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Περίληψη 

Στους σακχαροδιαβητικούς ασθενείς η καρδιαγγειακή νόσος αποτελεί την 

βασική και πρώτη αιτία θανάτου τους λόγω πολυοργανικής δυσλειτουργίας και 

ανεπαρκιών που δημιουργούνται. Συν αυτώ η  πρόωρη και επιθετική 

αθηροσκληρωτική νόσος, σε συνδυασμό με το ενισχυμένο θρομβωτικό 

περιβάλλον, συμβάλλουν στην εμφάνιση υψηλού αγγειακού κίνδυνου στα 

άτομα αυτά. Το περιβάλλον τούτο, οφείλεται αφενός στην αυξημένη 

δραστηριότητα που έχουν τα αιμοπετάλια και αφετέρου στην εξασθενημένη 

ινωδόλυση των ποιοτικών και ποσοτικών αλλαγών των παραγόντων πήξης.  

Οι στρατηγικές, ωστόσο, για τη διαχείριση της μείωσης του κινδύνου 

θρόμβωσης είναι περίπου κοινές για άτομα χωρίς και με ΣΔ. Η παρούσα 

εργασία εστιάζει στα πιο πρόσφατα ευρήματα αναφορικά με την 

αντιθρομβωτική αντιμετώπιση του ΣΔ. Παρουσιάζεται ο ρόλος που διατηρεί η 

πρωτογενής αγγειακή πρόληψη καθώς και οι επιλογές δευτερογενούς 

πρόληψης μετά από ισχαιμικά συμβάντα σε ποικίλα κλινικά σενάρια όπως οι 

στεφανιαίες, οι εγκεφαλοαγγειακές και οι περιφερικές αρτηριακές παθήσεις.  

Ο συνδυασμός αντιαιμοπεταλιακών θεραπειών με αντιπηκτικά και 

αντιαιμοπεταλιακούς παραγόντες διερευνά την άμεση και μακροπρόθεσμη 

φάση, περιεχομένης της αντιμετώπισης ασθενών με κολπική μαρμαρυγή και 

φλεβοκομβικό ρυθμό. Επιπλέον στην εργασία επισημαίνονται και οι δυσκολίες 

στην προσαρμογή της θεραπείας της εκάστοτε περίπτωσης και ο μεταβλητός 

αθηροθρομβωτικός κίνδυνος, που είναι διαφορετικός σε κάθε άτομο, 

συνυπολογιζομένου του κινδύνου που έχει καθένας τους εξαιτίας της διάρκειας 

της νόσου, της ηλικίας, των επιπλοκών που τυχόν υπάρχουν και της 

προδιάθεσης αιμορραγικών συμβάντων. Αυτή η επισκόπηση επιδιώκει να 

αποτελέσει έναν  χρήσιμο οδηγό για την καλύτερη αντιθρομβωτική διαχείριση 

ασθενών με ΣΔ και να εντοπίσει κενά της έως τώρα έρευνας που θα καλυφθούν 

σε μελλοντικές έρευνες, στοχεύοντας εν τέλει στη βελτίωση των κλινικών 

αποτελεσμάτων στα άτομα αυτά. 
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Abstract 

 

Cardiοvascular disease remains the leading cause οf mοrtality in peοple with 

diabetes mellitus (DM) and alsο results in significant mοrbidity. Early and mοre 

aggressive atherοsclerοtic disease, cοmbined with an enhanced thrοmbοtic 

envirοnment, cοntributes tο the high vascular risk in peοple with DM. This 

prοthrοmbοtic envirοnment is due tο increased platelet activity alοng with 

impaired fibrinοlysis secοndary tο quantitative and qualitative changes in 

cοagulatiοn factοrs. 

Hοwever, management strategies tο reduce the risk οf thrοmbοsis remain 

largely similar in peοple with and withοut DM. The current review cοvers the 

latest in the field οf antithrοmbοtic management in ED. The rοle οf primary 

vascular preventiοn is discussed alοng with οptiοns fοr secοndary preventiοn 

after an ischemic event in different clinical scenariοs including cοrοnary, 

cerebrοvascular and peripheral arterial disease. 

Cοmbinatiοns οf antiplatelet therapy as well as the cοmbinatiοn οf antiplatelet 

and anticοagulant agents are being cοnsidered bοth in the acute phase and in 

the lοng term, including the management οf thοse in sinus rhythm and thοse 

with atrial fibrillatiοn. The difficulties οf tailοring treatment accοrding tο the 

variable atherοthrοmbοtic risk in different individuals are highlighted, in additiοn 

tο the varying risk within an individual due tο the duratiοn οf DM, the presence 

οf cοmplicatiοns, and the predispοsitiοn tο bleeding events. This review aims 

to provide an up-tο-date guide tο the antithrοmbοtic management οf peοple with 

DM and highlights gaps in knοwledge that represent areas fοr future research 

aimed at imprοving clinical οutcοme in this high-risk pοpulatiοn. 

 

 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
01/06/2024 20:54:04 EEST - 3.145.178.3



Σακχαρώδης Διαβήτης και Αντιθρομβωτική αγωγή 

 

Κατάλογος Εικόνων 

 

Εικόνα 1. Ο διαβήτης προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία με επακόλουθη 

μείωση της έκφρασης/απελευθέρωσης μορίων που μπορεί να μειώσουν την 

ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων και το σχηματισμό θρόμβων. Ο διαβήτης 

σχετίζεται με μεγαλύτερη αφθονία αναστολέων ενεργοποιητή ιστικού 

πλασμινογόνου (tPA) καθώς και αναστολέων ινωδόλυσης που 

ενεργοποιούνται από τη θρομβίνη. Πηγή: [8] ................................................. 13 

Εικόνα 2. Α) Άτομα με σακχαρώδη διαβήτη με >_1 βλάβη οργάνου ή >_3 

κύριους παράγοντες κινδύνου ή οποιονδήποτε παράγοντα κινδύνου και >_10 

χρόνια διάρκειας νόσου χωρίς βλάβη οργάνων. Β) Διάχυτη πολυαγγειακή 

στεφανιαία νόσο με τουλάχιστον ένα από τα ακόλουθα: σακχαρώδη διαβήτη 

που απαιτεί φαρμακευτική αγωγή, υποτροπιάζον έμφραγμα του μυοκαρδίου, 

PAD ή χρόνια νεφρική νόσο. Πηγή: [13] ........................................................ 23 
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Εισαγωγή 

 

Ο Σακχαρώδης Διαβήτης (ΣΔ εφ’εξής) είναι χρόνιο νόσημα με αυξημένη 

καρδιαγγειακή νοσηρότητα και θνησιμότητα παρά τις σημαντικές προόδους 

στην θεραπευτική αγωγή.  

Στον ΣΔ παρατηρείται υπερπηκτικότητα του αίματος που οφείλεται αφ’ενός μεν 

στην υπεραντιδραστικότητα των αιμοπεταλίων (ΑΜΠΤ) αφετέρου δε, στην 

διαταραχή των ενδογενών ινωδολυτικών  μηχανισμών.  

Οι μέχρι σήμερα θεραπευτικές στρατηγικές όσον αφορά τη βελτίωση της 

αγγειακής νόσου σε ασθενείς με ΣΔ εστιάζονται στην επαναγγείωση των 

αθηροθρομβωτικών αποφράξεων όπου και όταν είναι εφικτό με την παράλληλη 

εισαγωγή αντιθρομβωτικής θεραπείας, συχνά με αντιαιμοπεταλιακά φάρμακα. 

Συνδυαστικά και συνήθως ταυτόχρονα, χορηγείται θεραπεία που στοχεύει στην 

πολυπαραγοντική αντιμετώπιση της υπέρτασης, της δυσλιπιδαιμίας και κυρίως 

της δυσγλυκαιμίας ώστε να περιοριστεί η εξέλιξη τόσο της μικρο- όσο και της 

μάκρο–αγγειοπάθειας.  

Σε αυτή τη μελέτη, εξετάστηκαν μέθοδοι αντιθρομβωτικής θεραπείας για 

πρωτογενή πρόληψη, οξέα αγγειακά συμβάντα και δευτερογενή πρόληψη 

στεφανιαίας νόσου (CHD), εγκεφαλικού επεισοδίου και περιφερικής αρτηριακής 

νόσου (PAD) σε άτομα με σακχαρώδη διαβήτη (ΣΔ). Παράλληλα, αξιολογήθηκε 

η ασφάλεια της θεραπευτικής αγωγής σε όλες τις παραπάνω καταστάσεις.  

 

Σακχαρώδης διαβήτης 

 

Ο ΣΔ είναι μία μεταβολική διαταραχή που χαρακτηρίζεται από υψηλά επίπεδα 

γλυκόζης [12]. Τα συμπτώματα περιλαμβάνουν πολυουρία, πολυδιψία και 

πολυφαγία [2]. Χωρίς θεραπευτική αγωγή, ο ΣΔ μπορεί να προκαλέσει οξείες 

επιπλοκές όπως η διαβητική κετοξέωση και το υπεροσμωτικό μη κετωτικό 

κώμα [3]. Σοβαρές μακροχρόνιες επιπλοκές περιλαμβάνουν τα καρδιαγγειακά 

επεισόδια, τα ΑΕΕ, την χρόνια νεφρική νόσο (ΧΝΝ), την περιφερική αρτηριακή 
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νόσο(ΠΑΝ) και τις εκδηλώσεις της περιφερικής νευροπάθειας και της 

αμφιβληστροειδοπάθειας [2] [5]. 

Στον ΣΔ Τύπου2 παρατηρείται αντίσταση στην ινσουλίνη [2]. Είναι πιο συχνός 

σε ενήλικα άτομα [8] και η κληρονομικότητα, η παχυσαρκία και η αρνητική 

εικόνα σώματος θεωρούνται  οι κύριοι παράγοντες κινδύνου για ΣΔ Τύπου2. 

[2]. 

Επιπλέον, η πιθανότητα εμφάνισης ΣΔ2 αργότερα στη ζωή, αυξάνεται για τις 

γυναίκες που έπαθαν ΣΔ κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης. [1]. 

Οι επιδημιολογικές στατιστικές δείχνουν ότι υπήρχαν 463 εκατομμύρια 

ασθενείς με ΣΔ παγκοσμίως το 2019 (8,8% του ενήλικου πληθυσμού), με το ΣΔ 

Τύπου2 να αντιπροσωπεύει το μεγαλύτερο μέρος των περιπτώσεων (σχεδόν 

90%), με ποσοστά παρόμοια τόσο για τους άνδρες όσο και για τις γυναίκες [4]. 

Όσον αφορά τη θνησιμότητα, ο ΣΔ διπλασιάζει την πιθανότητα να πεθάνει 

κάποιος πρόωρα [2]. Ο ΣΔ Τύπου2 ήταν η έβδομη μεγαλύτερη αιτία 

θνησιμότητας το 2019 με εκτιμώμενα 4,2 εκατομμύρια θανάτους σε παγκόσμιο 

επίπεδο αποδιδόμενοι κυρίως σε καρδιαγγειακά προβλήματα [5] [6]. 
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Το θρομβωτικό περιβάλλον στον διαβήτη 

 

Οι ασθενείς με ΣΔ Τύπου2 είναι πιο ευάλωτοι σε εμφάνιση φλεβικής και 

αρτηριακής θρόμβωσης [7]. Πολλαπλές παθολογικές διεργασίες, 

συμπεριλαμβανομένης της υπεργλυκαιμίας, της επίμονης φλεγμονής, του 

οξειδωτικού στρες και ποικίλες μεταβολικές καταστάσεις, μειώνοντας τη 

λειτουργία του αγγειακού ενδοθηλίου και αυξάνοντας την αντιδραστικότητα των 

αιμοπεταλίων, είναι χαρακτηριστικά του ΣΔ Τύπου2.   (Εικόνα  1) [4].  

 

 

 

Εικόνα 1. Ο διαβήτης προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία με επακόλουθη μείωση της 
έκφρασης/απελευθέρωσης μορίων που μπορεί να μειώσουν την ενεργοποίηση των 
αιμοπεταλίων και το σχηματισμό θρόμβων. Ο διαβήτης σχετίζεται με μεγαλύτερη αφθονία 
αναστολέων ενεργοποιητή ιστικού πλασμινογόνου (tPA) καθώς και αναστολέων ινωδόλυσης που 
ενεργοποιούνται από τη θρομβίνη. Πηγή: [8] 
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Όσον αφορά τη λειτουργικότητα των ΑΜΠΤ, η υπεργλυκαιμία σχετίζεται με 

υψηλότερη έκφραση των  γλυκοπρωτεϊνικών υποδοχέων στην επιφάνεια των 

αιμοπεταλίων, συμπεριλαμβανόμενων των γλυκοπρωτεϊνών GPIIb/IIIa και 

P2Y12,με τη διαταραχή στη λειτουργικότητα ΑΜΠΤ λόγω αυξημένης 

γλυκοζυλίωσης,την υψηλότερη σύνθεση θρομβοξάνης Α2 (TXΑ2) με 

αποτέλεσμα τους αυξημένους δείκτες ενεργοποίησης αιμοπεταλίων [10–12]. 

Επιπλέον, το οξειδωτικό στρες που προκαλείται από το DM διεγείρει την 

ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων και αυξάνει την ενεργοποίηση των 

υποδοχέων (Εικόνα 1) [9-14].  

Στους ασθενείς με ΣΔΤύπου2 παρατηρείται επίσης μειωμένη δραστηριότητα 

της προστακυκλίνης, του μονοξειδίου του αζώτου και της ινσουλίνης [15-17], 

που ανταγωνίζονται την ενεργοποίηση των ΑΜΠΤ, προκαλώντας χάλαση στο 

αγγειακό τοίχωμα [19]. Επιπλέον στους ασθενείς με ΣΔ Τύπου2 παρατηρείται 

ότι τα ΑΜΠΤ είναι περισσότερο ευαίσθητα στην επινεφρίνη, τη διφωσφορική 

αδενοσίνη (ADP) και τη θρομβίνη, ουσίες που είναι ισχυροί αγωνιστές των 

ΑΜΠΤ. Επιπρόσθετα οι ασθενείς με ΣΔ Τύπου2, έχουν ταχύτερη παραγωγή 

και είσοδο στην κυκλοφορία νεαρών και άρα περισσότερο δραστικών ΑΜΠΤ τα 

οποία εκφράζουν στην επιφάνειά τους την φωσφατυδιλοσερίνη η οποία 

προάγει, την ενεργοποίηση του ιστικού παράγοντα και του καταρράκτη της 

πήξης [21,22].  

Ο αυξημένος κίνδυνος θρόμβωσης επηρεάζεται επίσης από άλλες μεταβολικές 

διαταραχές, που σχετίζονται ή συνυπάρχουν με το ΣΔ Τύπου2, όπως η 

παχυσαρκία, η δυσλιπιδαιμία και η συστηματική φλεγμονή [6,24]. Ο 

παράγοντας νέκρωσης όγκου (TNF), η ιντερλευκίνη (IL)-1 και η ιντερλευκίνη 

(IL)-6, καθώς και η p-σελεκτίνη που λειτουργεί ως μόριο κυτταρικής 

προσκόλλησης, αυξάνουν την αντιδραστικότητα των αιμοπεταλίων και την 

πιθανότητα θρόμβωσης. 

Αλλά και στον καταρράκτη της πήξης και στην διαδικασία της ινωδόλυσης σε 

ασθενείς με ΣΔ Τύπου2 παρατηρούνται διαταραχές που προάγουν τη 

θρόμβωση και αναστηλώνουν την ινωδόλυση. Τέτοιες διαταραχές είναι η 

αύξηση των επιπέδων του ιστικού παράγοντα, της προθρομβίνης, του 

παράγοντα VII και του ινωδογόνου (Εικόνα 1) [27]. Εκτός από της διαταραχή 
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της ινωδολυτικής δραστηριότητας οι ασθενείς με ΣΔ Τύπου2 εμφανίζουν και 

ποιοτικές διαταραχές στο ινώδες που το καθιστά ανθεκτικό στην ινωδόλυση [6, 

26]. 
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Αντιθρομβωτικοί στόχοι 

 

Οι δύο κύριοι στόχοι της αντιθρομβωτικής αγωγής σε ασθενείς με ΣΔΤ2 είναι η 

μείωση της θρομβωξάνης Α2 που οδηγεί στην ενεργοποίηση των ΑΜΠΤ και η 

αναστολή της δράσης των υποδοχέων P2X12 του ADP. 

 

Ασπιρίνη 

 

Η χορήγηση χαμηλής δόσης ασπιρίνης αναστέλλει μόνιμα το ένζυμο AMPT 

κυκλοοξυγενάση-1 (cox-1), καταφέρνοντας να εμποδίσει τη μετατροπή του 

αραχιδονικού οξέος σε TXA2 [15]. Λόγω σύντομης ημιζωής του 

ακετυλοσαλικυλικού οξέος και αυξημένης παραγωγής ΑΜΠΤ που παρατηρείται 

σε ασθενείς με ΣΔ, ένα ποσοστό αυτών μπορεί να ξεφύγει απο την 24ωρη 

αναστολή που αυτή προκαλεί, μόνο όμωςσε ημερήσια χορήγηση. 

 

Ανταγωνιστές των υποδοχέων P2Y12 του ADP 

 

Το ADP αυξάνει την ενεργοποίηση AMΠT και τη συσσώρευσή του στους 

υποδοχείς P2X12. Οι από του στόματος χορηγούμενοι αναστολείς του P2Y12 

χωρίζονται σε δύο κατηγορίες: φάρμακα που δεν περιέχουν θειενοπυριδίνη 

όπως η τικαγρελόρη και η τικλοπιδίνη,και φάρμακα που περιέχουν, όπως η 

κλοπιδογρέλη και η πρασουγρέλη. Οι θειενοπυριδίνες πρέπει να μετατραπούν 

σε ενεργό μεταβολίτη με μη αναστρέψιμη δράση. Λόγω της θρομβοκυτταρικής 

πορφύρας και της σοβαρής ουδετεροπενίας που προκαλεί, η τικλοπιδίνη δεν 

χρησιμοποιείται πλέον συχνά [18]. Η τικαγρελόρη δρα πιο γρήγορα και έχει 

αναστρέψιμες παρενέργειες. [2]. 
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Άλλες αντιθρομβωτικές θεραπείες 

 

Περισσότερο πρόσφατες θεραπευτικες παρεμβάσεις σε ασθενείς με ΣΔ 

Τύπου2 αποτελούν οι αντιθρομβινικοί παράγοντες όπως το Vorapaxar. Τα 

νεώτερα φάρμακα dabigatran, rivaroxaban και edoxaban έχουν επίσης 

δοκιμασθεί. Οι σύγχρονες μέθοδοι για τον έλεγχο της δραστηριότητας της 

θρομβίνης περιλαμβάνουν το dabigatran (13), το οποίο αναστέλλει άμεσα τη 

λειτουργία των πρωτεϊνών και το vorapaxar (40), το οποίο μπλοκάρει τον 

υποδοχέα-1 που ενεργοποιείται από τη μεμβράνη των αιμοπεταλίων. Οι 

αναστολείς του ενεργοποιημένου παράγοντα Xa είναι μια άλλη κατηγορία από 

του στόματος αντιπηκτικών (NOACs) που δεν είναι VKA (apixaban, rivaroxaban 

και edoxaban). [11]. 
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Η αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία για ασθενείς με 

ΣΔ2 ως η κύρια μέθοδος πρόληψης ισχαιμικών 

συμβάντων 

 

Η θεραπεία με ασπιρίνη σε ασθενείς με ΣΔ Τύπου2 συσχετίστηκε με μη 

σημαντική μείωση κινδύνου ανεπιθύμητων καρδιακών συμβάντων (MACE), 

από 1,87% σε 1,63% ετησίως [αναλογία κινδύνου (HR) 0,88] σε μια 

ολοκληρωμένη μετα-ανάλυση δεδομένων από δοκιμές πρωτογενούς 

πρόληψης που αφορούσαν 95.000 άτομα (0,67–1,15)[16]. 

Αυτό το αποτέλεσμα ήταν ισοδύναμο με αυτό που εμφανίστηκε σε 

συμμετέχοντες χωρίς ΣΔ, όπου η ασπιρίνη μείωσε την ετήσια επίπτωση της 

MACE από 0,57% σε 0,51% παρά το γεγονός ότι η διαφορά δεν ήταν στατιστικά 

σημαντική. [HR 0,88 (0,82-0 ,94) P= 0,0001] [42]. Τόσο στα ΣΔ Τύπου2 όσο 

και τα μη διαβητικά άτομα που έλαβαν ασπιρίνη παρατήρηθηκε αύξηση στην 

εξωκράνια αιμορραγία και κυρίως γαστρεντερική αιμορραγία (P= 0,20 για την 

ετερογένεια). [2].  

Στη Μελέτη της Αρτηριακής Νόσου και της Προόδου του Διαβήτη (POPADAD) 

συμμετείχαν 1276 ασθενείς [44] και στην Ιαπωνική Μελέτη Πρωτογενούς 

Πρόληψης της Αθηροσκλήρωσης με Ασπιρίνη σε ασθενείς με ΣΔ2 (JPAD) 

συμμετείχαν 2539 άτομα [43]. Ωστόσο, η συμμετοχή των ασθενών ήταν χαμηλή 

και τα αποτελέσματα ήταν αβέβαιο. 15.480 άτομα με ΣΔ χωρίς συμπτώματα 

καρδιαγγειακής νόσου συμπεριλήφθηκαν στη μελέτη ASCEND και τους 

χορηγήθηκε 100 mg ασπιρίνης ημερησίως ή ένα εικονικό φάρμακο (placebo) 

[45]. Το 8,5% των συμμετεχόντων που λάμβαναν ασπιρίνη παρουσίασαν 

μείζονα αγγειακά συμβάντα, σε σύγκριση με το 9,6% όσων έλαβαν εικονικό 

φάρμακο.  

Μείζονες αιμορραγίες, εμφανίστηκαν σε ποσοστό 4,1% των ασθενών που 

έλαβαν ασπιρίνη και σε 3,2% των ασθενών που έλαβαν εικονικό φάρμακο, 

χωρίς οι διαφορές στις θανατηφόρες ή τις ενδοκρανιακές αιμορραγίες να ήταν 
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σημαντικές. Η πλειονότητα των αιμορραγιών εντοπιζόταν στο γαστρεντερικό 

σωλήνα [15].  

Η μελέτη THEMIS εστιάζει στην αύξηση του αντιαιμοπεταλιακού σχήματος σε 

19.220 ασθενείς με ΣΔ που είχαν κλινικά συστηματικά νοσήματα και έπαιρναν 

ήδη θεραπεία με χαμηλή δόση ασπιρίνης αλλά δεν είχαν ιστορικό εμφράγματος 

του μυοκαρδίου (ΟΕΜ) ή εγκεφαλικού. [7].  

Σε μία μικροανάλυση 12 τυχαιοποιημένων κλινικών μελετών που περιλάμβανε 

34.227 ασθενείς φάνηκε ότι η ασπιρίνη μείωσε κατά 11% τα μείζονα συμβάματα 

σε σχέση με το εικονικό φάρμακο. Ενώ τα άτομα που έπαιρναν ασπιρίνη συν 

τικαγρελόρη είχαν μείωση στα αγγειακά συμβάματα σε σύγκριση με αυτά που 

έλαβαν μόνο ασπιρίνη, οι μείζονες αιμορραγίες και οι εγκεφαλικές αιμορραγίες 

αυξήθηκαν κατά 2,3 και 1,7 φορές, αντίστοιχα. Η αναλογία ΝΝΤ / ΝΝΗ ήταν 

1,48. 

Ελλείψει αντενδείξεων, οι πρόσφατες κατευθυντήριες οδηγίες της Ευρωπαϊκής 

Καρδιολογικής Εταιρείας συνιστούν τη χορήγηση ασπιρίνης ως κύρια πρόληψη 

σε διαβητικούς ασθενείς που έχουν περισσότερες από μία βλάβες στα όργανα-

στόχους, περισσότερους από τρεις κύριους παράγοντες κινδύνου ή 

οποιονδήποτε παράγοντα κινδύνου και διάρκεια νόσου μεγαλύτερη από δέκα 

χρόνια χωρίς βλάβη οργάνων. Ωστόσο, δεν πρέπει όλοι οι ασθενείς με ΣΔ να 

λαμβάνουν ασπιρίνη σε καθημερινή βάση. [1]. 

Σε άτομα με σακχαρώδη διαβήτη (ΣΔ), άλλους παράγοντες κινδύνου και 

εκτιμώμενο ετήσιο κίνδυνο αγγειακών επεισοδίων υψηλότερο ή ίσο με 1%, 

συνιστάται η χορήγηση ασπιρίνης. 
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Απουσία κολπικών ταχυαρρυθμιών, 

δευτερογενής προφύλαξη 

 

 Αντιθρομβωτική αγωγή μετά από οξέα στεφανιαία επεισόδια 

 

Σε άτομα με ΣΔ, οι συστάσεις της Αμερικανικής Καρδιολογικής Εταιρείας 

προτείνουν διπλή αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία με ασπιρίνη και πρασουγρέλη ή 

τικαγρελόρη [3]. Αλλά φαίνεται ότι τα άτομα με ΣΔ  έχουν αντιδραστικότητα και 

μειωμένη ευαισθησία AMΠT στις θειενοπυριδίνες (αλλά όχι στην 

τικαγρελόρη)[5]. 

 

Ασπιρίνη 

 

Προτείνεται η χορήγηση ασπιρίνης σε άτομα με οξέα στεφανιαία σύνδρομα, 

όπως ακριβώς γίνεται και σε άτομα χωρίς σακχαρώδη διαβήτη. Το θεραπευτικό 

όφελος της ασπιρίνης δύο φορές την ημέρα αξιολογήθηκε σε 

φαρμακοδυναμικές μελέτες σε άτομα με σακχαρώδη διαβήτη (ΣΔ) [11]. 

(NCT02520921). Στην έρευνα CURRENT-OASIS 7 (23% είχε ΣΔ), οι 

υψηλότερες δόσεις ασπιρίνης των 300-325 mg αντί των τυπικών 75-100 mg 

απέτυχαν να μειώσουν τα κύρια καρδιαγγειακά συμβάματα και τη θνησιμότητα 

μέσα στον επόμενο μήνα. 

 

Αναστολείς P2Y12 

 

Σε ασθενείς με ΣΔ, η πρασουγρέλη ή η τικαγρελόρη σε συνδυασμό με ασπιρίνη 

προτιμώνται έναντι της κλοπιδογρέλης, η οποία έχει χαμηλότερη 

αποτελεσματικότητα. Σύμφωνα με την μελέτη PLATO, τα άτομα με ΣΔ και 

χρόνια νεφρική νόσο (ΧΝΝ) ωφελήθηκαν περισσότερο από την τικαγρελόρη σε 
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σύγκριση με την κλοπιδογρέλη [18]. Η τικαγρελόρη είναι πιο αποτελεσματική 

από την πρασουγρέλη στην αναστολή της λειτουργίας AMΠT σε ασθενείς με 

διαβήτη, είτε λαμβάνουν είτε όχι ινσουλίνη [17]. Η πρασουγρέλη έναντι της 

τικαγρελόρης αποδείχθηκε ότι μειώνει μείζονα καρδιαγγειακά συμβάντα και τη 

θνησιμότητα σε άτομα με οξύ στεφανιαίο σύνδρομο σε μια διαφορετική 

πρόσφατη μελέτη ISAR-REACT 5 [19]. Αυτό το εύρημα δεν επαληθεύτηκε στην 

υποομάδα των ασθενών με ΣΔ. 

Η συχνότητα των αιμορραγικών επιπλοκών ήταν παρόμοια στους ασθενείς με 

ΣΔ που έλαβαν τικαγρελόρη ή πρασουγρέλη. Σε άτομα μεγαλύτερης ηλικίας 

που έχουν υψηλότερο κίνδυνο αιμορραγίας, υπάρχει έλλειψη δεδομένων με 

νεότερους αναστολείς P2Y12. Η αποκλιμάκωση από πρασουγρέλη ή 

τικαγρελόρη σε κλοπιδογρέλη μπορεί να είναι ασφαλής, σε ασθενείς με οξύ 

στεφανιαίο σύνδρομο >70 ετών και είχαν ΣΔ στο 1/3 των ασθενών [11].  

Σε ηλικιωμένους ασθενείς και ασθενείς με ΣΔ, χρόνια νεφρική νόσο ή 

πολυαγγειακή νόσο, η μονοθεραπεία με αναστολέα P2Y12 είναι ανώτερη από 

τη διπλή αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία (DAPT) μετά από αγγειοπλαστική (PCI) 

λόγω του μειωμένου κινδύνου αιμορραγίας, σύμφωνα με πρόσφατη μετα-

ανάλυση. [78]. Η αποκλιμάκωση της διπλής αντιαιμοπεταλιακής θεραπείας 

είναι επομένως μια ασφαλής επιλογή για ορισμένους ασθενείς, ειδικά όταν ως 

μονοθεραπεία χορηγούνται ισχυροί αναστολείς P2Y12 [19]. Η ίδια θα πρέπει 

να αποφεύγεται, εκτός εάν υπάρχει σοβαρός κίνδυνος αιμορραγίας, σε 

ασθενείς με ΣΔ, καθώς διατρέχουν υψηλό κίνδυνο καρδιαγγειακής νόσου. 

 

Αναστολείς της γλυκοπρωτεΐνης IIb/IIIa (GP IΙb/IIIa) 

 

Η χρήση  των αναστολέων IIb/IIIa σε ασθενείς με οξεία στεφανιαία σύνδρομα 

μείωσε σημαντικά την θνητότητα τις πρώτες 30 ημέρες, σε ασθενείς με ΣΔ που 

υποβλήθηκαν σε αγγειοπλαστική. Το όφελος σε ασθενείς με ΣΔ ήταν μικρότερο 

[22].  
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Χορήγηση χαμηλής δόσης από του στόματος αντιπηκτικών μη VKA από 

του στόματος (NOAC) 

 

Στη μελέτη ATLAS ACS 2-TIMI, ασθενείς με οξέα στεφανιαία σύνδρομα (από 

τους οποίους το 32% είχαν σακχαρώδη διαβήτη) (ΣΔ) που έλαβαν χαμηλή 

δόση ριβαροξαμπάνης πέραν της διπλής αντιαιμοπεταλιακής θεραπείας με 

ασπιρίνη και κλοπιδογρέλη, παρουσίασαν στατιστικά σημαντικές μειώσεις στα 

μείζονα καρδιαγγειακά συμβάντα και στους θανάτους σε σύγκριση με το 

εικονικό φάρμακο [24]. Δεδομένου ότι έχει σημειωθεί αύξηση των αιμορραγικών 

περιστατικών, ιδιαίτερα της εγκεφαλικής αιμορραγίας, αυτή η τριπλή θεραπεία 

(ΤΤ) θα πρέπει να χορηγείται μόνο σε άτομα που έχουν εξαιρετικά υψηλό 

αγγειακό κίνδυνο αλλά ελάχιστο κίνδυνο αιμορραγίας. Συμπερασματικά, το 

Σχήμα 2 απεικονίζει τις συστάσεις για τη θεραπεία ατόμων με ΣΔ και στεφανιαία 

σύνδρομα. 
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Εικόνα 2. Α) Άτομα με σακχαρώδη διαβήτη με >_1 βλάβη οργάνου ή >_3 κύριους παράγοντες 
κινδύνου ή οποιονδήποτε παράγοντα κινδύνου και >_10 χρόνια διάρκειας νόσου χωρίς βλάβη 
οργάνων. Β) Διάχυτη πολυαγγειακή στεφανιαία νόσο με τουλάχιστον ένα από τα ακόλουθα: 
σακχαρώδη διαβήτη που απαιτεί φαρμακευτική αγωγή, υποτροπιάζον έμφραγμα του 

μυοκαρδίου, PAD ή χρόνια νεφρική νόσο. Πηγή: [13] 

 

 

Αιμοπεταλιακή μακροχρόνια θεραπεία και η δευτερογενής πρόληψη 

καρδιαγγειακών επεισοδίων 

 

Οι ασθενείς με οξέα στεφανιαία σύνδρομα λαμβάνουν συχνά διπλή 

αντιαιμοπεταλιακή φαρμακευτική αγωγή για ένα χρόνο ακολουθούμενη από μία 

αντιαιμοπεταλιακή μονοθεραπεία, συνήθως με ασπιρίνη. Όμως, οι ασθενείς με 

ΣΔ διατρέχουν υψηλότερο κίνδυνο να εμφανίσουν περαιτέρω επεισόδια 

ισχαιμίας, επομένως η επιλεγμένη πορεία θεραπείας και η πιθανότητα 

αιμορραγίας θα πρέπει να εξετάζονται προσεκτικά.  [15].  
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Σε σύγκριση με την ασπιρίνη, η κλοπιδογρέλη, 75 mg ημερησίως, μείωσε το 

σύνθετο τελικό σημείο του ισχαιμικού εγκεφαλικού,του ΟΕΜ και της 

θνησιμότητας στη μελέτη CAPRIE, η οποία περιελάμβανε 19.185 ασθενείς 

χωρίς όμως να παρατηρηθεί αύξηση των αιμορραγικών επιπλοκών [27]. Η 

εφαρμογή της DAPT [18], η οποία περιελάμβανε 9961 συμμετέχοντες που δεν 

είχαν υποστεί ισχαιμικά ή αιμορραγικά επεισόδια 1 χρόνο μετά την PCI, 

διερεύνησε την αποτελεσματικότητα 12 έναντι 30 μηνών,κυρίως με ασπιρίνη 

και κλοπιδογρέλη. 

Η παρατεταμένη DAPT μείωσε σημαντικά τη σύνθετη θνησιμότητα από όλες τις 

αιτίες, το έμφραγμα του μυοκαρδίου ή το εγκεφαλικό αλλά με κόστος της 

αύξησης των περιστατικών μέτριας ή/και σοβαρής αιμορραγίας Ωστόσο σε 

ασθενείς με ΣΔ (3391 στον αριθμό), αυτή η προσέγγιση δεν είχε καμία 

επίδραση στο σύνθετο αποτέλεσμα[20]. Στη μελέτη PEGASUS-TIMI 54, 

αξιολογήθηκε η παρατεταμενη χορήγηση τικαγρελόρης σε 21.162 ασθενείς με 

ιστορικό ΟΕΜ, οι οποίοι από 1-3 χρόνια πριν από την εισαγωγή στη μελέτη 

είχαν παρατεταμένη θεραπεία με τικαγρελόρη. Οι ασθενείς είχαν επίσης ΣΔ, ο 

οποίος ήταν ο επιπλέον παράγοντας κινδύνου που απαιτούσε φαρμακευτική 

αγωγή.[9].  

Πέραν της χορήγησης ακετυλοσαλικυλικού οξέος, οι ασθενείς χωρίστηκαν 

τυχαία για να λάβουν τικαγρελόρη (90mg x2/die ή 60mg x2/die) είτε ένα placebo 

(εικονικό φάρμακο). Η καρδιαγγειακή θνησιμότητα και το έμφραγμα του 

μυοκαρδίου ήταν οι κύριοι στόχοι ελέγχου αποτελεσματικότητας της θεραπείας 

η οποία διήρκεσε τρία χρόνια. Οι ασθενείς που έλαβαν τικαγρελόρη 60 mg δύο 

φορές την ημέρα παρουσίασαν λιγότερες ανεπιθύμητες ενέργειες, όπως και 

λιγότερα αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια (7,8% έναντι 9,0% στο εικονικό 

φάρμακο) Υπήρξε αύξηση στις μείζονες αιμορραγικές επιπλοκές TIMI (2,30% 

έναντι 1,06% στο εικονικό φάρμακο, HR 2,32 (1,68-3,21), P0,001), αλλά δεν 

παρατηρήθηκε διαφορά στιςθανατηφόρες ή στις ενδοκρανιακές αιμορραγίες. 

Παρόμοια περιστατικά παρατηρήθηκαν στην υποομάδα ασθενών με 

σακχαρώδη διαβήτη (ΣΔ) (n = 6806 δηλαδή περίπου στο 32% του πληθυσμού 

της μελέτης). Σε αυτά τα άτομα, η τικαγρελόρη 60 mg δύο φορές την ημέρα 

έδειξε υψηλότερη μείωση του απόλυτου κινδύνου από το εικονικό φάρμακο 

(11,6% έναντι 10,0% στην υποομάδα ΣΔ και 7,8% έναντι 6,7% στην υποομάδα 
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χωρίς ΣΔ). Μείζονες αιμορραγίες σε ασθενείς με ΣΔ ήταν πιο συχνές σε αυτούς 

που έλαβαν τικαγρελόρη συγκριτικά με αυτούς που έλαβαν εικονικό φάρμακο 

(καθώς και στην ομάδα ασθενών που δεν έλαβαν καθόλου τικαγρελόρη. 

H μελέτη COMPASS συμπεριέλαβε 27.395 άτομα με ιστορικό ΟΕΜ και ΑΕΕ ,   

το 38% των οποίων είχε διαβήτη. Σύμφωνα με αυτή τη μελέτη, η χρήση 

ριβαροξαμπάνης 2,5 mg δύο φορές την ημέρα επιπλέον της ασπιρίνης μείωσε 

την πιθανότητα να εμφανιστεί ένα μείζον καρδιαγγειακό επεισόδιο κατά 4,1% 

έναντι 5,4% της ασπιρίνης μονο HR 0,76 (0,66-0,86). Ρ 0,001], [2]. Ασθενείς με 

ΣΔ ωφελήθηκαν περισσότερο [4].  

Συνεπώς, μετά από οξέα στεφανιαίο επεισόδιο, η DAPT για ένα έτος είναι η 

συνηθισμένη θεραπευτική αγωγή. Τρεις μήνες μετά από το οξύ επεισόδιο 

μπορεί να συντηρηθεί ο αιμορραγικός κίνδυνος και η θεραπεία να 

αποκλιμακωθεί [8]. Ένα χρόνο μετά από οξύ αγγειακό επεισόδιο, οι επιλογές 

περιλαμβάνουν τη χορήγηση μονοθεραπείας με ασπιρίνη, οι ασθενείς με ΣΔ 

υψηλού ισχαιμικού και χαμηλού κινδύνου αιμορραγίας, μπορούν να συνεχίσουν 

τη διπλή αντιθρομβωτική θεραπεία με ασπιρίνη και χαμηλή δόση τικαγρελόρης 

(μελέτη PEGASUS-TIMI) ή ασπιρίνης και χαμηλής δόσης ριβαροξαμπάνης 2,5 

mg (μελέτηCOMPASS).  

 

Αντιθρομβωτική θεραπεία παρουσία κολπικής μαρμαρυγής 

 

Η κολπική μαρμαρυγή (ΚΜ) είναι 40% πιο πιθανό να εμφανιστεί σε άτομα με 

διαβήτη παρά σε άτομα χωρίς αυτόν [20].  

 

Αντιθρομβωτική θεραπεία σε ασθενείς με ΚΜ 

 

Οι ασθενείς με ΚΜ και CHADS2 – VASC έχουν αυξημένο κίνδυνο 

συστηματικών εμβολών ΑΕΕ. Για τον λόγο αυτό πρέπει να λαμβάνουν 

αντιπηκτική αγωγή από το στόμα είτε με αντιβιταμίνες Κ είτε με ένα από τα 

νεότερα αντιπηκτικά ή και με ασπιρίνη ή κλοπιδογρέλη. 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
01/06/2024 20:54:04 EEST - 3.145.178.3



Σακχαρώδης Διαβήτης και Αντιθρομβωτική αγωγή 

 

Αν και τα ποσοστά σημαντικής αιμορραγίας είναι συγκρίσιμα ανεξάρτητα από 

την κατάσταση ΣΔ, η θεραπεία με NOAC οδηγεί σε μεγαλύτερο απόλυτο 

όφελος λόγω του αυξημένου κινδύνου ΣΔ. Η διαδερμική απόφραξη του 

αριστερού κόλπου είναι μια επιλογή σε ασθενείς με ΣΔ και μη, εάν η OAC 

αντενδείκνυται [22]. Τα OAC και η αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία συνήθως 

συνδυάζονται για ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή σε OAC που εμφανίζουν 

ACS ή/και PCI, με τα NOAC να ευνοούνται έναντι των VKA [23]. Η 

κλοπιδογρέλη προτιμάται έναντι πιο ισχυρών αναστολέων P2Y12 για TT με 

OAC και DAPT [31]. Η μετάβαση από DAPT και OAC σε OAC και απλή 

αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία μετά από εκλεκτική PCI σε ασθενείς με κολπική 

μαρμαρυγή που χρειάζονται OAC θα πρέπει να λαμβάνεται υπ’όψη σε άτομα 

με χαμηλό κίνδυνο θρόμβωσης στεντ ή όταν ο κίνδυνος αιμορραγίας είναι 

εξαιρετικά υψηλός. 
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Περιφερική αρτηριακή νόσος (ΠΑΝ) 

 

Οι ασθενείς με ΠΑΝ διατρέχουν υψηλότερο κίνδυνο οξέων στεφανιαίων 

επεισοδίων, ΑΕΕ και θανάτων [19] [30]. 

 

Ασυμπτωματική περιφερική αρτηριακή νόσος 

 

Ασθενείς που ήταν και με και χωρίς συμπτώματα έλαβαν ασπιρίνη έναντι 

εικονικού φαρμάκου (placebo). 

Στην ειδική για τον ΣΔ POPADAD44 μελέτη, και η ΑΑ, συγκρίθηκε η ασπιρίνη 

με το εικονικό φάρμακο στην ασυμπτωματική ΠΑΝ. Σε μια συνδυασμένη 

συνολική ανάλυση 4626 ατόμων, κανένα από τα δύο δεν αποκάλυψε διαφορά 

στο MACE (1256 με ΣΔ). Οι πρωταρχικές προληπτικές προτάσεις που 

αναφέρθηκαν παραπάνω είναι οι καλύτεροι τρόποι για τη θεραπεία ατόμων 

που έχουν ασυμπτωματική αρτηριακή νόσο των κάτω άκρων, ακόμα κι αν 

μπορεί να υποστηριχθεί ότι αυτές οι μελέτες ήταν ανεπαρκείς. Αντίθετα, οι 

κατευθυντήριες οδηγίες συνήθως δεν συνιστούν τακτική αντιαιμοπεταλιακή 

φαρμακευτική αγωγή για τέτοιους ασθενείς. 

Σε καμία από τις δύο μελέτες δεν παρατηρήθηκε μείωση των σοβαρών 

καρδιαγγειακών επεισοδίων και των θανάτων σε σχέση με το εικονικό φάρμακο 

και δεν συνιστάται η χορήγηση της ασπιρίνης σε ασθενείς χωρίς συμπτώματα.  

 

Συμπτωματική περιφερική αρτηριακή νόσος 

 

Η ασπιρίνη μείωσε τα κύρια αγγειακά συμβάματα κατά 18,2% ετησίως 

(P0.0001), σύμφωνα με μια μετα-ανάλυση 17.000 ασθενών με συμπτωματικό 

PAN, ωστόσο υπήρξε μια μη στατιστικά σημαντική αύξηση στον κίνδυνο 

αιμορραγικού εγκεφαλικού επεισοδίου.[2]. Στη μελέτη CAPRIE 
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συμπεριλήφθηκαν 6452 ασθενείς με ΠΑΝ (21% με ΣΔ) και οι ασθενείς που 

έλαβαν κλοπιδογρέλη είχαν καλύτερη έκβαση (ακρωτηριασμοί και θάνατοι) σε 

σχέση με όσους έλαβαν ασπιρίνη [3,71% έναντι 4,86%· RRR 24% (8,9–36,2); 

P= 0,0028] σε σύγκριση με τον συνολικό πληθυσμό της μελέτης [5,32% έναντι 

5,83%; RRR 8,7% (0,3–16,5); P = 0,043] [26]. Στη  μελέτη EUCLID συγκρίθηκε 

η τικαγρελόρη με την κλοπιδογρέλη σε 13.885 ασθενείς με συμπτωματική ΠΑΝ 

(38,4% με ΣΔ). Δεν παρατηρήθηκε αύξηση ή μειωση στα μείζονα 

καρδιαγγειακά επεισόδια και στους θανάτους για το χρονικό διάστημα των 30 

μηνών που διήρκησε η μελέτη τόσο στους ασθενείς με ΣΔ όσο και στους μη 

διαβητικούς ασθενείς .Ομοίως δεν παρατηρήθηκε αύξηση των αιμορραγιών.  

Σε μια μέση παρακολούθηση 21 μηνών, το 44% από τους 7470 ασθενείς με 

ΠΑΝ, στην έρευνα COMPASS, ανέπτυξε ΣΔ [36]. Σε άτομα με διαβήτη (8% 

έναντι 12%, HR 0,69 (0,53-0,91)) ή χωρίς (5% έναντι 7%, HR 0,69 (0,50-0,94)), 

ο συνδυασμός ριβαροξαμπάνης και ασπιρίνης μείωσε τα μείζονα 

καρδιαγγειακά συμβάντα, τους θάνατους, και τις μείζονες ανεπιθύμητες 

ενέργειες στα άκρα περισσότερο από την ασπιρίνη μόνο. Αυτό συνδέθηκε με 

μειωμένη συχνότητα εμφάνισης σοβαρών ανεπιθύμητων ενεργειών σε όλους 

τους τομείς [1% έναντι 2%, HR 0,54]. (0,35–0,84). [HR 0,30 (0,11-0,80); P = 

0,011] και μειωμένη συχνότητα μείζονος ακρωτηριασμού [P = 0,005]. 

 

Μετά την επαναγγείωση 

 

Μετά από επεμβάσεις επαναγγείωσης κάτω άκρων, ιδιαίτερα μετά από στεντ, 

πολύ περιορισμένα δεδομένα δείχνουν ότι η διπλή αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία 

με ασπιρίνη και κλοπιδογρέλη είναι περιττή. Στη μελέτη ασπιρίνης μετά από 

επαναγγείωση κάτω άκρων, η οποία είχε 6564 συμμετέχοντες (40% των 

οποίων ήταν σακχαροδιαβητικοί), η DAPT ελάττωσε την οξεία ισχαιμία των 

άκρων, του μείζονος ακρωτηριασμού, του εμφράγματος του μυοκαρδίου, του 

ισχαιμικού εγκεφαλικού επεισοδίου και του καρδιαγγειακού θανάτου [HR 0,85 

(0,76- 0,96) P=0,009]. Η σύνθετη θεραπεία είχε την τάση να οδηγεί σε πιο 

σημαντική αιμορραγία TIMI, αλλά όχι μεγαλύτερη αιμορραγία BARC [HR 1,43 

(0,97-2,10). P = 0,07].  
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Θεραπεία ατόμων με ΑΕΕ 

 

Μετά από οξέα γεγονότα 

 

Η επαναιμάτωση είτε με θρομβόλυση είτε με ενδαγγειακή θρομβεκτομή θα 

πρέπει να δοκιμάζεται σε περιπτώσεις οξέος σοβαρού ισχαιμικού εγκεφαλικού 

επεισοδίου και στη συνέχεια θα πρέπει να χορηγείται αντιαιμοπεταλιακή 

θεραπεία, συχνά ασπιρίνη, 24 ώρες αργότερα [32]. Η αντιαιμοπεταλιακή 

φαρμακευτική αγωγή μπορεί να ξεκινήσει αμέσως μετά τη διακοπή του 

αιμορραγικού εγκεφαλικού επεισοδίου σε ασθενείς με μη εκτεταμένα 

εγκεφαλικά επεισόδια και (NIHSS) σκορ _4 ή θεραπεία που δεν απαιτεί 

θρομβόλυση ή επεμβατικές διαδικασίες. 

Στη διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή μπορεί να χορηγηθεί ασπιρίνη και  

κλοπιδογρέλη και συνιστάται, από τις μελέτες CHANCE και POINT όσο το  21% 

και 28% του πληθυσμού της μελέτης είναι ασθενείς με ΣΔ αντίστοιχα.  Τα 

σοβαρά αιμορραγικά επεισόδια δεν αυξήθηκαν στη μελέτη CHANCE. Στην 

μελέτη POINT, παρατηρήθηκε διπλάσιος αριθμός αιμορραγιών στην ομάδα του 

εικονικού φαρμάκου όμως το όφελος από τη διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή 

εξακολουθεί να υπερτερεί του κινδύνου της αιμορραγίας. Σε μία πρόσφατη 

μελέτη της THALES εφαρμόστηκε σε δείγμα 11.016 ατόμων από τα οποία 29% 

είχαν ΣΔ. Οι ασθενείς εντός 20 ημερών από την αγωγή του ΑΕΕ, έλαβαν 

τικαγρελόρη και ασπιρίνη για 30 ημέρες.  

Όσοι έλαβαν μόνο ασπιρίνη παρουσίασαν ένα κύριο σύνθετο αποτέλεσμα 

εγκεφαλικού ή θανάτου στις 30 ημέρες σε ποσοστό 6,6% έναντι 5,5% στην 

ομάδα συνδυασμού [HR 0,83]. (0,71–0,96). P = 0,02] Ωστόσο, δεν υπήρξε 

αλλαγή στη συχνότητα εμφάνισης της βλάβης, αν και η DAPT συνδέθηκε με 

υψηλότερη συχνότητα σοβαρής αιμορραγίας (0,5% έναντι 0,1%, P = 

0,001).[26].   
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Δευτερογενής πρόληψη μη καρδιοεμβολικού εγκεφαλικού 

 

Η δράση του ακετυλοσαλικυλικού οξέος δευτερογενώς σε ασθενείς με ΑΕΕ και 

ισχυρά ισχιαιμικά επεισόδια είναι τεκμηριωμένα αποδεκτή. Παρομοίως και αυτή 

των συνδυασμών κλοπιδογρέλης/διπυριδαμόλης ή και ασπιρίνης[18]. Τα 

πλεονεκτήματα της ασπιρίνης (75–150 mg/die) φαίνεται να είναι εντονότερα τις 

πρώτες 6–12 εβδομάδες μετά το περιστατικό, ωστόσο η διπυριδαμόλη μπορεί 

να προσφέρει ασφαλέστερη μακροπρόθεσμη προστασία [9].  

Για δευτερογενή πρόληψη, η κλοπιδογρέλη είναι προτιμότερη σε συνδυασμό 

με  ασπιρίνη/διπυριδαμόλη και είναι εξίσου αποτελεσματική. Καθώς οι μελέτες 

έχουν αποκαλύψει σημαντική αιμορραγία χωρίς αγγειακό όφελος, η≥ DAPT δεν 

συνιστάται για μακροχρόνια χρήση [37]. Η ασπιρίνη θα πρέπει να χορηγείται 

σε διαβητικά άτομα εντός 24 ωρών μετά την έναρξη ενός οξέος επεισοδίου που 

απαιτεί θεραπεία επαναιμάτωσης και, στη συνέχεια, 3 μήνες αργότερα, η 

κλοπιδογρέλη θα ήταν καλό να αντικατασταθεί (ή να συνεχιστεί η ασπιρίνη με 

διπυριδαμόλη). 

Μόλις αποκλειστεί το αιμορραγικό εγκεφαλικό επεισόδιο σε ασθενείς που δεν 

υποβάλλονται σε θρομβολυτική θεραπεία, μπορεί να ξεκινήσει η διπλή 

αντιαιμοπεταλιακή φαρμακευτική αγωγή και να διατηρηθεί για συνολικά 21 

ημέρες. Το επόμενο βήμα είναι η χορήγηση μονοθεραπείας με κλοπιδογρέλη 

(ή συνδυασμού ασπιρίνης/διπυριδαμόλης), η οποία χρησιμοποιείται τόσο για 

άτομα με όσο και χωρίς διαβήτη (Εικόνα 2).139–141 

 

Πρόληψη εγκεφαλικού σε συνδυασμό με μη βαλβιδική κολπική 

μαρμαρυγή 

 

Συνιστάται στους ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή (AF) και CHA2DS2-VASc ≥2 

να χρησιμοποιούν αντιπηκτικά. Σε άλλες τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες, 

όπως την RE-LY, την ARISTOTLE, την ROCKET-AF και την ENGAGE AF-TIMI 

48 (23%, 25%, 40% και 36% με DM, αντίστοιχα)] [32] σχεδόν αποδείχτηκε ότι 
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τα νεότερα αντιπηκτικά φάρμακα (απιξαμπάνη, ριβαροξαμπάνη και 

εδοξαμπάνη) είναι ομοίως αποτελεσματικά με τη βαρφαρίνη ενώ ενίοτε 

υπερτερούν στην πρόληψη των εγκεφαλικών παρουσιάζοντας χαμηλότερο 

κίνδυνο αιμορραγίας. 
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Συμπεράσματα και μελλοντικές κατευθύνσεις 

 

Παρόλο που έχουν γίνει πολλές μελέτες που εξετάζουν την πιο αποτελεσματική 

αντιθρομβωτική θεραπεία για άτομα με αγγειακή νόσο, υπάρχουν επί του 

παρόντος πολύ λίγες που αντιμετωπίζουν με επάρκεια το ΣΔ, ειδικά στη 

δευτερογενή πρόληψη. Η πολυπλοκότητα εμφάνισης του αγγειακού κινδύνου 

στους σακχαροδιαβητικούς ασθενείς, δύναται να μεταβληθεί βάση της 

σοβαρότητας της ασθένειας και την εμφάνιση συννοσηροτήτων, εμποδίζοντας 

έτσι τις κατευθυντήριες γραμμές ώστε να δύνανται να παρέχουν ακριβείς 

συμβουλές. 

Πιο συγκεκριμένα, η εκτεταμένη ΧΝΝ «καταφέρνει» να μειώσει την 

αποτελεσματικότητα αρκετών αντιθρομβωτικών φαρμάκων και να μεταβάλλει 

τον κίνδυνο αιμορραγίας και θρόμβωσης, όπως και το αυξημένο σωματικό 

βάρος στα περισσοτερα από αυτά τα άτομα. Βασικό εμπόδιο παραμένει η 

απουσία βιοδεικτών που μπορούν να προβλέψουν επακριβώς τον κίνδυνο 

θρόμβωσης/αιμορραγίας και την ανταπόκριση στη θεραπεία. 

Η πρωτογενής πρόληψη με χρήση αντιαιμοπεταλιακών φαρμάκων, 

συγκεκριμένα η ασπιρίνη, μπορεί να ληφθεί υπόψη μόνο σε άτομα υψηλότερου 

κινδύνου, σύμφωνα με την τρέχουσα κατανόηση. Μετά από ACS, απαιτείται 

DAPT με ασπιρίνη και τικαγρελόρη ή πρασουγρέλη, συνήθως για 12 μήνες, 

ενώ άτομα με υψηλό θρομβωτικό κίνδυνο μπορεί να χρειάζονται ασπιρίνη και 

τικαγρελόρη για μεγαλύτερο χρονικό διάστημα. 

Ο συνδυασμός ασπιρίνης και εξαιρετικά χαμηλής δόσης ριβαροξαμπάνης είναι 

ευεργετικός στην αθηροσκληρωτική νόσο, όπως και στην περιφερική αγγειακή. 

Σε ασθενείς με εγκεφαλικό επεισόδιο και κολπική μαρμαρυγή η πρωτογενής 

θεραπεία απαιτεί επαναιμάτωση. 
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