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ΠΕΡΙΛΗΨΗ

    Σκοπός της παρακάτω εργασίας είναι η ανασκόπηση
των μεθόδων διαστρωμάτωσης κινδύνου για αγγειακό
εγκεφαλικό επεισόδιο (ΑΕΕ) ασθενών με ασυμπτωματική
καρωτιδική στένωση βασιζομένη στην ανάλυση ειδικών
χαρακτηριστικών της αθηρωματικής πλάκας που
προκύπτουν από απεικονιστικές μεθόδους καθώς και σε
κλινικά και βιοχημικά χαρακτηριστικά ώστε να εντοπιστούν
εκείνοι που έχουν υψηλό κίνδυνο για ΑΕΕ. Βάση αυτής
της διαστρωμάτωσης θα επιλέξουμε τους ασθενείς που
χρήζουν θεραπευτική αντιμετώπιση με επεμβατικές
τεχνικές είτε με ενδαρτηρεκτομή είτε με αγγειοπλαστική
αποφεύγοντας τον κίνδυνο εμφάνισης ενός μελλοντικού
αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου καθώς και εκείνους
που χρήζουν μόνο φαρμακευτική αγωγή.

ABSTRACT

    The aim of the present study is to evaluate,
retrospectively, risk stratification factors for stroke among
patients suffering from asymptomatic carotid stenosis. In
an attempt to determine certain risk factors to acquire
stroke, both clinical, biochemical and radiological findings-
especially concerning plaque characteristics- are taken
into account. Based on this classification, we will select
patients that require intervention treatment (carotid
endarterectomy or angioplasty) avoiding any new future
ischemic strokes or incidents, as well as the ones that
need medical treatment.

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/05/2024 21:44:56 EEST - 3.145.162.86



5

Πίνακας Περιεχομένων
ΠΕΡΙΛΗΨΗ …………………………………………………..4
ABSTRACT…………………………………………………..4
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1…………………………………………………7
ΕΙΣΑΓΩΓΗ-ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗ ΚΑΙ ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΗ
ΝΟΣΟΣ
Α.ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ
Β.ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗ-ΦΛΕΓΜΟΝΗ
Γ.ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗΣ
Δ.ΑΣΤΑΘΗΣ ΠΛΑΚΑ
Ε. ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ ΡΗΞΗΣ ΑΘΗΡΩΜΑΤΙΚΗΣ ΠΛΑΚΑΣ
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2………………………………………………..13
ΚΑΡΩΤΙΔΙΚΗ ΝΟΣΟΣ-ΑΕΕ
 ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3……………………………………………….14
ΑΣΥΜΠΤΩΜΑΤΙΚΗ ΚΑΡΩΤΙΔΙΚΗ ΝΟΣΟΣ
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4………………………………………………..17
ΑΠΕΙΚΟΝΙΣΤΙΚΕΣ ΜΕΘΟΔΟΙ ΤΗΣ ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗΣ
ΤΩΝ ΚΑΡΩΤΙΔΩΝ
Α.ΥΠΕΡΗΧΟΓΡΑΦΗΜΑ
α.ΒΑΣΙΚΕΣ ΑΡΧΕΣ DOPPLER
β.ΥΠΟΛΟΓΙΣΜΟΣ ΤΟΥ ΒΑΘΜΟΥ ΤΗΣ ΣΤΕΝΩΣΗΣ
γ.IMT (ΠΑΧΟΣ ΕΣΩ-ΜΕΣΟΥ ΧΙΤΩΝΑ)
δ.ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΑΘΗΡΩΜΑΤΙΚΗΣ ΠΛΑΚΑΣ-
ΗΧΟΓΕΝΕΙΑ
Β.CT
C.PET
D.MRI
E. ΑΓΓΕΙΟΓΡΑΦΙΑ ΚΑΙ DSA
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5…………………………………………….24
ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗ ΚΑΡΩΤΙΔΩΝ-ΕΥΑΛΩΤΗ ΠΛΑΚΑ-
ΑΕΕ
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 6……………………………………………26
ΔΙΑΣΤΡΩΜΑΤΩΣΗ ΚΙΝΔΥΝΟΥ ΣΕ ΑΣΥΜΠΤΩΜΑΤΙΚΗ
ΚΑΡΩΤΙΔΙΚΗ ΣΤΕΝΩΣΗ
1.Βαθμός στένωσης
2.Μορφολογία αθηρωματικής πλάκας
α. Επιφάνεια αθηρωματικής πλάκας
β. Περιεχόμενο και κατανομή αθηρωματικής πλάκας

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/05/2024 21:44:56 EEST - 3.145.162.86



6

γ. Ανάλυση εμβαδού ή όγκου
δ. Κίνηση της αθηρωματικής πλάκας
3.Εμβολική δραστηριότητα της αθηρωματικής πλάκας
4. Σήματα μικροεμβολής υψηλής συχνότητας στο διακρανιακό
Doppler (TCD)
5.Επιδείνωση του βαθμού στένωσης
6.Διαστρωμάτωση κινδύνου με βάση τα κλινικά και βιοχημικά
χαρακτηριστικά των ασθενών σε συνδυασμό με τον βαθμό
στένωσης και την μορφολογία της αθηρωματικής πλάκας

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 7…………………………………………..37
ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗ
Α.ΓΕΝΙΚΑ ΜΕΤΡΑ-ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΗ ΑΓΩΓΗ
1.ΔΙΑΚΟΠΗ ΚΑΠΝΙΣΜΑΤΟΣ
2.ΚΑΘΗΜΕΡΙΝΗ ΑΣΚΗΣΗ-ΔΙΑΚΟΠΗ ΚΑΘΙΣΤΙΚΗΣ ΖΩΗΣ
3.ΑΝΤΙΛΙΠΙΔΑΙΜΙΚΑ ΦΑΡΜΑΚΑ
4.ΑΝΤΙΘΡΟΜΒΩΤΙΚΑ ΦΑΡΜΑΚΑ
5.ΑΝΤΙΥΠΕΡΤΑΣΙΚΑ ΦΑΡΜΑΚΑ
6.ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΜΕ ΣΑΚΧΑΡΩΔΗ ΔΙΑΒΗΤΗ ΚΑΙ ΚΑΡΩΤΙΔΙΚΗ
ΝΟΣΟΣ
7.ΥΠΕΡΟΜΟΚΥΣΤΕΙΝΑΙΜΙΑ
8.ΠΑΧΥΣΑΡΚΙΑ ΚΑΙ ΜΕΤΑΒΟΛΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ
Β.ΕΠΕΜΒΑΤΙΚΕΣ ΤΕΧΝΙΚΕΣ-ΕΠΑΝΑΓΓΕΙΩΣΗ
1.ΕΝΔΑΡΤΗΡΕΚΤΟΜΗ (CEA)
2.ΑΓΓΕΙΟΠΛΑΣΤΙΚΗ ΜΕ ΤΟΠΟΘΕΤΗΣΗ STENT (CAS)
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 8…………………………………………….56
Σύνοψη των θεραπευτικών μεθόδων και σύγχρονες
κατευθύνσεις
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 9 ……………………………………………59
ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ

ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΑ

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/05/2024 21:44:56 EEST - 3.145.162.86



7

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1

1.ΕΙΣΑΓΩΓΗ-ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗ ΚΑΙ ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΗ
   ΝΟΣΟΣ

Α.ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ
     Η αθηροσκλήρωση είναι η κύρια αιτία καρδιαγγειακής νόσου
στην οποία συμπεριλαμβάνεται η στένωση των καρωτίδων και των
ενδοκράνιων εγκεφαλικών αγγείων, η στεφανιαία νόσος καθώς και
η περιφερική αρτηριακή νόσος κυρίως των κάτω άκρων. Πρόκειται
λοιπόν για μια συστηματική νόσο.
     Η σημερινή επιδημία της αθηροσκληρωτικής καρδιαγγειακής
νόσου σχετίζεται με τη βιομηχανική επανάσταση του 17ου αιώνα
όπου η μειωμένη σωματική δραστηριότητα, η χρήση καπνού και η
αυξημένη κατανάλωση ζάχαρης, υδατανθράκων και λίπους εκείνη
την εποχή οδήγησε στην εξέλιξη της αθηροσκλήρωσης. Μετά τη
μελέτη Framingham (που ξεκίνησε το 1946) εντοπίστηκαν οι
λεγόμενοι τροποποιήσιμοι παράγοντες κινδύνου υπεύθυνοι για την
εμφάνιση της καρδιαγγειακής νόσου.1 Οι κυβερνήσεις οργάνωσαν
εκστρατείες υγείας με στόχο τη μείωση του επιπολασμού των
τροποποιήσιμων παραγόντων κινδύνου με αποτέλεσμα στα μέσα
της δεκαετίας του 1960, ο αριθμός των θανάτων ανά 100.000
κατοίκους που οφείλονταν στην καρδιαγγειακή νόσο άρχισε να
μειώνεται.2 Η καρδιαγγειακή νόσος επομένως και η θνησιμότητα
μειώθηκε σημαντικά στις βιομηχανικές χώρες λόγω της
τροποποίησης των παραγόντων κινδύνου παρά την αύξηση της
ηλικίας του πληθυσμού ενώ η  μείωση αυτή επιβραδύνθηκε στην
δεκαετία του '90 λόγω της αύξησης της παχυσαρκίας, του
σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 καθώς και του καπνίσματος.3
     Οι συνέπειες της αθηροσκλήρωσης παραμένουν μια τεράστια
πρόκληση για τη δημόσια υγεία. Ο Παγκόσμιος Οργανισμός Υγείας
(ΠΟΥ, World Health Organization, WHO) εκτιμά ότι το ΑΕΕ είναι η
κύρια αιτία θανάτου παγκοσμίως, προκαλώντας πάνω από 17
εκατομμύρια θανάτους το 2012 που αντιστοιχούσε σε 31% όλων
των θανάτων παγκοσμίως. 7,4 εκατομμύρια θανάτων οφειλόταν σε
στεφανιαία νόσο και 6,7 εκατομμύρια σε εγκεφαλικό επεισόδιο.4
Σίγουρα αναμένεται σημαντική αύξηση στον απόλυτο αριθμό
ατόμων με εγκεφαλικό επεισόδιο λόγω του αυξανόμενου
προσδόκιμου επιβίωσης του πληθυσμού ακόμη και αν τα ποσοστά
των εγκεφαλικών επεισοδίων μειωθούν ή διατηρηθούν στα ίδια
επίπεδα. Το ΑΕΕ είναι η κύρια αιτία αναπηρίας σε ηλικιωμένους
ενήλικες και παίζει πολύ σημαντικό ρόλο στις δαπάνες της
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υγειονομικής περίθαλψης. Η American Heart Association εκτιμά ότι
το ετήσιο συνολικό κόστος του εγκεφαλικού επεισοδίου ήταν 320
δισεκατομμύρια δολάρια το 2011.5

Β.ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗ-ΦΛΕΓΜΟΝΗ
     Παραδοσιακά, η αθηροσκλήρωση έχει θεωρηθεί ως
προοδευτική νόσος αποθήκευσης χοληστερόλης στο τοίχωμα των
αρτηριών. Τα τελευταία χρόνια, ωστόσο, έχει αναγνωριστεί πως η
αθηροσκλήρωση είναι μια προοδευτική, πολυπαραγοντική, χρόνια
φλεγμονώδης νόσος που ξεκινάει πολύ νωρίς ακόμα και από την
γέννηση. Στην πραγματικότητα, η φλεγμονή παίζει έναν σημαντικό
παθογενετικό ρόλο σε όλα τα στάδια της αθηροσκλήρωσης σε
συνδυασμό με την αστάθεια των αθηροσκληρωτικών πλακών.6-8
     Η αστάθεια της πλάκας δεν αφορά μια μεμονωμένη πλάκα
αλλά πρόκειται για μια συστηματική φλεγμονώδη κατάσταση με
ασταθείς πλάκες να εντοπίζονται σε πολλαπλά σημεία των
αρτηριών. Μια ασταθής / συμπωματική καρωτιδική πλάκα
οφείλεται επομένως σε μια γενικευμένη ενεργοποίηση της
αθηροσκληρωτικής διαδικασίας καθώς επίσης και σε υψηλότερο
κίνδυνο μελλοντικών AEE.9-12 Υπάρχει ένας κοινός παθογόνος
μηχανισμός που αφορά την φλεγμονή της ασταθούς
αθηρωματικής πλάκας τόσο στις καρωτίδες όσο και στις
στεφανιαίες αρτηρίες. Αυτό οφείλεται στην παρουσία των
κλασσικών παραγόντων κινδύνου όπως η υπέρταση, η
υπερχοληστερολαιμία, το κάπνισμα και ο διαβήτης καθώς και στα
αυξημένα επίπεδα φλεγμονωδών δεικτών όπως η C-αντιδρώσα
πρωτεΐνη (CRP), τα λευκά αιμοσφαίρια και το ινωδογόνο. Επίσης
σε ασθενείς με χρόνια φλεγμονώδη νοσήματα όπως η
ρευματοειδής αρθρίτιδα και ο συστηματικός ερυθηματώδης λύκος,
η φλεγμονή είναι αιτία επιταχυνόμενης αθηροσκλήρωσης και
επομένως οι ασθενείς αυτοί βρίσκονται σε αυξημένο
καρδιαγγειακό κίνδυνο. Οι φλεγμονώδεις κυτοκίνες που
παράγονται από μια τοπική φλεγμονή εισέρχονται στην
συστηματική κυκλοφορία και έτσι ξεκινάει μια συστηματική
φλεγμονώδη αντίδραση. Η συστηματική αυτή φλεγμονή μπορεί να
προκαλέσει δυσλειτουργία του ενδοθηλίου των αγγείων που
θεωρείται βασικός μηχανισμός μηχανισμός έναρξης της
αθηροσκλήρωσης. 13-16

Γ.ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗΣ
    Η αθηροσκλήρωση είναι μία νόσος των αρτηριών μεγάλου και
μέσου μεγέθους, που χαρακτηρίζεται από σταδιακό σχηματισμό
αθηρωματικών πλακών στο αρτηριακό τοίχωμα πλούσιων σε
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λιπώδεις ουσίες. Αυτό οδηγεί σε στένωση του αγγειακού αυλού και
μειωμένη ροή αίματος στους ιστούς. Οι αθηρωματικές αυτές
πλάκες μπορούν να γίνουν ασταθείς και να ραγούν, να
ενεργοποιηθεί ο μηχανισμός της πήξης και να σχηματιστεί
θρόμβος, με συνέπεια την εκδήλωση ενός οξέος στεφανιαίου
συνδρόμου όταν η ρήξη συμβεί στις στεφανιαίες αρτηρίες ή ενός
ΑΕΕ όταν συμβεί στις καρωτίδες.
     Η διαδικασία της αθηροσκλήρωσης είναι προοδευτική και
περιλαμβάνει μια σειρά από στάδια, τα οποία με χρονική σειρά
είναι τα εξής:
-Δυσλειτουργία του ενδοθηλίου των αρτηριών
-Φλεγμονή του αγγειακού τοιχώματος
-Συσσώρευση κατά τόπους λιπιδίων (ιδιαίτερα χοληστερόλης) και
φλεγμονωδών κυττάρων στο αγγειακό τοίχωμα.
-Συσσώρευση υλικών από κατεστραμμένα κύτταρα μέσα και κάτω
από τον έσω χιτώνα (intima) του αγγείου.
     Η δυσλειτουργία του ενδοθηλίου αποτελεί το εναρκτήριο βήμα
της αθηρογόνου διαδικασίας.Το ενδοθήλιο που αποτελείται από
ενδοθηλιακά κύτταρα αποτελεί την εσωτερική στιβάδα του αυλού
των αγγείων. Η βλάβη και δυσλειτουργία των ενδοθηλιακών
κυττάρων, προκαλείται από την επίδραση πολλαπλών
παραγόντων όπως :
τοξικές ουσίες του καπνού που κυκλοφορούν στο αίμα,
οξειδωμένα σωματίδια χοληστερόλης χαμηλής πυκνότητας (LDL),
γενετικοί παράγοντες, τα αυξημένα επίπεδα γλυκόζης, αυξημένα
επίπεδα ομοκυστεΐνης, λοιμώδεις παράγοντες (που οδηγούν σε
φλεγμονώδη αντίδραση και παραγωγή κυτοκινών), αρτηριακή
υπέρταση, η στροβιλώδης αιματική ροή εντός του αυλού του
αγγείου, η επίδραση ελεύθερων ριζών του οξυγόνου και η
γήρανση.
     Η δυσλειτουργία του ενδοθηλίου διαταράσσει την ισορροπία
των παραγόμενων από το ενδοθήλιο ουσιών. Έτσι ελαττώνεται η
παραγωγή του οξειδίου του αζώτου, από τα ενδοθηλιακά κύτταρα
που αποτελεί ουσία με σημαντική αγγειοδιασταλτική και
αντιθρομβωτική δράση. Αντίθετα, αυξάνεται η παραγωγή
αγγειοσυσταλτικών ουσιών, όπως η ενδοθηλίνη-1 και η
αγγειοτενσίνη- ΙΙ. Επίσης σε δυσλειτουργία των ενδοθηλιακών
κυττάρων παρατηρείται στη μεμβράνη τους αύξηση των μορίων
προσκόλλησης (adhesion molecules- μόρια που διευκολύνουν την
προσκόλληση λευκοκυττάρων). Εκκρίνονται ουσίες που προάγουν
τη μετανάστευση κυττάρων και τον κυτταρικό πολλαπλασιασμό
ενώ η δυσλειτουργία του ενδοθηλίου δημιουργεί περιβάλλον που
προδιαθέτει για θρόμβωση. Η ελαττωμένη έκκριση ΝΟ ευνοεί την
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ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων. Επιπλέον παράγονται τοπικά
μικρότερα επίπεδα αντιθρομβωτικών και θρομβολυτικών ουσιών,
όπως ο ιστικός ενεργοποιητής του πλασμινογόνου (tissue
plasminogen activator, t-PA). Παράλληλα αυξάνονται τα επίπεδα
ουσιών που ευνοούν τη θρόμβωση, όπως ο αναστολέας του
ενεργοποιητή του πλασμινογόνου (plasminogen activator inhibitor
-PAI). Η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία διαμορφώνει τοπικές
συνθήκες που ευνοούν την έναρξη και την περαιτέρω πρόοδο της
αθηροσκληρωτικής διεργασίας. Λευκοκύτταρα που βρίσκονται
στην κυκλοφορία του αίματος προσκολλώνται σε ενδοθηλιακά
κύτταρα που δυσλειτουργούν και μεταναστεύουν κάτω από το
ενδοθήλιο (στην υπενδοθηλιακή στιβάδα). Εκεί μετατρέπονται σε
μακροφάγα κύτταρα, τα οποία προσλαμβάνουν προϊόντα
οξείδωσης λιπιδίων και εστέρες χοληστερόλης και δημιουργούν τα
αφρώδη κύτταρα, σχηματίζοντας τις πρώιμες αθηρωματικές
βλάβες (βλάβες τύπου I). Οι πρώιμες αθηρωματικές βλάβες καθώς
ωριμάζουν διηθούνται από λεία μυϊκά κύτταρα και άλλα λιπίδια
ενώ τα αφρώδη κύτταρα αυξάνουν και οργανώνονται σε στοιβάδες
που γίνονται μακροσκοπικά ορατές, ως κιτρινωπές λωρίδες ή
ταινίες στην εσωτερική επιφάνεια των αρτηριών και λέγονται
λιπώδεις γραμμώσεις  (fatty streaks) (βλάβες τύπου ΙΙ). Στην
συνέχεια επέρχεται εναπόθεση συνδετικού ιστού και συσσώρευση
εξωκυττάριων «μικροσταγονιδίων» λιπιδίων (βλάβες τύπου ΙΙΙ ή
προαθήρωμα). Οι πρώιμες αυτές βλάβες αναπτύσσονται συνήθως
κατά τις τρεις πρώτες δεκαετίες της ζωής. Η βλάβη τύπου IV
(αθήρωμα) περιέχει μεγάλη ποσότητα εξωκυττάριων λιπιδίων και
καταλαμβάνει μια εκτεταμένη, αλλά καλώς περιεγραμμένη περιοχή
του έσω αγγειακού χιτώνα. Το τμήμα της βλάβης που
καταλαμβάνεται από τα λιπίδια αυτά είναι γνωστό ως «λιπώδης
πυρήνας». Η αύξηση της εναπόθεσης ινιδίων κολλαγόνου και ο
σχηματισμός στιβάδας ινώδους ιστού στα όρια του λιπώδη
πυρήνα (ινώδης κάψα) οδηγεί στο σχηματισμό της βλάβης τύπου
IV (ινοαθήρωμα). Η ανάπτυξη και μεγέθυνση της πλάκας ευνοείται
από την τοπική παραγωγή, από ενδοθηλιακά κύτταρα, μακροφάγα
και ενεργοποιημένα αιμοπετάλια, ουσιών που προάγουν τον
κυτταρικό πολλαπλασιασμό και έτσι οδηγούν σε αύξηση των
κυττάρων που συμμετέχουν στη διαμόρφωση της αθηρωματικής
πλάκας. Τέτοιες ουσίες είναι ο προερχόμενος από τα αιμοπετάλια
αυξητικός παράγοντας (platelet-derived growth factor-PDGF), ο
μεταμορφωτικός και αυξητικός παράγοντας -β (transforming
growth factor-beta, TGF-B), και ο παρόμοιος με την ινσουλίνη
αυξητικός παράγοντας (insulin-like growth factor, IGF).
     Η προοδευτική μεγέθυνση της αθηρωματικής πλάκας αρχικά
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προκαλεί αναδιαμόρφωση προς τα έξω (outward remodelling) του
αγγειακού τοιχώματος, δηλαδή επέκταση προς τα έξω του
αγγειακού τοιχώματος, με διάταση του αγγείου. Αυτό περιορίζει σε
κάποιο βαθμό την ελάττωση του εμβαδού διατομής της αρτηρίας,
που προκαλείται από την αθηρωματική πλάκα όταν υπάρχει
στένωση μέχρι 40%. Ωστόσο, η περαιτέρω ανάπτυξη και επέκταση
της αθηρωματικής πλάκας, συχνά θα οδηγήσει σε σοβαρή
στένωση της αρτηρίας. Οι βλάβες τύπου V υποδιαιρούνται σε
βλάβες τύπου Va (όταν η ινώδης κάψα περιβάλλει ένα σαφώς
αφοριζόμενο λιπώδη πυρήνα), σε βλάβες τύπου Vb (όταν έχει
ασβεστωθεί ο λιπώδης πυρήνας ή άλλα μέρη της βλάβης) και σε
βλάβες τύπου Vc (όταν ο λιπώδης πυρήνας διακρίνεται λίγο ή
καθόλου λόγω της ασβέστωσης). Η κλινική σημασία των βλαβών
τύπου IV είναι μεγάλη παρά το γεγονός ότι οι  προχωρημένες
αυτές βλάβες δεν προκαλούν πάντα σημαντική στένωση του
αυλού. Επειδή η περιοχή μεταξύ του λιπώδη πυρήνα και του έσω
χιτώνα του αγγείου περιέχει άφθονες πρωτεογλυκάνες, αφρώδη
κύτταρα και λίγα λεία μυϊκά κύτταρα με ελάχιστο κολλαγόνο, η
βλάβη αυτή οδηγεί συχνά σε ρήξη της ινώδους κάψας και
σχηματισμό ρωγμών και εξελκώσεων (βλάβη τύπου VI). Ιδιαίτερα
ευάλωτες σε ρήξη είναι οι περιφέρειες των βλαβών τύπου IV, λόγω
της αφθονίας των μακροφάγων στα σημεία αυτά. Οι βλάβες
χαρακτηρίζονται ως VΙa όταν υπάρχει απλή λύση της συνεχείας
του έσω χιτώνα, VIb όταν υπάρχει αιμάτωμα ή αιμορραγία, VΙc
όταν υπάρχει θρόμβος. Ο χαρακτηρισμός τύπου VIabc
χρησιμοποιείται όταν συνυπάρχουν και τρία αυτά στοιχεία.17

ΣΤΑΔΙΑ ΑΘΗΡΟΓΕΝΕΣΗΣ

Δ.ΑΣΤΑΘΗΣ ΠΛΑΚΑ
    Η ασταθής πλάκα χαρακτηρίζεται από εναλλασσόμενες φάσεις
σταθερότητας και αστάθειας. Η αιφνίδια εμφάνιση συμπτωμάτων
καθώς και η μη αναμενομένη αλλαγή των συμπτωμάτων σχετίζεται
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συνήθως με ρήξη κάποιας ευάλωτης πλάκας. Ευάλωτες
ονομάζονται οι πλάκες που έχουν την τάση να ραγούν και έχουν
συγκεκριμένα χαρακτηριστικά όπως ευμεγέθη λιπώδη πυρήνα,
χαμηλή πυκνότητα λείων μυϊκών ινών, μεγάλη πυκνότητα
μακροφάγων, λεπτή ινώδη κάψα με αποδιοργανωμένο κολλαγόνο,
μεγάλη συγκέντρωση ιστικού παράγοντα, ενεργή φλεγμονή,
ενδοπλακική αιμορραγία, επιφανειακή επασβέστωση και η
εξελκώμενη πλάκα.
      Η σταθερή πλάκα χαρακτηρίζεται από παχύ περίβλημα και
μικρό λιπιδαιμικό πυρήνα. Η περιεκτικότητα και η αναλογία των
λιπαρών οξέων στην αθηρωματική πλάκα μπορεί να επηρεάσει
τοπικά τα αιμοπετάλια και να οδηγήσει στον σχηματισμό
θρόμβου.18-19

Ε. ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ ΡΗΞΗΣ ΑΘΗΡΩΜΑΤΙΚΗΣ ΠΛΑΚΑΣ
     Διακρίνουμε δυο μηχανισμούς ρήξης των αθηρωματικών
πλακών την ενεργητική και την παθητική ρήξη. Η ενεργητική ρήξη
σχετίζεται με τη έκκριση των πρωτεολυτικών ενζύμων από τα
μακροφάγα κύτταρα που προκαλούν λέπτυνση της ινώδους
κάψας. Η παθητική ρήξη σχετίζεται με τις δυνάμεις που ασκούνται
στο πιο ευάλωτο σημείο της αθηρωματικής πλάκας που
εντοπίζεται κυρίως στις παρυφές της πλάκας εκεί δηλαδή που
ενώνεται με το υγιές τοίχωμα.
     Η αστάθεια της πλάκας εξαρτάται αρχικά από την πίεση που
ασκείται στην περιφέρεια του τοιχώματος της, από την σχετική
θέση, το μέγεθος και την σύνθεση του λιπώδους πυρήνα καθώς
και από την δύναμη πρόσκρουσης του αίματος στην επιφάνεια της
αθηρωματικής πλάκας. Εκτός από την ρήξη περιγράφεται και ο
όρος διάβρωση της αθηρωματικής πλάκας που οφείλεται στην
αποκόλληση των ενδοθηλιακών κυττάρων. Στην διάβρωση ο
θρόμβος προσκολλάται στην επιφάνεια της αθηρωματικής πλάκας
ενώ στην ρήξη ο θρόμβος περιλαμβάνει τα βαθύτερα στρώματα
της πλάκας εντός του λιπώδους πυρήνα. 18-19
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2

ΑΠΟΦΡΑΚΤΙΚΗ ΚΑΡΩΤΙΔΙΚΗ ΝΟΣΟΣ-ΑΕΕ
     Η καρωτιδική νόσος (ή αποφρακτική νόσος των καρωτίδων)
είναι η στένωση ή η απόφραξη των καρωτιδικών αρτηριών που
οφείλεται σε αθηροσκλήρωση. Οι καρωτίδες αρτηρίες είναι δυο
μεγάλα αιμοφόρα αγγεία που τροφοδοτούν με αίμα (οξυγόνο και
θρεπτικά συστατικά) το πρόσθιο τμήμα του εγκεφάλου. Το τμήμα
του εγκεφάλου που αιματώνουν οι καρωτίδες ελέγχει τη σκέψη, την
ομιλία, την προσωπικότητα, την αισθητικότητα και την κινητικότητα
του σώματος. Η εξέλιξη της καρωτιδικής νόσου μπορεί να
οδηγήσει σε σημαντική στένωση του αυλού ή ρήξη της
αθηρωματικής πλάκας και απελευθέρωση θρομβωτικού υλικού
που μπορεί να καταλήξει με την ροή του αίματος στις μικρότερες
αρτηρίες του εγκεφάλου και να προκαλέσει απόφραξη. Η μείωση ή
η διακοπή της αιματικής ροής και της παροχής οξυγόνου προς τον
εγκέφαλο οδηγεί τελικά σε καταστροφή των εγκεφαλικών κυττάρων
και ισχαιμικό ΑΕΕ, όταν η εγκεφαλική βλάβη είναι μόνιμη, ή
παροδικό ισχαιμικό επεισόδιο, όταν η διαταραχή της εγκεφαλικής
λειτουργίας είναι προσωρινή. Η νόσος των καρωτίδων σχετίζεται
περίπου με το 15% των εγκεφαλικών επεισοδίων. 20-21

ΕΝΤΟΠΙΣΗ ΚΑΙ ΚΑΤΑΝΟΜΗ ΤΩΝ ΑΘΗΡΩΜΑΤΙΚΩΝ ΠΛΑΚΩΝ
     Η αθηροσκλήρωση παρατηρείται κυρίως στο διχασμό των
καρωτίδων όπου υπάρχει στροβιλώδης ροή και παρατεταμένος
χρόνος ροής των κυκλοφορούντων σωματιδίων με το ενδοθήλιο.
Οι αθηρωματικές πλάκες σχηματίζονται προοδευτικά και
αυξάνονται σε μέγεθος αθροιστικά στο έξω τοίχωμα του
καρωτιδικού βολβού (αρχικό τμήμα της έσω καρωτίδας) καθώς
στην περιοχή αυτή ασκείται αιμοδυναμικά η μικρότερη πίεση
διάτμησης. 20-
21
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3

ΑΣΥΜΠΤΩΜΑΤΙΚΗ ΚΑΡΩΤΙΔΙΚΗ ΝΟΣΟΣ
     Η νόσος των καρωτίδων σε ασυμπτωματικούς ασθενείς είναι
συχνή. Επιδημιολογικές μελέτες αναφέρουν ότι η επίπτωση της
νόσου των καρωτίδων με στένωση στην έσω καρωτίδα >50% στο
γενικό πληθυσμό ανέρχεται στο 7% των ανδρών και το 5% των
γυναικών ηλικίας άνω των 65 ετών.22 Σε ασθενείς με εκδηλωμένη
καρδιακή νόσο (ιστορικό εμφράγματος του μυοκαρδίου) ή
περιφερική αγγειακή νόσο περίπου 20-30% πάσχει από στένωση
τουλάχιστον μίας εκ των έσω καρωτίδων > 60%.23-24 Οι ασθενείς
με ασυμπτωματική νόσο καρωτίδων έχουν μεγαλύτερο κίνδυνο να
υποστούν ΑΕΕ στο μέλλον σε σχέση με αυτούς που δεν πάσχουν
από νόσο καρωτίδων αλλά σαφώς μικρότερο κίνδυνο από αυτούς
που πάσχουν από συμπτωματική νόσο καρωτίδων. Η πιθανότητα
εκδήλωσης παροδικού ισχαιμικού επεισοδίου ή ΑΕΕ στους
ασθενείς με ασυμπτωματική νόσο καρωτίδων κυμαίνεται από 2-
3.5% για μείζων ΑΕΕ ανά έτος έως 10.1% για το συνδυασμό
παροδικού ισχαιμικού επεισοδίου και ΑΕΕ ανά έτος. Για τους
ασθενείς με αιμοδυναμικές διαταραχές αποδιδόμενες στη στένωση
της έσω καρωτίδας ο κίνδυνος υπολογίζεται ως 7πλάσιος σε
σχέση με τον γενικό πληθυσμό. Γενικότερα στους ασθενείς με
ασυμπτωματική στένωση της καρωτίδας έχει παρατηρηθεί πολύ
υψηλή θνησιμότητα από καρδιακά αίτια καθώς και από
οποιαδήποτε άλλη αιτία παρά τη μείωση της θνησιμότητας που
παρατηρείται στο γενικό πληθυσμό τα τελευταία 20 χρόνια. Παρότι
έχουν προσδιοριστεί διάφοροι παράγοντες κινδύνου που
συμβάλλουν στην διαστρωμάτωση οι περισσότεροι ασθενείς
ταξινομούνται ως υψηλού κινδύνου.
     Πρόσφατες μελέτες σε ασθενείς με ασυμπτωματική νόσο
καρωτίδων υπό μεγίστη φαρμακευτική αγωγή έδειξαν ότι ο ετήσιος
κίνδυνος αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου έχει μειωθεί στο 1%
ενώ δεν υπάρχουν ενδείξεις για παρόμοια μείωση της
θνησιμότητας.25-26 Σε μια πρόσφατη ανασκόπηση27 μελετήθηκε η
μακροπρόθεσμη θνησιμότητα από καρδιακά και άλλα αίτια σε
ασθενείς με ασυμπτωματική στένωση της καρωτίδας> 50%, κατά
πόσον έχει σημειωθεί μείωση της θνησιμότητας τα τελευταία
χρόνια, τις διαθέσιμες μεθόδους διαστρωμάτωσης κινδύνου όσο
αφορά την θνησιμότητα και το κατά πόσον οι τελευταίες
κατευθυντήριες γραμμές ACC / AHA για τη θεραπεία των λιπιδίων
μπορούν να εφαρμοστούν σε αυτή την ομάδα ασθενών. Δεκαεπτά
μελέτες παρατήρησαν πενταετή θνησιμότητα από οποιαδήποτε
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αιτία σε 11.391 ασθενείς με ασυμπτωματική στένωση καρωτίδων
σε ένα ποσοστό 23,6%. Έχουν εντοπιστεί δώδεκα όπου
συμμετείχαν 4.072 ασθενείς σχετικά με την θνησιμότητα από
καρδιακά ή οποιαδήποτε άλλο αίτιο με ελάχιστη παρακολούθηση 2
ετών. Από τους 930 θανάτους που αναφέρθηκαν οι 589 ήταν
καρδιακής αιτιολογίας δηλαδή μια μέση καρδιακή θνησιμότητα
2,9% ετησίως.
    Συμπερασματικά οι ασθενείς με ασυμπτωματική νόσο
καρωτίδων παραμένουν μια ομάδα υψηλού κίνδυνου με αυξημένη
μακροπρόθεσμη θνησιμότητα από καρδιακά και άλλα αίτια παρά
την δυνατότητα διαστρωμάτωσης αυτών των ασθενών. Λόγω
αυτού του υψηλού κινδύνου είναι απαραίτητη η επιθετική θεραπεία
με στατίνες όπως προτείνεται από τις οδηγίες της Αμερικανικής
καρδιολογικής εταιρείας. Σημαντικό είναι να τονισθεί ότι με τη
πρόοδο της φαρμακευτικής αγωγής, ο κίνδυνος έχει ελαττωθεί
σημαντικά.27 Την δεκαετία του ’80 ο κίνδυνος εκδήλωσης μείζονος
ΑΕΕ σε ασθενή με ασυμπτωματική σημαντική στένωση καρωτίδων
(80-98%) ήταν 3-5% ανά έτος.28-29 Πρόσφατα δεδομένα
αποδεικνύουν ότι ο κίνδυνος έχει ελαττωθεί σημαντικά. Σήμερα, ο
κίνδυνος εκδήλωσης ΑΕΕ σε ασθενείς με ασυμπτωματική νόσο
καρωτίδων κυμαίνεται από 0.5- 1.0% ανά έτος.30-31 Σημαντικό
ρόλο στην ελάττωση αυτού του κινδύνου, διαδραμάτισε η
επέκταση της συνταγογράφησης των στατινών σε ασθενείς
υψηλού καρδααγγειακού κινδύνου, κυρίως μετά τη δημοσίευση της
μεγάλης τυχαιοποιημένης μελέτης Heart Protection Study (HPS).
Πρόσφατη μετα-ανάλυση 30 μελετών στις οποίες
συμπεριλήφθηκαν και ασθενείς με ασυμπτωματική νόσο
καρωτίδων, κατέδειξε ότι ο κίνδυνος ΑΕΕ ελαττώθηκε από 2.83% /
έτος σε 1.13% / έτος μετά το 2000, περίπου την εποχή
δημοσίευσης της μελέτης HPS.32-33 Τέλος, ο κίνδυνος ΑΕΕ ήταν
σαφώς μικρότερος σε ασθενείς που εισήχθησαν τα πρώτα 5
χρόνια  σε μεγάλες τυχαιοποιημένες μελέτες σε σχέση με τα
τελευταία 5 χρόνια αυτών (1.1% vs. 0.7% στη μελέτη ACST).34

ΑΓΓΕΙΑΚΟ ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟ ΕΠΕΙΣΟΔΙΟ
     Το ΑΕΕ κατατάσσεται ως η τρίτη αιτία θανάτου μετά τα
καρδιακά νοσήματα και τις κακοήθεις νόσους. Με βάση τα
επιδημιολογικά στοιχεία που προέρχονται από την μελέτη
Framingham Heart Study, υπολογίζεται ότι στις Η.Π.Α. 600.000
ασθενείς πάσχουν από ένα νέο ή υποτροπιάζων ΑΕΕ. Η
πλειοψηφία αυτών είναι ισχαιμικού τύπου (83%), 10% είναι
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αιμορραγικού τύπου ενδοεγκεφαλική αιμορραγία και 7% είναι
υπαραχνοειδείς αιμορραγίες.
     Το πιο συχνό αίτιο του ισχαιμικού ΑΕΕ (61%) είναι η απόφραξη
των εγκεφαλικών αγγείων σε έδαφος εμβολής από καρδιακή
παθολογία, κυρίως κολπική μαρμαρυγή, αγγειακής
αθηρωμάτωσης ή θρόμβωσης in situ.Το επόμενο πιο συχνό αίτιο
είναι η εμβολή αθηρωματικού ή θρομβωτικού υλικού που
προέρχεται στο μεγαλύτερο ποσοστό από την σύστοιχη πάσχουσα
έσω καρωτίδα. Γενικά, η νόσος των καρωτίδων ευθύνεται για το
20% όλων των ΑΕΕ.35 Σε ασθενείς με σημαντικού βαθμού
αθηρωματική νόσο των καρωτίδων, έχει αποδειχθεί ότι ο πρώιμος
κίνδυνος υποτροπής ΑΕΕ – μέσα στους προσεχείς 3 μήνες –
μπορεί να φτάσει το 27.0%, για τους ασθενείς που πάσχουν από
σημαντική νόσο καρωτίδων με αιμοδυναμικές διαταραχές, και
περίπου 5.2% για αυτούς που δεν έχουν σημαντικού βαθμού
αιμοδυναμικές διαταραχές.36 Η πιθανότητα εκδήλωσης μείζονος
ΑΕΕ μέσα σε 2 μήνες μετά την εκδήλωση παροδικού ισχαιμικού
επεισοδίου (ΠΙΕ) σχετιζόμενο με στένωση της σύστοιχης έσω
καρωτίδας ανέρχεται σε 20,1%.37  Η 10έτης θνησιμότητα των
ασθενών που έχουν υποστεί έλασσον ΑΕΕ (“minor stroke”) σε
εγκεφαλική περιοχή σχετιζόμενη με τη σύστοιχη πάσχουσα έσω
καρωτίδα είναι 32% ενώ η πιθανότητα υποτροπής ΑΕΕ
σοβαρότερης μορφής (“μείζον ΑΕΕ – major stroke”) είναι 14% για
το ίδιο χρονικό διάστημα. Πέραν όμως από την σοβαρότητα του
ΑΕΕ στη δημόσια υγεία εξίσου σημαντική είναι και η οικονομική
επιβάρυνση, καθώς υπολογίζεται ότι περίπου $3.6 δισεκατομμύρια
($5,912/ασθενή) ξοδεύονται για βραχυπρόθεσμη νοσηλεία
ασθενών που πάσχουν από ΑΕΕ. Στοιχεία που προέρχονται από
το Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο Πάτρας αναδεικνύουν το ΑΕΕ ως
μία από τις πιο πολυδάπανες αιτίες νοσηλείας στα Ελληνικά
νοσοκομεία με συνολικό κόστος νοσηλείας το  €1.551.445,00 για
429 νοσηλευόμενους ασθενείς με ΑΕΕ. Το μέσο
ενδονοσοκομειακό κόστος ανά ασθενή ανήλθε σε  €3.624,9 (±
2.695,4). 38,39
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4

ΑΠΕΙΚΟΝΙΣΤΙΚΕΣ ΜΕΘΟΔΟΙ ΤΗΣ ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗΣ
ΤΩΝ ΚΑΡΩΤΙΔΩΝ

Α.ΥΠΕΡΗΧΟΓΡΑΦΗΜΑ

    Το υπερηχογράφημα των καρωτίδων με την χρήση του Doppler
αποτελεί την πρώτης γραμμής εξέταση για την διάγνωση της
αθηροσκλήρωσης των καρωτίδων όταν υπάρχει η υποψία. Είναι
μια εξέταση μη επεμβατική, σχετικά φθηνή, εύκολη στην χρήση της
και ευρέως διαθέσιμη με την οποία μπορεί να αξιολογηθεί τόσο ο
βαθμός της στένωσης όσο και η μορφολογία της αθηρωματικής
πλάκας.
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α.ΒΑΣΙΚΕΣ ΑΡΧΕΣ DOPPLER

     Φαινόμενο Doppler είναι η μεταβολή που παρατηρείται στο
μήκος κύματος των ηχητικών κυμάτων λόγω της κίνησης μεταξύ
της πηγής παραγωγής των κυμάτων αυτών και του λήπτη. Όταν
ένα κύμα ανακλάται από ένα κινούμενο στόχο, η συχνότητα του
κύματος που λαμβάνεται διαφέρει από αυτή που εκπέμπεται. Η
διαφορά συχνότητας είναι γνωστή ως μετατόπιση Doppler
fd=(2feVcosθ)/C όπου fd=μετατόπιση Doppler, fe=εκπεμπόμενη
συχνότητα,C=ταχύτητα διάδοσης, V=ταχύτητα αιματικής ροής,
θ=συνημίτονο της γωνίας μεταξύ της υπερηχητικής δέσμης και του
αιμοφόρου αγγείου. Η αύξηση ή μείωση της συχνότητας εξαρτάται
από την ταχύτητα της κίνησης, την γωνία μεταξύ της κατεύθυνσης
του κύματος και την κατεύθυνση της κίνησης και την συχνότητα
του κύματος που εκπέμπεται από την πηγή.
Η συχνότητα μετατόπισης Doppler (μέγιστη συστολική συχνότητα)
που εμφανίζεται κατά τη διάρκεια της συστολής είναι μία από τις
σημαντικότερες παραμέτρους στην αξιολόγηση της στένωσης της
καρωτίδας. Η υπερηχογένεια της πλάκας, η έκταση της περιοχής
που καταλαμβάνει και οι ανωμαλίες της επιφάνειας της πλάκας
έχουν προταθεί ως υπερηχητικοί δείκτες ευάλωτων πλακών και
αυξημένου κινδύνου εγκεφαλικού επεισοδίου. 40,41

β.ΥΠΟΛΟΓΙΣΜΟΣ ΤΟΥ ΒΑΘΜΟΥ ΤΗΣ ΣΤΕΝΩΣΗΣ
     Ο υπολογισμός του βαθμού της στένωσης γίνεται με απευθείας
μέτρηση του αυλού ή με τις ταχύτητες του φασματικού Doppler.
Στην πρώτη περίπτωση υπάρχουν δυο μέθοδοι η Ευρωπαϊκή και
η Βορειοαμερικανική. Η Ευρωπαϊκή μέθοδος αποτελεί την επι %
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στένωση της διαμέτρου (Ε) στο σημείο της μέγιστης στένωσης και
η Βορειοαμερικανική μέθοδος αποτελεί την επι % στένωση της
διαμέτρου (Ν) σε σχέση με το περιφερικό τμήμα της έσω
καρωτίδας.

 Ο έμμεσος τρόπος υπολογισμού του βαθμού της στένωσης
γίνεται βάση των ταχυτήτων του φασματικού Doppler σε διάφορες
φάσεις του καρδιακού κύκλου όταν υπάρχει στένωση 50% και
άνω. Η μέτρηση των ταχυτήτων ροής γίνεται στην περιοχή της
στένωσης όπου υπολογίζεται η μέγιστη συστολική και η
τελοδιαστολική ταχύτητα καθώς και ο λόγος των μεγίστων
συστολικών ταχυτήτων στην έσω καρωτίδα και στην κοινή
καρωτίδα όπως υποδεικνύεται στον παρακάτω πίνακα. 42
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ΣΤΕΝΩΣΗ (%) PSV (cm/sec) EDV (cm/sec) ΛΟΓΟΣ
ICA/CCA PSV

ΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΟ <125 <40 <2
<50 <125 <40 <2
50-69 125-230 40-100 2-4
>70 >230 >100 >4
ICA=ΕΣΩ ΚΑΡΩΤΙΔΑ ΑΡΤΗΡΙΑ, PSV=ΜΕΓΙΣΤΗ ΣΥΣΤΟΛΙΚΗ
ΤΑΧΥΤΗΤΑ, EDV=ΤΕΛΟΔΙΑΣΤΟΛΙΚΗ ΤΑΧΥΤΗΤΑ, CCA=ΚΟΙΝΗ
ΚΑΡΩΤΙΔΑ ΑΡΤΗΡΙΑ
Grant EG, Benson CB, Moneta GL et al. Carotid artery stenosis:
gray-scale and Doppler US diagnosis--Society of Radiologists in
Ultrasound Consensus Conference. Radiology 2003; 229:340-346

γ.IMT (ΠΑΧΟΣ ΕΣΩ-ΜΕΣΟΥ ΧΙΤΩΝΑ)
    Το IMT είναι η μέτρηση του πάχους του έσω χιτώνα του
τοιχώματος με την χρήση του υπερηχογραφήματος της καρωτίδας.
Η αύξηση του IMT σε ασθενείς ηλικίας άνω των 50 ετών έχει
αποδειχθεί ότι αποτελεί πρόβλεψη μελλοντικών καρδιαγγειακών
συμβαμάτων. Ωστόσο, η κλινική χρησιμότητα της μέτρησης του
ΙΜΤ ή της ενδεχόμενης μείωσης ως σημείο αναφοράς για την
εκτίμηση της αποτελεσματικότητας των φαρμάκων σε κλινικές
δοκιμές ή στην κλινική αντιμετώπιση καρδιαγγειακών παθήσεων
είναι ασαφής. 43,44,45

δ.ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΑΘΗΡΩΜΑΤΙΚΗΣ ΠΛΑΚΑΣ-ΗΧΟΓΕΝΕΙΑ
       Αθηρωματικές πλάκες χαμηλής ηχογένειας σχετίζονται με την
παρουσία λιπιδίων και αιμορραγίας, ενώ οι περιοχές υψηλής
ηχογένειας υποδηλώνουν υποκείμενη ίνωση ή αποτιτάνωση. Έτσι
οι αθηρωματικές πλάκες ταξινομούνται με βάση την ηχογένεια τους
σε 5 τύπους κατά Γερουλάκο. Τύπος 1=υποηχογενής, Τύπος
2=κυρίως υποηχογενής, Τύπος 3=κυρίως υπερηχογενής, Τύπος
4=υπερηχογενής, Τύπος 5=δεν ταξινομείται λόγω της έντονης
αποτιτάνωσης και της ακουστικής σκιάς που προκαλείται από
αυτήν.  Οι τύποι 1 και 2 συσχετίζονται με ισχαιμικά επεισόδια. Η
συσχέτιση μεταξύ των υπερηχογενών πλακών, της αστάθειας των
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πλακών και των καρδιαγγειακών συμβαμάτων δεν είναι πλήρως
κατανοητή. Υπάρχει, ωστόσο, μια πιθανή συσχέτιση μεταξύ της
υποηχογένειας και της φλεγμονώδους επιβάρυνσης, με τις
υποηχογενείς πλάκες να χαρακτηρίζονται από συσσώρευση
μακροφάγων που συμβάλλουν στην αποσταθεροποίηση της
πλάκας. Οι υποηχογενείς πλάκες (πλούσιες σε λιπίδια) σχετίζονται
με αυξημένο κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου, ανεξάρτητα από το
βαθμό αρτηριακής στένωσης. 46,47

Β.CT
    Η CT αγγειογραφία (CTA) χρησιμοποιείται στην κλινική πράξη
για την αξιολόγηση της πλάκας και του βαθμού στένωσης της
αρτηρίας. Μελέτες έχουν διαπιστώσει ότι η εκτίμηση του βαθμού
στένωσης της αρτηρίας με βάση το τρίπλεξ και την CTA συμπίπτει
στο 79,1% των περιπτώσεων. Ωστόσο, η CTA δεν είναι σε θέση να
διακρίνει αξιόπιστα μεταξύ της μέτριας (50% -69%) και της
σοβαρής (70% -99%) στένωσης.48,49

C.PET
    Τα τελευταία χρόνια υπάρχει αυξανόμενο ενδιαφέρον για την
ικανότητα του ΡΕΤ να αξιολογεί το φλεγμονώδες περιεχόμενο της
αθηρωματικής πλάκας. Λόγω της διείσδυσης και της
συσσώρευσης των οξειδωμένων λιπιδίων στο αρτηριακό τοίχωμα,
οι ευάλωτες πλάκες περιέχουν μεγαλύτερη πυκνότητα
μακροφάγων σε σύγκριση με ασυμπτωματικές πλάκες.50 Τα
ενεργοποιημένα μακροφάγα έχουν σημαντικά αυξημένο
μεταβολικό ρυθμό και συνεπώς αυξημένη πρόσληψη 2-δεοξυ-2-
φθουριο-D-γλυκόζης.
   Oι Rudd et al. παρατήρησαν αυξημένη πρόσληψη F-FDG σε
καρωτιδικές πλάκες πλούσιες σε μακροφάγα, που
απομακρύνθηκαν με ενδαρτηρεκτομή σε οκτώ συμπτωματικούς
ασθενείς σε σύγκριση με τις ασυμπτωματικές πλάκες στους ίδιους
ασθενείς.51 Οι Tawakol et al. παρατήρησαν ότι η πρόσληψη F-
FDG in vivo συσχετίστηκε με τον βαθμό φλεγμονής της
καρωτιδικής πλάκας σε 17 ασθενείς, όταν η χρώση μακροφάγων
αξιολογήθηκε ιστολογικά. Η πρόσληψη F-FDG έδειξε ότι
συσχετίζεται και με διάφορους άλλους παράγοντες που
χαρακτηρίζουν μια πλάκα ασταθή. Οι καρωτιδικές πλάκες με
μειωμένη ηχογένεια καθώς και οι ασθενείς με αυξημένα λιπίδια
ορού έχει βρεθεί ότι έχουν αυξημένη πρόσληψη F-FDG στο ΡΕΤ.
Τα στοιχεία από διαχρονικές μελέτες δείχνουν επίσης ότι η
πρόσληψη F-FDG  μπορεί να σχετίζεται με την έκβαση του
ασθενούς.52 Οι Figueroa et al. παρακολούθησαν 513 ασθενείς
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χωρίς συμπτωματική καρδιαγγειακή νόσο για μέσο όρο 4,2 ετών.
Παρατηρήθηκε πως η πρόσληψη F-FDG στο τοίχωμα της
ανιούσας αορτής ήταν ανεξάρτητος προγνωστικός δείκτης
μελλοντικών καρδιαγγειακών επεισοδίων.194 Τα αποτελέσματα της
μελέτης Dublin Carotid Atherosclerosis Stroke σε 67 ασθενείς με
πρόσφατο ισχαιμικό επεισόδιο (παροδικό ισχαιμικό επεισόδιο
(TIA) ή εγκεφαλικό επεισόδιο), έδειξαν ότι η φλεγμονή της
καρωτιδικής πλάκας, μετρούμενη με F-FDG PET, συσχετίστηκε με
υψηλό κίνδυνο υποτροπής αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου
ανεξάρτητα από το βαθμό στένωσης.194 Είναι σημαντικό να
τονίσουμε πως οι προηγούμενες μελέτες αφορούσαν έναν μικρό
αριθμό ασθενών, ενώ υπήρχαν και χρονικές καθυστερήσεις
εβδομάδων ή μηνών από τα συμπτώματα μέχρι την  απεικόνιση με
F-FDG PET και την ιστολογική εξέταση μετά από ενδαρτηρεκτομή.
Υπάρχει λοιπόν μια πιθανότητα η φλεγμονή της πλάκας να έχει
τροποποιηθεί από την χορήγηση  φαρμακευτικής αγωγής καθώς
και της μεταβολής του τρόπου ζωής στο χρονικό αυτό διάστημα. Η
αυξημένη πρόσληψη F-FDG πρέπει να συσχετίζεται στενά με το
χρόνο που συμβαίνει το ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο και κυρίως
σε συμπτωματικούς ασθενείς σε σύγκριση με ασυμπτωματικούς.
51,52

D.MRI
    Ιστοπαθολογικές μελέτες έχουν δείξει πως ιστολογικοί δείκτες
μιας ασταθούς πλάκας είναι ένας πλούσιος σε λιπίδια νεκρωτικός
πυρήνας (LRNC=lipid rich necrotic core), ενδοπλακική αιμορραγία
(IPH=intraplaque hemorrhage) και μία λεπτή ινώδης κάψα με ρήξη
(TRFC= thin, ruptured fibrous cap). Μεγαλύτερες ποσότητες
ασβεστίου και ινώδους ιστού έχουν βρεθεί ότι σχετίζονται με
σταθερές πλάκες.53-56 Αυτά τα χαρακτηριστικά της πλάκας
σχετίζονται με αυξημένο θρομβοεμβολικό κίνδυνο ανεξάρτητα από
τον βαθμό της  στένωσης και είναι πιο πιθανό να προκαλέσουν
συμπτώματα. Αν και δεν χρησιμοποιείται ως ρουτίνα, η απεικόνιση
με μαγνητικό συντονισμό (MRI) έχει δείξει πως είναι δυνατή η
ταυτοποίηση των χαρακτηριστικών της πλάκας υψηλού κινδύνου
και την ακριβή διάκριση μεταξύ των συγκεκριμένων ιστολογικών
υποτύπων των καρωτιδικών πλακών όπως προτείνεται από την
American Heart Association.57 Οι Gupta et al. πραγματοποίησαν
μια συστηματική ανασκόπηση, η οποία περιελάμβανε 9 μελέτες
ασθενών που υποβλήθηκαν σε MRI (779 άτομα), όπου
διαπίστωσαν ότι οι καρωτιδικές πλάκες με LRNC, IPH και TRFC
ήταν πιο πιθανό να οδηγήσουν σε ομόπλευρα ισχαιμικά επεισόδια
σε σχέση με ασθενείς χωρίς αυτά τα χαρακτηριστικά της
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αθηρωματικής πλάκας.58 Οι συγγραφείς κατέληξαν στο
συμπέρασμα ότι συγκεκριμένα χαρακτηριστικά της πλάκας (LRNC,
IPH και TRFC) που απεικονίζονται με MRI σχετίζονται με αυξημένο
κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου. Η απεικόνιση των συστατικών
της πλάκας με μαγνητική τομογραφία είναι μια σχετικά νέα τεχνική
με μεγάλη ποικιλομορφία στα ευρήματα λόγω των διαφορετικών
πρωτόκολλων που χρησιμοποιούνται. Είναι επομένως δύσκολο να
εξαχθούν οριστικά συμπεράσματα σχετικά με τον χαρακτηρισμό
της καρωτιδικής πλάκας.59 Οι βιβλιογραφικές ανασκοπήσεις
περιλάμβαναν συχνά μελέτες που χρησιμοποιούν διαφορετικές
τεχνικές μαγνητικής τομογραφίας καθιστώντας δύσκολη τη
σύγκριση αποτελεσμάτων. Επίσης συμπεριλαμβάνονται ασθενείς
που μελετήθηκαν μετά από μεγάλο χρονικό διάστημα από την
έναρξη των συμπτωμάτων και συνεπώς δεν λήφθηκε υπόψη η
πιθανότητα μεταβολής των συστατικών της πλάκας με την πάροδο
του χρόνου.

E. ΑΓΓΕΙΟΓΡΑΦΙΑ ΚΑΙ DSA
    Η αγγειογραφία είναι επεμβατική μέθοδος απεικόνισης των
αρτηριών και φλεβών που γίνεται με καθετηριασμό, χορήγηση
σκιαγραφικού μέσου και ταυτόχρονη ακτινοσκόπηση. Στην
συμβατική αγγειογραφία επιπροβάλλονται και γειτονικές
ανατομικές δομές που μπορεί να είναι χρήσιμες στην αναγνώριση
φυσιολογικών παραλλαγών δημιουργούν όμως διαγνωστικά
προβλήματα για την ακριβή εντόπιση και την μελέτη των αγγείων.
      Η ψηφιακή αφαιρετική αγγειογραφία (Digital Subtraction
Angiography) έχει την δυνατότητα να αφαιρεί τους παρακείμενους
ακτινοσκιερούς ιστούς και να παράγει εικόνες υψηλής αντίθεσης.
Είναι εξέταση αναφοράς για την απεικόνιση ολόκληρου του
αρτηριακού δένδρου. Παραμένει όμως μια επεμβατική μέθοδος με
κίνδυνο αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου 0,5-1% καθώς και
άλλων επιπλοκών.60
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5

ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΩΣΗ ΚΑΡΩΤΙΔΩΝ-ΕΥΑΛΩΤΗ ΠΛΑΚΑ-
ΑΕΕ
     Ένα ποσοστό περίπου 20% των εγκεφαλικών επεισοδίων είναι
θρομβοεμβολικά που προκαλούνται από θρομβοεμβολή από μια
αθηροσκληρωτική πλάκα που εντοπίζεται στον καρωτιδικό
διχασμό ή στην έσω καρωτιδική αρτηρία. Έχει παρατηρηθεί πως
τα εγκεφαλικά επεισόδια μπορούν να αποτραπούν με την
χειρουργική αφαίρεση της πλάκας με καρωτιδική ενδοαρτηρεκτομή
(CEA) ή την τοποθέτηση ενδονάρθηκα (stent). Επομένως είναι
πολύ σημαντική η διαστρωμάτωση κινδύνου για την επιλογή του
ασθενούς για επαναγγείωση που περιλαμβάνει κυρίως την
αξιολόγηση της σοβαρότητας της στένωσης της αρτηρίας με την
χρήση υπερηχογραφήματος στις καρωτίδες ή της CT
αγγειογραφίας. Καθώς όμως η αθηροσκλήρωση αποτελεί μια
γενικευμένη νόσο είναι σημαντικό να τονίσουμε πως ο βαθμός της
στένωσης του αυλού της καρωτιδικής αρτηρίας από μόνη της δεν
αποτελεί τον καλύτερο προγνωστικό παράγοντα κινδύνου για
εγκεφαλικό επεισόδιο. Αυτό είναι εμφανές όταν εξετάζουμε τα
εγκεφαλικά επεισόδια που συμβαίνουν σε ασθενείς με σημαντική
στένωση των καρωτίδων καθώς και ένα μη αμελητέο ποσοστό των
ασθενών με σημαντική στένωση της καρωτίδας οι οποίοι
παραμένουν εντελώς ασυμπτωματικοί καθ' όλη τη διάρκεια της
ζωής τους. Ο βαθμός της στένωσης του αυλού της αρτηρίας δεν
αποτελεί βασικό δείκτη του μεγέθους της πλάκας και πιθανώς
υποτιμά το αθηροσκληρωτικό φορτίο. Αυτό αποδείχθηκε από τους
Glagov et al που έδειξαν ότι οι αρτηρίες μπορούν να έχουν μεγάλη
αύξηση του όγκου της αθηροσκληρωτικής πλάκας χωρίς να
υπάρχει σοβαρού βαθμού στένωση του αυλού λόγω της
αναδιαμόρφωσης που υφίσταται. Η σύσταση της
αθηροσκληρωτικής πλάκας καθώς και ο βαθμός φλεγμονής είναι
πιο σημαντικά για την πρόκληση εγκεφαλικού επεισοδίου παρά ο
βαθμός της στένωσης. Το ποσοστό των καρδιαγγειακών
παθήσεων παραμένει αρκετά υψηλό, με την αθηροσκληρωτική
καρωτιδική στένωση να αποτελεί την κύρια αιτία ισχαιμικού
αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου. Επομένως είναι πολύ
σημαντικό να αναζητηθούν καλύτερες στρατηγικές για την
πρόληψη και τη θεραπεία αυτής της ασθένειας. Η αξιολόγηση του
κινδύνου εγκεφαλικού επεισοδίου για ασθενείς με καρωτιδική
αθηροσκλήρωση στην τρέχουσα κλινική πρακτική βασίζεται σε
μελέτες που πραγματοποιήθηκαν πριν από τουλάχιστον 20 χρόνια
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(NASCET 1999, ESCT 1998) και στις οποίες ο βαθμός στένωσης
χρησιμοποιήθηκε για την πρόβλεψη του κινδύνου εγκεφαλικού
επεισοδίου και αποτελούσε βασικό κριτήριο επιλογής ασθενών για
αντιμετώπιση με ενδαρτηρεκτομή. Νεότερες μέθοδοι αξιολόγησης
της αθηροσκλήρωσης των καρωτίδων σχετίζονται κυρίως με την
φλεγμονώδη και γενικευμένη φύση της νόσου. Επιπλέον, λόγω του
μεγάλου ποσοστού καρωτιδικής αθηροσκλήρωσης που δεν
εξηγείται από τους κλασσικούς παράγοντες κινδύνου ή την
κληρονομικότητα, είναι σημαντικό να κοιτάξουμε πέρα από την
παραδοσιακή σκέψη και να διερευνήσουμε νέες πιθανές αιτίες που
σχετίζονται με την πρόοδο της νόσου.
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 6

ΔΙΑΣΤΡΩΜΑΤΩΣΗ ΚΙΝΔΥΝΟΥ ΣΕ ΑΣΥΜΠΤΩΜΑΤΙΚΗ
ΚΑΡΩΤΙΔΙΚΗ ΣΤΕΝΩΣΗ
    Στην διαστρωμάτωση κινδύνου για ΑΕΕ σε ασθενείς με
ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση παίζουν ρόλο εκτός από το
ποσοστό στένωσης της καρωτιδικής αρτηρίας και άλλοι
παράγοντες που σχετίζονται με την αθηρωματική πλάκα όπως η
μορφολογία, η εμβολική της δραστηριότητα, τα σήματα
μικροεμβολής στο διακρανιακό Doppler, η επιδείνωση του βαθμού
της στένωσης καθώς και κλινικά και βιοχημικά χαρακτηριστικά.
1.Βαθμός στένωσης
2.Μορφολογία αθηρωματικής πλάκας
α. Επιφάνεια αθηρωματικής πλάκας
β. Περιεχόμενο και κατανομή αθηρωματικής πλάκας
γ. Ανάλυση εμβαδού ή όγκου
δ. Κίνηση της αθηρωματικής πλάκας
3.Εμβολική δραστηριότητα της αθηρωματικής πλάκας
4. Σήματα μικροεμβολής υψηλής συχνότητας στο διακρανιακό
Doppler (TCD)
5.Επιδείνωση του βαθμού στένωσης
6. Κλινικά και βιοχημικά χαρακτηριστικά

1.Βαθμός στένωσης
   Ο βαθμός στένωσης παραμένει βασικό κριτήριο στην λήψη της
απόφασης των επεμβατικών για επέμβαση στην καρωτιδική
αρτηρία. Διάφορες μελέτες συσχέτισαν τον βαθμό της στένωσης
της καρωτίδας με τον κίνδυνο πρόκλησης αγγειακών εγκεφαλικών
επεισοδίων ενώ θεραπεία ενδείκνυται κυρίως σε ασθενείς με
στένωση> 60%. 61,62,63 Σίγουρα δεν μπορούμε να βασιστούμε
μόνο στον βαθμό της στένωσης καθώς δεν είναι όλες οι πλάκες
που προκαλούν στένωση στο αγγείο αρκετά ασταθείς ώστε να
προκαλέσουν εμβολή ή ένα επεισόδιο in situ θρόμβωσης που θα
οδηγήσει σε απόφραξη του αγγείου.
     Οι Spence et al. σε μια έρευνα με 319 ασθενείς με
ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση > 60%, απέδειξαν ότι <1%
αυτών των ασθενών εμφάνισαν εγκεφαλικό επεισόδιο εάν δεν
υπήρχαν παροδικά σήματα μικροεμβολής υψηλής συχνότητας στο
διακρανιακό Doppler (TCD).64
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     Στην μελέτη ACSRS ασθενείς με μέτρια έως σοβαρή στένωση
είχαν περισσότερα εγκεφαλικά επεισόδια ισχαιμικού τύπου από
εκείνους με στένωση <50%.
     Επιπλέον, οι Kakkos et al. αναλύοντας τα δεδομένα από 462
ασθενείς με ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση 60 έως 99%,
παρατήρησαν ότι τα σιωπηλά εμβολικά έμφρακτα που
απεικονίζονται στην αξονική τομογραφία διπλασίασαν τον κίνδυνο
εμφάνισης εγκεφαλικού επεισοδίου σε σύγκριση με ασθενείς χωρίς
εμφανή έμφρακτα. Επομένως, μόνο ο βαθμός της στένωσης δεν
μπορεί πλέον να προβλέψει την ομάδα ασθενών που βρίσκεται σε
αυξημένο κίνδυνο για αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο και μπορεί να
ωφεληθεί από την επέμβαση της καρωτιδικής αρτηρίας.65

2.Μορφολογία αθηρωματικής πλάκας
      Η μελέτη της μορφολογίας της πλάκας περιλαμβάνει τα
ακόλουθα χαρακτηριστικά: την επιφάνεια της αθηρωματικής
πλάκας, την ηχογένεια, την περιεκτικότητα της πλάκας, τον όγκο
και καθώς και την κίνηση της αθηρωματικής πλάκας . Η μελέτη
αυτών των χαρακτηριστικών μπορεί να γίνει με διάφορες μεθόδους
όπως υπερηχογράφημα, μαγνητική τομογραφία, αξονική
τομογραφία καθώς και ιστολογική εξέταση.

Α. Επιφάνεια αθηρωματικής πλάκας
      Η επιφάνεια της πλάκας χαρακτηρίζεται ως λεία, ανώμαλη ή
εξελκωμένη. Για την ανίχνευση των ανωμαλιών της επιφάνειας της
πλάκας έχουν χρησιμοποιηθεί τα δείγματα που λαμβάνουμε μετά
από ενδοαρτηρεκτομή.66,67
     Έλκος χαρακτηρίζεται η κατάδυση της πλάκας με βάθος> 1 mm
ενώ ο πραγματικός του ορισμός είναι η απώλεια του ενδοθηλίου.
66,67 Η αξιολόγηση με μη επεμβατικές απεικονιστικές μεθόδους
είναι πιο κατάλληλη σε ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση ενώ η
επεμβατική αγγειογραφία χρησιμοποιείται σε ενδοαγγειακές
επεμβάσεις και σπάνια για διαγνωστικούς σκοπούς.66,68-71 Η
ευαισθησία και η ειδικότητα της υπερηχογραφίας στην ανίχνευση
της εξέλκωσης έχουν βελτιωθεί με την πάροδο των ετών.66,68,69 Οι
ανωμαλίες της επιφάνειας της πλάκας και η πιθανή εξέλκωση
μπορούν πλέον να εντοπιστούν με την δισδιάστατη
υπερηχογραφική απεικόνιση καθώς και με την διαταραχή της ροής
αίματος που προκαλείται από την εξέλκωση. Η βελτίωση της
απεικόνισης με υπερηχογραφία καθώς και η τρισδιάστατη
απεικόνιση αυξάνει την πιθανότητα ανίχνευσης του έλκους. Μία
μελέτη από 84 υπερηχογραφικές απεικονίσεις των καρωτιδικών
αρτηριών χρησιμοποιώντας τρισδιάστατη απεικόνιση έδειξε
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υψηλότερα ποσοστά ανίχνευσης της εξέλκωσης σε σύγκριση με
την δισδιάστατη απεικόνιση. Η απεικόνιση με μαγνητική
τομογραφία υψηλής ευκρίνειας και με αξονική αγγειογραφία
πολλαπλών τομών έχει επίσης δείξει πολύ καλά αποτελέσματα
όσο αφορά την ανίχνευση της εξέλκωσης.60,72 Η εξέλκωση της
πλάκας παίζει σημαντικό ρόλο στην διαστρωμάτωση κινδύνου
λόγω του σημαντικού κινδύνου να προκαλέσει εμβολικά και
θρομβωτικά συμβάματα. Η ανώμαλη επιφάνεια της πλάκας
εμφανίζεται συχνά σε συμπτωματικούς ασθενείς, αλλά μπορεί να
βρεθεί και σε ένα ποσοστό έως και 60% των ασυμπτωματικών
ασθενών. Ο κίνδυνος αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου σε
ασθενείς με στένωση καρωτίδας και εξελκωμένη πλάκα
διπλασιάζεται σε περίπτωση  στένωσης> 70% σε σύγκριση με
τους ασθενείς χωρίς εξελκωμένη πλάκα. Επιπλέον,
ασυμπτωματικές πλάκες της καρωτιδικής αρτηρίας που έχουν
εξέλκωση ή επιφανειακούς θρόμβους σχετίζονται με υψηλότερο
ποσοστό εμβολής του εγκεφάλου έως και 53% όταν συνυπάρχει
στένωση.
      Ένα άλλο σημαντικό χαρακτηριστικό είναι η νεοαγγείωση και
τα vasa vasorum της πλάκας. Η νεοαγγείωση μιας αθηρωματικής
πλάκας περιεγράφηκε αρχικά σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο και
ήταν υπεύθυνη για συμβάματα μυοκαρδιακής ισχαιμίας. Το
υπερπλαστικό δίκτυο σε ασθενείς με καρωτιδική νόσο μπορεί να
διερευνηθεί με μαγνητική, αξονική τομογραφία και με
υπερηχογράφημα με ηχοκαρδιογραφικό μέσο αντίθεσης (contrast).
Η υπερηχογραφία αντίθεσης παρουσιάζει μεγάλο ενδιαφέρον
λόγω της ευρείας διαθεσιμότητάς της, της σύντομης καμπύλης
μάθησης και της καλής ανατομικής πρόσβασης λόγω της σχετικής
επιφανειακής θέσης της καρωτιδικής αρτηρίας.73,74 Ο Vicenzini et
al. μελετώντας 23 ασθενείς με ασυμπτωματική καρωτιδική
στένωση, έδειξαν ότι η νεοαγγείωση εμφανίζεται κυρίως σε
εξελκωμένες περιοχές καθιστώντας την πλάκα πιο ευάλωτη.
Επιπλέον, εντοπίστηκε το δίκτυο αγγειογένεσης που προέρχεται
από τον έξω χιτώνα προς τα εσωτερικά στρώματα της πλάκας
κυρίως σε υποηχογενείς νεκρωτικές πλάκες ενώ δεν ανιχνεύτηκε
σε υπερηχογενείς έντονα ασβεστωμένες πλάκες ούτε σε εκείνες με
προχωρημένες φλεγμονώδεις μεταβολές. Έχει παρατηρηθεί η
υποχώρηση των vasa vasorum κατά την έναρξη της θεραπείας με
στατίνες  αποδεικνύοντας τον πιθανό ρόλο τους στην
παρακολούθηση της θεραπείας.
      Το πάχος της ινώδους κάψας της αθηρωματικής πλάκας έχει
συσχετιστεί με την ευπάθεια της.73 Οι G.L. Faggioli, R. Pini et.al
μελέτησαν το 2010 22 ασθενείς που υποβλήθηκαν σε καρωτιδική
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ενδαρτηρεκτομή όπου βρέθηκε ότι ένας μεγαλύτερος αριθμός
πλακών με πάχος ινώδους κάψας  <200 μm σχετίζεται με αγγειακά
εγκεφαλικά συμβάματα (p = 0,01) . Σε μια άλλη μελέτη, η
ιστολογική ανάλυση 105 αθηρωματικών πλακών σε
ασυμπτωματικούς και συμπτωματικούς ασθενείς έδειξε ότι η
παρουσία μιας υπερηχογενούς κάψας ήταν τέσσερις φορές πιο
συχνή στους ασυμπτωματικούς σε σχέση με τους
συμπτωματικούς. Επιπρόσθετα, υποηχογενείς περιοχές είναι
συχνές σε συμπτωματικές πλάκες.

Β.Περιεχόμενο και κατανομή αθηρωματικής πλάκας
   Η ευπάθεια της πλάκας συσχετίζεται άμεσα με την ποσότητα και
τα χαρακτηριστικά των λιπιδίων εντός αυτής, με την νέκρωση του
πυρήνα καθώς και των αιμορραγικών περιοχών εντός της
αθηρωματικής πλάκας.75,76 Με βάση την μορφολογία της η πλάκα
χαρακτηρίζεται ως υποηχογενής ή υπερηχογενής, μαλακή ή
πυκνή, σύνθετη ή απλή ενώ βάση της ηχογένειας οι αθηρωματικές
πλάκες ταξινομούνται σε πέντε τύπους όπως έχει αναφερθεί
παραπάνω. Εκτός από την μακροσκοπική αξιολόγηση της
ηχογένειας των πλακών με την υπερηχογραφία, μπορεί να
μετρηθεί το GSM (gray-scale median ) με ειδικό υπολογιστικό
πακέτο που μετατρέπει την εικόνα που λαμβάνεται σε εικόνες
συγκρίσιμες (image normalization) και διευκολύνει τον
αντικειμενικό προσδιορισμό της ηχογένειας της αθηρωματικής
πλάκας με βάση το οποίο υποηχογενείς πλάκες χαρακτηρίζονται
εκείνες που έχουν GSM<25.To χαμηλό GSM αποτελεί δείκτη μιας
ευάλωτης πλάκας και σχετίζεται με αυξημένη συχνότητα
εμφάνισης αγγειακών εγκεφαλικών επεισοδίων. Στην
πραγματικότητα, ο πλούσιος σε λιπίδια πυρήνας της πλάκας
εμφανίζεται στον υπέρηχο ως υποηχογενής και τα ινωτικά
συστατικά ως υπερηχογενή.77-81
     Οι Abu Rahma et al. έδειξαν ότι η ετερογένεια της πλάκας είναι
ο σημαντικότερος προγνωστικός παράγοντας της αιμορραγίας
εντός της πλάκας και των συμπτωμάτων που σχετίζονται με
αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια. Οι Nicolaides et al. σε μια μελέτη
των 1.121 ασυμπτωματικών ασθενών έδειξαν ότι οι πλάκες με
ετερογένεια και χαμηλότερα GSM (<15) είναι πιο επιρρεπείς στο
να δημιουργήσουν ισχαιμικά νευρολογικά και οφθαλμολογικά
συμβάματα. Σε μια μελέτη 106 ασθενών οι οποίοι εξετάστηκαν με
υπερηχογράφημα και υποβλήθηκαν σε ενδαρτηρεκτομή και
ιστολογική εξέταση των πλακών παρατηρήθηκε υψηλότερη
συγκέντρωση μακροφάγων στις υποηχογενείς πλάκες. Η χρήση
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ασπιρίνης συσχετίστηκε με μειωμένο αριθμό μακροφάγων και
επομένως με φλεγμονώδεις μεταβολές. Είναι ενδιαφέρον ότι οι
υποηχογενείς πλάκες απαντώνται συχνότερα στις γυναίκες σε
σχέση με τους άνδρες με στένωση καρωτίδας> 50% και είναι
πλούσιες σε τριγλυκερίδια ενώ σχετίστηκαν με χαμηλά επίπεδα
υψηλής πυκνότητας λιποπρωτεϊνών (HDL). Στη μελέτη Tromso,
223 ασθενείς με στένωση της καρωτιδικής αρτηρίας συγκρίθηκαν
με 215 ασθενείς ως ομάδα ελέγχου, δείχνοντας ότι το 28% των
ασθενών που είχαν στενωτικές πλάκες και πλάκες υποηχογενείς ή
κυρίως υποηχογενείς παρουσίασαν σύστοιχο αγγειακό εγκεφαλικό
επεισόδιο. Αντίθετα, στην ίδια μελέτη, μόνο το 4% των ασθενών με
υπερηχογενείς ή κυρίως υπερηχογενείς πλάκες παρουσίασαν
σύστοιχο αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο. Η μαγνητική τομογραφία
μπορεί επίσης να βοηθήσει στην ταυτοποίηση των πλακών με
υψηλότερο μελλοντικό κίνδυνο ρήξης. Σε μια μελέτη 126 ασθενών
με συμπτωματική στένωση 30-69% των καρωτίδων τα
χαρακτηριστικά της πλάκας, όπως η αιμορραγία εντός της πλάκας,
η λεπτή ινώδης κάψα και ο πλούσιος σε λιπίδια νεκρωτικός
πυρήνας, που προσδιορίστηκε με μαγνητική τομογραφία,
σχετίζονται με τη μελλοντική επανεμφάνιση νευρολογικών
εκδηλώσεων.82-84

Γ.Ανάλυση όγκου
     Η ανάλυση του όγκου μπορεί να εκτιμηθεί με την
υπερηχογραφία, την αξονική και τη μαγνητική τομογραφία. Η
μέθοδος που χρησιμοποιείται στην αξονική και στη μαγνητική
τομογραφία είναι η οριοθέτηση της περιοχής ενδιαφέροντος όπου
περιέχεται η αθηρωματική πλάκα σε πολλαπλά επίπεδα και η
τρισδιάστατη απεικόνιση της. Η εκτίμηση του όγκου της πλάκας με
την υπερηχογραφία επιτυγχάνεται χρησιμοποιώντας μια εφαρμογή
καταγραφής σε πραγματικό χρόνο, η οποία χρησιμοποιεί την
απεικόνιση 2D gray scale imaging. Μια μελέτη με 131 ασθενείς με
ασυμπτωματικές καρωτιδικές πλάκες έδειξε ότι ένας αυξημένος
όγκος πλούσιου σε λιπίδια νεκρωτικού πυρήνα (LRNC) είναι πιο
συχνός στους άνδρες σε σχέση με τις γυναίκες. Οι Underhill et al.
μελετώντας προγνωστικούς παράγοντες που σχετίζονται με την
ρήξη της πλάκας και επακόλουθου εγκεφαλικού ισχαιμικού
συμβάντος χρησιμοποίησαν την μαγνητική σε μια ομάδα 180
ασυμπτωματικών ασθενών με στένωση καρωτίδας μεταξύ 50 έως
79% και έδειξαν ότι ένα μεγαλύτερο ποσοστό όγκου πλουσίου σε
λιπίδια νεκρωτικού πυρήνα συσχετίστηκε με ρήξη της επιφάνειας
της πλάκας. Ένας μεγαλύτερος πυρήνας παρατηρείται σε
ασυμπτωματικές πλάκες που έχουν υποστεί ρήξη σε σχέση με
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ασυμπτωματικές πλάκες χωρίς ρήξη αποδεικνύοντας την σημασία
του όγκου της πλάκας στην πρόκληση εγκεφαλικού επεισοδίου.
Αντιστρόφως, ο Nandalur et al. μελετώντας τον όγκο της πλάκας
χρησιμοποιώντας MDCTA μεταξύ 102 καρωτιδικών πλακών και 67
ασυμπτωματικών ασθενών απέδειξε ότι ο απόλυτος όγκος της
πλάκας δεν συσχετίζεται με ισχαιμικά εγκεφαλικά επεισόδια, αλλά
ο βαθμός αποτιτάνωσης που ανιχνεύεται στην CT.86 Έχει
περιγραφεί η χρήση τρισδιάστατων υπερηχογραφικών μετρήσεων
του όγκου της πλάκας και οι αλλαγές που σχετίζονται με την
φαρμακευτική αγωγή. Σε μία ελεγχόμενη με εικονικό φάρμακο
μελέτη, 17 ασθενείς που έλαβαν 80 mg ημερησίως ατορβαστατίνη
συγκρίθηκαν με 21 ασθενείς και παρατηρήθηκε μείωση του όγκου
της πλάκας στην ομάδα της στατίνης σε σχέση με την ομάδα
placebo. Αυτά τα αρχικά ευρήματα αποτελούν ένα πιθανό τρόπο
παρακολούθησης και ανταπόκρισης στη θεραπείας σε
ασυμπτωματικούς ασθενείς. Οι πραγματικοί περιορισμοί των
μελετών του όγκου της πλάκας είναι ο σχετικός μικρός αριθμός
μελετών με μικρό αριθμό ασθενών, μια ποικιλία μεθόδων μέτρησης
και η κακή μακροπρόθεσμη παρακολούθηση. 85-88

Δ. Κίνηση της αθηρωματικής πλάκας
    Έχουν γίνει ορισμένες πειραματικές και κλινικές παρατηρήσεις
όσο αφορά την κίνηση των αθηρωματικών πλακών. Η λογική της
κίνησης της πλάκας στηρίζεται στους σταθερούς φορείς
μετατόπισης που εφαρμόζονται στην επιφάνεια της πλάκας από
τις δυνάμεις που παράγονται από την κυκλοφορία του αίματος
κατά τη διάρκεια του καρδιακού κύκλου. Οι Lenzi and Vicenzini
παρατήρησαν μια αλλαγή στην κίνηση της πλάκας μετά από
φαρμακευτική αγωγή. Κατά την αξιολόγηση δύο ασυμπτωματικών
ασθενών, η καρωτιδική πλάκα και το τοίχωμα του αγγείου
κινούνται προς την αντίθετη κατεύθυνση της ροής αίματος. Η
αντίθετη αυτή κίνηση αποτελεί πιθανή αιτία διαταραχής της έξω
επιφάνειας της πλάκας δημιουργώντας ρήξη της ινώδους κάψας,
με επακόλουθο τη δημιουργία θρομβογενούς επιφάνεια και
προκαλώντας εμβολισμό θραυσμάτων της πλάκας. Οι διαφορές
της κίνησης της επιφάνειας της πλάκας αξιολογήθηκαν σε
ασυμπτωματικούς (n = 18) και συμπτωματικούς (n = 13) ασθενείς
και έδειξαν διαφορά στην επιφανειακή ταχύτητα υψηλότερη σε
συμπτωματικούς ασθενείς από ότι σε ασυμπτωματικούς κυρίως
στην καρδιακή συστολή. Η κλινική συσχέτιση της κίνησης της
πλάκας αξιολογήθηκε σε μια μελέτη με 242 ασθενείς με εγκεφαλικό
επεισόδιο και 336 ασθενών με ΤΙΑ και έδειξε ότι η παρουσία
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επιμήκους κίνησης της πλάκας τριπλασίασε τον κίνδυνο
ανάπτυξης παροδικών ισχαιμικών επεισοδίων. 89-93

3.Εμβολική δραστηριότητα της καρωτιδικής πλάκας
      Η εμβολική δραστηριότητα της αθηρωματικής πλάκας μπορεί
να προσδιοριστεί έμμεσα με απεικόνιση με αξονική ή μαγνητική
τομογραφία εγκεφάλου όπου μπορεί να ανιχνευθεί κάποιο
σιωπηλό εγκεφαλικό έμφρακτο. Έχει παρατηρηθεί πως σε ένα
σημαντικό αριθμό ασθενών με ασυμπτωματική καρωτιδική
στένωση μπορεί να απεικονιστεί ένα σιωπηλό εμβολικό έμφρακτο,
το οποίο μπορεί να είναι ενδεικτικό ενός μελλοντικού παροδικού
ισχαιμικού ή αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου. Σε μια μεγάλη
προοπτική πολυκεντρική μελέτη με 821 ασθενείς, ένα ποσοστό
περίπου 17% με ≥ 60% ασυμπτωματική στένωση καρωτιδικής
αρτηρίας εμφάνισε εγκεφαλικό έμφρακτο στην αξονική εγκεφάλου.
Έχει επίσης παρατηρηθεί σημαντική συσχέτιση μεταξύ σιωπηρών
εγκεφαλικών εμφράκτων και τον τύπο της αθηρωματικής πλάκας.
Οι Sabetai et al. ανέλυσαν την ηχογένεια σε 273 ασθενείς με
ασυμπτωματικές πλάκες της καρωτιδικής αρτηρίας και
παρατήρησαν πως οι υποηχογενείς πλάκες με χαμηλό GSM
συσχετίστηκαν με περισσότερα σιωπηρά  εγκεφαλικά έμφρακτα
από αθηρωματικές πλάκες με υψηλό GSM.196 Επίσης ο Tegos και
οι συνεργάτες του μελέτησαν 419 καρωτιδικές πλάκες και
ανίχνευσαν σιωπηλό έμφρακτο εγκεφάλου σε CT σε ένα ποσοστό
10% ασυμπτωματικών ασθενών με υποηχογενείς πλάκες.197
Επομένως τα σιωπηλά εγκεφαλικά έμφρακτα σε συνδυασμό με
άλλους παράγοντες μπορούν να βοηθήσουν στην επιλογή
ασυμπτωματικών ασθενών που βρίσκονται σε υψηλό κίνδυνο και
χρήζουν θεραπεία. Άρα είναι σημαντικό να αξιολογήσουμε με CT ή
MRI ασθενείς με ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση στα πλαίσια
της παρακολούθησης και να εκτιμήσουμε τον πιθανό κίνδυνο για
μελλοντικό αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο.65

4.Σήματα μικροεμβολής υψηλής συχνότητας στο  διακρανιακό
Doppler (TCD)
     Το TCD αποτελεί πολύ σημαντική εξέταση στην αξιολόγηση
των ασθενών με ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση καθώς
αξιολογεί την αγγειοδραστικότητας του εγκέφαλου και ανιχνεύει τα
θραύσματα της αθηρωματικής πλάκας που διέρχονται από την
κυκλοφορία του.96-98 Τα εμβολικά συντρίμματα που προέρχονται
από την καρωτιδική πλάκα μπορούν να ανιχνευθούν ως εμβολικά
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σήματα στη μέση εγκεφαλική ή οφθαλμική αρτηρία. Η εγκεφαλική
αγγειοδραστικότητα ελέγχεται με εισπνοή 6% διοξειδίου του
άνθρακα ή με έγχυση ακεταζολαμίδης και εκτιμάται η
αγγειοδιαστολή που προκαλείται στα αγγεία του εγκέφαλου.99-100
     Η μελέτη ACES, μια προοπτική μελέτη παρατήρησης που
συγκέντρωσε 482 ασθενείς με στένωση >70% και πλάκες τύπου Ι
και ΙΙ για να αξιολογήσει την εμβολική δραστηριότητα των
καρωτιδικών πλακών, έδειξε ότι περίπου το 16% των ασθενών
είχαν θετικό σήμα TCD συμβατό με εμβολισμό θραυσμάτων από
την αθηρωματική πλάκα. Σε εκείνους που είχαν εμβολικά σήματα,
ο κίνδυνος σύστοιχου εγκεφαλικού επεισοδίου και παροδικού
αγγειακού εγκεφαλικού ήταν υψηλότερος σε σύγκριση με εκείνους
χωρίς εμβολικά σήματα καθώς υψηλότερος ήταν και ο κίνδυνος
εγκεφαλικού επεισοδίου. Συγκεκριμένα, σε μια Σκανδιναβική
προοπτική μελέτη κοόρτης 62 ασθενών με ασυμπτωματική
καρωτιδική στένωση, η συχνότητα εμφάνισης εμβολικών σημάτων
σε ασθενείς που είχαν παροδικό ισχαιμικό εγκεφαλικό ήταν
περίπου 16%. Η συχνότητα των εγκεφαλικών επεισοδίων ήταν
υψηλότερος στην ομάδα ασθενών με εμβολικά σήματα στο TCD
σε σχέση με αυτούς που δεν είχαν σήματα εμβολής από το TCD
(30 έναντι 2%, p <0,05).97

5.Επιδείνωση του βαθμού στένωσης
    Ασθενείς στους οποίους επιδεινώνεται ο βαθμός της στένωσης
της καρωτίδας αρτηρίας έχουν διπλάσιο κίνδυνο εμφάνισης ενός
μελλοντικού ΑΕΕ σε σχέση με ασθενείς χωρίς πρόοδο της νόσου.
    Χαρακτηριστική είναι η μελέτη ACSRS όπου προσδιορίστηκαν
διάφοροι κλινικοί παράγοντες που σχετίζονται με την επιδείνωση
του βαθμού της στένωσης της καρωτίδας αρτηρίας, την απόφραξη
ή την μείωση του ποσοστού στένωσης. Στην μελέτη αυτή
συμπεριελήφθησαν συνολικά 1121 ασθενείς με ασυμπτωματική
στένωση καρωτίδας 50% έως 99%  (μέθοδος ECST) και
υποβλήθηκαν σε έξι μηνιαίες κλινικές αξιολογήσεις και σε υπέρηχο
καρωτίδων για διάστημα έως 8 ετών. Θεωρήθηκε ότι είχαμε
επιδείνωση ή η υποχώρηση του βαθμού της στένωσης όταν
υπήρξε μια αλλαγή τουλάχιστον ενός βαθμού σε τουλάχιστον δύο
διαδοχικές εξετάσεις. Στους παράγοντες που σχετίζονται με την
πρόοδο της νόσου περιλαμβάνονται η προχωρημένη ηλικία, το
άρρεν φύλο, η παρουσία στεφανιαίας νόσου, η αυξημένη
κρεατινίνη πλάσματος και η αύξηση της περιοχής της
αθηρωμάτωσης ενώ η συστολική αρτηριακή πίεση ήταν ασθενής
παράγοντας. Παράγοντες που σχετίζονται με απόφραξη είναι το
άρρεν φύλο, η αυξημένη κρεατινίνη, η αύξηση του ποσοστού
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σύστοιχης ή ετερόπλευρης στένωσης και η χαμηλή συχνότητα
GSM. Αντίθετα υποχώρηση της νόσου παρατηρείται κυρίως σε
νεότερους ασθενείς που λαμβάνουν θεραπεία με στατίνες και
έχουν σοβαρού βαθμού στένωση. Βέβαια η εξέταση για πιθανή
επιδείνωση του βαθμού της στένωσης σε ασθενείς με
ασυμπτωματική στένωση της καρωτίδας μπορεί να βοηθήσει
οριακά στην πρόβλεψη  κινδύνου εγκεφαλικού επεισοδίου, αλλά
έχει σχετικά περιορισμένη κλινική αξία σε σύγκριση με τη
σοβαρότητα της στένωσης  σε συνδυασμό με τα κλινικά
χαρακτηριστικά και τα χαρακτηριστικά της αθηρωματικής πλάκας.
Θα πρέπει να επιλεγούν μόνο ασθενείς υψηλού κινδύνου για
παρακολούθηση.101

6.Διαστρωμάτωση κινδύνου με βάση τα κλινικά και βιοχημικά
χαρακτηριστικά των ασθενών σε συνδυασμό με τον βαθμό
στένωσης και την μορφολογία της αθηρωματικής πλάκας

     Έχουν μελετηθεί ασθενείς με ασυμπτωματική καρωτιδική
στένωση με σκοπό να εκτιμηθεί ο κίνδυνος για πιθανό αγγειακό
εγκεφαλικό επεισόδιο βάση κλινικών και βιοχημικών
χαρακτηριστικών, του βαθμού της στένωσης καθώς και της
μορφολογίας της αθηρωματικής πλάκας που προσδιορίστηκε με
υπερηχογραφική απεικόνιση. Πρόκειται για ασθενείς με στένωση
της έσω καρωτιδικής αρτηρίας 50% έως 99% σε σχέση με την
διάμετρο του καρωτιδικού βολβού όπως εκτιμήθηκε με την μέθοδο
ECST χωρίς προηγούμενο σύστοιχο εγκεφαλικό επεισόδιο,
οφθαλμολογικά συμπτώματα ή νευρολογικά συμβάματα. Στην
μελέτη συμπεριελήφθησαν ασθενείς που εμφάνισαν συμπτώματα
ήταν όμως ασυμπτωματικοί για τουλάχιστον 6 μήνες πριν την
εισαγωγή στην μελέτη. Στους ασυμπτωματικούς ασθενείς με
αμφοτερόπλευρη αθηροσκλήρωση καρωτίδων μελετήθηκε η
πλευρά με τη σοβαρότερη στένωση.  Αποκλείσθηκαν ασθενείς που
δεν δύναται η νευρολογική παρακολούθηση για 6 μήνες καθώς και
αυτοί με μικρό προσδόκιμο ζωής λόγω σοβαρών συνοδών
παθήσεων όπως σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια ή κακοήθεια.
     Τα κλινικά και βιοχημικά χαρακτηριστικά που εκτιμήθηκαν ήταν
τα εξής:
-η ηλικία, το φύλο, ο δείκτης μάζας σώματος, η συστολική και
διαστολική αρτηριακή πίεση, το κάπνισμα
-η χρήση φαρμάκων όπως αντιαιμοπεταλιακά, αντιυπερτασικά και
αντιλιπιδαιμικά.
-η παρουσία αρτηριακής υπέρτασης, στεφανιαία νόσος,
σακχαρώδης διαβήτης η παλαιότερα νευρολογικά συμπτώματα
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- κολπική μαρμαρυγή, παλαιό έμφραγμα μυοκαρδίου, ισχαιμία του
μυοκαρδίου και υπερτροφία της αριστερής κοιλίας στο
ηλεκτροκαρδιογράφημα.
-το ινωδογόνο, το λιπιδαιμικό προφίλ (ολική χοληστερόλη,
HDLχοληστερόλη, LDL-χοληστερόλη, τριγλυκερίδια), η κρεατινίνη
ορού και ο αιματοκρίτης.
     Σε όλους τους ασθενείς διενεργήθηκε υπερηχογραφική μελέτη
των καρωτίδων άμφω και εκτιμήθηκε ο βαθμός στένωσης της έσω
καρωτίδας με την μέθοδο ECST λόγω της γραμμικής σχέσης του
βαθμού της στένωσης με τον κίνδυνο σύστοιχων αγγειακών
εγκεφαλικών επεισοδίων σε αντίθεση με την μέθοδο NASCET που
έχει μια σχέση σχήματος S και εκτιμήθηκε η ηχογένεια της
αθηρωματικής πλάκας χρησιμοποιώντας το Gray Scale Median.
     Η μελέτη ACSRS είναι η μεγαλύτερη προοπτική μελέτη σε
ασθενείς με ασυμπτωματική στένωση καρωτιδικής αρτηρίας που
αντιμετωπίστηκαν με φαρμακευτική αγωγή. Τα αποτελέσματα
έδειξαν πως ορισμένα κλινικά χαρακτηριστικά και τα
χαρακτηριστικά της υπερηχητικής πλάκας είναι ανεξάρτητοι
προγνωστικοί δείκτες για την πιθανή πρόκληση αγγειακού
εγκεφαλικού επεισοδίου. Τα κλινικά χαρακτηριστικά επομένως σε
συνδυασμό με τον βαθμό της στένωσης και των χαρακτηριστικών
της αθηρωματικής πλάκας βελτιώνει ακόμα περισσότερο την
πρόβλεψη. Τα αποτελέσματα δείχνουν επίσης υψηλή θνησιμότητα
λόγω εμφράγματος μυοκαρδίου σε ασθενείς με ασυμπτωματική
στένωση της καρωτίδας. Το κάπνισμα αποτελεί βασικό παράγοντα
κινδύνου για την εξέλιξη της πλάκας, τη ρήξη της πλάκας και το
ισχαιμικό αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο. Ο αυξημένος κίνδυνος
για σύστοιχο εγκεφαλικό επεισόδιο σε ασθενείς με ιστορικό
ετερόπλευρων συμπτωμάτων έχει παρατηρηθεί επίσης στην
μελέτη ACST. Στην ACST κατά την διάρκεια παρακολούθησης 5
ετών σημειώθηκαν 56 εγκεφαλικά επεισόδια σε 1057 ασθενείς
χωρίς ιστορικό ετερόπλευρων συμπτωμάτων και 39 εγκεφαλικά
επεισόδια σε 375 ασθενείς με ιστορικό ετερόπλευρων
συμπτωμάτων. Η ήπια έως μέτρια αύξηση της κρεατινίνης του
ορού είναι ένας ανεξάρτητος προγνωστικός παράγοντας
καρδιαγγειακού κινδύνου και ιδιαίτερα ισχαιμικού εγκεφαλικού
επεισοδίου σε ασυμπτωματικά άτομα και ασθενείς με περιφερική
αγγειακή νόσο. Επίσης τα επίπεδα κρεατινίνης υψηλότερα από
100 μmol / L συσχετίστηκαν με υποηχογενείς πλάκες. Υπήρξε
ασθενής συσχέτιση με άλλους καθιερωμένους παράγοντες
κινδύνου όπως η υπέρταση και η υπερχοληστερολαιμία
πιθανότατα επειδή ήταν παρόντες στην πλειονότητα των ασθενών.
Στην μελέτη συμπεριελήφθησαν ασθενείς με ένα ευρύ φάσμα
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στένωσης από 50% έως 99% βάση ECST οι οποίοι ταξινομήθηκαν
σε υποομάδες ήπιας, μέτριας και σοβαρής στένωσης και
καλύτερης εκτίμησης αυτού του παράγοντα κινδύνου, σε αντίθεση
με άλλες δημοσιευμένες μελέτες που είχαν αποκλείσει τα ανώτερα
ή κατώτερα όρια του βαθμού της στένωσης. Η έκταση της
καρωτιδικής πλάκας έχει ήδη αναφερθεί ότι είναι ένας ισχυρός
προγνωστικός παράγοντας για έμφραγμα μυοκαρδίου και
εγκεφαλικό επεισόδιο σε ασθενείς με ήπιου βαθμού στένωση. Τα
αποτελέσματα έδειξαν ότι η έκταση της πλάκας μπορεί να
χρησιμοποιηθεί για την διαστρωμάτωση κινδύνου εμφάνισης ΑΕΕ
σε ασθενείς με πλάκες που προκαλούν μέτρια και σοβαρή
στένωση. Η μέτρηση του GSM μετά την τυποποίηση της εικόνας
είναι πλέον μια καθιερωμένη αναπαραγώγιμη μέτρηση της
συνολικής ηχογένειας της πλάκας. Η μελέτη ACSRS  επιβεβαιώνει
τα ευρήματα άλλων προοπτικών μελετών ότι ένα χαμηλό GSM
είναι ένας ισχυρός προγνωστικός δείκτης μελλοντικών
εγκεφαλικών επεισοδίων. Η ετερογένεια της πλάκας έχει ήδη
αποδειχθεί ότι συσχετίζεται με συμπτωματικές πλάκες. Η μελέτη
αυτή είναι μοναδική όχι μόνο λόγω του σχετικά μεγάλου αριθμού
των ασθενών που μελετήθηκαν αλλά και επειδή, σε αντίθεση με τις
προηγούμενες μελέτες που επικεντρώθηκαν σε ένα μόνο
χαρακτηριστικό, δείχνει πώς τα χαρακτηριστικά της πλάκας
αποτελούν σημαντικό στοιχείο όσο αφορά την διαστρωμάτωση
των ασθενών σε συνδυασμό με τον βαθμό της στένωσης και τα
κλινικά χαρακτηριστικά.102
     Επομένως τα κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών και τα
χαρακτηριστικά της αθηρωματικής πλάκας με υπερηχογραφική
απεικόνιση μπορούν να χρησιμοποιηθούν για τη διαστρωμάτωση
του κινδύνου και μπορεί να οδηγήσουν στη βελτίωση των
ενδείξεων για καρωτιδική ενδαρτηρεκτομή.
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 7

ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗ
     Η αντιμετώπιση της ασυμπτωματικής καρωτιδικής νόσου είναι
σήμερα εφικτή με φαρμακευτικές και επεμβατικές παρεμβάσεις. Η
φαρμακευτική παρέμβαση βασίζεται κυρίως στη τροποποίηση των
παραγόντων κινδύνου με τη χρήση των κατάλληλων φαρμάκων
και στη πιθανή προσθήκη άλλων φαρμάκων που αποδεδειγμένα
ελαττώνουν το καρδιαγγειακό προφίλ κινδύνου του ασθενούς. Τα
μη φαρμακολογικά μέτρα περιλαμβάνουν την διακοπή του
καπνίσματος, την υγιεινή διατροφή, την απώλεια βάρους και την
τακτική σωματική άσκηση. Η φαρμακευτική αγωγή περιλαμβάνει
αντιυπερτασικά φάρμακα, αντιλιπιδαιμικά, αντιθρομβωτικά ενώ
στους διαβητικούς ο βέλτιστος έλεγχος της γλυκόζης κρίνεται
απαραίτητος.

Α.ΓΕΝΙΚΑ ΜΕΤΡΑ-ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΗ ΑΓΩΓΗ
1-ΔΙΑΚΟΠΗ ΚΑΠΝΙΣΜΑΤΟΣ
    Η διακοπή του καπνίσματος συνηγορεί στην μείωση των
καρδιαγγειακών συμβαμάτων και της θνησιμότητας ενώ ο κίνδυνος
αυξάνεται αναλογικά με την ποσότητα χρήσης του καπνού.
   Το κάπνισμα συσχετίστηκε ανεξάρτητα με τη νόσο της
καρωτιδικής αρτηρίας σε πληθυσμιακή ομάδα ηλικίας 65 ετών.
Είναι γνωστό πως το κάπνισμα ακόμα και το παθητικό αυξάνει τον
κίνδυνο του ισχαιμικού εγκεφαλικού επεισοδίου κατά 25% έως
50% ενώ ο κίνδυνος  μειώνεται ουσιαστικά εντός 5 ετών σε όσους
διακόπτουν το κάπνισμα σε σύγκριση με τους καπνιστές. Η
καρωτιδική ενδαρτηρεκτομή (CEA) απαιτείται κατά μέσο όρο 7
χρόνια νωρίτερα στους καπνιστές ενώ η έκθεση σε καπνό από την
παιδική ηλικία έχει συσχετιστεί με αυξημένο κίνδυνο καρωτιδικής
αρτηριακής νόσου κατά την ενηλικίωση.
     Από μεγάλες επιδημιολογικές μελέτες παρατηρήθηκε πως το
κάπνισμα αυξάνει το πάχος του ενδοθηλίου (ΙΜΤ) των
καρωτιδικών αρτηριών ενώ συμβάλλει και στην εξέλιξη του βαθμού
της στένωσης. Στη μελέτη ARIC, παρατηρήθηκε αύξηση του
πάχους του ενδοθηλίου στους καπνιστές και πρώην καπνιστές
κατά 50% και 25% αντίστοιχα σε ένα διάστημα παρακολούθησης 3
ετών σε σύγκριση με τους μη καπνιστές. Στη μελέτη Framingham,
ο βαθμός στένωσης της καρωτιδικής αρτηρίας συσχετίζεται με τον
αριθμό των τσιγάρων ανά έτος. Στην μελέτη Cardiovascular
Health, η σοβαρότητα της στένωσης της καρωτιδικής αρτηρίας
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ήταν μεγαλύτερη στους καπνιστές σε σύγκριση με τους πρώην
καπνιστές και υπήρξε άμεση συσχέτιση του βαθμού της στένωσης
με τον αριθμό των τσιγάρων ανά έτος.103

2-ΚΑΘΗΜΕΡΙΝΗ ΑΣΚΗΣΗ-ΔΙΑΚΟΠΗ ΚΑΘΙΣΤΙΚΗΣ ΖΩΗΣ
    Ένας μεγάλος αριθμός μετα-αναλύσεων και μελετών
παρατήρησης έδειξαν πως η καθημερινή άσκηση και η διακοπή
της καθιστικής ζωής μειώνουν τον κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου
κυρίως σε άτομα με μέτρια η υψηλά επίπεδα φυσικής
δραστηριότητας. Σίγουρα δεν είναι σαφές εάν η άσκηση από μόνη
της μειώνει τον κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου ή λειτουργεί
έμμεσα μέσω της τροποποίησης των  παραγόντων κινδύνου,
όπως η μείωση της παχυσαρκίας και οι βελτιώσεις στις τιμές των
λιπιδίων και των επιπέδων γλυκόζης στον ορό.

3- ΑΝΤΙΛΙΠΙΔΑΙΜΙΚΑ ΦΑΡΜΑΚΑ
   Η θεραπεία με στατίνες είναι απαραίτητη σε όλους τους ασθενείς
με καρωτιδική αθηροσκλήρωση με σκοπό την μείωση της
χοληστερόλης λιποπρωτεϊνών χαμηλής πυκνότητας (LDL-C) σε
<1,8 mmol / L (<70 mg / dL) ή μείωση > 50% εάν το αρχικό
επίπεδο LDL-C είναι μεταξύ 1,8 και 3,5 mmol / L (70 και 135 mg /
dL). Εάν η θεραπεία με στατίνη συμπεριλαμβανομένων στατίνης
υψηλότερης δοσολογίας και στατίνες υψηλότερης δραστικότητας
δεν επιτυγχάνει το στόχο για έναν ασθενή είναι απαραίτητη η
επιπρόσθετη φαρμακευτική αγωγή με ένα επιπλέον φάρμακο για
την πτώση της LDL. Σε μελέτες παρατήρησης καθώς και σε
τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές η θεραπεία με στατίνες έχει
αποδειχθεί ότι προκαλεί μείωση της θνησιμότητας καθώς και
μείωση των καρδιαγγειακών συμβάντων.107-109 Ακόμη και στα πιο
προχωρημένα στάδια της νόσου, η θεραπεία με στατίνη συνδέεται
με χαμηλότερα ποσοστά θνησιμότητας καθώς και μείωση των
καρδιαγγειακών συμβαμάτων.110 Η συνδυασμένη θεραπεία με
εζετιμίμπη σε επιλεγμένους ασθενείς είναι επίσης επωφελής.111
    Πρόσφατα, η μελέτη Fourier έδειξε τα επιπρόσθετα οφέλη του
evolocumab, ενός μονοκλωνικού αντισώματος που αναστέλλει το
ένζυμο PCSK9 για τη μείωση των καρδιαγγειακών συμβαμάτων σε
ασθενείς με αθηροσκληρωτική νόσο σε σχέση με την μεμονωμένη
θεραπεία με στατίνες.112 Στην μελέτη MR FIT (Multiple Risk Factor
Intervention Trial) υπήρξε συσχέτιση μεταξύ του θανάτου  και των
αυξημένων τιμών χοληστερόλης.113 Στην μελέτη Women’s Health,
μια προοπτική μελέτη που συμπεριέλαβε 27.937 γυναίκες των
ΗΠΑ ηλικίας 45 ετών παρατηρήθηκε αυξημένος κίνδυνος
ισχαιμικού αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου σε γυναίκες με
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υψηλότερες τιμές ολικής και LDL χοληστερόλης.114 Οι
επιδημιολογικές μελέτες συσχέτισαν την χοληστερόλη και την
αθηροσκλήρωση των καρωτιδικών αρτηριών βάση του  πάχους
του ενδοθηλίου (IMT). Στη μελέτη MESA, ο πλούσιος σε λιπίδια
πυρήνας της καρωτιδικής πλάκας που ανιχνεύτηκε με μαγνητική
τομογραφία συσχετίστηκε στενά με την ολική χοληστερόλη.115
Υπάρχουν δυο μεγάλες μετα-αναλύσεις που συσχετίζουν τον
κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου ή άλλων εκδηλώσεων
αθηροσκλήρωσης  στους ασθενείς που έλαβαν θεραπεία με
στατίνες.116-117.
    Μια τυχαιοποιημένη μελέτη η SPARCL (Stroke Prevention by
Aggressive Reduction in Cholesterol Levels), συνέκρινε προοπτικά
τη δράση της ατορβαστατίνης (80 mg ημερησίως) έναντι του
εικονικού φαρμάκου σε σχέση με τον κίνδυνο εμφάνισης
εγκεφαλικού επεισοδίου σε ασθενείς με πρόσφατο εγκεφαλικό
επεισόδιο ή παροδικό ισχαιμικό όπου παρατηρήθηκε μείωση στον
απόλυτο κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου στα 5 έτη κατά 2,2%.118

Η μελέτη METEOR (Measuring Effects on Intima-Media
Thickness: An Evaluation of Rosuvastatin) διαπίστωσε πως η
θεραπεία με ροσουβαστατίνη μείωσε το πάχος του ΙΜΤ της
καρωτίδας σε διάστημα 2 ετών σε ασθενείς με χαμηλό σκορ
κινδύνου Framingham και αυξημένα επίπεδα LDL χοληστερόλης
στον ορό.119
    Στη μελέτη ARBITER (Arterial Biology for the Investigation of the
Treatment Effects of Reducing Cholesterol)  το πάχος του ΙΜΤ της
καρωτίδας υποχώρησε μετά από 12 μήνες αγωγής με
ατορβαστατίνη (80 mg ημερησίως) αλλά παρέμεινε αμετάβλητη
μετά από θεραπεία με πραβαστατίνη (40 mg ημερησίως).120 Στην
δοκιμασία ASAP (Atorvastatin versus Simvastatin on
Atherosclerosis Progression) που μελέτησε ασθενείς με οικογενή
υπερχοληστερολαιμία υπό αγωγή με 80 mg ατορβαστατίνης το
IMT μειώθηκε μετά από 2 χρόνια αλλά αυξήθηκε σε ασθενείς
τυχαιοποιημένους σε 40 mg συμβαστατίνης ημερησίως.121

4- ΑΝΤΙΘΡΟΜΒΩΤΙΚΑ ΦΑΡΜΑΚΑ
    Τα αντιαιμοπεταλιακά φάρμακα χορηγούνται για την
δευτερογενή πρόληψη καρδιαγγειακών συμβάντων. Η μονή
αντιαιμοπεταλιακή αγωγή δίνεται σε ασθενείς με στένωση της
καρωτιδικής αρτηρίας> 50% ως θεραπεία για τη μείωση του
κινδύνου εγκεφαλικού επεισοδίου και άλλων καρδιαγγειακών
συμβαμάτων, καθώς αυτοί οι ασθενείς βρίσκονται σε διπλάσιο
κίνδυνο για έμφραγμα μυοκαρδίου.122-123 Συστήνεται επομένως η
λήψη ασπιρίνης σε όλους αυτούς τους ασθενείς ή εναλλακτικά

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
23/05/2024 21:44:56 EEST - 3.145.162.86



40

κλοπιδογρέλη (75 mg / ημέρα) σε ασθενείς που εμφανίζουν
δυσανεξία στην ασπιρίνη.  Η διπλή αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία
για ένα μήνα ενδείκνυται σε ασθενείς που έχουν υποβληθεί σε
θεραπεία με αγγειοπλαστική με τοποθέτηση stent. Υπήρξαν δυο
μικρές τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες που συγκρίνουν την μονή
με την διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή μετά από αγγειοπλαστική
οι οποίες τερματίστηκαν πρόωρα λόγω υψηλών ποσοστών
θρόμβωσης του στεντ καθώς και νευρολογικών συμβάντων στην
ομάδα που έλαβε μόνο ασπιρίνη.124-125
     Στην τυχαιοποιημένη μελέτη CHARISMA (Clopidogrel for High
Atherothrombotic Risk and Ischemic Stabilization, Management
and Avoidance) ασθενών με ασυμπτωματική νόσο των καρωτίδων
δεν παρατηρήθηκε κανένα όφελος μεταξύ της μονής και διπλής
αντιαιμοπεταλιακής αγωγής.126 Αντίθετα η  μελέτη CARESS, που
διεξήχθη σε 108 ασθενείς, έδειξε ότι η διπλή αντιαιμοπεταλιακή
αγωγή έναντι της ασπιρίνης μείωσε τις σιωπηλές εγκεφαλικές
μικροεμβολές κατά 37% μετά από 7 ημέρες. Στην μελέτη αυτή δεν
παρατηρήθηκε απειλητική για τη ζωή ενδοκράνια ή μεγάλη
αιμορραγία ωστόσο το δείγμα των ασθενών ήταν πολύ μικρό. Για
αυτούς τους λόγους, η διπλή αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία μπορεί
να χορηγηθεί σε έλασσον ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο ή
παροδικό ισχαιμικό εγκεφαλικό εντός 24 ωρών και μπορεί να
συνεχιστεί για 1 μήνα σε ασθενείς που αντιμετωπίζονται
συντηρητικά.127
    Στη χορήγηση αντιπηκτικής αγωγής αναφέρεται η πολύ
πρόσφατη μελέτη COMPASS, μια τυχαιοποιημένη πολυκεντρική
κλινική μελέτη η οποία τυχαιοποίησε περί τους 27.000 ασθενείς με
σταθερή αγγειακή νόσο (στεφανιαία νόσο ή περιφερική
αρτηριοπάθεια) σε τρεις ομάδες: ασπιρίνη ή ριβαροξαμπάνη 2,5
mg δύο φορές ημερησίως συν ασπιρίνη ή μόνο ριβαροξαμπάνη 5
mg δύο φορές ημερησίως. Η μελέτη διεκόπη πρόωρα (στους 23
μήνες) λόγω εμφανούς ανωτερότητας της ομάδας της
ριβαροξαμπάνης συν ασπιρίνη, με το πρωτεύον καταληκτικό
σημείο (καρδιαγγειακός θάνατος/εγκεφαλικό/έμφραγμα) να
σημειώνεται στο 4,1% των ασθενών της ομάδας της
ριβαροξαμπάνης συν ασπιρίνη έναντι 5,4% στην ομάδα ελέγχου
(μόνο ασπιρίνη) (λόγος κινδύνου 0,76, p<0,001). Το όφελος αυτό
συνοδευόταν από 70% μεγαλύτερο κίνδυνο μείζονος αιμορραγίας
(p<0,001), αλλά το καθαρό κλινικό όφελος (σύνολο ισχαιμικών και
αιμορραγικών καταληκτικών σημείων) ήταν υπέρ της
ριβαροξαμπάνης συν ασπιρίνη (λόγος κινδύνου 0,80, 95%
διάστημα αξιοπιστίας 0,70-0,91, p<0,001).128
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5- ΑΝΤΙΥΠΕΡΤΑΣΙΚΑ ΦΑΡΜΑΚΑ
     Η μείωση της συστολικής αρτηριακής πίεσης μειώνει τα
καρδιαγγειακά συμβάντα.129 Οι υπάρχουσες κατευθυντήριες
οδηγίες της ευρωπαϊκής καρδιολογικής εταιρείας συνιστούν
αρτηριακή πίεση <140 / 90mmHg, εκτός από τους ασθενείς με
σακχαρώδη διαβήτη, στους οποίους συστήνεται  διαστολική
αρτηριακή πίεση <85mmHg.130 Πρέπει να δίδεται προσοχή για να
αποφευχθεί μια μείωση της συστολικής αρτηριακής πίεσης κάτω
από 110-120 mmHg.131 Σε ηλικιωμένους και ευπαθείς ασθενείς,
αυτά τα επίπεδα θα πρέπει να επιτυγχάνονται μόνο αν είναι καλά
ανεκτά, χωρίς οι ασθενείς αυτοί να εμφανίζουν ορθοστατική
υπόταση.132-133 Συστήνεται επίσης υγιεινός τρόπος ζωής και
μείωση της πρόσληψης άλατος (<5-6 g / ημέρα).134 Τα
αντιυπερτασικά που μπορούν να χρησιμοποιηθούν είναι
διουρητικά,  β-αναστολείς, ανταγωνιστές ασβεστίου, αναστολείς
του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης (ACEIs) και οι
αναστολείς των υποδοχέων αγγειοτενσίνης (ARBs) είτε ως
μονοθεραπεία είτε σε συνδυασμό. Παρατηρήθηκε πως για  κάθε
αύξηση κατά 10 mm Hg στην αρτηριακή πίεση, ο κίνδυνος
αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου αυξάνεται κατά 30% έως
45%.135 .
    Μια μετα-ανάλυση περισσότερων από 40 μελετών και > 188.000
ασθενών έδειξε κατά 33% μειωμένο κίνδυνο εγκεφαλικού
επεισοδίου για κάθε μείωση κατά 10 mm Hg στη συστολική
αρτηριακή πίεση.136-137 Μια συστηματική ανασκόπηση 7
τυχαιοποιημένων μελετών διαπίστωσε ότι η αντιυπερτασική
θεραπεία μείωσε τον κίνδυνο επανεμφάνισης εγκεφαλικού
επεισοδίου κατά 24%.138 Οι κατευθυντήριες οδηγίες της AHA / ASA
συνιστούν αντιυπερτασική θεραπεία σε ασθενείς που έχουν
υποστεί ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο ή παροδικό ΑΕΕ εκτός
από την περίοδο της οξείας φάσης.139 Οι επιδημιολογικές μελέτες,
συμπεριλαμβανομένου της μελέτης ARIC και των μελετών
Cardiovascular Health Study, Framingham Heart Study , MESA
(Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis),133 μεταξύ άλλων,
διαπίστωσαν μια συσχέτιση μεταξύ της υπέρτασης και του
κινδύνου ανάπτυξης καρωτιδικής αθηροσκλήρωσης. Στη μελέτη
Framingham Heart Study, για παράδειγμα, υπήρξε διπλάσιος
κίνδυνος στένωσης της καρωτίδας> 25% για κάθε αύξηση της
συστολικής αρτηριακής πίεσης κατά 20 mm Hg.140 Στην μελέτη
SHEP (Systolic Hypertension in the Elderly Program), η συστολική
αρτηριακή πίεση >= 160 mm Hg ήταν ο ισχυρότερος ανεξάρτητος
προγνωστικός παράγοντας της καρωτιδικής στένωσης.141 Μια
μετα-ανάλυση από 17 κλινικές μελέτες που αφορούσαν την
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αντιμετώπιση της υπέρτασης, στις οποίες συμμετείχαν περίπου
50.000 ασθενείς, κατέληξε σε 38% μείωση του κινδύνου αγγειακού
εγκεφαλικού επεισοδίου και μείωση κατά 40% του θανατηφόρου
αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου με αντιυπερτασική θεραπεία.142
     Η μελέτη HOPE και ONTARGET έδειξαν ότι  αναστολείς του
μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης (ACEIs) και οι
αναστολείς των υποδοχέων αγγειοτενσίνης (ARBs) μειώνουν
σημαντικά τα καρδιαγγειακά περιστατικά σε ασθενείς με
περιφερική αρτηριακή νόσο. Σύμφωνα με αυτές τις δοκιμές,
συνιστώνται ACEIs ή ARB για δευτερογενή πρόληψη.143-144

6.ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΜΕ ΣΑΚΧΑΡΩΔΗ ΔΙΑΒΗΤΗ ΚΑΙ ΚΑΡΩΤΙΔΙΚΗ
ΝΟΣΟΣ
    Οι διαβητικοί ασθενείς εμφανίζουν διπλάσιο έως πενταπλάσιο
κίνδυνο για ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο σε σύγκριση με τους
μη διαβητικούς.145-147 Οι ερευνητές της Μελέτης Cardiovascular
Health ανέφεραν ότι τα αυξημένα επίπεδα γλυκόζης νηστείας
συσχετίστηκαν με αυξημένο κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου, ενώ
υπήρξε συσχέτιση τόσο με το πάχος του IMT όσο και τον βαθμό
της στένωσης της καρωτιδικής αρτηρίας.148
    Στη μελέτη Insulin Resistance Atherosclerosis παρατηρήθηκε
πως στους διαβητικούς ασθενείς υπήρξε διπλάσια αύξηση του
πάχους του IMT σε σύγκριση με τους μη διαβητικούς.149-151 Σε
αρκετές τυχαιοποιημένες μελέτες, η πιογλιταζόνη προκάλεσε
μικρότερη αύξηση του πάχους του IMT σε σύγκριση με τη
γλιμεπιρίδη.
    Στη μελέτη ACCORD (Action to Control Cardiovascular Risk in
Diabetes) και ADVANCE (Action in Diabetes and Vascular
Disease: Preterax and Diamicron MR Controlled Evaluation)  η
εντατική θεραπεία για την επίτευξη επιπέδων γλυκοζυλιωμένης
αιμοσφαιρίνης  6,5% με 6,0% μειώστε τον κίνδυνο εγκεφαλικού
επεισοδίου σε ασθενείς με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 σε
σύγκριση με τη συμβατική θεραπεία.152-153
    Στην μελέτη DDCT (Diabetes Control and Complications
Trial)/EDIC σε ασθενείς με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 1, η
εντατική θεραπευτική αγωγή με ινσουλίνη μειώνει τα ποσοστά μη
θανατηφόρου εμφράγματος μυοκαρδίου, εγκεφαλικού επεισοδίου
ή θανάτου λόγω καρδιαγγειακής νόσου κατά 57% κατά τη διάρκεια
της μακροχρόνιας φάσης παρακολούθησης αλλά η απόλυτη
μείωση του κινδύνου ήταν <1% κατά τη διάρκεια 17 ετών
παρακολούθησης.
      Απαραίτητο βέβαια στους διαβητικούς ασθενείς είναι και η
επιθετική αντιμετώπιση άλλων τροποποιήσιμων παραγόντων
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κινδύνου, η καθημερινή σωματική άσκηση, η απώλεια βάρους και
η καλή ρύθμιση των επιπέδων γλυκόζης, η φαρμακευτική αγωγή
με αντιδιαβητικά φάρμακα καθώς και η χορήγηση φαρμάκου για
την μείωση των λιπιδίων.154

7.ΥΠΕΡΟΜΟΚΥΣΤΕΙΝΑΙΜΙΑ
    Η υπερομοκυστεϊναιμία αυξάνει τον κίνδυνο εγκεφαλικού
επεισοδίου. Σε μια μεταανάλυση 30 μελετών που περιλάμβανε
περισσότερους από 16.000 ασθενείς διαπιστώθηκε μια διαφορά
25% στη συγκέντρωση ομοκυστεΐνης στο πλάσμα, η οποία
αντιστοιχούσε σε περίπου 3 μικρογραμμομόρια ανά λίτρο, η οποία
σχετίστηκε με 19% διαφορά στον κίνδυνο εγκεφαλικού
επεισοδίου.155

Στη μελέτη ARIC και Perth Carotid Ultrasound Disease
Assessment, παρατηρήθηκε αυξημένο πάχος του IMT σε ασθενείς
με υπερομοκυστεϊναιμία.156 Μια μετα-ανάλυση 8 τυχαιοποιημένων
μελετών έδειξε πως η χορήγηση φυλλικού οξέος μείωσε τον
κίνδυνο εμφάνισης εγκεφαλικού επεισοδίου κατά 18%. Μεταξύ των
ασθενών με εγκατεστημένη αγγειακή νόσο ή διαβήτη, ο
συνδυασμός συμπλέγματος βιταμινών Β6, Β12 και φυλλικού οξέος
μείωσε την ομοκυστεΐνη του πλάσματος κατά 2,4
μικρογραμμομόρια ανά λίτρο χωρίς επιπτώσεις στο σύνθετο τελικό
σημείο του καρδιαγγειακού θανάτου, του εμφράγματος μυοκαρδίου
ή του εγκεφαλικού επεισοδίου. Ομοίως, αυτός ο συνδυασμός
βιταμινών συμπλέγματος Β μείωσε τη συγκέντρωση ομοκυστεΐνης
πλάσματος κατά περισσότερο από 2 μικρογραμμάρια ανά λίτρο
(18,5%) σε γυναίκες με εγκατεστημένη καρδιαγγειακή νόσο ή 3 ή
περισσότερους παράγοντες κινδύνου αλλά δεν επηρέασε τα
ποσοστά του πρωτεύοντος σύνθετου τελικού σημείου όπως
έμφραγμα μυοκαρδίου, στεφανιαία επαναγγείωση ή καρδιαγγειακό
θάνατο ή του δευτερογενούς τελικού σημείου (εγκεφαλικό
επεισόδιο).157

8.ΠΑΧΥΣΑΡΚΙΑ ΚΑΙ ΜΕΤΑΒΟΛΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ
    Υπάρχει σημαντική συσχέτιση μεταξύ του μεταβολικού
συνδρόμου, που καθορίζεται βάση της γλυκόζης αίματος, της
υπέρτασης, της δυσλιπιδαιμίας, του δείκτη μάζας σώματος, τη
σχέση μέσης / ισχίου και την απέκκριση λευκωματίνης στα ούρα,
με την καρωτιδική αθηροσκλήρωση. Όσο περισσότεροι
παράγοντες συμμετέχουν στο μεταβολικό σύνδρομο τόσο
μεγαλύτερη συσχέτιση υπάρχει μεταξύ των δυο αυτών
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καταστάσεων με ισχυρότερους παράγοντες την υπέρταση, την
υπερχοληστερολαιμία και την παχυσαρκία.158

    Η εντατική φαρμακευτική αγωγή μαζί με την τροποποίηση των
παραγόντων κινδύνου σε ασθενείς με αποδεδειγμένη
αθηρωματική νόσο των περιφερικών ή των στεφανιαίων αγγείων
αποτελεί ακρογωνιαίο λίθο στη θεραπεία των ασθενών αυτών. Ο
συνδυασμός αντιαιμοπεταλιακών φαρμάκων με στατίνες και
αντυπερτασικά φάρμακα ελαττώνει σημαντικά την πιθανότητα
εκδήλωσης καρδιαγγειακών συμβαμάτων σε ασθενείς με
περιφερική αγγειοπάθεια. Η εντατική φαρμακευτική αγωγή είναι
απαραίτητη και για τους ασθενείς με ασυμπτωματική σημαντική
νόσο των καρωτίδων ανεξάρτητα της τελικής αντιμετώπισης,
επεμβατικής ή μη, της νόσου. Από πολλούς η φαρμακευτική
αγωγή θεωρείται η μόνη θεραπεία της ασυμπτωματικής νόσου των
καρωτίδων. Η πέραν της φαρμακευτικής αγωγής, επεμβατική
αντιμετώπιση των ασθενών αυτών σήμερα αμφισβητείται παρόλο
που η αποτελεσματικότητα τουλάχιστον της ενδαρτηρεκτομής
στους ασθενείς αυτούς είναι αποδεδειγμένη με μεγάλες
τυχαιοποιημένες μελέτες (ACAS και ACST). Οι επεμβατικές
μέθοδοι (ενδαρτηρεκτομή ή stenting) έχουν σαν σκοπό την
πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου. Όμως, το πιο
συχνό σύμβαμα στις μελέτες αυτές ήταν η εκδήλωση εμφράγματος
του μυοκαρδίου ή κάποιου άλλου, εκτός ΑΕΕ, καρδιαγγειακού
συμβάντος. Οι ασθενείς με ασυμπτωματική νόσο καρωτίδων έχουν
προφανώς  μεγαλύτερο κίνδυνο να υποστούν ένα καρδιακό παρά
ένα εγκεφαλικό επεισόδιο. Η εκδήλωση του θανατηφόρου ή του μη
θανατηφόρου ΑΕΕ ήταν το 2ο σε συχνότητα εκδήλωσης
καρδιαγγειακό σύμβαμα στις μελέτες αυτές. Όμως, η πλειοψηφία
των ΑΕΕ αυτών δεν αφορούσαν την κατανομή της πάσχουσας
καρωτίδας, και οφείλονταν κυρίως σε κενοτοπιώδη έμφρακτα
(lacunars) που δεν σχετίζονται με την εμβολογόνο φύση των ΑΕΕ
που προκαλούνται από την σοβαρή στένωση της καρωτίδας.
Ακόμα και στη υπομελέτη της NASCET, που εξέτασε την έκβαση
των ασθενών με ετερόπλευρη ασυμπτωματική νόσο των
καρωτίδων, το 45% των ΑΕΕ που αφορούσαν το σύστοιχο με την
ασυμπτωματική στένωση της καρωτίδας εγκεφαλικό ημισφαίριο
δεν οφείλονταν σε εμβολικά επεισόδια προερχόμενα από την
στένωση της καρωτίδας .
    Προκειμένου να εξετασθεί ή αποτελεσματικότητα της
φαρμακευτικής αγωγής, στις μελέτες σύγκρισης της με την
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ενδαρτηρεκτομή πρέπει να διερευνηθεί η πραγματική
συμμόρφωση των ασθενών με τη θεραπεία, τα φάρμακα που
χρησιμοποιήθηκαν και τελικώς να εξετασθεί κατά πόσον
επιτεύχθηκαν οι θεραπευτικοί στόχοι όπως αυτοί έχουν καθοριστεί
από τις οδηγίες πρωτογενούς πρόληψης του ΑΕΕ σε ασθενείς με
ασυμπτωματική σοβαρή νόσο καρωτίδων. Στην ιστορική μελέτη
NASCET το ποσοστό των ασθενών που λάμβανε
αντιαιμοπεταλιακά – κυρίως ασπιρίνη- ήταν 96-99%. Το ποσοστό
όμως, των ασθενών που λάμβανε στατίνη ή γενικά υπολιπιδαιμικά
φάρμακα ήταν μόνο 40% . Το χαμηλό αυτό ποσοστό έρχεται σε
αντίθεση με την σύγχρονες οδηγίες σχετικά με την αντιμετώπιση
ασθενών με στεφανιαία ή περιφερική αγγειοπάθεια για την
πρόληψη ΑΕΕ, σύμφωνα με τις οποίες όλοι οι ασθενείς που
πάσχουν από επιβεβαιωμένη ασυμπτωματική περιφερική
αγγειοπάθεια πρέπει να λαμβάνουν στατίνη με στόχο LDL – C <
70mg/dl . Με πιθανή την υπο-θεραπεία των ασθενών που
τυχαιοποιήθηκαν σε συντηρητική αγωγή, είναι προφανές ότι τα
οφέλη που προκύπτουν από την χειρουργική αντιμετώπιση της
νόσου (ενδαρτηρεκτομή) πιθανώς να υπερεκτιμούνται. Παρόλο
που στις περισσότερες μελέτες που συνέκριναν την
ενδαρτηρεκτομή ή την αγγειοπλαστική καρωτίδων με την
φαρμακευτική αγωγή, αναφέρεται το ποσοστό των ασθενών που
λάμβαναν την αντίστοιχη αντιαιμοπεταλιακή, αντιυπερτασική ή
υπολιπιδαιμική αγωγή, σε καμία από αυτές δεν αναφέρεται τον
ποσοστό των ασθενών στους οποίους επιτεύχθηκαν οι στόχοι
πρωτογενούς πρόληψης καρδιαγγειακών συμβαμάτων. Στις πιο
σύγχρονες μελέτες ACAS και  ACST παρόλο που το ποσοστό των
ασθενών που ελάμβανε πλήρη φαρμακευτική αγωγή – ασπιρίνη,
υπολιπιδαιμική και αντιυπερτασική αγωγή – ήταν υψηλό, δεν
αναφέρεται πουθενά το ποσοστό των ασθενών στους οποίους
επιτεύχθηκαν οι στόχοι πρωτογενούς πρόληψης έτσι ώστε να
πληρούνται τα κριτήρια επιτυχίας της φαρμακευτικής αγωγής.
Πιθανώς η σημασία της χειρουργικής αντιμετώπισης της
ασυμπτωματικής νόσου της καρωτίδας να υπερεκτιμάται
δεδομένου της ουσιαστικής αδυναμίας καθορισμού της επιτυχίας
της φαρμακευτικής αγωγής. Γενικά, το όφελος από την
ενδαρτηρεκτομή  όταν αυτή εκτελείται σε ασυμπτωματικούς
ασθενείς είναι σχετικά μικρό. Στις μελέτες ACAS, ACST και στη
μελέτη ECST (European Carotid Surgery Trial) ήταν περίπου 2%
ανά έτος παρακολούθησης μετά την επέμβαση. Αυτό αντιστοιχεί
σε περίπου 17 ασυμπτωματικούς ασθενείς που πρέπει να
υποβληθούν σε ενδαρτηρεκτομή προκειμένου να προληφθεί 1
ΑΕΕ στη διάρκεια 5 ετών. Το θεραπευτικό αυτό κέρδος είναι
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παρόμοιο με την ελάττωση του καρδιαγγειακού κινδύνου που
επιτυγχάνεται με την διακοπή του καπνίσματος ή τον επαρκή
έλεγχο της υπέρτασης. Με δεδομένη, λοιπόν, την περιεπεμβατική
συχνότητα επιπλοκών περί το 3%  – τόσο για την ενδαρτηρεκτομή
όσο και για την αγγειοπλαστική – και το όφελος περί το 2% κατ’
έτος, η συντηρητική αντιμετώπιση των ασθενών αυτών με εντατική
φαρμακευτική αγωγή και ουσιαστική τροποποίηση των
παραγόντων κινδύνου  ώστε να επιτευχθούν οι στόχοι
πρωτογενούς πρόληψης καρδιαγγειακών συμβαμάτων αποτελεί
μία βάσιμη αντιμετώπιση των ασθενών με ασυμπτωματική νόσο
καρωτίδας.159-161

Β.ΕΠΕΜΒΑΤΙΚΕΣ ΤΕΧΝΙΚΕΣ-ΕΠΑΝΑΓΓΕΙΩΣΗ

     Η επεμβατική αντιμετώπιση της νόσου επιτυγχάνεται είτε με
χειρουργική αφαίρεση της αθηρωματικής πλάκας στο σημείο της
στένωσης (ενδαρτηρεκτομή) είτε με την κάλυψη της αθηρωματικής
πλάκας με τοποθέτηση αρτηριακού ενδονάρθηκα (stent). Και οι
δύο μέθοδοι έχουν σαν βασικό σκοπό την διάνοιξη της
στενωμένης περιοχής έτσι ώστε να ελαττωθούν οι ταχύτητες ροής
διαμέσου της στένωσης και ταυτόχρονα την αφαίρεση ή κάλυψη
της αθηρωματικής πλάκας με stent, αντίστοιχα.Τόσο η
ενδαρτηρεκτομή όσο και η αγγειοπλαστική με τοποθέτηση stent,
έχουν αποδείξει την αποτελεσματικότητα τους σε ασθενείς με
συμπτωματική ή ασυμπτωματική σοβαρή  στένωση της έσω
καρωτίδας.

1.ΕΝΔΑΡΤΗΡΕΚΤΟΜΗ (CEA)
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    Η ενδαρτηρεκτομή αποτελεί την πιο καταξιωμένη επεμβατική
μέθοδο αντιμετώπισης της νόσου των καρωτίδων. Η
ενδαρτηρεκτομή προτάθηκε σαν μέθοδος αποκατάστασης της
νόσου των καρωτίδων περίπου το 1950 από τον C. Miller Fisher
και διενεργήθηκε για πρώτη φορά το 1954, από τον DeBakey στις
ΗΠΑ και από τον Eastcott στη Μεγάλη Βρετανία. Από τότε
πέρασαν περίπου 40 χρόνια μέχρι να επιβεβαιωθεί ότι η
ενδαρτηρεκτομή αποτελεί έναν ασφαλή επεμβατικό τρόπο
επιτυχούς πρόληψης του ΑΕΕ σε ασθενείς με νόσο καρωτίδων.
    Η μελέτη North American Symptomatic Carotid Endarterectomy
Trial (NASCET) που δημοσιεύτηκε το 1991 αποτέλεσε την πρώτη
μελέτη που απέδειξε την αποτελεσματικότητα της
ενδαρτηρεκτομής στην πρόληψη ΑΕΕ σε ασθενείς με σημαντική
νόσο καρωτίδων. Λίγα χρόνια αργότερα τα ευεργετικά
αποτελέσματα της επιβεβαιώθηκαν και σε ασθενείς με μετρίου
βαθμού αλλά συμπτωματική στένωση των καρωτίδων.162 Με
αδιαμφισβήτητη την αποτελεσματικότητα της ενδαρτηρεκτομής σε
ασθενείς με συμπωματική νόσο καρωτίδων διερευνήθηκε και η
αποτελεσματικότητα της σε ασθενείς με ασυμπτωματική αλλά
σοβαρού βαθμού στένωση των καρωτίδων.163 Δύο σημαντικές
τυχαιοποιημένες προοπτικές μελέτες επιβεβαίωσαν την
αποτελεσματικότητα της ενδαρτηρεκτομής και στους
ασυμπτωματικούς ασθενείς.
     Η μελέτη ACAS (Asymptomatic Carotid Atherosclerosis Study)
αποτέλεσε μία τυχαιοποιημένη, προοπτική, πολυκεντρική μελέτη
στην οποία συγκρίθηκε η μακροχρόνια έκβαση ασυμπτωματικών
ασθενών με στένωση της έσω καρωτίδας >60% οι οποίοι
υποβλήθηκαν σε ενδαρτηρεκτομή σε σχέση με αυτούς που έλαβαν
τη μέγιστη φαρμακευτική αγωγή.164 Η φαρμακευτική αγωγή
συμπεριλάμβανε την χορήγηση ασπιρίνης άπαξ ημερησίως και την
φαρμακευτική τροποποιήση όλων των παραγόντων κινδύνου
σύμφωνα με τα κριτήρια δευτερογενούς πρόληψης
καρδιαγγειακών νοσημάτων. Μετά από μακροχρόνια
παρακολούθηση 5 ετών (διάμεσος χρόνος παρακολούθησης 2,7
έτη) ο κίνδυνος ΑΕΕ ή θανάτου στους ασθενείς που υποβλήθηκαν
σε ενδαρτηρεκτομή ήταν 5.1% έναντι 11.0% για τους ασθενείς που
έλαβαν επιθετική φαρμακευτική αγωγή (μείωση κινδύνου 53%,
95% διάστημα εμπιστοσύνης 22% - 72%, p<0.01). Η δημοσίευση
της μελέτης ACAS συνοδεύτηκε από σημαντική αύξηση των
επεμβάσεων ενδαρτηρεκτομής σε ασθενείς με σοβαρή
ασυμπτωματική στένωση καρωτίδας. Παρατηρήθηκε όμως, ότι η
θνησιμότητα των ασθενών που συμμετείχαν στη μελέτη ήταν
σημαντικά μικρότερη σε σχέση με αυτή ίδιων ασθενών, στα ίδια
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νοσοκομεία, που δεν συμμετείχαν στη μελέτη. Αυτό έγειρε
σημαντικές υπόνοιες για την εγκυρότητα της μελέτης και την
αξιοπιστία κλινικής γενίκευσης των αποτελεσμάτων της στο γενικό
πληθυσμό.165
    Στη μελέτη ACSΤ (Asymptomatic Carotid Surgery Trial)
συνολικά 3120 ασθενείς τυχαιοποιήθηκαν να υποβληθούν σε
ενδαρτηρεκτομή ή σε πλήρη φαρμακευτική αγωγή και
παρακολουθήθηκαν προοπτικά για 5 έτη.166 Στη μελέτη αυτή η
πιθανότητα εκδήλωσης επιπλοκών στις 30 ημέρες μετά την
επέμβαση ενδαρτηρεκτομής ήταν 3.1% κίνδυνος συμβατός με τα
διεθνή δεδομένα για επέμβαση ενδαρτηρεκτομής σε
ασυμπτωματικούς ασθενείς. Οι ασθενείς οι οποίοι υποβλήθηκαν
σε ενδαρτηρεκτομή είχαν στατιστικώς σημαντικά καλύτερη
πρόγνωση όσον αφορά την εκδήλωση θανάτου ή ΑΕΕ (μείζονος ή
ελάσσονος) κατά την συνολική διάρκεια παρακολούθησης των 5
ετών (μέσος χρόνος παρακολούθησης 3.4 έτη). Ακόμα και όταν
συνυπολογιστεί η πιθανότητα του περιεπεμβατικού ΑΕΕ στους
ασθενείς που υποβλήθηκαν σε ενδαρτηρεκτομή, ο κίνδυνος για
ΑΕΕ στα 5 έτη παραμένει στατιστικά σημαντικά χαμηλότερος από
αυτόν των ασθενών που θεραπεύτηκαν συντηρητικά  (6.4% έναντι
11.8%, p<0.0001, για το σύνολο των ΑΕΕ). Στην ανάλυση ανά
κατηγορίες ασθενών (subgroup analysis) διαπιστώθηκε ότι το
κέρδος όσον αφορά την πρόληψη ΑΕΕ αφορούσε και τα δύο φύλα
– άνδρες και γυναίκες – αλλά κυρίως τους ασθενείς ηλικίας < 75
ετών. Είναι σημαντικό ότι η ACST δεν βρήκε στοιχεία που να
αποδεικνύουν ότι η ηλικία> 75 ετών συσχετίστηκε με οποιαδήποτε
μείωση του εγκεφαλικού επεισοδίου σε 5 ή 10 χρόνια.
     Προηγούμενες μελέτες είχαν ήδη αποδείξει ότι η
ενδαρτηρεκτομή ελαττώνει την πιθανότητα εκδήλωσης ΑΕΕ. Σε μία
πολυκεντρική μελέτη οι Hobson RW et al απέδειξαν ότι σε έναν
πληθυσμό 444 ανδρών με μετρίου ή σοβαρού βαθμού στένωση
της έσω καρωτίδας (στένωση > 50%) ο κίνδυνος για την εκδήλωση
οποιονδήποτε νευρολογικών συμβαμάτων ελαττώθηκε σημαντικά
στην ομάδα που υποβλήθηκε σε ενδαρτηρεκτομή σε σχέση με την
ομάδα που έλαβε την μέγιστη φαρμακευτική αγωγή.167 Σε χρόνο
παρακολούθησης 47.9 μήνες  ο κίνδυνος νευρολογικών
συμβαμάτων στην ομάδα ενδαρτηρεκτομής ήταν 8.0% έναντι
20.6% στην ομάδα συντηρητικής θεραπείας (p<0.001). Στην ίδια
όμως μελέτη φάνηκε ότι δεν υπήρξε σημαντική διαφορά στο
συνδυασμένο τελικό σημείο εμφάνισης ΑΕΕ ή/και θανάτου (41.2%
για την ομάδα της ενδαρτηρεκτομής έναντι 44.2% για ομάδα της
συντηρητικής θεραπείας, σχετικός κίνδυνος 0.92, 95% confidence
intervals 0.69 -1.22). Η πλειοψηφία των θανάτων οφείλονταν σε
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οξέα στεφανιαία σύνδρομα. Αποδεικνύεται ότι η ενδαρτηρεκτομή
προσφέρει σημαντική ελάττωση στην πιθανότητα εκδήλωσης ΑΕΕ
σε ασθενείς με μετρίου ή σοβαρού βαθμού νόσο των καρωτίδων
αλλά όχι σε όλους τους πληθυσμούς ασθενών. Μία πολύ
σημαντική  ανάλυση του τύπου των ΑΕΕ που εκδηλώνονται σε
ασθενείς με ασυμπτωματική νόσο των καρωτίδων, διενεργήθηκε
στα πλαίσια της θεμελιώδους μελέτης NASCET. Στην υπο-μελέτη
αυτή όλοι οι ασθενείς που συμμετείχαν στη μελέτη NASCET λόγω
ετερόπλευρης στένωσης της έσω καρωτίδας παρακολουθήθηκαν
για  πιθανή εκδήλωση AEE στο αντίστοιχο με τη στένωση
ημισφαίριο που αντιστοιχούσε σε ασυμπτωματική νόσο
καρωτίδων.168 Στη μελέτη αυτή διαπιστώθηκε ότι το 45% των ΑΕΕ
που εκδήλωσαν αυτοί οι ασθενείς, οι οποίοι είχαν ασυμπτωματική
στένωση από 60-99% της έσω καρωτίδας, οφείλονταν σε
κενοτοπιώδη έμφρακτα (lacunar strokes) ή καρδιοεμβολικά
επεισόδια. Παρόλα αυτά τα αποτελέσματα αυτά χρήζουν ιδιαίτερης
προσοχής καθώς στη παρούσα υπο-μελέτη η πλειοψηφία των
ασθενών που συμμετείχαν είχαν εξ ορισμού ετερόπλευρη
συμπτωματική νόσο των καρωτίδων. Τα αποτελέσματα της υπο-
μελέτης αυτής είναι πιθανό να μην μπορούν να εφαρμοστούν
στους ασθενείς με μονήρη ασυμπτωματική νόσο των καρωτίδων.
Το όφελος των ασυμπτωματικών ασθενών που υποβάλλονται σε
ενδαρτηρεκτομή είναι σχετικά μικρό. Αυτό απέδειξε και μία μετα-
ανάλυση που συμπεριέλαβε όλες τις μέχρι τότε δημοσιευμένες
πολυκεντρικές τυχαιοποιημένες μελέτες.169 Στην μετα-ανάλυση
αυτή διαπιστώθηκε ότι το απόλυτο όφελος είναι 2% σε χρόνο
παρακολούθησης περίπου 3.1 έτη. Το σημαντικότερο μειονέκτημα
της μετά-ανάλυσης αυτής ήταν ότι δεν υπήρχε κοινός τρόπος
καθορισμού του βαθμού στένωσης της έσω καρωτίδας εγείρωντας
έτσι ερωτήματα για την πραγματική κλινική ερμηνεία των
αποτελεσμάτων αυτής της μετα-ανάλυσης. Επιπλέον,
επανεκτίμηση των αποτελεσμάτων ACAS και ACST επιβεβαίωσε
το μικρό όφελος της χειρουργικής επαναγγείωσης ασθενών με
σοβαρή ασυμπτωματική νόσο καρωτίδων, και ειδικότερα οι
γυναίκες και οι ασθενείς > 75 ετών.170
    Διαπιστώνεται ότι η ενδαρτηρεκτομή προσφέρει ουσιαστικά
μικρό όφελος όταν  διενεργείται σε ασυμπτωματικούς ασθενείς. Για
αυτό και πρέπει να περιορίζεται σε ασυμπτωματικούς ασθενείς με
παράγοντες υψηλού κινδύνου εκδήλωσης ΑΕΕ .Σημαντική
επομένως είναι η διαστρωμάτωση κινδύνου ασθενών με
ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση για την λήψη της απόφασης
πιθανής ενδαρτηρεκτομής.
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2.ΑΓΓΕΙΟΠΛΑΣΤΙΚΗ ΜΕ ΤΟΠΟΘΕΤΗΣΗ STENT (CAS)

       Η αγγειοπλαστική με τοποθέτηση stent (CAS) και με τη χρήση
συσκευής προστασίας του εγκεφάλου θεωρείται σήμερα
εναλλακτική μέθοδος αντιμετώπισης ασθενών με συμπτωματική ή
ασυμπτωματική νόσο των καρωτίδων επιδεικνύοντας αξιόλογα
μακροχρόνια αποτελέσματα.171-172 Προσφέρει τα πλεονεκτήματα
μίας λιγότερο επεμβατικής μεθόδου με λιγότερες τοπικές
επιπλοκές (τοπικό αιμάτωμα στη περιοχή της ενδαρτηρεκτομής,
μικρότερη συχνότητα φλεγμονής του χειρουργικού τραύματος και
τραυματισμού του κρανιακού νεύρου), και καλύτερο αισθητικό
αποτέλεσμα (απουσία ουλής στον τράχηλο). Επιπλέον, καθώς
πραγματοποιείται με τοπική αναισθησία επιτρέπει τη συνεχή
νευρολογική επιτήρηση του ασθενούς κατά την διάρκεια της
επέμβασης. Η CAS προσφέρει πλεονεκτήματα έναντι της CEA σε
περίπτωση ασθενών με προηγηθείσα ακτινοβολία,
υποτροπιάζουσες στενώσεις, ετερόπλευρη υποτροπιάζουσα
παράλυση λαρυγγικού νεύρου ή στην περίπτωση δυσχερούς
χειρουργικής πρόσβασης όπως σε βλάβες σε υψηλό σημείο στην
έσω καρωτίδα, βλάβες εγγύς της κοινής καρωτιδικής αρτηρίας
(CCA) χωρίς αυτό να σημαίνει απαραίτητα και μικρότερο κίνδυνο
παροδικού εγκεφαλικού επεισοδίου. Οι ασθενείς που διατρέχουν
μεγαλύτερο κίνδυνο να υποστούν περιστασιακές καρδιακές
επιπλοκές μπορεί να ωφεληθούν από την CAS για να μειώσουν
τον περιεγχειρητικό έμφραγμα του μυοκαρδίου (πιο συχνό μετά
από CEA).

ΕΜΠΕΙΡΙΑ ΧΕΙΡΙΣΤΗ
   Η εμπειρία παίζει σημαντικό ρόλο στα αποτελέσματα της
αγγειοπλαστικής καρωτίδας. Είναι σημαντική και σχετίζεται όχι
μόνο με τις δεξιότητες του καθετηριαστή, αλλά και με την επιλογή
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ασθενών καθώς και με την αντιμετώπιση των περιεγχειρητικών
επιπλοκών. Αρκετές τυχαιοποιημένες μελέτες όσο αφορά την CAS
έναντι CEA έχουν επικριθεί για το χαμηλό επίπεδο εμπειρίας των
επεμβατικών. Ωστόσο, παραδόξως οι πιο έμπειροι επεμβατικοί /
ανέφεραν τα υψηλότερα ποσοστά διεγχειρητικού εγκεφαλικού
επεισοδίου.173-174

ΣΥΣΚΕΥΕΣ ΠΡΟΣΤΑΣΙΑΣ ΑΠΟ ΕΜΒΟΛΕΣ
      Μελέτες που χρησιμοποίησαν την μαγνητική τομογραφία με
διάχυση ανέφεραν χαμηλότερα ποσοστά εγκεφαλικής εμβολής με
συσκευή  προστασίας από εμβολές εγγύς (EPD), αλλά κανένας
δεν τροφοδοτούσε τα κλινικά αποτελέσματα.175-180

Μια μετα-ανάλυση 24 μελετών έδειξε ότι η χρήση συσκευών
συσχετίστηκε με χαμηλότερο κίνδυνο διεγχειρητικού εγκεφαλικού
επεισοδίου (RR 0,59, P <0,001). Το όφελος ήταν επίσης εμφανές
σε ένα προοπτικό μητρώο 1455 ασθενών: σε αυτούς που έλαβαν
θεραπεία με EPD, τα ποσοστά θανάτου / εγκεφαλικού επεισοδίου
ήταν 2,1% έναντι 4,9% σε ασθενείς που έλαβαν θεραπεία χωρίς
EPD (P = 0,004).181 Τα καλύτερα αποτελέσματα των RCT
παρατηρήθηκαν στην CREST και στην ACT-1, όπου οι συσκευές
προστασίας ήταν υποχρεωτικές και οι ασκούμενοι την CAS
εκπαιδεύτηκαν στη χρήση του184. Αντίθετα, η μελέτη Stent-
Protected Angioplasty versus Carotid Endarterectomy (SPACE)
παρατήρησε χαμηλότερα ποσοστά σύστοιχων εγκεφαλικών
επεισοδίων σε ασθενείς με CAS χωρίς EPD (6,2%) έναντι EPD
(8,3%). Λόγω της έλλειψης δεδομένων οι τρέχουσες
κατευθυντήριες γραμμές συστήνουν την χρήση συσκευών
προστασίας κατά την εκτέλεση του CAS.185
Υπάρχουν κάποιες μελέτες σχετικά με την αγγειοπλαστική
καρωτίδων σε σύγκριση με την ενδαρτηρεκτομή.
     Η μελέτη CAVATAS (Carotid And Vertebral Artery Transluminal
Angioplasty Study 2001) τυχαιοποίησε 504 ασθενείς σε
αγγειοπλαστική με ή χωρίς stent και σε ενδαρτηρεκτομή. Η έκβαση
των ασθενών όσον αφορά το πρωτογενές καταληκτικό σημείο της
εμφάνισης ΑΕΕ ή /και θανάτου στις 30-ημέρες μετά την επέμβαση
ήταν ίδιο και στις 2 ομάδες ασθενών. Στη μακροχρόνια
παρακολούθηση των ασθενών στα 3 χρόνια πάλι δεν υπήρχε
διαφορά στο πρωτογενές καταληκτικό σημείο έκβασης. Εδώ
πρέπει να σημειωθεί ότι ένα πολύ χαμηλό ποσοστό ασθενών
(26%) έλαβε stent μετά την αγγειοπλαστική. Το γεγονός αυτό θα
μπορούσε να υποτιμά τα αποτελέσματα της αγγειοπλαστικής σε
σχέση με την ενδαρτηρεκτομή. 171
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    Στην μελέτη ACT-1(2016) συγκρίθηκε η CAS με συσκευές
προστασίας εμβολών με την CEA σε ασθενείς ηλικίας 79 ετών ή
νεότερους που είχαν σοβαρή στένωση καρωτίδας και ήταν
ασυμπτωματικοί και δεν θεωρήθηκε ότι διατρέχουν υψηλό κίνδυνο
για χειρουργικές επιπλοκές. Οι ασθενείς παρακολουθήθηκαν έως
και 5 χρόνια. Το πρωτεύον σύνθετο τελικό σημείο θανάτου
αφορούσε εγκεφαλικό επεισόδιο ή έμφραγμα του μυοκαρδίου
εντός 30 ημερών μετά τη διαδικασία ή σύστοιχου εγκεφαλικού
επεισοδίου εντός ενός έτους. Η αγγειοπλαστική δεν ήταν κατώτερη
της ενδαρτηρεκτομής όσο αφορά το πρωτεύον σύνθετο τελικό
σημείο (ποσοστό συμβάντων, 3,8% και 3,4% αντίστοιχα, Ρ =
0,01). Ο ρυθμός εγκεφαλικού επεισοδίου ή θανάτου εντός 30
ημερών ήταν 2,9% στην ομάδα της αγγειοπλαστικής και 1,7% στην
ομάδα της ενδαρτηρεκτομής (P = 0,33). Από τις 30 ημέρες έως και
τα 5 χρόνια μετά τη διαδικασία, το ποσοστό των ασθενών χωρίς
σύστοιχο εγκεφαλικό επεισόδιο ήταν 97,8% στην ομάδα της
αγγειοπλαστικής και 97,3% στην ομάδα της ενδαρτηρεκτομής (P =
0,51) και το συνολικό ποσοστό επιβίωσης ήταν 87,1% και 89,4%
αντίστοιχα (Ρ = 0,21). Ο συνολικός ρυθμός επιβίωσης  στα πέντε
χρόνια χωρίς εγκεφαλικό επεισόδιο ήταν 93,1% στην ομάδα της
αγγειοπλαστικής και 94,7% στην ομάδα ενδαρτηρεκτομής.186 Λόγω
της καμπύλης εκμάθησης που σχετίζεται με την CAS, καθώς και
ότι εκτελείται σε μικρό ποσοστό από πολλαπλές ειδικότητες,
υπάρχουν ανησυχίες σχετικά με το εάν τα ποσοστά θανάτου /
εγκεφαλικού επεισοδίου που αναφέρθηκαν για την CAS
αντιστοιχούν στην καθημερινή πράξη.  Μια συστηματική
ανασκόπηση δεδομένων (> 1,5 εκατομμύριο διαδικασίες)
υποδεικνύει ότι σε  40% των ασθενών  τα ποσοστά θανάτου /
εγκεφαλικού επεισοδίου μετά από CAS  ήταν άνω του 3% σε
ασυμπτωματικούς ασθενείς, ενώ 14% ανέφεραν ποσοστά θανάτου
/ εγκεφαλικού επεισοδίου άνω του 5%.
    Στη μελέτη SAPPHIRE (Stenting and Angioplasty with
Protection in Patients at Hίgh Risk for Endarterectomy 2004), 334
ασθενείς με συμπτωματική στένωση των καρωτίδων >50% ή
ασυμπτωματική στένωση των καρωτίδων >80% και εκτιμήθηκαν
ως ασθενείς υψηλού κινδύνου για ενδαρτηρεκτομή,
τυχαιοποιήθηκαν να υποβληθούν είτε σε stenting καρωτίδων υπό
την προστασία συσκευής πρόληψης εμβόλων προς τον εγκέφαλο
(τύπου περιφερικού φίλτρου) είτε σε κλασσική ενδαρτηρεκτομή. Ο
όρος «υψηλός χειρουργικός κίνδυνος» ορίζεται ως κλινικά
σημαντική καρδιακή νόσο, σοβαρή πνευμονική νόσο, ετερόπλευρη
απόφραξη έσω καρωτιδικής αρτηρίας, ετερόπλευρη
υποτροπιάζουσα παράλυση λαρυγγικού νεύρου, προηγούμενη
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ριζική χειρουργική επέμβαση ή ακτινοθεραπεία στην τραχηλική
χωρά, υποτροπιάζουσα στένωση μετά από CEA και ηλικία άνω
των 80 ετών. Στη μελέτη αυτή το τελικό συνδυασμένο σημείο του
θανάτου, ΑΕΕ ή εμφράγματος του μυοκαρδίου εκδηλώθηκε σε
στατιστικά σημαντικά λιγότερους  ασθενείς που είχαν υποβληθεί σε
stenting με συσκευή προστασίας σε σχέση με αυτούς που
υποβλήθηκαν σε ενδαρτηρεκτομή (12.2% έναντι 20.1%, σχετική
διαφορά 7.9%, 95% confidence intervals -16.4 – 0.7, p=0.004 for
non-inferiority, p=0.053 for superiority).187 Παρόλα αυτά δεδομένα
για την αποτελεσματικότητα του stenting της καρωτίδας
συγκεκριμένα σε ασυμπτωματικούς ασθενείς δεν υπάρχουν.
Συμπεράσματα, μπορούν να εξαχθούν μόνο από μελέτες
αγγειοπλαστικής με stent και οι οποίες συμπεριέλαβαν σημαντικό
αριθμό ασυμπωματικών ασθενών.
     Μια μετα-ανάλυση του 2017 (J Vasc Surg 2017 by Κakkos et
al) συνέκρινε την CAS με την CEA σε ασθενείς με ασυμπτωματική
καρωτιδική στένωση. Μεταξύ των ασθενών με ασυμπτωματική
στένωση που υποβάλλονται σε καρωτιδική επέμβαση, υπάρχουν
στοιχεία μέτριας ποιότητας που υποδηλώνουν ότι η CEA είχε
σημαντικά χαμηλότερο ποσοστό θανάτου, εγκεφαλικού επεισοδίου
τόσο στις 30 ημέρες όσο και μακροπρόθεσμα σε σύγκριση με την
CAS με το κόστος υψηλότερων ποσοστών τραυματισμού
κρανιακού νεύρου και μη σημαντικού εμφράγματος μυοκαρδίου. Η
μακροπρόθεσμη αποτελεσματικότητα της CEA διατηρήθηκε κατά
την παρακολούθηση. Τα ποσοστά εγκεφαλικού επεισοδίου
μακροπρόθεσμα και θνησιμότητας στις 30 ημέρες κατά τη διάρκεια
της παρακολούθησης ήταν σημαντικά υψηλότερη για την CAS
παρά για την CEA (3,64% έναντι 2,45% αντίστοιχα). Παρόμοια
ευρήματα έχουν αναφερθεί σε πολλές μετααναλύσεις  κυρίως σε
συμπτωματικούς ασθενείς που έδειξαν την σημαντική υπεροχή της
ενδαρτηρεκτομής σε σχέση με την αγγειοπλαστική. Αν και αυτός ο
αυξημένος μακροπρόθεσμος κίνδυνος μπορεί να αποδοθεί σε
ισχαιμικές αλλοιώσεις του εγκεφάλου μετά από CAS, οι οποίες
αυξάνουν τον μελλοντικό κίνδυνο για ΑΕΕ, τα αποτελέσματα της
μετα-ανάλυσης έδειξαν ότι ο μεγαλύτερος κίνδυνος είναι το
αποτέλεσμα των περιεγχειρητικών περιστατικών τόσο στην CAS
όσο και στην CEA. Σίγουρα υπάρχει επείγουσα ανάγκη για έρευνα
υψηλής ποιότητας πριν γίνει κάποια σύσταση ότι η CAS είναι
κατώτερη ή όχι από την CEA.191 Οι Roubin G et al.
παρακολούθησαν προοπτικά 528 ασθενείς οι οποίοι υποβλήθηκαν
σε αγγειοπλαστική και κατέγραψαν όλα τα καρδιαγγειακά
συμβάντα στις 30 ήμερες και στα 5 χρόνια μετά τo stenting των
καρωτίδων. Τόσο στις 30 ημέρες όσο και στα 5 χρόνια
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μακροχρόνιας παρακολούθησης η συχνότητα εκδήλωσης ΑΕΕ
η/και θανάτου ήταν σχετικά χαμηλή με σημαντική σχετική
ελάττωση από τον 1ο έτος έναρξης της μελέτης προς το τελευταίο
(συχνότητα  ΑΕΕ/θανάτου στις 30-ημέρες μετά την επέμβαση κατά
τον 1ο έτος της μελέτης ήταν 7,1% σε σχέση με 3,1% το 5ο έτος της
μελέτης, p<0.05 ). Στη μελέτη αυτή περίπου το 50% των ασθενών
είχαν ασυμπτωματική στένωση της καρωτίδας. Δεν υπήρχε
διαφορά μεταξύ της ομάδας των συμπτωματικών και των
ασυμπτωματικών ασθενών τόσο την έκβαση τους στις 30 ημέρες
όσο και στη μακροχρόνια παρακολούθηση των 5 ετών. 172
    Στη μελέτη CΑRESS (Carotid Revascularization using
Endarterectomy or Stenting Systems) μελετήθηκε η
αποτελεσματικότητα του stenting της καρωτίδας με τη χρήση
συγκεκριμένης συσκευής προστασίας του εγκεφάλου (τύπου
περιφερικού μπαλονιού αποκλεισμού σε συνδυασμό με καθετήρα
αναρρόφησης, GuardWire Plus, Medtronic Vacsular) σε ένα
ευρύτερο πληθυσμό ασθενών από ότι στις προηγούμενες μελέτες.
Πρόκειται για προοπτική, πολυκεντρική, μη τυχαιοποιημένη
μελέτη, στην οποία οι ασθενείς εντάσσονταν με αναλογία 2:1 προς
ενδαρτηρεκτομή ή αγγειοπλαστική, αντίστοιχα. Στο σύνολο των
397 ασθενών που συμπεριελήφθησαν στη μελέτη το μεγαλύτερο
ποσοστό (68% στο σύνολο των ασθενών, 69% στην ομάδα των
ασθενών που υποβλήθηκε σε stenting) ήταν ασυμπτωματικοί
ασθενείς. Στη μελέτη αυτή δεν παρατηρήθηκαν σημαντικές
διαφορές όσον αφορά την εκδήλωση του πρωταρχικού
συνδυασμένου τελικού σημείου του θανάτου, ΑΕΕ ή εμφράγματος
του μυοκαρδίου στις 30 ημέρες (4.4% στην ομάδα της
ενδαρτηρεκτομής έναντι 2.1% για το stenting) και στο 1ο έτος μετά
την επέμβαση (14.3% ενδαρτηρεκτομή έναντι 10.9% stenting),
μεταξύ των δύο ομάδων ασθενών. Στη μελέτη δεν έγινε ανάλυση
της επίπτωσης των συμβαμάτων ξεχωριστά στην ομάδα των
συμπτωματικών και των ασυμπτωματικών ασθενών. 188
    Μία από τις πιο σημαντικές μελέτες έκβασης ασθενών με νόσο
καρωτίδων αποτελεί η μελέτη Carotid Revascularization
Endarterectomy versus Stenting Trial (CREST). Πρόκειται για
πολυκεντρική, τυχαιοποιημένη μελέτη με τυφλή ερμηνεία των
τελικών σημείων, που είχε σκοπό να συγκρίνει την ενδοαγγειακή
(αγγειοπλαστική με stent) με τη χειρουργική (ενδαρτηρεκτομή)
αντιμετώπιση της σοβαρής καρωτιδικής νόσου, σε
συμπτωματικούς και ασυμπτωματικούς ασθενείς, μη - υψηλού
κινδύνου. Στη μελέτη εντάχθηκαν 1181 ασθενείς με
ασυμπτωματική καρωτιδική νόσο. Δεν υπήρχε διαφορά στα τελικά
σημεία θανάτου, εμφάνισης ΑΕΕ ή/και εμφράγματος του
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μυοκαρδίου και στις δύο ομάδες ασθενών ( 3.5% στην ομάδα της
αγγειοπλαστικής έναντι 3.5% στην ομάδα της ενδαρτηρεκτομής, p
= 0.96).189
     Στην μελέτη SPACE 2 μελετήθηκαν ασθενείς με
ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση που τέθηκαν σε μέγιστη
φαρμακευτική αγωγή μόνο (ΒΜΤ) σε σύγκριση με ΒΜΤ σε
συνδυασμό με την καρωτιδική ενδαρτηρεκτομή (CEA) ή την
αγγειοπλαστική (CAS) σε σχέση με την εμφάνιση αγγειακών
εγκεφαλικών επεισοδίων. Εντούτοις τροποποιήθηκε τον Ιούλιο του
2013 σε δυο παράλληλες τυχαιοποιημένες μελέτες (BMT μόνο
έναντι CEA και BMT και BMT μόνο έναντι CAS και BMT). Η
συχνότητα θανάτου / εγκεφαλικού επεισοδίου στις 30 ημερών ήταν
1,97% για τους ασθενείς που υποβλήθηκαν σε CEA και 2,54% για
ασθενείς που υποβλήθηκαν σε θεραπεία με CAS. Δεν
παρατηρήθηκαν εγκεφαλικά επεισόδια ή θάνατοι στις πρώτες 30
ημέρες σε ασθενείς τυχαιοποιημένους σε ΒΜΤ.190 Δεδομένα
σχετικά με την έκβαση των ασθενών με ασυμπτωματική νόσο
καρωτίδων προέρχονται και από μικρές μελέτες καταγραφής
(registries). Οι μελέτες όμως αυτές σχεδιάστηκαν προκειμένου να
ελεγχθεί η αποτελεσματικότητα συγκεκριμένων συσκευών
αγγειοπλαστικής και stenting καρωτίδας, και όχι να εξαχθούν
τελικά συμπεράσματα για την βραχυπρόθεσμη ή μακροπρόθεσμη
έκβαση των ασθενών με ασυμπτωματική νόσο καρωτίδων.
    Σε εξέλιξη είναι η μελέτη ACST-2 που συγκρίνει την
ενδαρτηρεκτομή με την αγγειοπλαστική στην πρόληψη του
εγκεφαλικού επεισοδίου σε ασθενείς με ασυμπτωματική στένωση
της καρωτίδας. Οι κύριοι στόχοι της μελέτης αφορούν τους
περιεγχειρητικούς κινδύνους (MI, εγκεφαλικό επεισόδιο και θάνατο
εντός του πρώτου μήνα από την CEA ή CAS) και την
μακροπρόθεσμη πρόληψη (μέχρι 5 ή περισσότερα έτη) όσο αφορά
το εγκεφαλικό επεισόδιο στις δύο ομάδες θεραπείας ενώ οι
δευτερεύοντες στόχοι αφορούν το διαδικαστικό κόστος, το κόστος
της υγειονομικής περίθαλψης που σχετίζεται με τον εγκεφαλικό
επεισόδιο και την αξιολόγηση της ποιότητας ζωής. Περαιτέρω
αναλύσεις υποομάδων μπορούν να εντοπίσουν ομάδες ασθενών
στις οποίες είναι προτιμότερη η μία ή η άλλη διαδικασία.
Αναμένονται σημαντικά στοιχεία που θα συγκρίνουν την άμεση και
μακροπρόθεσμη ασφάλεια και αποτελεσματικότητα της
καρωτιδικής ενδαρτηρεκτομής και της αγγειοπλαστικής σε
ασθενείς με ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση.193
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 8

Σύνοψη των θεραπευτικών μεθόδων και σύγχρονες
κατευθύνσεις
    Οι ασθενείς με ασυμπτωματική καρωτιδική στένωση 60-99% οι
οποίοι παρουσιάζουν ένα μέσο χειρουργικό κίνδυνο η CEA θα
πρέπει να εξεταστεί όταν υπάρχουν κλινικά και / ή  απεικονιστικά
χαρακτηριστικά, τα οποία μπορεί να σχετίζονται με αυξημένο
κίνδυνο όψιμου ομόπλευρου εγκεφαλικού επεισοδίου, με την
προϋπόθεση ότι οι περιεγχειρητικές επιπλοκές (θάνατος,
εγκεφαλικό επεισόδιο) είναι <3% και το προσδόκιμο ζωής του
ασθενούς είναι> 5 έτη ενώ εναλλακτικά μπορούν να
αντιμετωπιστούν με αγγειοπλαστική. Οι ασυμπτωματικοί ασθενείς
που θεωρούνται υψηλού κίνδυνου για καρωτιδική ενδαρτηρεκτομή
και οι οποίοι παρουσιάζουν ασυμπτωματική στένωση 60-99%
παρουσία κλινικών και / ή απεικονιστικών χαρακτηριστικών τα
οποία μπορεί να σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο όψιμου
ομόπλευρου εγκεφαλικού επεισοδίου μπορούν να
αντιμετωπιστούν με αγγειοπλαστική με την προϋπόθεση ότι οι
περιεγχειρητικές επιπλοκές (εγκεφαλικό επεισόδιο / θάνατος) είναι
<3% και το προσδόκιμο ζωής του ασθενούς είναι> 5 έτη. Υψηλού
χειρουργικού κίνδυνου θεωρούνται οι ασθενείς ηλικίας >80 ετών,
ασθενείς με σημαντική καρδιοπάθεια, παρουσία σοβαρής
πνευμονοπάθειας, ετερόπλευρη απόφραξη έσω καρωτίδας
αρτηρίας, ετερόπλευρη υποτροπιάζουσα παράλυση λαρυγγικού
νεύρου, προηγηθείσα ακτινοθεραπεία στην τραχηλική χώρα ή
υποτροπή στένωσης μετά από καρωτιδική ενδαρτηρεκτομή.
Σε ασθενείς με «μέσο χειρουργικό κίνδυνο» με ασυμπτωματική
στένωση 60-99% παρουσία κλινικών και / ή απεικονιστικών
χαρακτηριστικών, που μπορεί να σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο
όψιμου ομόπλευρου εγκεφαλικού, η CAS μπορεί να είναι μια
εναλλακτική λύση έναντι της CEA με την προϋπόθεση ότι έχει
τεκμηριωθεί το περιεγχειρητικό ποσοστό εγκεφαλικού /  θανάτου
<3% και το προσδόκιμο ζωής του ασθενούς είναι> 5 έτη.

   Οι πρόσφατες ευρωπαϊκές κατευθυντήριες οδηγίες προτείνουν
κλινικά και απεικονιστικά χαρακτηριστικά προκειμένου να
εντοπίσουμε τους ασθενείς που βρίσκονται σε υψηλό κίνδυνο να
υποστούν ΑΕΕ. Στα κλινικά χαρακτηριστικά περιλαμβάνεται το
αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο ή ετερόπλευρο παροδικό ισχαιμικό
ενώ στα απεικονιστικά η παρουσία σιωπηρών εμφράκτων
εγκεφάλου σε CT, υπερηχογραφικά η επιδείνωση της στένωσης
>20%, η παρουσία εμβολικών σημάτων στο διακρανιακό Doppler,
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η επηρεασμένη εφεδρεία των αγγείων του εγκεφάλου, μεγάλες και
υποηχογενείς αθηρωματικές πλάκες και από την μαγνητική
τομογραφία η παρουσία ενδοπλακικής αιμορραγίας και ένας
πλούσιος σε λιπίδια νεκρωτικός πυρήνας. Η παρουσία
τουλάχιστον ενός από τα παραπάνω χαρακτηριστικά σε
ασυμπτωματική στένωση καρωτίδων συνηγορεί για ασθενή
υψηλού κίνδυνου για αγγειακό εγκεφαλικό επεισοδιο.192

   Στον παρακάτω πίνακα συνοψίζονται οι ομάδες υψηλού
κίνδυνου για ΑΕΕ σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες.
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 9

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ
    Η ασυμπτωματική νόσος των καρωτίδων αφορά ένα σημαντικό
ποσοστό ασθενών, ιδιαίτερα μεταξύ ασθενών με αποδεδειγμένη ή
εκδηλωμένη καρδιαγγειακή νόσο. Ο κίνδυνος ΑΕΕ στους
ασυμπτωματικούς ασθενείς με σοβαρή στένωση στην έσω
καρωτίδα δεν είναι αμελητέος και είναι σαφώς μεγαλύτερος όσο
μεγαλύτερος είναι ο βαθμός της στένωσης.
    Είναι απαραίτητη η διαστρωμάτωση κινδύνου για αγγειακό
εγκεφαλικό επεισόδιο σε όλους τους ασθενείς με ασυμπτωματική
καρωτιδική στένωση βάση συγκεκριμένων απεικονιστικών
χαρακτηριστικών (με υπερηχογραφική απεικόνιση, αξονική ή
μαγνητική) που σχετίζονται με την μορφολογία της αθηρωματικής
πλάκας καθώς και συνοδών κλινικών και βιοχημικών παραμέτρων.
Έτσι μια έντονα εξελκωμένη αθηρωματική πλακά, η επιδείνωση
του βαθμού της στένωσης, ένας πλούσιος σε λιπίδια νεκρωτικός
πυρήνας, οι αιμορραγικές περιοχές εντός της πλάκας, η
υποηχογενής ή κυρίως υποηχογενής πλάκα, χαρακτηριστικά που
μπορούν να ανιχνευθούν με απεικονιστικές μεθόδους παίζουν τον
πιο σημαντικό ρόλο στον εντοπισμό των ασθενών που βρίσκονται
σε αυξημένο κίνδυνο για αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο και στην
λήψη της απόφασης για την κατάλληλη αντιμετώπιση αυτών των
ασθενών. Στην διαστρωμάτωση κινδύνου συμβάλλει και η
ανίχνευση σιωπηλών εγκεφαλικών εμφράκτων σε αξονική ή
μαγνητική τομογραφία που σχετίζεται με την εμβολική
δραστηριότητα της αθηρωματικής πλάκας καθώς και η ανίχνευση
σημάτων μικροεμβολής υψηλής συχνότητας στο διακρανιακό
Doppler. Η αντιμετώπιση των ασθενών περιλαμβάνει την
φαρμακευτική αγωγή ή την επεμβατική αντιμετώπιση
(ενδαρτηρεκτομή ή αγγειοπλαστική). Ασθενείς που κατατάσσονται
στην ομάδα υψηλού κίνδυνου βάση των παραπάνω
χαρακτηριστικών αντιμετωπίζονται επεμβατικά με καρωτιδική
ενδαρτηρεκτομή ή αγγειοπλαστική ενώ στους υπολοίπους
χορηγείται φαρμακευτική αγωγή.
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