργείο, πριν από την έξοδο από το 

νοσοκομείο (7-10 μέρες μετεγχειρητικά) και 3 μήνες μετά το χειρουργείο.  

Η επανεκτίμηση του ασθενούς 3 μήνες μετά κρίθηκε απαραίτητη, διότι η αξιολόγησή 

του πριν από την έξοδο από το χειρουργείο πιθανώς επηρεάζεται σημαντικά από τον 

πόνο, τη φαρμακευτική αγωγή και την εξάντληση του ασθενούς. Η διεξαγωγή των 

δοκιμασιών έγινε σε ένα ήσυχο περιβάλλον, χωρίς εξωτερικά ερεθίσματα που θα 

αποσπούσαν τον ασθενή. Η ολοκλήρωση όλης της διαδικασίας με τη νευροψυχο-

λογική συστοιχία διαρκούσε περίπου 60 λεπτά για τον κάθε ασθενή.  

Αρχικά υπολογίσθηκε ο προεγχειρητικός μέσος όρος για το σύνολο των ασθενών σε 

κάθε δοκιμασία της νευροψυχολογικής συστοιχίας. Στη συνέχεια αξιολογήθηκαν με-

τεγχειρητικά όλοι οι ασθενείς σε σχέση με αυτόν τον μέσο όρο. Υπολογίστηκε πόσοι 
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ασθενείς από την κάθε ομάδα παρουσιάζουν χειρότερη επίδοση κατά μία Τυπική 

Απόκλιση (Standard Deviation - 1 SD) σε τουλάχιστον μία δοκιμασία. 

Σύμφωνα με τα παραπάνω, το κριτήριο που χρησιμοποιήθηκε για να ορίσει τη γνω-

στική έκπτωση ήταν αυτό της μίας Τυπικής Απόκλισης, το οποίο ορίζει ότι πτώση της 

επίδοσης κατά μία Τυπική Απόκλιση ή περισσότερο κάτω από τον προεγχειρητικό 

μέσο όρο του συνολικού δείγματος, σε μία ή περισσότερες νευροψυχολογικές δοκι-

μασίες, θεωρείται γνωστική έκπτωση (129,180). 

Εκτιμήθηκε ένα ευρύ φάσμα γνωστικών λειτουργιών όπως: οι οπτικοχωρικές ικανό-

τητες, οι εκτελεστικές λειτουργίες, η προσοχή, η συγκέντρωση, καθώς και η εργα-

ζόμενη, η βραχύχρονη και η μακρόχρονη μνήμη. Χρησιμοποιήθηκε Νευροψυχολο-

γική Συστοιχία εύκολα αποδεκτή από τους καρδιοχειρουργικούς ασθενείς. Οι συγκε-

κριμένες δοκιμασίες είχαν ήδη σταθμισθεί στον Ελληνικό πληθυσμό. Στην αξιολόγη-

ση των ασθενών συμπεριλαμβάνονταν επίσης κλίμακες αξιολόγησης του άγχους, της 

κατάθλιψης και της διάθεσης (θετικό/αρνητικό θυμικό), διότι η νευροψυχολογική εκτί-

μηση των ασθενών δύναται να επηρεαστεί από τη συναισθηματική κατάσταση του 

εξεταζομένου. 

Έχει βρεθεί ότι οι παραπάνω γνωστικές λειτουργίες είναι πιο πιθανό να παρουσιά-

σουν έκπτωση μετά από χειρουργείο. Τα περισσότερα πρωτόκολλα που μελετούν τη 

μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση (POCD) εξετάζουν τις συγκεκριμένες γνωστικές 

λειτουργίες.  

Οι ασθενείς υποβάλλονταν στις δοκιμασίες της νευροψυχολογικής συστοιχίας και εξε-

τάζονταν με βάση τις κλίμακες διάθεσης. 

 

ΝΕΥΡΟΨΥΧΟΛΟΓΙΚΗ ΣΥΣΤΟΙΧΙΑ 

Αξιολόγηση μνήμης αντικειμένων της Fuld 

(Fuld Object Memory Evaluation) 

 Τρείς εναλλακτικές μορφές για επαναληπτικές μετρήσεις: 

Εξετάζει την ικανότητα μάθησης και μνήμης, καθώς και την ικανότητα ταχείας ανά-

κλησης λέξεων από γνωστές σημασιολογικές κατηγορίες (λεκτική ροή). Η δοκιμασία 

είναι κατάλληλη για ηλικιωμένα άτομα. Έχει οικολογική εγκυρότητα.  
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Δοκιμασία Λέξεων - Χρωμάτων του Stroop 

(Stroop Colour Word Test) 

Μετράει ικανότητα συγκέντρωσης, επιλεκτική προσοχή, ικανότητα αναστολής μίας 

μαθημένης αυθόρμητης αντίδρασης προκειμένου να πραγματοποιηθεί η επιθυμητή 

αντίδραση. Ελέγχει τις εκτελεστικές λειτουργίες. 

Μνημονικό πεδίo - Προχωρητική Συνθήκη 

(Digit Span Forward)  

Μετράει προσοχή και άμεση μνήμη 

Μνημονικό πεδίο - Οπισθοχωρητική Συνθήκη 

(Digit Span Backward) 

Μετράει προσοχή και εργαζόμενη μνήμη 

Δοκιμασία Γνωστικής Εκτίμησης 

(Cognitive Estimation Task) 

Τρεις εναλλακτικές μορφές για επαναληπτικές μετρήσεις: 

Μετράει αφηρημένη σκέψη και κρίση 

Κωδικοποίηση συμβόλων - ψηφίων 

(Symbol Digit Task) 

Μετράει οπτικοκινητικό συντονισμό, συγκέντρωση και εναλλασσόμενη προσοχή 

Δοκιμασία Ικανότητας Συγκέντρωσης 

(Concentration Capacity Test) 

Μετράει συγκέντρωση και ταχύτητα επεξεργασίας πληροφοριών 

Δοκιμασία Κρίσης Προσανατολισμού Γραμμών 

(Judgment of Line Orientation) 

Τρεις εναλλακτικές μορφές για επαναληπτικές μετρήσεις: 

Εξετάζει οπτικοχωρική ικανότητα 
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ΚΛΙΜΑΚΕΣ ΔΙΑΘΕΣΗΣ  

Βασιζόμενες σε αυτοαναφορές καταγράφουν συμπτώματα άγχους και κατάθλιψης.  

Κλίμακα άγχους Spielberger  

Κατάλογος θετικού και αρνητικού θυμικού Panas 

Γηριατρική κλίμακα κατάθλιψης 

 

5.10. Στατιστική ανάλυση 

Περιγραφικά στατιστικά μέτρα χρησιμοποιήθηκαν για την παρουσίαση των δεδομέ-

νων της μελέτης. Ο μέσος όρος, η τυπική απόκλιση, η διάμεσος, η ελάχιστη τιμή και 

η μέγιστη χρησιμοποιήθηκαν για να περιγράψουν όλες τις συνεχείς μεταβλητές, ενώ 

οι κατηγορικές μεταβλητές παρουσιάστηκαν σε απόλυτους αριθμούς και ποσοστά. Ο 

έλεγχος Kolmogorov Smirnov εφαρμόστηκε για να εξεταστεί η κανονικότητα της κα-

τανομής των συνεχών μεταβλητών. Ο έλεγχος Mann Whitney U για ανεξάρτητα δεί-

γματα χρησιμοποιήθηκε για τη σύγκριση των μέσων τιμών μεταξύ των ομάδων θερα-

πείας. Ο έλεγχος χ2 εφαρμόστηκε προκειμένου να αξιολογηθούν διαφορές στις κατη-

γορικές μεταβλητές μεταξύ των 2 ομάδων θεραπείας. Το επίπεδο σημαντικότητας ο-

ρίστηκε σε α=0.05. Η επεξεργασία των δεδομένων έγινε με το στατιστικό πακέτο για 

Κοινωνικές Επιστήμες έκδοση 18.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). 
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Σχήμα 2. Διάγραμμα ροής.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Εκτιμήθηκαν για 
καταλληλότητα 

(n = 62) 

Εξαιρέθηκαν (n = 18) 

Δεν πληρούσαν τα κριτήρια εισόδου 

(n = 11) 

Αδυναμία εκτίμησης από 
νευροψυχολόγο (n = 4) 

Άρνηση συμμετοχής (n = 3) 

Τυχαιοποιήθηκαν 

(n = 44) 

Κατανεμήθηκαν στην 
ομάδα ελέγχου 

(n = 23) 

Κατανεμήθηκαν στην 
ομάδα ερυθρομυκίνης 

(n = 21) 

Χάθηκαν στην επανεκτίμηση (n = 2) 

Αρνήθηκαν τη συμμετοχή (n = 1) 

Θάνατος (n = 1) 

Χάθηκαν στην επανεκτίμηση (n = 2) 

Αρνήθηκαν τη συμμετοχή (n = 1) 

Ανίκανοι να συμμετέχουν (n = 1) 

Αναλύθηκαν 

(n = 19) 

Αναλύθηκαν 

(n = 21) 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 6Ο 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

 

6.1. Δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά  

Στην παρούσα μελέτη συμμετείχαν συνολικά 40 ασθενείς (ομάδα ελέγχου, n=21 και 

ομάδα ερυθρομυκίνης, n=19). Στους ασθενείς αυτούς δεν παρατηρήθηκαν στατιστι-

κώς σημαντικές διαφορές όσον αφορά τα δημογραφικά στοιχεία και το ιατρικό τους 

ιστορικό (p>0.05). Η πλειοψηφία των ασθενών ήταν άνδρες και στις δύο ομάδες της 

μελέτης (Πίνακας 1). 

Πίνακας 1. ΔΗΜΟΓΡΑΦΙΚΑ / ΚΛΙΝΙΚΑ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΑΣΘΕΝΩΝ  

δημογραφικά / κλινικά 
χαρακτηριστικά ασθενών 

ομάδα ελέγχου 
n (%) 

ομάδα ερυθρομυκίνης 
n (%) 

p value

ηλικία mean±SD (median)  66.6±8.0 (66.0) 62.6±8.4(62.0)  0.1

φύλο (male-female)  19-2 (90.5%-9.5%) 18-1 (94.7%-5.3%)  1.0

κάπνισμα  8 (38.1%) 8 (42.1%)  0.9

σακχαρώδης διαβήτης  7 (33.3%) 8 (42.1%)  0.7

αρτηριακή υπέρταση  10 (47.6%) 11 (57.9%)  0.5

 

Δεν υπήρχε καμία στατιστικώς σημαντική διαφορά όσον αφορά τη διάρκεια της καρ-

διοπνευμονικής παράκαμψης (διάρκεια ΚΠΠ) και τη διάρκεια του χρόνου αποκλει-

σμού της αορτής μεταξύ των δύο ομάδων των ασθενών της  μελέτης (Πίνακας 2). 

 

Πίνακας 2. ΔΙΑΡΚΕΙΑ ΚΠΠ / ΧΡΟΝΟΣ ΑΠΟΚΛΕΙΣΜΟΥ ΑΟΡΤΗΣ 

Στατιστικά 

διάρκεια  ΚΠΠ (min) χρόνος αποκλεισμού (min) 

ομάδα      
ελέγχου 
(n=21) 

ομάδα 
ερυθρομυκίνης

(n=19) 

ομάδα      
ελέγχου 
(n=21) 

ομάδα 
ερυθρομυκίνης 

(n=19) 

Mean  130.6  125.6 70.7 71.5 

Median  130.0  115.0 67.0 70.0 

Std. 
Deviation 

39.7  46.6  17.9  24.4 

p value  0.7 0.8

ΚΠΠ= καρδιοπνευμονική παράκαμψη 
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Επίσης, δεν υπήρχε καμία στατιστικώς σημαντική διαφορά όσον αφορά το κλάσμα ε-

ξώθησης (φυσιολογικές τιμές για όλους τους ασθενείς: mean EF>50%) και τον αριθ-

μό των μοσχευμάτων (ομάδα ερυθρομυκίνης: mean 3.3±0.8 vs ομάδα ελέγχου: mean 

3.4±0.9). 

Στη μελέτη αυτή δεν υπήρχαν στατιστικώς σημαντικές διαφορές μεταξύ των δύο ομά-

δων όσον αφορά τις βασικές προεγχειρητικές τιμές της εγκεφαλικής οξυμετρίας 

(rSO2L-ομάδα ερυθρομυκίνης: mean 69.2 vs. ομάδα ελέγχου: mean 67.1 και rSO2R-

ομάδα ερυθρομυκίνης: mean 70.1 vs. ομάδα ελέγχου: mean 68.3) και του διφασματι-

κού δείκτη (BIS) (ομάδα ερυθρομυκίνης: mean 89.3 vs ομάδα ελέγχου: mean 84).    

Επίσης, δεν παρατηρήθηκαν στατιστικώς σημαντικές διαφορές όσον αφορά τις με-

τεγχειρητικές επιπλοκές που καταγράφηκαν μεταξύ των ασθενών των δυο ομάδων. 

Καταγράφηκαν οι επιπλοκές που αναφέρονται συχνότερα στη βιβλιογραφία και θεω-

ρείται ότι επηρεάζουν σημαντικά την έκβαση των ασθενών, τόσο όσον αφορά την ε-

πιβίωση, όσο και τη νευρολογική τους κατάσταση (Πίνακας 3). 

 

Πίνακας 3. ΜΕΤΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΕΣ ΕΠΙΠΛΟΚΕΣ 

 

μετεγχειρητικές επιπλοκές 

ομάδα 
ελέγχου 
(n=21) 

n                %

ομάδα 
ερυθρομυκίνης 

(n=19) 
n                   % 

 

p value 

καρδιακή ανακοπή  0                      0                        - 

νεφρική ανεπάρκεια / ΤΝ  0                      0                        - 

λοίμωξη στέρνου  0                      0                        - 

επανεπέμβαση λόγω 

αιμορραγίας 
0                      3               15.8  0.09 

ενδοαορτικός  ασκός  2              9.5 1                 5.3  1.0 

αρρυθμία   2              9.5 1                 5.3  1.0 

θάνατος  0                      0                        - 

ΤΝ = τεχνητός νεφρός 
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6.2. Ερυθρομυκίνη και γνωστική έκπτωση 

Μεταξύ των δύο ομάδων υπήρξε στατιστικώς σημαντική διαφορά όσον αφορά τη με-

τεγχειρητική γνωστική έκπτωση των ασθενών, τόσο άμεσα μετά το χειρουργείο, όσο 

και τρεις μήνες αργότερα (Πίνακας 4).  

Οι ασθενείς δηλ. της ομάδας της ερυθρομυκίνης παρουσίασαν, άμεσα μετεγχειρητι-

κά, σαφώς καλύτερες επιδόσεις στις δοκιμασίες εκτίμησης της γνωστικής τους λει-

τουργίας, με χαμηλότερα ποσοστά γνωστικής έκπτωσης, συγκριτικά με την ομάδα ε-

λέγχου: 47.4% vs 95.2% (p=0.001). Τρεις μήνες μετά την έξοδό τους από το χειρουρ-

γείο, τα αντίστοιχα ποσοστά ήταν ακόμη στατιστικά σημαντικά χαμηλότερα στην ομά-

δα της ερυθρομυκίνης: 31.6% vs 76.2% στην ομάδα ελέγχου (p=0.010). Τα αντίστοι-

χα ποσοστά παρουσιάζονται στο Σχήμα 3.  

 

Πίνακας 4. ΜΕΤΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΗ ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ ΣΤΙΣ ΔΥΟ ΟΜΑΔΕΣ 

χρόνος 
γνωστική 
έκπτωση 

ομάδα 
ελέγχου 
(n=21) 

ομάδα 
ερυθρομυκίνης

(n=19) p value 

n % n % 

Τ1 
ναι 20 95.2% 9 47.4% 

0.001 
όχι 1 4.8% 10 52.6% 

Τ2 
ναι 16 76.2% 6 31.6% 

0.010 
όχι 5 23.8% 13 68.4% 

T1 = 7-10 μέρες μετά το χειρουργείο 
T2 = 3 μήνες μετά το χειρουργείο 
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Σχήμα 3. ΣΥΓΚΡΙΤΙΚΑ ΠΟΣΟΣΤΑ ΜΕΤΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΗΣ ΓΝΩΣΤΙΚΗΣ ΕΚΠΤΩΣΗΣ 

 

 

 

6.3. Ερυθρομυκίνη και Tau 

Στην παρούσα μελέτη εξετάσαμε τις τιμές της Tau πρωτεΐνης στον ορό του πλάσμα-

τος μετεγχειρητικά, συγκριτικά στις δύο ομάδες. Σύμφωνα με τα αποτελέσματά μας: 

στην ομάδα ελέγχου, 

παρατηρήθηκε στατιστικώς σημαντική αύξηση της Tau πρωτεΐνης μετεγχειρητικά 

(p=0.02)  

στην ομάδα της ερυθρομυκίνης, 

παρατηρήθηκε αύξηση της τιμής της Tau πρωτεΐνης μετεγχειρητικά, αλλά όχι στατι-

στικώς σημαντική (p=0.2) 

μεταξύ των δύο ομάδων, 

η τιμή της Tau πρωτεΐνης ήταν μικρότερη στην ομάδα της ερυθρομυκίνης με διαφορά 

που πλησιάζει τη σημαντικότητα (p=0.06) (Πίνακας 5). 
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Πίνακας 5. ΤΙΜΕΣ TAU ΠΡΩΤΕΪΝΗΣ ΣΤΙΣ ΔΥΟ ΟΜΑΔΕΣ ΑΣΘΕΝΩΝ 

TAU  

πρωτεΐνη 

ομάδα ελέγχου 

(n=21) 

ομάδα ερυθρομυκίνης 

(n=19)  p value 

 

 mean±SD 
 

 
p value  mean±SD 

 

 

 

p value

 

(T1)  8.8±6.1   

0.027 
4.8±2.2   

0.24 
0.015 

(T2)  13.2±12.1    7.6±8.1    0.06 

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 
 

 

 

6.4. Γνωστική έκπτωση και Tau 

Μεταξύ των ασθενών στους οποίους παρατηρήθηκε γνωστική έκπτωση και σε αυ-

τούς που δεν παρουσίασαν POCD, σε σχέση με τις τιμές της Tau, τα αποτελέσματά 

μας έχουν ως εξής: στους ασθενείς που εμφάνισαν γνωστική έκπτωση πριν από την 

έξοδο από το νοσοκομείο οι τιμές της Τau ήταν αυξημένες μετεγχειρητικά αλλά όχι σε 

τιμές στατιστικά σημαντικές, πιθανώς λόγω του πολύ μικρού στατιστικού δείγματος 

(Πίνακας 6). 

 

Πίνακας 6. ΒΡΑΧΥΠΡΟΘΕΣΜΗ ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ ΚΑΙ TAU 

Tau πρωτεΐνη 

γνωστική έκπτωση Ι

p value ναι 

(n=29) 

όχι 

(n=11) 

Tau(T1)  mean±SD  7.8±5.4 4.2±2.2 0.018 

Tau(T2)  mean±SD  12.0±11.8 6.5±5.1 0.185 

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 
γνωστική έκπτωση Ι = 7-10 μέρες μετά το χειρουργείο 
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Στους ασθενείς που εμφάνισαν γνωστική έκπτωση τρεις μήνες μετά το χειρουργείο, 

οι τιμές της Τau δεν ήταν αυξημένες μετεγχειρητικά (πίνακας 7). 

 

Πίνακας 7. ΜΑΚΡΟΠΡΟΘΕΣΜΗ ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ ΚΑΙ TAU 

Tau πρωτεΐνη 

γνωστική έκπτωση ΙΙ

p value ναι 

(n=22) 

όχι 

(n=18) 

Tau(T1)  mean±SD  6.9±5.2 6.8±4.8 1.00

Tau(T2)  mean±SD  10.8±9.2 10.2±12.4 0.37

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο  
γνωστική έκπτωση ΙΙ = 3 μήνες μετά το χειρουργείο 
 

 

 

Μελετήθηκαν οι τιμές της Τau, μεταξύ των ασθενών στους οποίους παρατηρήθηκε 

POCD, ανάλογα με το εάν είχαν λάβει ή όχι ερυθρομυκίνη. Τα αποτελέσματά μας 

διαμορφώθηκαν ως εξής: 

α) στους ασθενείς που εμφάνισαν γνωστική έκπτωση πριν από την έξοδο από το νο-

σοκομείο, οι τιμές της Τau ήταν μεγαλύτερες μετεγχειρητικά σε όσους δεν είχαν λάβει 

ερυθρομυκίνη, σε σχέση με αυτούς που έλαβαν, αλλά πάλι όχι σε στατιστικά σημα-

ντικές διαφορές, λόγω του μικρού στατιστικού δείγματος (πίνακας 8). 

 

Πίνακας 8. ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ Ι ΣΤΙΣ ΔΥΟ ΟΜΑΔΕΣ και ΤΑU 

γνωστική έκπτωση Ι  

(n=29) 

   

ομάδα ελέγχου

(n=20) 

ομάδα ερυθρομυκίνης 

(n=9) 

p value 

Tau(T1)  mean±SD  9.0±6.1 5.3±1.8 0.077 

Tau(T2)  mean±SD  13.7±12.1 8.2±10.8 0.085 

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 
γνωστική έκπτωση Ι = 7-10 μέρες μετά το χειρουργείο 
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β) Στους ασθενείς που εμφάνισαν γνωστική έκπτωση στους τρεις μήνες μετά την έξο-

δό τους από το νοσοκομείο, οι τιμές της Τau μετεγχειρητικά δεν είχαν διαφορά μεταξύ 

των ασθενών που έλαβαν και αυτών που δεν έλαβαν ερυθρομυκίνη, πιθανώς λόγω 

του μικρού στατιστικού δείγματος (πίνακας 9). 

Πίνακας 9. ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ ΙΙ ΣΤΙΣ ΔΥΟ ΟΜΑΔΕΣ και ΤΑU 

γνωστική έκπτωση ΙΙ 

(n=22) 

   

ομάδα ελέγχου 

(n=16) 

ομάδα ερυθρομυκίνης  

(n=6) 
p value 

Tau (T1)  mean±SD  7.9±5.6 4.2±2.6 0.083 

Tau (T2)  mean±SD  10.8±8.1 10.7±12.6 0.449 

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 
γνωστική έκπτωση ΙΙ = 3 μήνες μετά το χειρουργείο 
 

 

6.5. Περιεγχειρητικές τιμές δεικτών φλεγμονής 

Στην παρούσα μελέτη μετρήσαμε ως δείκτες φλεγμονής τις ιντερλευκίνες IL6 και IL1 

στους ασθενείς και των δύο ομάδων προεγχειρητικά, άμεσα μετεγχειρητικά (6 ώρες 

μετά το χειρουργείο) και την 6η μετεγχειρητική μέρα. 

Σύμφωνα με τα αποτελέσματά μας, 

στην ομάδα ελέγχου (Πίνακας 10) 

για την IL6 

παρατηρήθηκε στατιστικώς σημαντική άνοδος των τιμών της IL6 άμεσα 

μετεγχειρητικά (p=0.001) 

στατιστικώς σημαντική μείωση της τιμής της IL6 την 6η μετεγχειρητική μέρα σε σχέση 

με την άμεση μετεγχειρητική (p=0.0001) 

για την IL1 

παρατηρήθηκε αύξηση μετεγχειρητικά και στις δύο χρονικές στιγμές, όχι όμως στατι-

στικώς σημαντική. 

 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

88 
 

 

Πίνακας 10.  ΠΕΡΙΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΕΣ ΤΙΜΕΣ ΔΕΙΚΤΩΝ ΦΛΕΓΜΟΝΗΣ - ΟΜΑΔΑ         

ΕΛΕΓΧΟΥ - ΜΕΤΑΞΥ ΤΩΝ ΟΜΑΔΩΝ 

ομάδα 

ελέγχου 

(n=21) 

Mean  Median 

 

Std. 

Deviation 

p value 

σύγκριση 

Τ1/Τ2 

p value 

σύγκριση 

T2/T3 

p value

μεταξύ 

ομάδων 

IL6 (T1)   31.6  10.2  54.9      0.9 

IL6(T2)    170.8  194.7 81.2 0.001
<0.0001 

0.3 

IL6(T3)  38.9  37.1  17.2    0.9 

IL1(T1)  174.0  42.1  350.2      0.2 

IL1(T2)  286.3  82.5 438.9 0.1
0.8 

0.2 

IL1(T3)  230.2  34.6  445.4    0.02 

T1 = προεγχειρητικά  
T2 = 6 ώρες μετά το χειρουργείο 
T3 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 

 

στην ομάδα που έλαβε ερυθρομυκίνη (Πίνακας 11)   

για την IL6 

παρατηρήθηκε στατιστικώς σημαντική άνοδος των τιμών της IL6 άμεσα 

μετεγχειρητικά (p=0.0001), 

στατιστικώς σημαντική μείωση της τιμής της IL6 την 6η μετεγχειρητική μέρα 

σε σχέση με την άμεση μετεγχειρητική (p=0.0001). 

 

για την IL1 

παρατηρήθηκε αρχικά στην άμεση μετεγχειρητική περίοδο μείωση της τιμής της (όχι 

όμως στατιστικώς σημαντική) 

και στη συνέχεια την 6η μετεγχειρητική μέρα παρατηρήθηκε επάνοδος της τιμής της 

στα προεγχειρητικά επίπεδα 
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μεταξύ των δύο ομάδων (πίνακας 10 και 11) 

για την IL6  

δεν παρατηρήθηκαν στατιστικώς σημαντικές διαφορές 

 

για την IL1 

οι τιμές είναι στατιστικώς σημαντικά υψηλότερες στην ομάδα της ερυθρομυκίνης, ό-

σον αφορά τη μέτρηση την 6η μετεγχειρητική μέρα. 

 

Πίνακας 11. ΠΕΡΙΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΕΣ ΤΙΜΕΣ ΔΕΙΚΤΩΝ ΦΛΕΓΜΟΝΗΣ - ΟΜΑΔΑ 
ΕΡΥΘΡΟΜΥΚΙΝΗΣ - ΜΕΤΑΞΥ ΤΩΝ ΟΜΑΔΩΝ 

ομάδα 
ερυθρομυκίνης 
(n=19) 

Mean  Median 
Std. 

Deviation 

p value 
σύγκριση 
Τ1/Τ2 

p value 
σύγκριση 

T2/T3 

p value 
μεταξύ 

ομάδων

IL6(T1)    18.3  8.6  18.5      0.9 

IL6(T2)  196.6  227.8 64.6 <0.0001
<0.0001 

0.3

IL6(T3)  49.8  36.8  42.8    0.9 

IL1(T1)  430.1  100.0  572.9      0.2 

IL1(T2)  230.6  49.6 437.0 0.1
0.07 

0.2

IL1(T3)  427.8  149.4  570.8    0.02 

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 ώρες μετά το χειρουργείο  
T3 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 

 

 

6. 6. Γνωστική έκπτωση και δείκτες φλεγμονής  

Έγινε σύγκριση μεταξύ των ασθενών που εμφάνισαν και των ασθενών που δεν εμ-

φάνισαν POCD έξι ώρες και έξι μέρες μετά το χειρουργείο, σε σχέση με τους δείκτες 

φλεγμονής. Δεν διαπιστώθηκαν στατιστικώς σημαντικά αποτελέσματα που να συσχε-

τίζουν την POCD (έξι ώρες και έξι μέρες μετά το χειρουργείο) με κανέναν από τους 

δείκτες φλεγμονής (πίνακες 12 και 13). 
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Πίνακας 12. ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ Ι και ΔΕΙΚΤΕΣ ΦΛΕΓΜΟΝΗΣ  

 

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 ώρες μετά το χειρουργείο 
T3 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 
γνωστική έκπτωση Ι = 7-10 μέρες μετά το χειρουργείο  

 
 

 

Πίνακας 13. ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ ΙΙ και ΔΕΙΚΤΕΣ ΦΛΕΓΜΟΝΗΣ  

δείκτες φλεγμονής 

γνωστική έκπτωση ΙΙ 
  p value 

ναι 
(n=22)

όχι 
(n=18)

IL6(Τ1)   31.11±53.88 18.2±17.98 0.838 

IL6(Τ2)    180.82±83.62 185.79±62.59 0.719 

IL6(Τ3)   44.18±33.08 43.88±31.67 0.786 

IL1(Τ1)  280.64±481.38 307.1±487.01 0.876 

IL1(Τ2)  212.37±422.11 317.92±451.76 0.295 

IL1(Τ3)  313.55±531.25 330.58±499.29 0.822 

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 ώρες μετά το χειρουργείο 
T3 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 
γνωστική έκπτωση ΙΙ = 3 μήνες μετά το χειρουργείο  

 

 

Έγινε σύγκριση μεταξύ των ασθενών που εμφάνισαν POCD και έλαβαν ερυθρο-

μυκίνη σε σύγκριση με τους ασθενείς που εμφάνισαν POCD και δεν έλαβαν ερυθρο-

μυκίνη, σε σχέση με τους δείκτες φλεγμονής.  

 

Δεν παρατηρήθηκαν στατιστικώς σημαντικές διαφορές όσον αφορά τους δείκτες 

φλεγμονής μεταξύ των ασθενών που εμφάνισαν POCD τόσο άμεσα όσο και αργότε-

δείκτες φλεγμονής 

γνωστική έκπτωση Ι 
 

p value 
ναι 

(n=29) 

όχι 

(n=11) 

IL6(Τ1)  27.18±47.5 20.35±21.35 0.835 

IL6(Τ2)  173.93±76.87 207.11±62.81 0.218 

IL6(Τ3)  43.99±26.98 44.2±44.33 0.385 

IL1(Τ1)  307.83±521.39 246.78±338.06 0.669 

IL1(Τ2)  245.57±431.81 297.54±455.94 0.858 

IL1(Τ3)  328.24±528.86 304.02±482.59 0.450 
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ρα μετεγχειρητικά, σε σχέση με τη χορήγηση ή όχι ερυθρομυκίνης (πίνακες 14 και 

15). 

Πίνακας 14. ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ Ι και ΔΕΙΚΤΕΣ ΦΛΕΓΜΟΝΗΣ ΣΤΙΣ ΔΥΟ 

ΟΜΑΔΕΣ 

δείκτες φλεγμονής 
γνωστική έκπτωση Ι 

ομάδα ελέγχου 
(n=20) 

ομάδα ερυθρομυκίνης 
(n=9) 

p value 

IL6(Τ1)  32.88±55.99 14.5±13.81 0.729 

IL6(Τ2)  170.22±83.28 182.17±64.02 0.908 

IL6(Τ3)   39.85±17.04 53.19±41.48 0.729 

IL1(Τ1)  181.63±357.52 588.29±720.81 0.14 

IL1(Τ2)  270.02±443.72 191.25±424.5 0.317 

IL1(Τ3)  240.85±454.24 546.72±665.11 0.123 

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 ώρες μετά το χειρουργείο 
T3 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 
γνωστική έκπτωση Ι = 7-10 μέρες μετά το χειρουργείο 
 
 
Πίνακας 15. ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ ΙΙ και ΔΕΙΚΤΕΣ ΦΛΕΓΜΟΝΗΣ ΣΤΙΣ ΔΥΟ 
ΟΜΑΔΕΣ  
δείκτες φλεγμονής 
γνωστική έκπτωση ΙΙ 

ομάδα ελέγχου 
(n=16) 

ομάδα ερυθρομυκίνης 
(n=6) 

p value 

IL6(Τ1)  37.76±61.38 13.38±19.23 0.261 

IL6(Τ2)  160.72±90.33 234.41±12.34 0.154 

IL6(Τ3)  37.24±13.52 62.7±59.01 0.747 

IL1(Τ1)  212.76±395.61 461.67±670.57 0.329 

IL1(Τ2)  200.23±395.55 244.72±526.52 0.203 

IL1(Τ3)  284.87±499.34 405.33±679.89 0.445 

T1 = προεγχειρητικά 
T2 = 6 ώρες μετά το χειρουργείο 
T3 = 6 μέρες μετά το χειρουργείο 
γνωστική έκπτωση ΙΙ = 3 μήνες μετά το χειρουργείο 
 
 
 
 
 
 
 
 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

92 
 

6.7. Δευτερεύοντα αποτελέσματα της μελέτης 
 

Όσον αφορά τα δευτερεύοντα αποτελέσματα της μελέτης αυτής, δεν παρατηρήθηκαν 

στατιστικώς σημαντικές διαφορές όσον αφορά: 

• την εμφάνιση delirium (ομάδα ερυθρομυκίνης n = 0, ομάδα ελέγχου n = 3, p = 0.2), 

• τη διάρκεια μηχανικού αερισμού (ώρες) - mechanical ventilation (MV) (hours) (Πίνα-

κας 16), 

• τη διάρκεια νοσηλείας στη μονάδα εντατικής θεραπείας (ΜΕΘ) (ημέρες) - length of 

stay (LOS) in intensive care unit (ICU) (days) (Πίνακας 16),  

• τη διάρκεια νοσηλείας στην κλινική (ημέρες) - length of stay (LOS) in clinic (days) 

(Πίνακας 16), 

• την εμφάνιση ή όχι επεισοδίων αποκορεσμού μεταξύ των ασθενών των δύο ομάδων 

(p=0.752), 

• τον αριθμό των επεισοδίων αποκορεσμού (DE) (p = 0.627). 

 
 

Πίνακας 16.  ΝΟΣΗΛΕΙΑ ΜΕΘ / ΚΛΙΝΙΚΗ - ΔΙΑΡΚΕΙΑ MV 

Στατιστική   

νοσηλεία στη ΜΕΘ (d) 
διάρκεια μηχανικού 

αερισμού (h) 
νοσηλεία στην κλινική (d) 

ομάδα 
ελέγχου 
(n=21) 

ομάδα 
ερυθρομυκίνης

(n=19) 

ομάδα 
ελέγχου
(n=21) 

ομάδα 
ερυθρομυκίνης

(n=19) 

ομάδα 
ελέγχου 
(n=21) 

ομάδα 
ερυθρομυκίνης 

(n=19) 

Mean  2.4  3.8  30.1 45.7 10.1  9.4

Median  2.0  3.0  24.0 20.0 8.0  9.0

Std. 
Deviation 

1.3  3.6  18.3  67.1  4.7  3.4 

p value  0.120  0.131 0.816 

d=days, μέρες 
h=hours, ώρες  
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6.8. Επεισόδια αποκορεσμού 

Επιπλέον έγινε σύγκριση μεταξύ των ασθενών στους οποίους παρατηρήθηκαν και 

αυτών στους οποίους δεν παρατηρήθηκαν επεισόδια αποκορεσμού σε σχέση με τη 

γνωστική τους λειτουργία μετεγχειρητικά, ανεξάρτητα της λήψης ερυθρομυκίνης. Από 

τα αποτελέσματά μας φαίνονται ότι δεν παρατηρήθηκαν στατιστικώς σημαντικές δια-

φορές σε σχέση με τη γνωστική τους λειτουργία μετεγχειρητικά (Πίνακας 17). 

 

Πίνακας 17. ΕΠΕΙΣΟΔΙΑ ΑΠΟΚΟΡΕΣΜΟΥ και ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ  

γνωστική έκπτωση 
 

με επεισόδια 
αποκορεσμού 

(n=20) 

χωρίς 
επεισόδια 

αποκορεσμού 
(n=20)

p value 

n % n %
7 μέρες μετά το χειρουργείο  14 70.0% 15 75.0%  0.7 

3 μήνες μετά το χειρουργείο  11 55.0% 11 55.0%  1.0 

 

Έγινε σύγκριση για κάθε μία μετεγχειρητική επιπλοκή ξεχωριστά μεταξύ των ασθε-

νών στους οποίους παρατηρήθηκαν και αυτών στους οποίους δεν παρατηρήθηκαν ε-

πεισόδια αποκορεσμού, ανεξάρτητα της λήψης ερυθρομυκίνης και δεν υπήρξαν στα-

τιστικώς σημαντικές διαφορές (Πίνακας 18). 

 

Πίνακας 18. ΕΠΕΙΣΟΔΙΑ ΑΠΟΚΟΡΕΣΜΟΥ και ΜΕΤΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΕΣ ΕΠΙΠΛΟΚΕΣ  

μετεγχειρητικές επιπλοκές 

χωρίς  
επεισόδια 

αποκορεσμού
(n=20)

 
με επεισόδια 
αποκορεσμού 

(n=20)

p 
value 

n % n % 

καρδιακή ανακοπή  0    0    - 

ενδοαορτικός  ασκός  1 5.0% 2 10.0%  0.548 

αρρυθμία  2 10.0% 1 5.0%  0.548 

αιμορραγία - επανεπέμβαση   0 0.0% 3 15.0%  0.072 

 

 

 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
27/07/2024 08:11:41 EEST - 13.58.149.34



 
 

94 
 

Τέλος, μελετήθηκαν οι ασθενείς και από τις δύο ομάδες, στους οποίους παρατηρή-

θηκαν επεισόδια αποκορεσμού διεγχειρητικά (DE).  

α) Έγινε σύγκριση για κάθε μία επιπλοκή ξεχωριστά και δεν υπήρξαν στατιστικά ση-

μαντικές διαφορές όσον αφορά τις μετεγχειρητικές επιπλοκές μεταξύ των ασθενών 

στους οποίους παρατηρήθηκαν επεισόδια αποκορεσμού και έλαβαν ερυθρομυκίνη 

σε σύγκριση με τους ασθενείς στους οποίους παρατηρήθηκαν επεισόδια αποκορε-

σμού και δεν έλαβαν ερυθρομυκίνη (Πίνακας 19). 

Πίνακας 19. ΜΕΤΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΕΣ ΕΠΙΠΛΟΚΕΣ ΣΕ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΜΕ DE 

μετεγχειρητικές 
επιπλοκές 

ομάδα ελέγχου 
με επεισόδια 
αποκορεσμού 

(n=10)

ομάδα ερυθρομυκίνης   
με επεισόδια 
αποκορεσμού 

(n=10)

p value 

n % n % 

καρδιακή ανακοπή   0    0    - 

ενδοαορτικός ασκός  0 0.0 1 10.0  0.305

αρρυθμία   0 0.0 1 10.0  0.305

επανεπέμβαση λόγω 
αιμορραγίας 

0  0.0  3  30.0  0.060 

 

β) Στους ασθενείς στους οποίους παρατηρήθηκαν επεισόδια αποκορεσμού διεγχει-

ρητικά και έλαβαν ερυθρομυκίνη σε σχέση με αυτούς στους οποίους παρατηρήθηκαν 

επεισόδια αποκορεσμού (DE) και δεν έλαβαν ερυθρομυκίνη, η μετεγχειρητική γνωστι-

κή τους λειτουργία (POCD), σύμφωνα με τα αποτελέσματά μας, έχει ως εξής:  

οι ασθενείς της ομάδας ελέγχου που παρουσίασαν επεισόδια αποκορεσμού (n=10), 

εμφάνισαν και οι 10 POCD άμεσα μετεγχειρητικά, ενώ από τους ασθενείς της ομάδας 

της ερυθρομυκίνης που είχαν επεισόδια αποκορεσμού (n=10) μόνο οι 5 εμφάνισαν 

POCD.  

Επομένως, υπήρξε στατιστικκώς σημαντική διαφορά (p=0.010) μεταξύ των δύο ομά-

δων όσον αφορά την POCD, πριν από την έξοδό τους από το νοσοκομείο.  

Επίσης, στατιστικώς σημαντική ήταν η διαφορά στους παραπάνω ασθενείς όσον α-

φορά την POCD και στους 3 μήνες μετά το χειρουργείο (p=0.025).  
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Οπότε, από τους ασθενείς που είχαν επεισόδια αποκορεσμού στην ομάδα ελέγχου 

(n=10), οι 8 εμφάνισαν POCD 3 μήνες μετά, ενώ από τους ασθενείς της ομάδας της 

ερυθρομυκίνης που είχαν επεισόδια αποκορεσμού (n=10), μόνο οι 3 εμφάνισαν 

POCD στους 3 μήνες μετά (Πίνακας 20).  

 
 
 
Πίνακας 20. ΓΝΩΣΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ ΣΕ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΜΕ DE 

γνωστική έκπτωση 

oμάδα ελέγχου          
με επεισόδια 
αποκορεσμού           

(n=10) 

oμάδα ερυθρομυκίνης 
με επεισόδια 
αποκορεσμού         

(n=10) 
p value 

n  % n % 

γνωστική έκπτωση 
(T1) 

10  100.0  5  50.0  0.010 

γνωστική έκπτωση 
(T2) 

8  80.0  3  30.0  0.025 

  T1 = 7-10 μέρες μετά το χειρουργείο 
  T2 = 3 μήνες μετά το χειρουργείο 
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  ΚΕΦΑΛΑΙΟ 7Ο 

 

ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

Όπως προαναφέρθηκε, η σημαντική πρόοδος που σημειώθηκε στην καρδιοχειρουρ-

γική και στην καρδιοαναισθησιολογία τις τελευταίες δεκαετίες, δεν απέφερε την προσ-

δοκώμενη βελτίωση όσον αφορά τα ποσοστά των επιπλοκών και της νοσηρότητας 

που σχετίζονται με την εγκεφαλική βλάβη ύστερα από καρδιοχειρουργικές επεμβά-

σεις. Από τις μετεγχειρητικές νευρολογικές επιπλοκές στην καρδιοχειρουργική, οι ση-

μαντικότερες είναι το εγκεφαλικό επεισόδιο και η μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση 

(1).  

Η γνωστική δυσλειτουργία συνοδεύεται από μετρίου έως σοβαρού βαθμού ανικανό-

τητα του ασθενούς και υποβάθμιση της ποιότητας ζωής του. Τα ποσοστά της γνωστι-

κής έκπτωσης μετεγχειρητικά, ακόμη και σήμερα, κυμαίνονται από 20% έως 65%, 

ανάλογα με το είδος της επέμβασης και τους πολυάριθμους περιεγχειρητικούς παρά-

γοντες κινδύνου.  

Είναι, λοιπόν, επιβεβλημένο να εισαχθούν στην κλινική καθημερινή ιατρική πράξη μέ-

θοδοι που θα οδηγήσουν στη βελτίωση της εγκεφαλικής λειτουργίας των ασθενών. 

Όπως αναφέρεται σε μεγάλες πολυκεντρικές μελέτες, σημαντική θέση ανάμεσα στις 

στρατηγικές  προστασίας του εγκεφάλου κατέχει η διεγχειρητική παρακολούθηση της 

εγκεφαλικής οξυμετρίας και η περιεγχειρητική χορήγηση νευροπροστατευτικών πα-

ραγόντων για τη δημιουργία συνθηκών αντοχής του εγκεφάλου στην ισχαιμία (pre-

conditioning).  

Στη μελέτη αυτή επιλέξαμε να χορηγήσουμε ερυθρομυκίνη στη μία ομάδα των ασθε-

νών για να μελετήσουμε τις πιθανές νευροπροστατευτικές της δράσεις. Πρόκειται για  

ένα ευρέως φάσματος, κλινικά δοκιμασμένο και ασφαλές φάρμακο, με εύκολη χορή-

γηση και ελάχιστες, όχι σοβαρές, παρενέργειες.  

Εδώ και πολλές δεκαετίες έχουν μελετηθεί, εκτός από τις μικροβιοκτόνες και οι αντι-

φλεγμονώδεις δράσεις όλων των μακρολίδων και συγκεκριμένα της ερυθρομυκίνης, η 

οποία κατά κύριο λόγο χρησιμοποιείται κλινικά για την αντιμετώπιση των βακτηρια-

κών λοιμώξεων.   

Από το 1997, στη μελέτη του Keisuke Arikawa, αναφέρεται η κατασταλτική δράση της 

ερυθρομυκίνης στην έκφραση του mRNA για την παραγωγή κυτταροκινών σε 
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καλλιέργειες κυττάρων, με αποτέλεσμα τον περιορισμό της φλεγμονώδους αντίδρα-

σης (181). 

Έκτοτε, υπάρχουν πολλές μελέτες για την αντιφλεγμονώδη δράση των μακρολίδων. 

Μελετήθηκε η κατασταλτική δράση των μακρολίδων στην παραγωγή των παραγό-

ντων της φλεγμονής α) από τις Kwiatkowska B. και Maslinska M., σε χρόνιες φλεγ-

μονώδεις παθήσεις όπως η ψωρίαση και η αρθρίτιδα και β) από τους Desaki Μ. και 

συν., σε καλλιέργειες επιθηλιακών κυττάρων των βρόγχων (174,182). Αργότερα, στη 

μελέτη των Brambrink AM και συν., η δράση της ερυθρομυκίνης αποδείχθηκε αποτε-

λεσματική στην πρόκληση αντοχής στην ισχαιμία σε πειραματικό μοντέλο με αρου-

ραίους που υποβλήθηκαν σε επεισόδια παροδικής ολικής εγκεφαλικής ισχαιμίας. 

Στη μελέτη των Koutsogiannidis C. και συν., μία δόση ερυθρομυκίνης 12 ώρες πριν 

από τη φάση της βαθειάς υποθερμίας (deep hypothermic circulatory arrest - DHCA), 

φαίνεται να ελαττώνει την απόπτωση νευρικών κυττάρων στο φλοιό του εγκεφάλου 

των πειραματόζωων (183). 

Σε πρόσφατη μελέτη των Yasuo Katayama και συν., βρέθηκε ότι η ερυθρομυκίνη έχει 

προστατευτική δράση σε καλλιέργειες νευρικών κυττάρων που έχουν υποστεί ισχαι-

μία, ελαττώνοντας σημαντικά την έκταση του εμφράκτου και τον όγκο του οιδήματος, 

με αποτέλεσμα την αύξηση της βιωσιμότητας των κυττάρων αυτών (184).  

Με βάση τα μέχρι σήμερα βιβλιογραφικά δεδομένα, δεν υπάρχουν μελέτες σε ασθε-

νείς που υποβλήθηκαν σε καρδιοχειρουργικά ή άλλα χειρουργεία στους οποίους με-

λετήθηκε η προστατευτική δράση της ερυθρομυκίνης όσον αφορά τη νευρολογική 

έκβασή τους μετεγχειρητικά.  

Στη δική μας μελέτη, η ερυθρομυκίνη χορηγήθηκε για να μελετηθεί η επίδρασή της 

στη μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση και στην εγκεφαλική βλάβη, διότι σήμερα πι-

στεύεται πως δρα ως νευροπροστατευτικός παράγοντας που προλαμβάνει την εγκε-

φαλική βλάβη μέσω των αντιφλεγμονωδών ιδιοτήτων της, με αποτέλεσμα την επίτευ-

ξη αντοχής στην εγκεφαλική ισχαιμία περιεγχειρητικά. 

Σύμφωνα με την υπάρχουσα βιβλιογραφία, ο ορισμός της γνωστικής έκπτωσης και ο 

καθορισμός των δοκιμασιών που οδηγούν στη διάγνωσή της, δεν έχουν καθορισθεί 

με απόλυτη σαφήνεια. Για το λόγο αυτό, στα ερευνητικά πρωτόκολλα, οι δοκιμασίες 

που απαρτίζουν τις νευροψυχολογικές συστοιχίες είναι διαφορετικές στις περισσότε-

ρες περιπτώσεις.  
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Στην παρούσα μελέτη, οι ειδικοί νευροψυχολόγοι που συμμετείχαν στην περιεγχειρη-

τική διαχείριση των καρδιοχειρουργικών ασθενών, επέλεξαν τα διαγνωστικά τους ερ-

γαλεία με βάση τις ανάγκες της έρευνας, τις ιδιαιτερότητες των ασθενών αυτών και 

την ενδελεχή μελέτη της αντίστοιχης βιβλιογραφίας, συμβάλλοντας αδιαμφισβήτητα 

στην άριστη διεξαγωγή της μελέτης αυτής. 

Χορηγήσαμε στους ασθενείς της μίας ομάδας ερυθρομυκίνη για να εξετάσουμε συ-

γκριτικά την POCD στους ασθενείς των δύο ομάδων, αξιοποιώντας τις αντιφλεγ-

μονώδεις δράσεις της. Βρέθηκε ότι στους ασθενείς που συμμετείχαν στη μελέτη, 

υπήρξε σημαντική διαφορά ανάμεσα στις δύο ομάδες όσον αφορά την έκβαση των 

γνωστικών τους λειτουργιών, τόσο άμεσα μετεγχειρητικά, όσο και τρεις μήνες αργό-

τερα. Τα αποτελέσματά μας συνηγορούν υπέρ της αντιφλεγμονώδους/νευροπροστα-

τευτικής δράσης της ερυθρομυκίνης στις καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις. Διαπιστώ-

θηκε ότι άμεσα μετεγχειρητικά, από τους ασθενείς που δεν έλαβαν φάρμακο, η συν-

τριπτική πλειονότητα εμφάνισε γνωστική έκπτωση, ενώ από αυτούς που έλαβαν 

ερυθρομυκίνη, μόνο οι μισοί περίπου παρουσίασαν πτώση της επίδοσης στις νευρο-

ψυχολογικές δοκιμασίες. Τρεις μήνες μετά το χειρουργείο, η γνωστική δυσλειτουργία 

στην ομάδα ελέγχου είχε πάλι σημαντική διαφορά από την ομάδα των ασθενών που 

έλαβαν το φάρμακο της μελέτης. 

Στην παρούσα μελέτη η μετεγχειρητική πορεία των ασθενών και των δύο ομάδων 

δεν παρουσίασε σημαντικές διαφορές όσον αφορά την ανάγκη μηχανικής υποστή-

ριξης μετεγχειρητικά, τις ημέρες νοσηλείας των ασθενών στην καρδιοχειρουργική 

ΜΕΘ ή στην καρδιοχειρουργική κλινική, καθώς και όσον αφορά τις μετεγχειρητικές 

επιπλοκές που καταγράφηκαν. Οι μετεγχειρητικές επιπλοκές αφορούσαν την επανε-

πέμβαση λόγω αιμορραγίας, τη χρήση ενδοαορτικού ασκού και τα περιεγχειρητικά 

συμβάματα όπως ανακοπή, επικίνδυνες αρρυθμίες και νεφρική ανεπάρκεια. 

Παρόλο που οι ασθενείς των δύο ομάδων, όσον αφορά τη γνωστική τους λειτουργία, 

επέδειξαν αξιοσημείωτη διαφορά υπέρ της ομάδας της ερυθρομυκίνης και στις δύο 

χρονικές περιόδους που μελετήθηκαν, η κλινική τους εικόνα όσον αφορά την εμφά-

νιση delirium ήταν διαφορετική. Στην περίπτωση αυτή, αν και υπήρξε μία τάση των 

ασθενών που δεν έλαβαν ερυθρομυκίνη να εμφανίζουν delirium σε μεγαλύτερη συχ-

νότητα, η διαφορά μεταξύ των δύο υπό μελέτη ομάδων δεν ήταν στατιστικώς σημα-

ντική. Για το λόγο αυτό, δεν μπορεί η μελέτη να υποστηρίξει επιπλέον προστατευτική 

δράση της ερυθρομυκίνης και ως προς αυτή την πολύ συχνή και δυσάρεστη επι-

πλοκή (στα δευτερεύοντα αποτελέσματα της μελέτης φαίνεται ότι δεν παρατηρήθη-
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καν στατιστικώς σημαντικές διαφορές όσον αφορά την εμφάνιση delirium: ομάδα 

ερυθρομυκίνης  n = 0, ομάδα ελέγχου n = 3, p = 0.2). 

Σημαντική παράμετρος, που μελετάται την τελευταία δεκαετία και ενοχοποιείται για 

την αύξηση των επιπλοκών και την πρόκληση POCD σε καρδιοχειρουργικά χειρουρ-

γεία, είναι η φλεγμονώδης αντίδραση (2,35,36,93,117). Στα πλαίσια γενικευμένης 

φλεγμονώδους αντίδρασης προκαλείται διαταραχή του αιματοεγκεφαλικού φραγμού, 

νευροτοξικότητα και διάχυτη εγκεφαλική βλάβη (35,185).  

Στη βιβλιογραφία υπάρχουν αρκετές μελέτες οι οποίες αναλύουν τους δείκτες που 

χρησιμοποιούνται για την παρακολούθηση της φλεγμονώδους αντίδρασης, κυρίως 

τις ιντερλευκίνες IL1, IL6 και τον παράγοντα TNF-α. Οι μελέτες αυτές περιλαμβάνουν 

πειραματόζωα ή ομάδες ασθενών που αποτελούν παθολογικά περιστατικά με καρ-

κίνο, ή ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο, ή υποβάλλονται σε μη καρδιοχειρουργικές ε-

πεμβάσεις. Οι μετρήσεις των παραγόντων της φλεγμονής γίνονται στο πλάσμα των 

ασθενών και εξετάζεται η γενικότερη αλλά κυρίως η νευρολογική τους έκβαση, με συ-

μπεράσματα που δεν είναι απολύτως σαφή και ξεκάθαρα (69,94,95,186). 

Η συγκέντρωση των παραγόντων φλεγμονής στον εγκέφαλο προκάλεσε το ενδιαφέ-

ρον αρκετών ερευνητών, όπως στη μελέτη των Xue-Zhao Cao και συν., όπου διαπι-

στώθηκε εκσεσημασμένη αύξηση των δεικτών φλεγμονής (IL1, IL6 και TNF-α) την 

πρώτη έως και την τρίτη μετεγχειρητική μέρα στον εγκέφαλο (ιππόκαμπος) των πει-

ραματόζωων. Σημαντικές παράμετροι στην ποσοτική αύξηση των παραγόντων αυ-

των, ήταν η μεγάλη ηλικία και η βαρύτητα της χειρουργικής επέμβασης (36).  

Με δεδομένο πλέον, τα τελευταία χρόνια, της πρόκλησης σοβαρής φλεγμονώδους α-

ντίδρασης στα χειρουργεία καρδιάς, αυξήθηκαν οι μελέτες που ασχολούνται με το 

αντικείμενο αυτό. 

Σύμφωνα με τη μελέτη των Krishnadasam B. και συν., προκαλείται αύξηση των πα-

ραγόντων φλεγμονής όπως είναι οι μεταβολίτες του αραχιδονικού οξέος και οι κυτ-

ταροκίνες (IL1, IL6, IL8), κυρίως ως αποτέλεσμα του συνδρόμου επαναιμάτωσης 

(187). Οι Parolari A. και συν., συγκρίνουν τις καρδιοχειρουργικές τεχνικές με χρήση 

και χωρίς χρήση κυκλώματος καρδιοπνευμονικής παράκαμψης (on και off pump) και 

συμπεραίνουν ότι τα επίπεδα τόσο του TNF-α, όσο και της IL6, αυξάνονται μετεγχει-

ρητικά και στους δύο τύπους επεμβάσεων και παραμένουν αυξημένα για τουλάχι-

στον 8 ημέρες (74).  
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Μεγάλο ενδιαφέρον επίσης προκαλεί η πιθανή συσχέτιση της φλεγμονής, των παρα-

γόντων της και της εντόπισής τους στον εγκέφαλο, με τη μετεγχειρητική γνωστική έκ-

πτωση.  

Στη μελέτη των Ramlawi Β. και συν., όπου μελετήθηκαν ασθενείς ύστερα από χει-

ρουργεία αορτοστεφανιαίας παράκαμψης, παρατηρήθηκε αύξηση της IL6 6 ώρες 

μετά το χειρουργείο και ελάττωσή της την 4η μετεγχειρητική μέρα, αλλά όχι με σημα-

ντικές διαφορές μεταξύ των ασθενών που εμφάνισαν και αυτών που δεν εμφάνισαν 

POCD (100). 

Οι Hudetz και συν. μετρήσανε τα επίπεδα των IL6 και CRP κατά τη διάρκεια επεμ-

βάσεων CABG και διαπίστωσαν συσχέτιση ανάμεσα στις αυξημένες τιμές των δει-

κτών αυτών και στη μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση, που αφορούσε τόσο τις επι-

μέρους δοκιμασίες όσο και τη συνολική γνωστική τους λειτουργία (68). 

Μέχρι σήμερα, υπάρχουν λίγες μελέτες σε ανθρώπους και περιορισμένα στοιχεία 

σχετικά με τη συσχέτιση μεταξύ των επιπέδων των μεσολαβητών της φλεγμονής και 

της μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης (188). 

Στην παρούσα μελέτη μετρήσαμε ως δείκτες φλεγμονής τις ιντερλευκίνες IL1 και IL6 

στους ασθενείς και των δύο ομάδων άμεσα μετεγχειρητικά (6 ώρες μετά το χειρουρ-

γείο) και την 6η μετεγχειρητική μέρα. 

Πράγματι, παρατηρήθηκε σημαντική αύξηση της IL6 στην άμεση μετεγχειρητική φά-

ση, ενώ υπήρξε σημαντική μείωση των τιμών της IL6 την 6η μετεγχειρητική μέρα 

στους ασθενείς και των δύο ομάδων. Αυτή η διακύμανση φαίνεται να ακολουθεί τη 

λογική της άμεσης φλεγμονώδους απάντησης του οργανισμού στο διεγχειρητικό / με-

τεγχειρητικό στρες, που ακολουθείται από μείωση της έντασης της φλεγμονώδους α-

πάντησης τις επόμενες μέρες.   

Όσον αφορά τις μετρήσεις της IL1, παρατηρήθηκε αύξησή της άμεσα μετεγχειρητικά 

στην ομάδα ελέγχου και μείωσή της στην ομάδα της ερυθρομυκίνης, που θα ήταν α-

ναμενόμενο αν θεωρήσουμε ότι το αποτέλεσμα αυτό οφείλεται στη χορήγηση της ε-

ρυθρομυκίνης. Την 6η μετεγχειρητική μέρα παρατηρήθηκε μη σημαντική άνοδος του 

συγκεκριμένου δείκτη και στις δύο ομάδες. Επιπλέον, οι τιμές της ήταν στατιστικώς 

σημαντικά υψηλότερες στην ομάδα της ερυθρομυκίνης, όσον αφορά τη μέτρησή της 

την 6η μετεγχειρητική μέρα, ενώ θα περιμέναμε σημαντικά μικρότερες τιμές από 

αυτές της ομάδας ελέγχου για να ενισχυθεί ο ρόλος της IL1 στη μέτρηση της αντι-

φλεγμονώδους δράσης της ερυθρομυκίνης. 
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Είναι φανερό πως η συγκεκριμένη μελέτη  δεν κατάφερε να υποστηρίξει σημαντικά το 

ρόλο των δεικτών της φλεγμονής, τόσο της IL1 όσο και της IL6, στην εκτίμηση και 

στη μέτρηση της αντιφλεγμονώδους δράσης της ερυθρομυκίνης. 

Παρόλα αυτά, όπως αναφέρεται παραπάνω, οι τιμές της IL6 σε όλους τους ασθενείς 

φαίνεται να υποστηρίζουν την πυροδότηση φλεγμονώδους αντίδρασης μετά από 

καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις, αφού σύμφωνα με τα αποτελέσματά μας, σημειώθη-

κε στατιστικά σημαντική αύξηση των τιμών της IL6 άμεσα μετεγχειρητικά (στις 6 

ώρες). Η μείωση των τιμών αυτών την έκτη μετεγχειρητική μέρα σε όλους τους ασθε-

νείς επίσης συμφωνεί με την ύπαρξη φλεγμονώδους αντίδρασης διότι, με βάση τη 

βιβλιογραφία, πτώση των τιμών των παραγόντων φλεγμονής αναμένεται μετά την 

τέταρτη μετεγχειρητική μέρα (2).    

Σύμφωνα με τη βιβλιογραφία, η χρήση των διαφόρων δεικτών της φλεγμονής παρου-

σιάζει πολυάριθμα προβλήματα σχετικά με τον προσδιορισμό και την αξιολόγηση 

των τιμών τους και ο καλύτερος τρόπος να εκτιμηθεί η φλεγμονώδης απάντηση είναι 

οι μακροπρόθεσμες επιδράσεις της στα συστήματα (1,2,93). 

Γενικά, αν και η συμμετοχή των διαφόρων παραγόντων στους καταρράκτες της φλεγ-

μονής είναι εξακριβωμένη και τεκμηριωμένη, μέχρι στιγμής δεν έχει αποδειχθεί άμε-

ση συσχέτιση μεταξύ της αύξησης συγκεκριμένων παραγόντων φλεγμονής και της 

POCD (93). 

Επιπλέον, είναι πολύ περιορισμένες οι βιβλιογραφικές αναφορές σχετικά με τα επί-

πεδα των μεσολαβητών της φλεγμονής και την εμφάνιση μετεγχειρητικής γνωστικής 

έκπτωσης, ενώ δεν έχει συσχετισθεί σε προηγούμενες μελέτες η χορήγηση της ερυ-

θρομυκίνης με τη μείωση συγκεκριμένων δεικτών φλεγμονής στο πλάσμα. 

Στη δική μας μελέτη επίσης δεν βρέθηκε κανένα στατιστικώς σημαντικό αποτέλεσμα 

που να συσχετίζει τα επίπεδα των δεικτών της φλεγμονής στο πλάσμα, με την εμφά-

νιση της POCD ή με τη χορήγηση της ερυθρομυκίνης.  

Λόγω των παραπάνω δυσκολιών στη χρήση των δεικτών της φλεγμονής για την πα-

ρακολούθηση της φλεγμονώδους αντίδρασης και της επακόλουθης εγκεφαλικής βλά-

βης, πολυάριθμες μελέτες διεξάγονται για την εύρεση άλλων μεθόδων εργαστηριακής 

διάγνωσης, μέτρησης και παρακολούθησης, τόσο της ακεραιότητας του εγκεφάλου, 

όσο και των γνωστικών λειτουργιών. Συγκεκριμένοι δείκτες, όπως η S100Β πρω-

τεΐνη, η ειδική νευρωνική ενολάση (NSE), οι μεταλλοπρωτεϊνάσες, η ubiquitin C hy-

droxylase-L1 (UCH-L1) και η Tau πρωτεΐνη (117), θα μπορούσαν να βοηθήσουν 

προς την κατεύθυνση αυτή. 
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Στην παρούσα μελέτη χρησιμοποιήσαμε την Tau πρωτεΐνη ως τον πιο αξιόπιστο και 

καλύτερα μελετημένο από τους παραπάνω δείκτες. Η πρωτεΐνη αυτή εμφανίζει μεγά-

λη ειδικότητα όσον αφορά το κεντρικό νευρικό σύστημα και πολυάριθμες μελέτες εξε-

τάζουν το ρόλο της αύξησης της συγκέντρωσής της σε νευροεκφυλιστικές διαταρα-

χές, όπως η νόσος Alzheimer (117). 

Σε δύο μελέτες των Zemlan FP και συν. και Ost M και συν, διαπιστώθηκαν αυξημένες 

τιμές της Tau πρωτεΐνης στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό ασθενών με οξύ ισχαιμικό εγκε-

φαλικό επεισόδιο (acute ischemic stroke - AIS) και τραυματική εγκεφαλική βλάβη 

(traumatic brain injury - TBI), οι μεγαλύτερες τιμές της οποίας συσχετίσθηκαν με χει-

ρότερη έκβαση του ασθενούς γενικά, αλλά όχι με γνωστική έκπτωση.  

Στις παραπάνω μελέτες η Tau πρωτεΐνη στο πλάσμα δεν βρέθηκε αντιστοίχως αυξη-

μένη στους ασθενείς αυτούς (189,190). 

Όσον αφορά τις επεμβάσεις καρδιοχειρουργικής, στη μελέτη των Shiiya N και συν., 

βρέθηκαν αυξημένες τιμές της Tau πρωτεΐνης στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό ασθενών με 

νευρολογικές επιπλοκές ύστερα από επεμβάσεις θωρακικής αορτής (128). 

Στη μελέτη των Ramlawi Β. και συν., στους ασθενείς που παρουσίασαν POCD μετά 

από CABG, παρατηρήθηκε σημαντική αύξηση της Tau πρωτεΐνης στο πλάσμα, ανε-

ξάρτητα από τη χρήση της αναρρόφησης της καρδιοτομίας και της συσκευής αυτό-

λογης μετάγγισης (cell saver). Η παρατήρηση αυτή είναι σημαντική, διότι η τιμή της 

S100b στο πλάσμα των ασθενών αυξάνεται μετά τη χρήση τόσο της καρδιοτομίας 

όσο και του cell saver (100,128). 

Στην παρούσα μελέτη, διαπιστώθηκε ότι σε όλους τους ασθενείς οι τιμές της Tau 

πρωτεΐνης μετεγχειρητικά, ήταν αυξημένες σε σχέση με τα προεγχειρητικά της επί-

πεδα και το ίδιο ισχύει και για τις τιμές της IL6. Με βάση τα παραπάνω γεγονότα, ενι-

σχύεται η άποψη ότι η φλεγμονώδης αντίδραση που πυροδοτείται πάντοτε από το 

χειρουργείο, συντελεί στην επιβάρυνση του εγκεφάλου και στην πρόκληση άλλοτε 

άλλης βαρύτητας εγκεφαλικής δυσλειτουργίας ή βλάβης, που πιθανό να μην εκδηλώ-

νεται σε όλες τις περιπτώσεις κλινικά ως POCD. 

Όταν συγκρίναμε τους ασθενείς που παρουσίασαν μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση 

και από τις δύο ομάδες, ανεξάρτητα από τη λήψη ερυθρομυκίνης, σε σχέση με αυ-

τούς που δεν εμφάνισαν μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση, διαπιστώσαμε αυξημένες 

τιμές της Tau πρωτεΐνης μετεγχειρητικά στους ασθενείς που εκδήλωσαν POCD, κυρί-
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ως στην άμεση μετεγχειρητική φάση μία ημέρα πριν από την έξοδό τους από την 

καρδιοχειρουργική κλινική. 

Τα παραπάνω γεγονότα συνηγορούν υπέρ της χρήσης της Tau πρωτεΐνης ως δείκτη 

εγκεφαλικής δυσλειτουργίας σε καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις. 

Συγκρίνοντας τους ασθενείς των δύο ομάδων της μελέτης, διαπιστώνεται αύξηση της 

Tau πρωτεΐνης μετεγχειρητικά σε όλους τους ασθενείς. Παρατηρείται όμως σημαντι-

κή μετεγχειρητική αύξηση της Tau πρωτεΐνης στους ασθενείς που δεν έλαβαν ερυ-

θρομυκίνη (p=0.02), ενώ διαπιστώνεται μια μικρή αύξησή της μετεγχειρητικά στην ο-

μάδα της ερυθρομυκίνης (p=0.2). Επιπλέον, στην ομάδα της ερυθρομυκίνης μετεγχει-

ρητικά, η συγκέντρωση της Tau πρωτεΐνης ήταν πολύ μικρότερη σε σύγκριση με την 

ομάδα ελέγχου (p=0.06). 

Από όλους τους ασθενείς που εμφάνισαν POCD, αυτοί που ανήκαν στην ομάδα ε-

λέγχου, δηλαδή αυτοί που είχαν POCD και δεν έλαβαν ερυθρομυκίνη, είχαν αυξημέ-

νες τιμές Tau πρωτεΐνης αμέσως (6 μέρες) μετά το χειρουργείο, σε σύγκριση με ό-

σους είχαν POCD αλλά είχαν λάβει ερυθρομυκίνη (p=0.085). 

Οι παραπάνω παρατηρήσεις συνηγορούν υπέρ της χορήγησης της ερυθρομυκίνης 

για την προστασία των εγκεφαλικών κυττάρων από πιθανή νευροτοξική βλάβη, στρα-

τηγική που πιθανώς θα οδηγήσει σε μείωση των ασθενών με POCD και ενδέχεται να 

συντελέσει και στον περιορισμό της έκτασης της βλάβης των νευρώνων του εγκεφά-

λου. 
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ΕΠΕΙΣΟΔΙΑ ΑΠΟΚΟΡΕΣΜΟΥ 

Σύμφωνα με τα βιβλιογραφικά δεδομένα, έχει συσχετισθεί η ύπαρξη επεισοδίων απο-

κορεσμού της περιοχικής οξυγόνωσης του εγκεφάλου, ανάλογα με το βαθμό και τη 

χρονική τους διάρκεια, με την εμφάνιση μετεγχειρητικής γνωστικής έκπτωσης και με 

την αύξηση των μετεγχειρητικών επιπλοκών (34,180,191). 

Στην παρούσα μελέτη, διαπιστώθηκε ότι δεν υπάρχει επιδείνωση της γνωστικής λει-

τουργίας των ασθενών στους οποίους παρατηρήθηκαν διεγχειρητικά επεισόδια απο-

κορεσμού του εγκεφάλου, ούτε στην άμεση μετεγχειρητική περίοδο, αλλά ούτε και 3 

μήνες αργότερα.  

 

Επιπλέον, συγκρίνοντας τους ασθενείς στους οποίους παρατηρήθηκαν επεισόδια α-

πoκορεσμού με αυτούς που διατήρησαν φυσιολογικές καταγραφόμενες τιμές διεγχει-

ρητικής εγκεφαλικής οξυμετρίας, δεν παρατηρήθηκαν διαφορές ως προς τις μετεγχει-

ρητικές επιπλοκές τις οποίες καταγράψαμε και αφορούν την καρδιακή ανακοπή, τη 

χρήση ενδοαορτικού ασκού, την εμφάνιση αρρυθμίας και την επανεπέμβαση λόγω 

αιμορραγίας.  

Αυτό πιθανώς οφείλεται στο γεγονός ότι στην παρούσα μελέτη, σε όλους τους ασθε-

νείς, υπήρξε συνεχής παρακολούθηση της εγκεφαλικής οξυμετρίας και άμεση παρέμ-

βαση για την προσπάθεια διόρθωσης κάθε επεισοδίου αποκορεσμού σύμφωνα με τις 

ενδείξεις της εγκεφαλικής οξυμετρίας, ανεξάρτητα από τις ομάδες της μελέτης. 

Επιπλέον, η χορήγηση της ερυθρομυκίνης πιθανώς δεν δύναται να επηρεάσει άμεσα 

τους παράγοντες εκείνους που ελαττώνουν τις τιμές της διεγχειρητικής εγκεφαλικής 

οξυμετρίας, όπως είναι τα επίπεδα του CO2, η τιμή της αιμοσφαιρίνης και η καρδιακή 

παροχή. Αυτό είχε ως αποτέλεσμα να μην υπάρξουν σημαντικές διαφορές μεταξύ 

των δύο ομάδων όσον αφορά, τόσο τον αριθμό των επεισοδίων αποκορεσμού της 

περιοχικής εγκεφαλικής οξυγόνωσης, όσο και τον αριθμό των διορθωτικών παρεμβά-

σεων που στοχεύουν στη διόρθωση των επεισοδίων αυτών. 

Στην παρούσα μελέτη, εξετάζοντας όλους τους ασθενείς και από τις δύο ομάδες που 

παρουσίασαν επεισόδια αποκορεσμού του εγκεφάλου (DE) διεγχειρητικά, διαπιστώ-

σαμε ότι οι ασθενείς που έλαβαν ερυθρομυκίνη είχαν σημαντικά καλύτερες επιδόσεις 

στις γνωστικές δοκιμασίες, τόσο άμεσα μετεγχειρητικά όσο και 3 μήνες αργότερα. Το 

γεγονός αυτό υποστηρίζει την προστατευτική δράση της ερυθρομυκίνης σε περιπτώ-

σεις διεγχειρητικής πτώσης της εγκεφαλικής οξυμετρίας. 
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Η μεγάλη ηλικία των ασθενών και η βαρύτητα των περιστατικών καθιστά τη μελέτη 

αυτή ακόμη πιο ενδιαφέρουσα όσον αφορά την έκβαση των ασθενών, τόσο ως προς 

την έκπτωση της γνωστικής τους λειτουργίας όσο και ως προς τις λοιπές μείζονες 

χειρουργικές επιπλοκές.  

Με βάση λοιπόν τα παραπάνω, συμπεραίνουμε ότι η ερυθρομυκίνη θα μπορούσε να 

δράσει περιεγχειρητικά ως ένας σημαντικός νευροπροστατευτικός παράγοντας. Ο 

παράγοντας αυτός δημιουργεί στον εγκέφαλο συνθήκες αντοχής, τόσο στα επεισόδια 

αποκορεσμού της εγκεφαλικής οξυμετρίας, όσο και στη φλεγμονώδη αντίδραση που 

προκαλείται από πολυάριθμους παράγοντες περιεγχειρητικά. 

Εν κατακλείδι, με βάση την παραπάνω μελέτη προκύπτουν ενθαρρυντικά δεδομένα 

ως προς το ρόλο της ερυθρομυκίνης ως νευροπροστατευτικού παράγοντα στην καρ-

διοχειρουργική. Η χορήγηση της ερυθρομυκίνης είναι εύκολη στην κλινική πράξη, χω-

ρίς σοβαρές παρενέργειες και με πολύ χαμηλό κόστος. Οι ασθενείς στους οποίους 

χορηγήθηκε η ερυθρομυκίνη διεγχειρητικά, παρουσίασαν πολύ καλύτερες επιδόσεις 

όσον αφορά τις μετεγχειρητικές γνωστικές τους λειτουργίες. Επιπλέον, οι τιμές της 

Tau πρωτεΐνης στο πλάσμα ήταν σημαντικά χαμηλότερες στην ομάδα της ερυθρομυ-

κίνης, πιθανώς υποδεικνύοντας πιο περιορισμένη εγκεφαλική βλάβη. 

Για το λόγο αυτό θα μπορούσαμε να συμπεράνουμε ότι η χορήγηση της ερυθρομυ-

κίνης στους ασθενείς που υποβάλλονται σε χειρουργεία αορτοστεφανιαίας παράκαμ-

ψης, ελαττώνει τις νευροψυχολογικές διαταραχές που έπονται των καρδιοχειρουργι-

κών επεμβάσεων. Πολυκεντρικές μελέτες, που θα διεξαχθούν στις επόμενες δεκαετί-

ες και θα επικεντρωθούν στις φαρμακολογικές παρεμβάσεις όσον αφορά την προ-

στασία του εγκεφάλου κατά τη διάρκεια χειρουργικών επεμβάσεων, ενδεχομένως να 

ξεκλειδώσουν το μέλλον της διεγχειρητικής νευροπροστασίας. 
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ΠΕΡΙΟΡΙΣΜΟΙ ΤΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 

 

Ο κύριος περιορισμός της συγκεκριμένης μελέτης είναι το σχετικά μικρό δείγμα των 

ασθενών. Άλλος ένας περιορισμός είναι το υψηλό κόστος των αντιδραστηρίων μέ-

τρησης των δεικτών εγκεφαλικής βλάβης και των δεικτών φλεγμονής. Για τον παρα-

πάνω λόγο, ο σχετικά μικρός αριθμός μετρήσεων των δεικτών της φλεγμονώδους α-

ντίδρασης, ίσως είχε ως αποτέλεσμα την αδυναμία της πλήρους αξιολόγησης της ε-

πίπτωσης της φλεγμονώδους αντίδρασης στη μετεγχειρητική γνωστική έκπτωση των 

ασθενών. Παρόλα αυτά, η συγκεκριμένη μελέτη σχεδιάστηκε από την αρχή ως μία 

πιλοτική μελέτη και για το λόγο αυτό τα αποτελέσματά της θα μπορούσαν να αξιο-

λογηθούν αναλόγως.  
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΚΑΙ ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 
 
 
 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ: Η μετεγχειρητική γνωστική δυσλειτουργία και η συνυπάρχουσα εγκεφαλι-

κή βλάβη αποτελούν συχνές επιπλοκές που ακολουθούν τις καρδιοχειρουργικές 

επεμβάσεις. Στη μελέτη αυτή, διερευνήθηκε αν η περιεγχειρητική χορήγηση ερυθρο-

μυκίνης και η διεγχειρητική χρήση της εγκεφαλικής οξυμετρίας συνεισφέρουν στη 

βελτίωση της μετεγχειρητικής έκβασης των ασθενών, όσον αφορά τη γνωστική τους 

λειτουργία και τη νευρολογική τους κατάσταση.   

ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΣ: Στη μελέτη συμπεριλήφθησαν 40 ασθενείς που προγραμμα-

τίστηκαν για χειρουργείο εκλεκτικής αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. Οι ασθενείς τυ-

χαιοποιήθηκαν σε δύο ομάδες: την ομάδα της ερυθρομυκίνης (n=19) και την ομάδα 

ελέγχου (n=21). Στους ασθενείς της ομάδας της ερυθρομυκίνης χορηγήθηκε ερυθρο-

μυκίνη ενδοφλεβίως σε δόση 25 mg/kg 12h πριν και 12h μετά το χειρουργείο. Οι α-

σθενείς της ομάδας ελέγχου έλαβαν εικονικό φάρμακο τις ίδιες χρονικές στιγμές. Η ε-

γκεφαλική οξυμετρία εφαρμόσθηκε σε όλους τους ασθενείς διεγχειρητικά και όλα τα 

επεισόδια αποκορεσμού του εγκεφάλου καταγράφηκαν. Ως δείκτης εγκεφαλικής βλά-

βης διεγχειρητικά μετρήθηκε η συγκέντρωση της Tau πρωτεΐνης στον ορό του αίμα-

τος των ασθενών. Όλοι οι ασθενείς εκτιμήθηκαν από έναν έμπειρο νευροψυχολόγο 

σε τρεις χρονικές στιγμές: προεγχειρητικά, κατά την έξοδο από το νοσοκομείο και 

τρεις μήνες αργότερα. 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: Οι ασθενείς και των δύο ομάδων ήταν συγκρίσιμοι όσον αφορά 

τα δημογραφικά και τα υπόλοιπα δεδομένα του ιατρικού τους ιστορικού. Η νευροψυ-

χολογική εκτίμηση των ασθενών της ομάδας της ερυθρομυκίνης ανέδειξε σημαντικά 

καλύτερα αποτελέσματα όσον αφορά τη γνωστική λειτουργία των ασθενών αυτών 

συγκριτικά με τους ασθενείς της ομάδας ελέγχου. Τα αποτελέσματα αυτά ισχύουν, 

τόσο πριν από την έξοδο των ασθενών από το νοσοκομείο (p=0.001), όσο και τρεις 

μήνες μετεγχειρητικά (p=0.010). Μετά το χειρουργείο, στην ομάδα ελέγχου, τα επί-

πεδα της Tau πρωτεΐνης στον ορό των ασθενών ήταν σημαντικά αυξημένα (p=0.02) 

σε σχέση με τα προεγχειρητικά επίπεδα, ενώ στην ομάδα της ερυθρομυκίνης τα επί-

πεδα της Tau πρωτεΐνης ήταν ελάχιστα αυξημένα σε σχέση με τα προεγχειρητικά. 

Δεν παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική διαφορά μεταξύ των ομάδων όσον αφορά 

τα επεισόδια αποκορεσμού της περιοχικής οξυγόνωσης του εγκεφάλου. Παρόλα 

αυτά, στην ομάδα ελέγχου, σε όλους τους ασθενείς (100%) που υπήρξαν επεισόδια 

αποκορεσμού διεγχειρητικά διαγνώστηκε και γνωστική έκπτωση μετά την έξοδο από 

το νοσοκομείο. Στους ασθενείς της ομάδας της ερυθρομυκίνης, μόνο οι μισοί (50%) 
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από τους ασθενείς στους οποίους καταγράφηκαν επεισόδια αποκορεσμού του εγκε-

φάλου εμφάνισαν γνωστική έκπτωση άμεσα μετεγχειρητικά (p=0.01). Τρείς μήνες 

μετά το χειρουργείο, από τους ασθενείς της ομάδας ελέγχου στους οποίους παρατη-

ρήθηκαν επεισόδια αποκορεσμού, γνωστική έκπτωση εμφάνισε το 80% των ασθε-

νών. Αντίστοιχα, στην ομάδα της ερυθρομυκίνης, μεταξύ των ασθενών που είχαν 

επεισόδια αποκορεσμού, μόνο το 30% των ασθενών εμφάνισε γνωστική έκπτωση 3 

μήνες μετεγχειρητικά (p=0.02).   

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ: Η χορήγηση ερυθρομυκίνης ενδοφλεβίως και η διεγχειρητική πα-

ρακολούθηση των ασθενών με την εγκεφαλική οξυμετρία, δύνανται να βελτιώσουν 

την έκβαση των καρδιοχειρουργικών ασθενών όσον αφορά την ενδεχόμενη γνωστική 

έκπτωση και τη συνυπάρχουσα εγκεφαλική βλάβη. Η μέτρηση των επιπέδων της Tau 

πρωτεΐνης στον ορό του πλάσματος των ασθενών περιεγχειρητικά αποτελεί χρήσιμο 

δείκτη για την εκτίμηση και την παρακολούθηση της πιθανής εγκεφαλικής δυσλει-

τουργίας. 
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SUMMARY AND CONCLUSIONS 
 
 

STUDY OF THE IMPACT OF PERIOPERATIVE ADMINISTRATION OF 
ERYTHROMYCIN ON COGNITIVE FUNCTION, ON INTRAOPERATIVE 
CEREBRAL OXIMETRY AND ON BIOMARKERS OF ISCHEMIA AND 

INFLAMMATION IN CARDIAC SURGERY PATIENTS. 

 

BACKGROUND: Postoperative cognitive decline and co-existing brain damage usu-

ally complicate cardiothoracic patients after surgery. This study investigated if pati-

ents could benefit from the perioperative administration of erythromycin and the 

intraoperative use of cerebral oximetry, concerning postoperative cognitive decline 

(POCD) and neurologic deficit. 

METHODS: The study concluded forty patients scheduled for elective coronary artery 

bypass grafting (CABG) surgery. They were prospectively randomly assigned in two 

groups: the erythromycin group (n=19) and the control group (n=21). Patients from 

the erythromycin group received erythromycin at a dose of 25 mg/kg 12h before and 

12h after surgery and patients from the control group received placebo at the same 

time points. Near-infrared spectroscopy (NIRS) technology was performed to all pati-

ents intraoperatively and cerebral desaturation events (DE) were recorded. As an 

index of cerebral damage, Τau protein serum levels were measured perioperatively, 

before and after surgery. All patients were assessed by an experienced neuropsy-

chologist at three time points: before surgery, on the day of discharge and 3 months 

later.  

RESULTS: Patients from both groups were comparable regarding demographic and 

clinical data. The neurocognitive assessment of the erythromycin group revealed sig-

nificantly better results from the placebo group, both prior to discharge (p=0.001) and 

3 months postoperatively (p=0.01).  

After surgery, in the control group, tau protein levels were significantly raised 

(p=0.02), while in the erythromycin group, Tau protein was slightly increased. 

No statistical significant differences were found between groups as far as DE events 

were concerned. However, after discharge, in the control group, all patients with DE 

(100%) presented POCD, while ιn the erythromycin group only half (50%) of the 

patients with DE presented POCD after surgery (p=0.01). Three months after surge-
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ry, in the control group, 80% of the patients with DE presented POCD, while in the e-

rythromycin group only 30% of the patients with DE did so (p=0.02). 

CONCLUSIONS: Brain injury and neurocognitive dysfunction could be attenuated by 

erythromycin administration and patients could benefit from the intraoperative use of 

NIRS technology. Tau protein may be used for cerebral damage estimation and mo-

nitoring perioperatively. 
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