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Για την πρόληψη εγκεφαλικού επεισοδίου και συστηματικής εμβολής σε ενήλικες ασθενείς με μη-βαλβιδική κολπική μαρμαρυγή (ΜΒΚΜ), 
με έναν ή περισσότερους παράγοντες κινδύνου, όπως προηγούμενο εγκεφαλικό επεισόδιο ή παροδικό ισχαιμικό επεισόδιο (ΠΙΕ), ηλικία 
≥ 75 ετών, καρδιακή ανεπάρκεια (NYHA Σταδίου ≥ ΙΙ), σακχαρώδης διαβήτης, υπέρταση.

Οι απαραίτητες πληροφορίες της ΠΧΠ βρίσκονται σε επόμενη σελίδα του παρόντος. Για την πλήρη ΠΧΠ παρακαλούμε επικοινωνήστε με την εταιρία ή επισκεφθείτε:

www.pradaxa.gr

Boehringer Ingelheim Ελλάς Α.Ε.
Ελληνικού 2, 167 77 Ελληνικό, Αθήνα • τηλ.: 210.89.06.300

Γραφείο Μακεδονίας-Θράκης:
Αντώνη Τρίτση 15-17 & Μαρίας Κάλλας 6, 57001 Θέρμη, Θεσσαλονίκη • τηλ.: 2310 424618
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ΧΡΕΙΑΖΕΤΑΙ ΓΙΑ ΝΑ 
ΑΠΟΦΥΓΩ ΕΝΑ ΑΕΕ

Ελένη Καραμπέτη
Απολαμβάνει τη συνταξιοδότηση, περνώντας 
χρόνο με τα εγγόνια της

Ηλικία: 76 ετών, με κολπική μαρμαρυγή

Αντιδιαβητικό από του στόματος, ΑΜΕΑ, διουρητικό

Σακχαρώδης Διαβήτης, Yπέρταση. 

Τρέχουσα φαρμακευτική αγωγή:

Συνοσηρότητες:

Βαθμολογία CHA
2
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2 
- VASc: 5

Κάθαρση κρεατινίνης: 57 mL/min

Κλινικά χαρακτηριστικά:
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Ευάγγελος Μάτσακας
Διευθυντής Καρδιολογίας

ΣΥΜΒΟΥΛΟΣ 
Χρήστος Ντέλλος 
Διευθυντής 
Καρδιολογικής Κλινικής, 
Γενικό Νοσοκομείο Πειραιά 
«Τζάνειο»

ΣΥΜΒΟΥΛΟΣ 
Στυλιανός Χαντανής 
Διευθυντής
Καρδιολογικής Κλινικής
Γενικό Νοσοκομείο Πειραιά 
«Τζάνειο»

ΣΥΜΒΟΥΛΟΣ 
Νικόλαος Καυκάς
Διευθυντής  
Καρδιολογικής Κλινικής, 
Γενικό Νοσοκομείο Αττικής «ΚΑΤ»

Εκπρόσωπος 
Ειδικευομένων
Άγγελος Παπανικολάου
Ειδικευόμενος, Α’ Πανεπιστημιακή 
Καρδιολογική Κλινική
Γενικό Νοσοκομείο Αθηνών 
«Ιπποκράτειο»
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	 ΓΡΑΜΜΑ ΔΙΕΥΘΥΝΤΗ ΣΥΝΤΑΞΗΣ
14	 ���Η Καρδιολογία στις επόμενες δύο δεκαετίες. Ας προκαλέσουμε τη φαντασία μας 

	 Πάνος Ε. Βάρδας

	 ΓΡΑΜΜΑ ΠΡΟΕΔΡΟΥ
17	 ����Διευρυμένοι Στόχοι της ΕΚΕ για τη Μείωση της Θνητότητας και της Νοσηρότητας

	 Στέφανος Γρ. Φούσας

	 ΕΙΔΙΚΑ ΑΡΘΡΑ ΣΥΝΤΑΞΗΣ

20	� ΚΑΡΔΙΑΚΗ ΑΠΕΙΚΟΝΙΣΗ 
Τα Μυστικά της Δυναμικής Υπερηχογραφίας: Η Νέα Τεχνολογία ή η Εμπειρία Είναι πιο 
Απαραίτητη; 

	 Κωνσταντίνα Αγγέλη

	 ΑΡΘΡΟ ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗΣ

22	 ���ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑ ΝΟΣΟΣ  
Επαναγγείωση στη Σταθερή Στεφανιαία Νόσο 

Γεώργιος Δ. Κατρίτσης, Δημοσθένης Γ. Κατρίτσης

	 �Στο άρθρο αυτό συζητούνται οι ενδείξεις χειρουργικής επαναιματώσεως η αγγειοπλαστικής στην σταθερά στε-
φανιαία νόσο.

30	 ��ΟΞΥ ΑΟΡΤΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ 
Η Απεικόνιση του Οξέος Αορτικού Συνδρόμου, Πλεονεκτήματα, Μειονεκτήματα και Παγίδες 

Ευστράτιος Αποστολάκης, Νικόλαος Α. Παπακωνσταντίνου, Νικόλαος Γ. Μπαϊκούσης, Αναστάσιος Πέτρου, 
Ιωάννης Γουδέβενος

	 �Το οξύ αορτικό σύνδρομο περιλαμβάνει τον οξύ αορτικό διαχωρισμό, το ενδοτοιχωματικό αιμάτωμα και το διατι-
τραίνον αθηροσκληρωτικό έλκος της αορτής. Οι φλεγμονώδεις παθήσεις της αορτής (αορτίτιδα) και η τραυματι-
κή της ρήξη αποτελούν επίσης επείγουσες καταστάσεις από την αορτή. Η απεικόνιση είναι ο ακρογωνιαίος λίθος 
της σωστής διάγνωσης και της κατάλληλης θεραπείας σε περίπτωση επείγουσας κατάστασης από την αορτή. Η 
κατάλληλη απεικόνιση παρέχει πληροφορίες για το είδος και την έκταση της βλάβης, την ακριβή της εντόπιση 
και τις πιθανές επιπλοκές της. Σε αυτό το άρθρο, παραθέτουμε τις δυνατότητες και τους περιορισμούς κάθε 
διαθέσιμου διαγνωστικού εργαλείου. 

40	����� ΣΥΓΓΕΝΕΙΣ ΚΑΡΔΙΟΠΑΘΕΙΕΣ 
Η πρώτη διάλεξη στην μνήμη της Στέλλας-Van Praagh: Η Ιστορία και η Ανατομία της Τετραλογίας 
του Fallot 

Μαρία Γ. Κιάφφα, Ιωάννης Παπαγιάννης, Richard Van Praagh

	� Στην παρούσα μελέτη, η ανατομία της τετραλογίας του Fallot παρουσιάζεται αγγειογραφικά, διαγραμματικά 
και ανατομικά. Παρουσιάζεται μια μορφομετρική μελέτη της τυπικής νεογνικής τετραλογίας, βασισμένη σε 16 
παθαλογοανατομικά παρασκευάσματα, συγκρινόμενα με φυσιολογικά  παρόμοιας ηλικίας.  Η μορφομετρική 
μελέτη στοιχειοθετεί ότι η τετραλογία του Fallot χαρακτηρίζεται από ένα υποπλαστικό χώρο εξόδου (infundibulum). 
Τονίζεται η διαγνωστική και η χειρουργική σημασία αυτών των ευρημάτων. Παρουσιάζονται επίσης δύο σπάνιες 
και πρόσφατα περιγεγραμμένες μορφές Τετραλογίας: η τετραλογία {S,D,I} και η τετραλογία {I,D,S}. Λόγω του 
ότι οι συσχετιζόμενες με την τετραλογία ανωμαλίες μπορεί να είναι πολύ σημαντικές στη χειρουργική έκβαση 
των ασθενών αυτών, παρουσιάζονται και οι συνυπάρχουσες ανωμαλίες που βρέθηκαν σε 100 τυχαία επιλεγμένα 
παθαλογοανατομικά παρασκευάσματα ασθενών με τετραλογία του Fallot.

ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΑ
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ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΑ

	 ΙΑΤΡΙΚΑ ΕΠΙΚΑΙΡΑ
60	 ��ΚΛΙΝΙΚΑ ΔΙΛΗΜΜΑΤΑ 

• Τι Νεότερο Αναμένεται μετά τη Μελέτη IMPROVE-IT; 

Γενοβέφα Κολοβού

62	 �ΙΑΤΡΙΚΕΣ ΕΞΕΛΙΞΕΙΣ  
�• Η CorMatrix κερδίζει την αποδοχή του FDA για μελέτη στην τριγλώχινα βαλβίδα	  

• To Εργαλείο HEART μειώνει τις καρδιακές εξετάσεις σε ασθενείς με οξύ προκάρδιο άλγος

	 • �Ο FDA εγκρίνει 2 νέους αλγόριθμους για την εφαρμογή του ΗΚΓ AliveCor

	 Δωροθέα Τσεκούρα

64	 �ΤΕΧΝΟΛΟΓΙΚΕΣ ΕΞΕΛΙΞΕΙΣ  
Η Κινητή τεχνολογία όπλο για τον σύγχρονο καρδιολόγο

	 • �Η 3D εκτύπωση καρδιάς θα μπορούσε να μειώσει τις χειρουργικές επεμβάσεις καρδιάς σε παιδιά

	 Δωροθέα Τσεκούρα

	 ΕΝΔΙΑΦΕΡΟΥΣΕΣ ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΕΡΙΠΤΩΣΕΙΣ
66	 ���Πνευμονίτιδα Οξείας Έναρξης Μετά Από Ενδοφλέβια Χορήγηση Αμιωδαρόνης σε Ασθενή 

που Ελάμβανε Χρονίως το Φάρμακο. 

�Ιωάννης Ε. Βασιλειάδης, Αικατερίνη Κ. Μανάβη, Αικατερίνη Θ. Ράπη, Αθανάσιος Ε. Πιτένης 

	 �Η αμιωδαρόνη είναι ένα ευρέως χρησιμοποιούμενο στην καθημερινή κλινική πράξη αντιαρρυθμικό φάρ-
μακο. Η χρήση της έχει συσχετιστεί με ποικίλο αριθμό ανεπιθύμητων ενεργειών στις οποίες εντάσσεται και 
η πνευμονική τοξικότητα. Στο άρθρο αυτό παρουσιάζεται η περίπτωση ενός ασθενούς 77 ετών, ο οποίος 
εμφάνισε πνευμονίτιδα οξείας έναρξης μετά από ενδοφλέβια χορήγηση συνολικής δόσης 3 gr αμιωδα-
ρόνης, για ανάταξη προσφάτου ενάρξεως εμμένουσας κολπικής μαρμαρυγής, ενώ λάμβανε καθημερινά 
p.os το φάρμακο εδώ και 11 μήνες. 

72	 ���Διακαθετηριακή Εμφύτευση Αορτικής Βαλβίδας. Πρώτη Ελληνική Εμπειρία με τη Βαλβίδα 
Lotus© 

��Κ. Τούτουζας, Α. Μαστροκωστόπουλος, Γ. Λάτσιος, Α. Συνετός, Γ. Τράνταλης, Κ. Σταθογιάννης,  
Μ. Δρακοπούλου, Ο. Καϊτόζης, Κ. Αγγέλη, Ε. Τσιάμης, Δ. Τούσουλης 

	 �Περιγραφή της πρώτης στην Ελλάδα διακαθετηριακή εμφύτευση αορτικής βαλβίδας Lotus©. Η βαλβίδα 
λειτούργησε άριστα χωρίς ανεπάρκεια παρά την παραμόρφωση που παρατηρήθηκε στο πλαίσιο της.

	 ΠΡΩΤΑΓΩΝΙΣΤΗΣ
90	� Στέλλα Van Praagh  

Η Στέλλα Van Praagh μέσα από τα μάτια του συζύγου της Richard Van Praagh. 
  



14   //   EΛΛΗΝΙΚΗ ΚΑΡΔΙΟΛΟΓΙΚΗ ΕΠΙΘΕΩΡΗΣΗ • HJC

Τα τελευταία τριάντα χρόνια βιώσαμε μία 
απίστευτη εξέλιξη στην καρδιοαγγειακή 
ιατρική και όλοι μαζί, ιατροί, νοσηλευτές, 

τεχνικοί, άνθρωποι των ιατρικών και φαρμακευτι-
κών εταιρειών και οπωσδήποτε οι ασθενείς απο-
λαύσαμε την ικανοποίηση της επιτυχίας. 

Θυμάμαι, στις αρχές του 1985, όταν βρισκόμου-
να στο Westminster Hospital του Λονδίνου, να τινά-
ζουμε κυριολεκτικά στον αέρα τον ασθενή, εφαρ-
μόζοντας ηλεκτρική εκκένωση ενδοκαρδιακά (DC 
shock), για να κάψουμε τον κολποκοιλιακό κόμβο 
και το δεμάτιο του, έτσι ώστε να τον απαλλάξουμε 
από τα συμπτώματα και τις συνέπειες επόμενων τα-
χυαρρυθμιών.

Θυμάμαι ακόμη, τους βηματοδότες να βηματο-
δοτούν σταθερά στη δεξιά κοιλία, ενώ σπανιότερα 
εφαρμόζαμε και κολποκοιλιακά συστήματα.

Τέλος θυμάμαι, την ασπρόμαυρη M mode υπε-
ρηχογραφία και τις αγγειοπλαστικές, χωρίς φυσικά 
ενδοπροσθέσεις, στην αρχή τους.

Έκτοτε, και εξελικτικά όλα τροποποιήθηκαν 
στην τεχνολογία και στις πρακτικές. Σήμερα, η 
καρδιοαγγειακή ιατρική, καρδιολογία και καρδιο-
χειρουργική, με ικανοποίηση αναγνωρίζονται, ως 

εξαιρετικά ικανές ειδικότητες της ιατρικής, που δί-
νουν περίπου 10ετή παράταση στη ζωή των ασθε-
νών τους, αντίθετα προς άλλες ειδικότητες, όπως η 
ογκολογία, όπου παρά τις τεράστιες επενδύσεις, η 
μέση παράταση επιβιώσης  εκτιμάται σε οκτώ έως 
δέκα μήνες.

Οπωσδήποτε, όλα τα σημαντικά του χώρου της 
Καρδιοαγγειακής ιατρικής, οφείλονται στην τερά-
στια ανάπτυξη των τεχνικών επιστημών, όπως η μι-
κροηλεκτρονική,  η πληροφορική και οι επιστήμες 
υλικών. 

Με βάση το πρόσφατο παρελθόν είναι πράγμα-
τι πρόκληση για την ενόραση και την φαντασία του 
καθενός ειδικού στην Καρδιοαγγειακή ιατρική, να 
αποπειραθεί μία εκτίμηση των αναμενόμενων εξε-
λίξεων, της επόμενης εικοσιπενταετίας.

Προσωπικά, γράφω αυτές τις γραμμές με την 
εμφανή, υστεροβουλία, ότι οι εκτιμήσεις μου θα 
δικαιωθούν και οπωσδήποτε, ότι οι ασθενείς του 
χώρου αυτής της υπέροχης ειδικότητας, της καρδι-
οαγγειακής ιατρικής, θα ευεργετηθούν εξαιρετικά.

Θα επιχειρήσουμε λοιπόν να προκαλέσουμε τη φα-
ντασία στα ακόλουθα:

α. Αιφνίδιος καρδιακός θάνατος. 
Σήμερα, η πρόοδος για τη δευτερογενή πρόληψη, 
όπως επίσης, για την πρωτογενή πρόληψη εκείνων 
με χαμηλό κλάσμα εξωθήσεως, είναι σημαντική, 
χάρη στους εμφυτευόμενους απινιδωτές.

Απομένει, να προστατεύουμε αποτελεσματικά 
τον τεράστιο αριθμό όλων εκείνων που πεθαίνουν 
ξαφνικά, χωρίς εμφανή αιτία.

Είναι φυσικά όλοι εκείνοι που αναπτύσσουν ένα 
οξύ στεφανιαίο σύνδρομο, από ρήξη και θρόμβω-
ση μίας αθηρωματικής πλάκας.

Εδώ χρειαζόμαστε να αντιμετωπίσουμε το τε-

Η Καρδιολογία στις επόμενες 
δύο δεκαετίες. 
Ας προκαλέσουμε τη φαντασία μας.
ΠΑΝΟΣ Ε. ΒΑΡΔΑΣ
Καθηγητής Καρδιολογίας, Διευθυντής Σύνταξης

ΓΡΑΜΜΑ ΔΙΕΥΘΥΝΤΗ ΣΥΝΤΑΞΗΣ

Αυτό που χρειάζεται και αυτό που 
προσδοκούμε ότι θα αναπτυχθεί 
το επόμενα 20 χρόνια είναι ένας 
μικρός, υποδόρια εμφυτευόμενος 
απινιδωτής, χωρίς καλώδια. Ένας 
απινιδωτής στο μέγεθος ενός 
μεγάλου κέρματος.
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ράστιο λάθος της φύσης, που ονομάζεται κοιλιακή 
μαρμαρυγή.

Αυτό που χρειάζεται και αυτό που προσδοκού-
με ότι θα αναπτυχθεί το επόμενα 20 χρόνια είναι 
ένας μικρός, υποδόρια εμφυτευόμενος απινιδω-
τής, χωρίς καλώδια. Ένας απινιδωτής στο μέγεθος 
ενός μεγάλου κέρματος.

β. Εκφύλιση των καρδιακών βαλβίδων. 
Η πρόοδος στην αντικατάσταση των καρδιακών 
βαλβίδων, με διαρτηριακή ή διαβαλβιδική προσπέ-
λαση θα συνεχιστεί και πολύ περισσότερο αναπτυγ-
μένες και ανθεκτικότερες βαλβίδες θα αναπτυ-
χθούν.

γ. Η φθορά των αγγείων και η μηχανική αντικατά-
σταση ιστών. 
Οπωσδήποτε το όνειρο της καρδιοαγγειακής ια-
τρικής είναι η παραγωγή νέων ιστών, χρησιμοποι-
ώντας όλο το φάσμα της γενετικής, της μοριακής 
βιολογίας και των κυτταροκαλλιεργιών.

Εκτιμώ, ότι οι νεότερες τεχνολογίες, όπως 3D 
εκτυπώσεις ιστών θα εξελιχθούν δραματικά, για 
να τεθούν στη διάθεσή μας. Αυτό θα σημαίνει ότι 
αγγεία, βιολογικά και ιστολογικά συμβατά, θα είναι 
στη διάθεσή μας.

δ. Ψηφιακή ιατρική και παρακολούθηση ασθενών. 
Τα επόμενα χρόνια θα ακολουθήσουν εξελίξεις εκ-
πληκτικές, ως προς την παρακολούθηση ασθενών 
με καρδιοαγγειακά προβλήματα. 

Το ηλεκτροκαρδιογράφημα, οι αρρυθμίες και η 
αρτηριακή πίεση θα παρακολουθούνται σε πραγμα-
τικό χρόνο και όλα τα βιομετρικά στοιχεία θα απο-
θηκεύονται σε ανοικτές τεράστιες ηλεκτρονικές 
πλατφόρμες. Η ανάλυση των στοιχείων θα προσφέ-
ρει τεράστιες δυνατότητες στα εθνικά συστήματα 
υγείας και επέκεινα στους ασθενείς.

Επιθυμώ να συμπεράνω αυτό το βραχύ άρθρο, 
λέγοντας ότι στο χώρο της καρδιοαγγειακής ιατρι-
κής, τα καλύτερα δεν έχουν έρθει ακόμη. Είμαστε 
ως ιατροί, ειδικοί αυτού του χώρου, τυχεροί που 
υπηρετούμε αυτή την ειδικότητα. Οπωσδήποτε, οι 
ασθενείς μας χρειάζεται να νιώθουν ότι όλοι εμείς 
και οπωσδήποτε η βιομηχανία εργαζόμαστε συστη-
ματικά για το καλό τους.

ΓΡΑΜΜΑ ΔΙΕΥΘΥΝΤΗ ΣΥΝΤΑΞΗΣ // ΠΑΝΟΣ ΒΑΡΔΑΣ
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H     Ελληνική Καρδιολογική εταιρεία εκπρο-
σωπώντας 2.500 μέλη περίπου έχει δη-
μιουργήσει τα προηγούμενα χρόνια την 

υποδομή για υψηλού επιπέδου επιστημονική έρευ-
να και δράσεις κοινωνικής ευαισθησίας και ενημέ-
ρωσης των πολιτών στην πρόληψη υγείας. 

Το πρώτο μου κείμενο -με την ιδιότητα του προ-
έδρου της Ελληνικής Καρδιολογικής Εταιρείας- θα 
ήθελα να έχει τη μορφή καταγραφής των νέων 
δράσεων και των διευρυμένων στόχων της εταιρεί-
ας μας στο παρόν και στο μέλλον προς ενημέρωση  
των μελών μας σε όλη την Ελλάδα.

Οι γενικοί στόχοι της Ελληνικής Καρδιολογικής 
Εταιρείας είναι η μείωση της θνητότητας και της νο-
σηρότητας από τα καρδιαγγειακά νοσήματα. Αυτοί 
οι στόχοι θα επιτευχθούν με: 

• �Υποστηρίξη και επιμόρφωση νέων Καρδιολόγων
• Έρευνα
• Ενημέρωση κοινού
• Κοινωνικές Δράσεις
• �Συμβουλευτικός Ρόλος στο Υπουργείο Υγείας
• Ενεργή Παρουσία στο Εξωτερικό
• Αναδιαμόρφωση της Ηλεκτρονικής Σελίδας

Mε κεντρικούς πυλώνες τα διεθνή συνέδρια, 
τα περιφερειακά συνέδρια που διοργανώνουμε σε 
όλη την Ελλάδα και με τη συμμετοχή μας στα με-
γαλύτερα καρδιολογικά συνέδρια του εξωτερικού, 
όπου η Ελληνική Καρδιολογική Εταιρεία έχει σημα-
ντική και τακτική παρουσία.

Διευρυμένοι στόχοι με επίκεντρο 
τον άνθρωπο

Στο πλαίσιο των συνεχιζόμενων αλλαγών του κύ-
κλου ζωής, του κοινωνικού αποκλεισμού και πολύ 
περισσότερο της οικονομικής κρίσης που μαστίζει 
την ελληνική κοινωνία, η ανάγκη για κοινωνική μέ-
ριμνα και φροντίδα των πολιτών, και ιδιαίτερα των 
ασθενέστερων, προβάλλεται ως επιτακτική ανάγκη.

Όλοι - και όχι μόνο η Πολιτεία- έχουμε το δικό 
μας μερίδιο ευθύνης στην επίτευξη μιας συνεκτι-
κής κοινωνίας στο παρόν και στο μέλλον, με επίκε-
ντρο του ενδιαφέροντός μας τα παιδιά, τη γυναίκα, 
την Τρίτη Ηλικία, όλους τους συμπολίτες μας.

Οι ανεπτυγμένες χώρες αλλά και οι επιστημονι-
κές εταιρείες, δίνουν έμφαση στην πρόληψη υγεί-
ας, θέλοντας να προλάβουν την ασθένεια πριν εκ-
δηλωθεί, κάτι που αποδεικνύεται ευεργετικό για τον 
άνθρωπο, ενώ περιορίζει σημαντικά τα υπέρογκα 
κονδύλια που δαπανώνται στη θεραπεία.

Θεωρώ ότι πρέπει να δώσουμε στην Ελληνική 
Καρδιολογική Εταιρεία μια ανθρωποκεντρική διά-
σταση, συνεργαζόμενοι ανά τακτά χρονικά διαστή-
ματα με Δήμους, Συλλόγους και Φορείς τοπικών 
κοινωνιών, με γονείς και μαθητές στα σχολεία, 
τόσο μέσω των περιφερειακών συνεδριών μας όσο 
και με την ευκαιρία διαφόρων πρωτοβουλιών που 
θα αναλαμβάνουμε. 

Έχουμε τη γνώση και τη βούληση να ενημε-
ρώσουμε και να στηρίξουμε το συνάνθρωπο, το 
συμπολίτη, τον καθημερινό άνθρωπο και να συμ-
βάλλουμε αποφασιστικά σε ένα συγκροτημένο και 
οργανωμένο πλέγμα πρόληψης υγείας.

Έμπρακτα στο πλευρό του νέου 
Καρδιολόγου και των ειδικευομένων

Ταυτόχρονα οφείλουμε  να σταθούμε με πράξεις 
στο πλευρό του νέου Καρδιολόγου στην προσπά-
θειά του να επιμορφωθεί αλλά και να επιβιώσει σε 
ένα δυσμενές οικονομικό περιβάλλον εντός της 
χώρας μας. Απαιτείται συνολική προσπάθεια και με 
προτάσεις προς την Πολιτεία, με στόχο τη στήριξη 
των νέων Καρδιολόγων που αναγκάζονται να ανα-
ζητήσουν την τύχη τους και το επαγγελματικό τους 
μέλλον στο εξωτερικό.

Στο πλαίσιο αυτό - εκτός των άλλων - θα εντεί-
νουμε την προσπάθειά μας να δημιουργήσουμε 

Διευρυμένοι Στόχοι της ΕΚΕ για  
τη Μείωση της Θνητότητας και 
της Νοσηρότητας 
Στέφανος ΓΡ. Φούσας
Συντονιστής Διευθυντής Καρδιολογικής Κλινικής, Γενικό Νοσοκομείο Πειραιά "Τζάνειο"

ΓΡΑΜΜΑ ΠΡΟΕΔΡΟΥ ΕΚΕ
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έναν ιδανικό και εύχρηστο Καρδιολογικό Χάρτη, 
στον οποίο έχουμε συγκεντρώσει στοιχεία για τα 
νοσοκομεία που έχουν καρδιολογικές κλινικές, 
τους Καρδιολόγους και ειδικευόμενους που διαθέ-
τουν, την προϋπηρεσία τους και τα τμήματα κάθε 
κλινικής, τα Κέντρα Υγείας καθώς και τους ιδιώτες 
Καρδιολόγους κάθε περιοχής. Και όλα αυτά προ-
κειμένου ο νέος Καρδιολόγος να έχει μια συνολική 
εικόνα για το τι συμβαίνει σε όλη τη χώρα και να 
μπορεί να αξιολογήσει αν υπάρχει προοπτική άσκη-
σης του επαγγέλματός του.

Επίσης θα εντείνουμε τις προσπάθειές μας για:
• �Ενιαίο Πρόγραμμα Εκπαίδευσης Ειδικευομένων- 

Ενιαία Ύλη
• �Ενιαίες Εξετάσεις Ειδικότητος
• �Δωρεάν Συμμετοχή Νέων Καρδιολόγων στις Πα-

νευρωπαϊκές Εξετάσεις Απόκτησης Διπλώματος 
Γενικής Καρδιολογίας

• �Διαρκή επιμόρφωση 

Χάραξη κοινής πολιτικής με 
επιστημονικές εταιρείες της Ελλάδας 
και του εξωτερικού

Το τελευταίο διάστημα έχουμε προχωρήσει σε συ-
ναντήσεις με εκπροσώπους διοικητικών συμβουλί-
ων επιστημονικών εταιριών κορμού, προκειμένου 
να επιτευχτεί ένα μίνιμουμ κοινών στόχων και πρω-
τοβουλιών για θέματα που είναι κρίσιμα και αφο-
ρούν τις επιστημονικές εταιρείες της χώρας.

Η συνεργασία, η ανταλλαγή δημιουργικών από-
ψεων και η αλληλεπίδραση με τις άλλες επιστημο-
νικές εταιρείες κορμού, αποτελεί ένα σύνθετο μεν 
εγχείρημα αλλά ιδιαίτερα χρήσιμο στην περίπτωση 
που επιτύχει, γιατί θα μας καταστήσει μια «ένωση»  
δυνάμεων με μεγαλύτερη επιρροή στη διεκδίκηση 
λύσεων στον κρίσιμο χώρο της υγείας. Ταυτόχρονα 
η επέκταση των διεθνών μας σχέσεων, με τη συμ-
μετοχή μας στα επιστημονικά δρώμενα των ESC, 
ACC, WHF θα συμβάλλει στην ενίσχυση των θέ-
σεών μας αλλά και στην ενημέρωσή μας για πρα-
κτικές και δράσεις που μπορούν να αποτελέσουν 
«οδηγό» μας για την Ελλάδα.

Ταυτόχρονα αναζητούμε νέους Καρδιολόγους 
από κάθε Ομάδα Εργασίας, με τα ανάλογα επι-
στημονικά προσόντα, που θα ήθελαν να συμμετά-
σχουν στις δραστηριότητες τόσο της Ελληνικής όσο 
και της Ευρωπαικής Καρδιολογικής Εταιρείας.

Το πρόσφατο Πανελλήνιο Συνέδριο των Ομά-
δων Εργασίας στα Ιωάννινα, το Περιφερειακό Συ-

νέδριο στον Βόλο και στην Ξάνθη αλλά και οι επι-
τυχείς πρωτοβουλίες που ανέλαβε η εταιρεία μας 
τα προηγούμενα χρόνια, με τη διοίκηση τόσο του 
προέδρου κ. Ιωάννη Καλλικάζαρου όσο και των 
προηγούμενων προέδρων με τα Διοικητικά τους 
Συμβούλια, κατέδειξαν ότι μπορούμε να διευρύ-
νουμε τις δράσεις μας. 

Σήμερα, οι λέξεις που προβληματίζουν τον πο-
λίτη είναι «οικονομία, οικονομική κρίση, ανέχεια, 
ανεργία». Όλα αυτά αναδεικνύουν το μέγεθος του 
προβλήματος αλλά ταυτόχρονα λειτουργούν εκφο-
βιστικά -πολλές φορές- στο να δράσουμε ή να χα-
ράξουμε νέους δρόμους. 

Πιστεύω ακράδαντα ότι η συνειδητοποίηση της 
κατάστασης που βιώνουμε, δεν πρέπει να μας κά-
μπτει ως πολίτες, ως επιστήμονες, ως εταιρείες. 
Αντίθετα πρέπει να αποτελεί εφαλτήριο και κίνητρο 
να δράσουμε πιο αποφασιστικά, με συγκεκριμένους 
στόχους, σχετικούς με την επιστημονική έρευνα και 
τη μείωση της θνητότητας και της νοσηρότητας από 
τα καρδιαγγειακά νοσήματα.

Οι παραπάνω άξονες αποτελούν μέρος μόνο 
των όσων σχεδιάζουμε να πραγματοποιήσουμε, 
μιας και ο σχεδιασμός μας περιλαμβάνει σειρά 
δράσεων σε κάθε επίπεδο. 

Σαφώς είμαστε μια επιστημονική εταιρεία με 
συγκεκριμένους στόχους και προτεραιότητες, που 
καθορίζονται από το Καταστατικό μας. Όμως οφεί-
λουμε να σταθούμε στο πλευρό της κοινωνίας, που 
δεν αποτελεί μια αφηρημένη έννοια. 

Το κοινωνικό σύνολο στο οποίο ενυπάρχουμε 
και δραστηριοποιούμαστε, αποτελείται από συναν-
θρώπους κάθε ηλικίας και τάξης, τους οποίους 
έχουμε τη δυνατότητα να τους συμπαρασταθούμε 
και να τους βοηθήσουμε.

Με αυτό το όραμα και με αυτούς τους στόχους 
θα πορευτούμε σταθερά και στο παρόν και στο μέλ-
λον. Με ενότητα, δημιουργικότητα, συνέπεια και 
αποτελεσματικότητα.

ΓΡΑΜΜΑ ΠΡΟΕΔΡΟΥ ΕΚΕ // Στέφανος ΓΡ. Φούσας
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Η δυναμική υπερηχογραφία ξεκίνησε από το 1979 ως 
μια «πολλά υποσχόμενη τεχνική», η οποία αγκαλιά-
στηκε από ολίγους ενθουσιώδεις και αντιμετωπί-

στηκε με έντονο σκεπτικισμό.  Στην συνέχεια εξελίχθηκε σε μια 
καθιερωμένη τεχνική, αποδεκτή από την ευρύτερη καρδιολο-
γική κοινότητα και έφθασε τελικά στο σημείο να διαδραματίζει 
καίριο ρόλο στη σύγχρονη κλινική καρδιολογία. Η μέθοδος ωρί-
μασε με την εξέλιξη της τεχνολογίας απέκτησε υψηλή διαγνω-
στική ικανότητα στην προσέγγιση της στεφανιαίας νόσου αλλά 
και σε βαλβιδοπάθειες και άλλες καρδιαγγειακές νόσους. 

Η δυναμική υπερηχογραφία αποτελεί μια από τις πλέον κα-
ταξιωμένες τεχνικές στην μελέτη ισχαιμίας και βιωσιμότητας 
μυοκαρδίου. Η μέθοδος εφαρμόζεται αρκετές δεκαετίες ενώ 
στηρίζεται κυρίως στην μελέτη της συστολικής απόδοσης του 
μυοκαρδίου κυρίως της αριστερής κοιλίας. Ελάχιστες μελέτες 
υποστηρίζουν ότι η μελέτη επιπλέον και της συστολικής από-
δοσης της δεξιάς κοιλίας ενισχύει την διαγνωστική ικανότητα 
της μελέτης. Συνήθως ακολουθούνται τα διάφορα πρωτοκολ-
λά είτε άσκησης (τάπητας ή ύπτιο ποδήλατο), είτε φαρμακευ-
τικά (δοβουταμίνη, αδενοσίνη). Επιπρόσθετα το συνδυασμένο 
πρωτόκολλο φαρμακευτικής φόρτισης  με άσκηση αποτελεί 
επιλογή σε ορισμένους ασθενείς ή ακόμα και το πρωτόκολλο 
με την σταδιακή αύξηση του βηματοδοτικού ρυθμού με την ταυ-
τόχρονη η όχι χορήγηση δοβουταμίνης σε ασθενείς με μόνιμο 
βηματοδότη.1,2

Είναι γνωστό όμως ότι συμφώνα με τον ισχαιμικό καταρρά-
κτη τα φαινόμενα ακολουθούν την εξής χρονική σειρά. Αρχικά 
εμφανίζονται οι διαταραχές αιμάτωσης μυοκαρδίου, ακολου-
θούν οι διαταραχές τοιχωματικής συσταλτικότητας μυοκαρδίου 
και έπονται οι ηλεκτροκαρδιογραφίες αλλαγές και η στηθάγχη. 
Με την εφαρμογή των νέων τεχνικών φαίνεται ότι είναι εφικτό 
να μελετηθούν τα φαινόμενα αυτά ενώ προσφέρονται πληρο-
φορίες για τους παθοφυσιολογικούς μηχανισμούς. Οι νεωτέρες 
τεχνικές αφορούν την υπερηχογραφία αντίθεσης, τη μελέτη 
της στεφανιαίας εφεδρείας και τη μελέτη παραμόρφωσης μυ-
οκαρδίου. Δεν είναι γνωστό πιο πραγματικά από τα τελευταία 
φαινόμενα προηγείται του άλλου. Έξαλλου δεν είναι εφικτό να 
εφαρμοσθούν ταυτόχρονα όλες οι τεχνικές στον ίδιο ασθενή 
σε μια μελέτη.

Όπως γίνεται κατανοητό η δυναμική υπερηχογραφία απο-
τελεί μια τεχνική η οποία μελετά το ισχαιμικό φαινόμενο με 
πολυπαραμετρικη αλλά ταυτόχρονα αξιόπιστη προσέγγιση, 
αυξάνοντας σημαντικά την ευαισθησία και κατά συνέπεια την 
διαγνωστική αξία της. Όλες οι νέες τεχνικές έχουν την ικανό-
τητα πρώιμα να αναδεικνύουν τις ισχαιμικές διαταραχές του 
μυοκαρδίου. Η κάθε μια με διαφορετικό τρόπο και όπως είναι 
επόμενο παρακολουθεί το ισχαιμικό φαινόμενο με την εμφάνι-
ση του αλλά και την εξέλιξη του. 

Η κλασσική μέθοδος διενεργείας της δυναμικής υπερη-
χογραφίας μελετά την ικανότητα για συστολική πάχυνση του 
μυοκαρδίου.3 Η αύξηση της συστολικής ικανότητας κατά τη 
διάρκεια του πρωτοκόλλου αποτελεί την φυσιολογική απάντη-
ση. Επιδείνωση της συστολικής πάχυνσης σε δύο τουλάχιστον 
παρακείμενα τμήματα αποτελεί την ισχαιμικού τύπου απάντηση. 

Κωνσταντίνα Αγγέλη
Επίκουρη Καθηγήτρια Καρδιολογίας

Διεύθυνση Επικοινωνίας:
Βασ. Σοφίας 114,  
«Ιπποκράτειο» Νοσοκομείο Αθηνών
Τηλ.: +30 213 2088000
Ε-mail: dina.aggeli@gmail.com
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Η μελέτη των διαταραχών αιμάτωσης του μυο-
καρδίου γίνεται με ημιποσοτικό τρόπο. Ιδανικά χορη-
γείται ο παράγοντας αντίθεσης ενδοφλέβια με στα-
θερό ρυθμό έγχυσης. Ακόλουθη η καταστροφή των 
μικροφυσσαλίδων και μελετάται ο ρυθμός ενίσχυσης 
του σήματος με ειδικό λογισμικό. Καθυστερημένη 
πλήρωση με μικροφυσσαλίδες σημαίνει διαταραχή 
στην τριχοειδική μικροκυκλοφορία. Άρα στην φάση 
αυτή εφόσον υπάρχει η αντίστοιχη εμπειρία από τον 
διενεργούντα την μελέτη μπορεί να αναγνωρίσει 
πρώιμα το ισχαιμικό φαινόμενο πριν παρουσιαστεί η 
παθολογική συστολική πάχυνση. Εφόσον το ισχαιμικό 
φαινόμενο εξελίσσεται εμφανίζεται με το πρόγραμμα 
το οποίο αναδεικνύει τις διαταραχές συσταλτικότητας 
την εμφάνιση υποκινησίας ενώ ακολουθούν οι ΗΚΓ 
αλλαγές και η στηθάγχη. Τα φαινόμενα είναι συνήθως 
άμεσα και ταχύτατα το ένα ακλουθεί το άλλο. Με την 
εμφάνιση σε 3 τουλάχιστον τμήματα του μυοκαρδίου 
δυσλειτουργίας γίνεται διακοπή του πρωτόκολλου και 
αυτό προσδίνει στην εφαρμογή της δυναμικής μελέ-
της μεγαλύτερη ασφάλεια για τον εξεταζόμενο. Μά-
λιστα είναι δυνατόν να χορηγηθεί β-αναστολέας για 
πιο άμεση αποκατάσταση του ισχαιμικού φαινόμενου.

Που έγκειται η εμπειρία του εξεταστή μέχρι αυτό 
το σημείο; Στην πρώιμη αναγνώριση του παθολογι-
κού φαινόμενου. Η σωστή παρακολούθηση της αρ-
τηριακής πίεσης αλλά και της καρδιακής συχνότητας 
συνθέτουν την άρτια εφαρμογή της μεθόδου. Αξίζει 
να σημειωθεί ότι στα πιο νέα άτομα η εμφάνιση του 
βαγοτονικού επεισοδίου πρακτικά είναι πιο συχνή 
οπότε η πρώιμη εφαρμογή του handgrip προσδίδει 
στην δυναμική μελέτη μεγαλύτερη ασφάλεια για την 
ολοκλήρωση του πρωτοκόλλου.

Επιπλέον η μελέτη της στεφανιαίας εφεδρείας 
αποτελεί μια αξιόπιστη και σημαντική πληροφορία 
για την νόσο κυρίως του προσθίου κατιόντα κλά-
δου. Σε περίπου 50% των περιπτώσεων είναι εφικτή 
η καταγραφή μεταβολών εφεδρείας ροής στο δεξιό 
σύστημα. Θα πρέπει να αναφερθεί ότι η χρήση των 
παραγόντων αντίθεσης στην μελέτη της στεφανιαίας 
ροής αυξάνει την αξιοπιστία και βελτιώνει σαφώς την 
διαγνωστική προσπέλαση

Όσον αφορά το speckle tracking4 είναι εφικτή η 
εφαρμογή του κατά την διάρκεια της δυναμικής υπε-
ρηχογραφίας; Φαίνεται σε υψηλή καρδιακή συχνότη-
τα και με μια αριστερή κοιλία η οποία πάλλεται εξαιρε-
τικά γρήγορα, με πιο μεγάλη δυσκολία εφαρμόζεται 
η μελέτη της παραμόρφωσης του μυοκαρδίου. Δεν 
υπάρχει ακόμα βιβλιογραφία η οποία να το υποστηρί-
ζει. Η δική μας εμπειρία η οποία δεν έχει ακόμα δημο-
σιευτεί παραθέτει στοιχειά συμφώνα με τα οποία πι-
θανόν συνδυασμός παραμέτρων παραμόρφωσης να 
αυξάνει την ευαισθησία της μεθόδου για την ανίχνευ-
ση της ισχαιμικής νόσου. 	 Έξαλλου δεν είναι ακόμα 
γνωστό ποιες μορφές strain θα είναι ικανές ή ποιοι 

συνδυασμοί θα διαθέτουν την υψηλότερη διαγνωστι-
κή αξία στην μελέτη ισχαιμίας. Επιπλέον εύλογο είναι 
το ερώτημα για το ποια είναι η θέση της εφαρμογής 
της συσπείρωσης και αποσυσπείρωσης στην δυναμι-
κή υπερηχογραφία.

Με όλες αυτές τις νέες εφαρμογές στην δυναμι-
κή υπερηχογραφία απαιτείται η εμπειρία του εξεταστή 
ή θεωρείται ότι ο υπερηχοκαρδιολογος ανεξαρτή-
του εμπειρίας ότι μπορεί θα στηριχτεί σε απολυτούς 
αριθμούς μελέτης της παραμόρφωσης/διαταραχών 
αιμάτωσης/στεφανιαίας εφεδρείας; Φαίνεται πως 
όχι. Απαιτείται μια πιο ώριμη και ολοκληρωμένη προ-
σέγγιση.

Ο υπερηχοκαρδιολογος καθορίζοντας αρχικά την 
προ του τεστ πιθανότητα για στεφανιαία νόσο αξιο-
λογεί τις παραμέτρους με τις οποίες έχει εμπειρία 
κατά την διάρκεια της δυναμικής υπερηχογραφίας. 
Συγκρίνει την απάντηση της συστολικής πάχυνσης 
του μυοκαρδίου, μελετά διαταραχές αιμάτωσης ή πα-
ραμόρφωσης μυοκαρδίου, ή μελετά την στεφανιαία 
εφεδρεία. Ακόμα αξιολογεί τις διαταραχές αγωγιμό-
τητας, την εμφάνιση εκτάκτων κοιλιακών συστολών ή 
τις πιθανόν συμπλοκές κοιλιακές αρρυθμίες. Θα πρέ-
πει να τονισθεί ότι η εμφάνιση διαταραχών αγωγιμό-
τητας θα μπορούσε να αποτελέσει στοιχείο ισχαιμίας 
ιδίως του κατωτέρου τοιχώματος. Επίπλων η εμφάνι-
ση συμπλοκών κοιλιακών εκτάκτων συστολών απο-
τελεί ή έμμεσο στοιχείο ισχαιμίας ή αποτελεί ισχυρό 
στοιχείο αρρυθμιολογικου υποστρώματος.

Το μυστικό της επιτυχούς εφαρμογής της δυνα-
μικής υπερηχογραφίας είναι η αξιολόγηση όλων των 
δυναμικών φαινομένων τα οποία εμφανίζονται κατά 
την διάρκεια του πρωτοκόλλου. Απαιτείται σκέψη, 
προσοχή και ικανότητα στην αναγνώριση της παθολο-
γίας η οποία αφορά την κλινική, ηλεκτροκαρδιογρα-
φική και υπερηχογραφική εκτίμηση. 
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Ηστεφανιαία νόσος (ΣΝ) είναι η πιο κοινή αιτία θα-
νάτου στον ανεπτυγμένο κόσμο, και ευθύνεται 
για περίπου 1 σε κάθε 6 θανάτους.1, 2 Το 2010, σε 

σύνολο 52,7 εκατομμυρίων θανάτων σε όλο τον κόσμο, περί-
που τα 15,6 εκατομμύρια οφείλονταν σε καρδιαγγειακή νόσο 
(σε σύγκριση με περίπου 3,8 εκατομμύρια λόγω φυματίωσης, 
του ιού της ανθρώπινης επίκτητης ανοσοανεπάρκειας, της 
ελονοσίας και του συνδυασμού τους).2 Η θνησιμότητας από 
καρδιαγγειακά νοσήματα σε γενικές γραμμές εκτιμάται ότι θα 
ανέλθει σε 23,4 εκατομμύρια το 2030.3 Η ΣΝ είναι υπεύθυνη 
για περίπου το ήμισυ αυτών των θανάτων από καρδιαγγειακά 
αίτια. Στις ΗΠΑ το 2010 υπολογίζεται ότι έπασχαν από στη-
θάγχη περίπου 8 εκατομμύρια άνθρωποι.4 Σε ασθενείς με 
σταθερή στεφανιαία νόσο το ετήσιο ποσοστό θνησιμότητας 
είναι περίπου 2%, και ο ετήσιος ρυθμός μειζόνων επιπλοκών  
όπως ο θάνατος, το έμφραγμα του μυοκαρδίου και το εγκε-
φαλικό επεισόδιο είναι 4,5%.5 Είναι ενδιαφέρον, ωστόσο, ότι 
παρά την πρόοδο μας στην καρδιολογία, η βέλτιστη χρήση 
της επαναγγείωσης σε ασθενείς με αυτήν την κοινή ασθένεια 
δεν είναι εδραιωμένη.

Μελέτες πρώιμης χειρουργική 
επαναγγείωση 

Οι πρώτες μελέτες που συνέκριναν την αορτοστεφανιαία 
παράκαμψη (CABG) με την  συντηρητική αγωγή σε ασθενείς 
με χρόνια σταθερή στηθάγχη διεξήχθησαν στη δεκαετία του 
1970 και 1980.6-8 Η συμπτωματική ανακούφιση ήταν καλύτερη 
με την CABG. Ωστόσο, δεν βρέθηκε συνολική διαφορά στην 
επιβίωση ή το έμφραγμα του μυοκαρδίου με την CABG σε συ-
γκριση με την συντηρητική αγωγή, εκτός από τους ασθενείς 
με νόσο στελέχους (μελέτη VA), πολυαγγειακή νόσο με δυ-
σλειτουργία της αριστερής κοιλίας, αλλά όχι φανερή καρδια-
κή ανεπάρκεια (35% <κλάσμα εξώθησης <50%) (μελέτες VA 
και CASS), και πιθανώς βλάβη στον εγγύς πρόσθιο κατιόντα 
κλάδο (LAD) σε συνδυασμό με πολυαγγειακή νόσο (μελέτη 
European). Έτσι, σε ασθενείς υψηλού και μέσου κινδύνου η 
CABG μειώνει τη θνησιμότητα σε σχέση με την συντηρητική 
αγωγή. Σε ασθενείς χαμηλού κινδύνου είναι επιβλαβής.9,10 
Παρά τις σημαντικές προόδους στη συντηρητική αγωγή (ιδιαί-
τερα επιθετική μείωση των λιπιδίων και αντιαιμοπεταλιακή θε-
ραπεία) και στις χειρουργικές τεχνικές (συμπεριλαμβανομέ-
νης της χρήσης της έσω μαστικής αρτηρίας-LIMA), τα γενικά 
συμπεράσματα από αυτές τις μελέτες και τις σχετικές μελέτες 
μητρώου είναι έγκυρα σήμερα, αλλά το πιθανό όφελος της 
επαναγγείωσης μπορεί να είναι μικρότερου μεγέθους. Πιο 
πρόσφατα, η μελέτη MASS-ΙΙ σε ασθενείς με εγγύς πολυαγ-
γειακή ΣΝ με στένωση άνω του 70% και τεκμηριωμένη ισχαι-
μία συνέκρινε τη 10-ετή επιβίωση των ασθενών που αντιμετω-
πίστηκαν με φαρμακευτική θεραπεία με εκείνους που έλαβαν 
θεραπεία με PCI ή CABG. Η συντηρητική αγωγή σχετίστηκε 
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με σημαντικά μεγαλύτερη συχνότητα, 2,29 φορές 
αυξημένο κίνδυνο, των συνδυασμένων εκδηλώσε-
ων καρδιακού θανάτου, επακόλουθο έμφραγμα του 
μυοκαρδίου, και η επιπλέον επαναγγείωση συγκρί-
θηκε με CABG,11 αν και μια πρόσφατη ανάλυση της 
MASS-II έδειξε παρόμοια αποτελέσματα σχετικά με 
την επίδραση στο κλάσμα εξώθησης σε ασθενείς με 
πολυαγγειακή νόσο και διατηρημένο κλάσμα εξώ-
θησης, ανεξάρτητα από τη μέθοδο θεραπείας.12 Στη 
μελέτη BARI 2D σε διαβητικούς ασθενείς, τα άτομα 
με εκτεταμένη ΣΝ είχαν μικρότερα ποσοστά καρδια-
κού θανάτου ή οξέος εμφράγματος του μυοκαρδί-
ου (ΟΕΜ) κατά την θεραπεία με CABG και βέλτιστη 
φαρμακευτική αγωγή από την φαρμακευτική αγωγή 
μόνη της.13 Έτσι, η CABG προσφέρει βελτιωμένα 
ποσοστά επιβίωσης / ΟΕΜ / εγκεφαλικό επεισόδιο 
σε διαβητικούς με εκτεταμένη ΣΝ (σύνολο αποφρά-
ξεων, εγγύς αριστερή στεφανιαία νόσος, εκτεταμέ-
νο έμφραγμα με μεγαλύτερη μυοκαρδιακή μάζα σε 
κίνδυνο) και μειωμένη λειτουργικότητα της αριστε-
ρής κοιλίας (κλάσμα εξώθησης <50%, όχι όμως 
καρδιακή ανεπάρκεια κλάσης ΙΙΙ ή IV –μελέτη BARI 
2D).14

Ο ρόλος της ισχαιμίας

Η παρουσία εκτεταμένης ισχαιμίας είναι χρήσιμη 
στην αναγνώριση των ασθενών οι οποίοι θα ωφε-
ληθούν από επαναγγείωση. Η επαναγγείωσης με 
CABG και PCI μπορεί να προσφέρει μεγαλύτερο 
όφελος στην επιβίωση απ΄ότι η συντηρητική αγωγή 
σε ασθενείς με σημαντική προκληθείσα ισχαιμία 
(>10% της LV μυοκαρδίου).15-18 Αυτό, ωστόσο, δεν 
έχει επαληθευτεί σε όλες τις μελέτες.19-21 Σε ασθε-
νείς με ισχαιμική καρδιακή ανεπάρκεια και κλά-
σμα εξώθησης <35%, η αξία της CABG δεν είναι 
εδραιωμένη.22,23 Στη μελέτη STICH, σε ασθενείς με 
κλάσμα εξώθησης <=35% (αλλά όχι με σημαντική 
στένωση στο στέλεχος της αριστερής στεφανιαίας 
αρτηρίας ή κατηγορίας II ή μεγαλύτερη στηθάγχη), 
η CABG έδειξε μειωμένο καρδιαγγειακό θάνατο, 
αλλά όχι συνολική θνησιμότητα.23 Η παρουσία προ-
κληθείσας  ισχαιμίας,20 ή η ανίχνευση βιωσιμότητας 
μυοκαρδίου με SPECT ή ηχωκαρδιογραφίας με  δο-
βουταμίνη,24 δεν αναγνώρισε τους ασθενείς που θα 
ωφεληθούν με την CABG σε αυτή τη μελέτη. Η αξι-
ολόγηση της βιωσιμότητας του μυοκαρδίου επίσης 
δεν προσδιόρισε ασθενείς με όφελος επιβίωσης 
από την CABG, σε σχέση με τη  συντηρητική αγωγή 
μόνη της τόσο στην  STICH και στη μικρότερη μελέ-
τη Heart.22,24 Οι ανησυχίες σχετικά με τους περιορι-

σμούς των μελετών αυτών έχουν αυξηθεί,25 και το 
ζήτημα της επαναγγείωσης σε ισχαιμική καρδιακή 
ανεπάρκεια παραμένει αμφιλεγόμενο.

Σε περίπτωση απουσίας οξέος στεφανιαίου συν-
δρόμου ή πρόσφατου ΟΕΜ, η επιλεκτική διαδερμι-
κή στεφανιαία παρέμβαση με μπαλόνι, απλά μεταλ-
λικά stent (BMS) ή επικεκαλυμμένα stents που απο-
δεσμεύουν φαρμακευτικές ουσίες (DES), δεν έχει 
αποδειχθεί ότι βελτιώνει την επιβίωση ή ότι μειώνει 
τον κίνδυνο εμφράγματος του μυοκαρδίου σε σχέ-
ση με μόνο τη συντηρητική αγωγή, ανεξάρτητα από 
τη χρήση του stent ακόμη και στην παρουσία απο-
δεδειγμένης ισχαιμίας.21, 26-29 Στη μελέτη COURAGE 
συμμετείχαν 2.287 ασθενείς με εγγύς στένωση πε-
ρισσότερο από 70% σε τουλάχιστον μια επικαρδια-
κή στεφανιαία αρτηρία και απόδειξη μυοκαρδιακής 

ισχαιμίας ή στηθάγχης. Για το σύνθετο του θανάτου 
και το μη θανατηφόρο ΟΕΜ καμία στατιστική διαφο-
ρά δεν βρέθηκε μεταξύ των 2 ομάδων μετά από μια 
μέση παρακολούθηση 4,6 ετών. Τα ποσοστά στη-
θάγχης ήταν σταθερά χαμηλότερα στην ομάδα της 
PCI σε σχέση με την συντηρητική αγωγή κατά τη δι-
άρκεια της παρακολούθησης, αλλά δεν ήταν στατι-
στικά σημαντική σε 5 έτη. Οι τιμές των επαναλαμβα-
νόμενων επαναγγειώσεων ήταν επίσης χαμηλότερη 
στην ομάδα της PCI.30 Υπήρχε μια τάση για καλύτε-
ρη επιβίωση σε μια υποομάδα ασθενών με σημαντι-
κή ισχαιμία (> 10% μυοκαρδίου).31 Στη μελέτη FAME 
ΙΙ, 889 ασθενείς με σταθερή στεφανιαία νόσο και 
τουλάχιστον μία στένωση με FFR, ≤0,80 τυχαιοποιή-
θηκαν σε FFR καθοδηγούμενη PCI συν την καλύτε-
ρη διαθέσιμη φαρμακευτική αγωγή ή την καλύτερη 
διαθέσιμη φαρμακευτική αγωγή μόνο. Το πρωτεύον 
καταληκτικό σημείο ήταν ο συνδυασμός θανάτου, 
ΟΕΜ, ή επείγουσας επαναγγείωσης, στο 4,3% των 
ασθενών στην ομάδα της PCI και 12,7% στην ομά-
δα της φαρμακευτικής αγωγής (αναλογία κινδύνου 
με PCI, 0,32, P <0,001). Η διαφορά αυτή οφείλεται 
κυρίως στη χαμηλότερη ταχύτητα επείγουσας επα-
ναγγείωσης στην ομάδα της PCI σε σύγκριση με 
την ομάδα της φαρμακευτικής αγωγής (1,6% ένα-

ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑ ΝΟΣΟΣ

Χειρουργική επαναγγείωση 
ενδείκνυται σε νόσο στελέχους ή 
τριών αγγείων και SYNTAX >=33 

η ΚΕ 35-50%. Αγγειοπλαστική 
σε νόσο ενός η δύο αγγείων 

χωρίς εγγυς LAD, η τριών αγγείων 
και SYNTAX<22.
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ντι 11,1%, P <0,001).32 Έτσι, βλάβες με FFR <0,80 
μπορεί να αντιμετωπίζονται με PCI,33 λαμβάνοντας 
υπόψη ότι η στεφανιαίες βλάβες με εφεδρείας ροής 
(FFR)> 0,8 μπορεί να μείνει με ασφάλεια στη φαρ-
μακευτική αγωγή χωρίς παρέμβαση (DEFER, FAME, 
και FAME II). Η μελέτη εφεδρείας ροής (FFR) για την 
αξιολόγηση τουλάχιστον διφορούμενων βλαβών 
κατά τη στιγμή της διαγνωστικής αγγειογραφίας θα 
πρέπει να θεωρείται βοηθητική.34,35 αν και οι επιφυ-
λάξεις αυξάνονται.36 Σε σταθερούς, ασθενείς χα-
μηλού κινδύνου, η PCI μπορεί να είναι ευεργετική, 
μέσω της μείωσης του συνδυασμένου τελικού ση-
μείου θνησιμότητας και της συχνότητας εμφάνισης 
οξέος στεφανιαίου συνδρόμου, σε σχέση με την 
φαρμακευτική αγωγή μόνο ( μελέτη JSAP).37 Η PCI 
μπορεί να είναι επίσης ευεργετική σε σταθερούς 
ασθενείς που δεν είχαν ΟΕΜ εντός των τελευταίων 
3 μηνών,26 ιδιαίτερα με πλήρη επαναγγείωση μετά 
την παρουσία μετεμφραγματικής υπολειπόμενης 
ισχαιμίας (σε συνδυασμό του καρδιακού θανάτου, 
μη θανατηφόρου ΟΕΜ και / ή επαναγγείωση βάση 
των συμπτωμάτων- μελέτη SWISSI ΙΙ).38 Ωστόσο, η 
διάνοιξη της απόφραξης της αρτηρίας πέραν των 24 
ωρών μετά το ΟΕΜ σε ασθενείς χωρίς υπολειμματι-
κή ισχαιμία δεν θα μειώσει τον κίνδυνο θανάτου, το 
ποσοστό ΟΕΜ ή την εξέλιξη σε καρδιακή ανεπάρ-
κεια (OAT).39,40

PCI vs CABG

Σε γενικές γραμμές, η πενταετής θνησιμότητας είναι 
παρόμοια μετά από CABG και PCI στις περισσότε-
ρες υποομάδες ασθενών με πολυαγγειακή νόσο.41 
Πρόσφατα στοιχεία δείχνουν ότι με τη χρήση της 
LIMA προς τον LAD, η CABG προσφέρει μειωμένη 
θνησιμότητα, ΟΕΜ, και επανεπέμβαση ιδιαίτερα σε 
διαβητικούς, αλλά με υψηλότερο κίνδυνο εγκεφαλι-
κού επεισοδίου σε σύγκριση με την με PCI.42-44,45,46 
Η μελέτη ASCERT ανέφερε πρόσφατα αποτελέσμα-
τα από τις μελέτες καταγραφής ACC PCI και STS 
CABG: σε ασθενείς ηλικίας άνω των 65 ετών και με 
ΣΝ δύο ή τριών αγγείων που δεν απαιτούν επείγου-
σα θεραπευτική αγωγή. Σε αυτούς τους ασθενείς 
η CABG προσέφερε καλύτερη επιβίωση σε σύγκρι-
ση με την PCI (ποσοστά θνησιμότητας 16,4% ένα-
ντι 20,7%, RR: 0,79, 95% CI: 0,76 - 0,82).44 Σε μια 
πρόσφατη εκτενή ανάλυση του Medicare, σε άτομα 
ηλικίας> = 66 χρόνια, η πολυαγγειακή CABG συνδέ-
θηκε με τη χαμηλότερη μακροπρόθεσμη θνησιμότη-
τα σε σχέση με την πολυαγγειακή PCI στη κοινότη-
τα. Οι ασθενείς με διαβήτη, καρδιακή ανεπάρκεια, 
περιφερική αρτηριακή νόσο, ή η χρήση του καπνού 
είχαν τη μεγαλύτερη προβλεπόμενη διαφορές στην 

επιβίωση μετά από CABG, ενώ αυτοί με κανένα από 
αυτούς τους παράγοντες είχαν ελαφρώς καλύτε-
ρη επιβίωση μετά PCI.43 Στη μελέτη SYNTAX, 1800 
ασθενείς με μη προθεραπευμένο αριστερά κύριο 
στέλεχος ή νόσο 3 αγγείων τυχαιοποιήθηκαν να 
υποβληθούν σε CABG ή PCI με DES.46 Η πενταετής 
επιβίωση από κάθε αιτία και το εγκεφαλικό επεισό-
διο δεν ήταν σημαντικά διαφορετικά μεταξύ CABG 
(11,4% και 3,7%, αντίστοιχα) και PCI (13,9% και 
2,4%, αντίστοιχα. Τα ποσοστά μειζόνων επιπλοκών 
από τα αγγειακά εγκεφαλικά και καρδιακά επεισό-
δια αυξήθηκαν σημαντικά στην ομάδα της PCI σε 
ασθενείς με ενδιάμεσο SYNTAX Score, ie=23-32, 
(36,0% έναντι 25,8%, p=0.008) ή υψηλό, i.e > 33 
SYNTAX Score (44,0% έναντι 26,8%, <0,0001). Τα 
ποσοστά ανεπιθύμητων συμβαμάτων δεν ήταν ση-
μαντικά διαφορετικά για τους ασθενείς με χαμηλό 
SYNTAX Score αναφοράς (0-22). Ένα υψηλότερο 
ποσοστό εγκεφαλικού επεισοδίου στην ομάδα της 
CABG παρουσιάστηκε στο πρώτο έτος παρακολού-
θησης. Τα αποτελέσματα αυτά δείχνουν ότι η CABG 
παραμένει η σταθερή επιλογή για τους ασθενείς 
με σύνθετη ασθένεια (ενδιάμεση ή υψηλή SYNTAX 
Score). Ωστόσο, η PCI μπορεί να αποτελεί μια 
αποδεκτή εναλλακτική μέθοδο επαναγγείωσης σε 
CABG κατά τη θεραπεία ασθενών με λιγότερο πο-
λύπλοκη ΣΝ, αλλά η υπεροχή της σε σχέση με μόνο 
την συντηρητική φαρμακευτική αγωγή δεν έχει απο-
δειχθεί. Η Βαθμολογία SYNTAX ΙΙ Score μπορεί να 
είναι πιο χρήσιμος οδηγός για τη λήψη αποφάσεων 
μεταξύ CABG και PCI σε αυτό το ζήτημα.47

Στη μεγάλη μελέτη καταγραφής New York state 
registry των 60.000 ασθενών έχει αναφερθεί πλε-
ονέκτημα της CABG στη ΣΝ 2 αγγείων με εγγύς 
στένωση του LAD.48 Σε ασθενείς με μεμονωμένη 
εγγύς νόσο του LAD, μια μετα-ανάλυση 9 RCTs σε 
1.210 ασθενείς συμπεριλαμβανομένων διαβητικών, 
δεν έδειξε καμία διαφορά στην θνησιμότητα, αλλά 
λιγότερες επανεπεμβάσεις επαναγγείωσης μετά 
CABG.49 Η PCI μπορεί τώρα επίσης να χρησιμοποι-
ηθεί αντί της CABG για νόσο απομονωμένου, απρο-
στάτευτου αριστερού κυρίου στελέχους.50-52	

Η CABG προσφέρει βελτιωμένη επιβίωση και 
μείωση των ΟΕΜ σε, διαβητικούς με πολυαγγει-
ακή νόσο, αλλά με αυξημένο κίνδυνο αγγειακού 
εγκεφαλικού επεισοδίου.13,43,53,54 Η μελέτη BARI 2D, 
σε διαβητικούς έχει εντοπίσει παρόμοια ποσοστά 
πενταετούς καρδιακής θνησιμότητας μεταξύ επα-
ναγγείωσης με CABG ή PCI συν εντατικής φαρμα-
κευτικής αγωγής (5,9%) και εντατική φαρμακευτική 
αγωγή μόνο (5,7%, P=0,38). Οι ασθενείς με εκ νέου 
εκτεταμένη ΣΝ και μεγαλύτερη μάζα μυοκαρδίου σε 
κίνδυνο, είχαν μικρότερα ποσοστά καρδιακού θα-
νάτου ή ΟΕΜ κατά την θεραπεία με CABG και τη 
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βέλτιστη φαρμακευτιή αγωγή από τη φαρμακευτική 
αγωγή μόνο.13 Στη μελέτη FREEDOM, 19.00 ασθε-
νείς με σακχαρώδη διαβήτη τυχαιοποιήθηκαν να 
υποβληθούν είτε σε CABG ή PCI με DES.53 Μετά 
από 5 χρόνια παρακολούθησης, οι 947 ασθενείς 
που υποβλήθηκαν σε CABG είχαν σημαντικά χα-
μηλότερη θνησιμότητα (10,9% έναντι 16,3%) και μι-
κρότερα ποσοστά ΟΕΜ (6,0% έναντι 13,9%) από ό, 
τι οι 953 ασθενείς που υποβλήθηκαν σε PCI. Ωστό-
σο, οι ασθενείς στην ομάδα CABG είχαν σημαντικά 
περισσότερα εγκεφαλικά επεισόδια (5,2% έναντι 
2,4%), κυρίως λόγω των εγκεφαλικών επεισοδίων 
που συνέβησαν μέσα σε 30 ημέρες μετά από επα-
ναγγείωση.

Έτσι, η PCI θεωρείται ακατάλληλη για τη βλάβη 
του αριστερού κυρίου στελέχους και επιπλέον ΣΝ 
με μεσαίο έως υψηλό ισχαιμικό φορτίο (πολλαπλές 
διάχυτες βλάβες, παρουσία πλήρους χρόνιας από-
φραξης ή υψηλό SYNTAX Score), ή ΣΝ τριών αγγεί-
ων και υψηλό ισχαιμικό ΣΝ, ειδικά με την παρουσία 
διαβήτη.

Πλήρης επαναγγείωση

Το ζήτημα της πλήρους επαναγγείωσης δεν επιλύ-
εται σε ασθενείς με σταθερή ΣΝ, σε αντίθεση με 
τα άτομα με οξύ στεφανιαίο σύνδρομο.55 Αν και μια 
περιεκτική μετα-ανάλυση των RCT και των μελετών 
παρατήρησης έδειξαν μειωμένη θνησιμότητα και 
ΟΕΜ με πλήρη, σε αντίθεση με την ελλειπή επαναγ-
γείωση,56 αυτό δεν είναι αδιαμφισβήτητο είτε για την 
CABG,57-59 ή την PCI.60-62 Σε μια πρόσφατη μελέτη 
σχετικά με ασυμπτωματικούς ασθενείς (33% δια-
βητικοί), οι οποίοι είχαν υποβληθεί σε προηγούμενη 
επαναγγείωση με CABG ή PCI η ανίχνευση πρόκλη-
σης ισχαιμίας για αιμάτωση του μυοκαρδίου με σπιν-
θηρογράφημα δεν έδειξε όφελος στην επιβίωση 
από την επανάληψη επαναγγείωσης.63 Αφήνοντας 
στένωση με μη σημαντική FFR χωρίς μοσχεύματα 
κατά τη διάρκεια CABG δεν έχει δείξει μεγαλύτερο 
κινδύνου στην τριετή παρακολούθηση.64

Περίληψη των ενδείξεων για επαναγγείωσης
Στην εποχή της σύγχρονης ιατρικής θεραπείας οι 
ενδείξεις επαναγγείωσης είναι λιγότερο καλά καθο-
ρισμένες, και η κάθε περίπτωση θα πρέπει να εξατο-
μικεύεται.1 Ωστόσο, οι τρέχουσες συστάσεις από τις 
καρδιολογικές εταιρείες και τους ειδικούς μπορούν 
να συνοψιστούν ως εξής:

Δεν ενδείκνυται επαναγγείωση:
1. �Σε ασυμπτωματικούς ή ήπια συμπτωματικούς 

ασθενείς χωρίς σημαντική ισχαιμία σε μη επεμβα-

τικές μελέτες.
2. �Μη σημαντική νόσος (σημαντική ορίζεται ως η 

νόσος με αλλοιώσεις με >50% στένωση και ισχαι-
μία, ή >90% στένωση σε δύο αγγειογραφικές 
προβολές ή FFR <=0,8)

3. �Αποφραγμένο αγγείο 24 ώρες μετά από ΟΕΜ χω-
ρίς σημαντική υπολειμματική ισχαιμία.

Η CABG ενδείκνυται:
1. �Νόσος κυρίου αριστερού στελέχους, ΣΝ τριών 

αγγείων και SYNTAX score > = 33
2. �ΣΝ τριών αγγείων, κλάσμα εξώθησης 35-50%, 

και ο διαβήτης

PCI ενδείκνυται:
1. ��ΣΝ ενός ή δύο αγγείων χωρίς εγγύς LAD
2. ΣΝ δύο ή τριών αγγείων και SYNTAX score <= 22
Σε όλες τις άλλες περιπτώσεις, η απόφαση εξαρτά-
ται από τους επιμέρους κινδύνους του ασθενή λόγω 
συνοσηρότητας και της ηλικίας.
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Σ ύμφωνα με τους Vilacosta και συνεργάτες,1 ο οξύς 
αορτικός διαχωρισμός (ΟΑΔ), το ενδοτοιχωματικό 
αιμάτωμα (ΕΤΑ) και το οξύ διατιτραίνον έλκος (ΔΤΕ) 

της αορτής αποτελούν 3 ετερογενείς κλινικές οντότητες που 
συνθέτουν το αποκαλούμενο οξύ αορτικό σύνδρομο (ΟΑΣ). 
Παρόλο που οι φλεγμονώδεις νόσοι της αορτής (αορτίτιδα) 
και η τραυματική της ρήξη δε συμπεριλαμβάνονται σε αυτό 
το σύνδρομο εξαιτίας της διαφορετικής τους παθοφυσιολο-
γίας και κλινικής τους εικόνας, πιστεύουμε ότι κάθε επείγου-
σα κατάσταση από την αορτή και κάθε αορτικό σύμβαμα που 
χρειάζεται επείγουσα αντιμετώπιση θα πρέπει να εκτιμάται ως 
μία έκφραση του ΟΑΣ. Ο λόγος που υποστηρίζουμε αυτή την 
άποψη είναι το γεγονός ότι οι φλεγμονώδεις νόσοι της αορτής 
και η ρήξη αορτής, συγκρινόμενες με τις προηγούμενες κλι-
νικές οντότητες, χαρακτηρίζονται από παρόμοια συμπτώματα 
(στηθάγχη και μεταβολές της αρτηριακής πίεσης), διαγιγνώ-
σκονται με τα ίδια διαγνωστικά εργαλεία και θεραπεύονται με 
τον ίδιο τρόπο (είτε χειρουργική είτε ενδαγγειακή θεραπεία).

Το κλειδί για τη διαφοροδιάγνωση μεταξύ των διάφορων 
επείγουσων καταστάσεων από το θώρακα είναι η ίδια η απει-
κόνιση. Σε περίπτωση μιας επείγουσας κατάστασης από την 
αορτή, μας ενδιαφέρει το είδος και η έκταση της βλάβης, η 
ακριβής θέση, οι πιθανές επακόλουθες επιπλοκές και η κα-
τάλληλη αντιμετώπιση.2-4 Ο σκοπός αυτής της ανασκόπησης 
είναι η ανίχνευση του ρόλου του κάθε διαγνωστικού εργα-
λείου απεικόνισης στο ΟΑΣ. Η απεικονιστική φαρέτρα περι-
λαμβάνει την ακτινογραφία θώρακος, το διαθωρακικό και 
διοισφάγειο υπερηχογράφημα, την αξονική τομογραφία, τη 
μαγνητική τομογραφία και την αορτογραφία. 

Α. Απλή Ακτινογραφία Θώρακος 

Η ακτινογραφία θώρακος είναι το φθηνότερο και απλούστε-
ρο διαγνωστικό μέσο απεικόνισης με στόχο τη διάγνωση του 
ΟΑΣ, οπότε είναι η πρώτη που πραγματοποιείται. Μπορεί να 
ρίξει φως μόνο σε περιπτώσεις ΟΑΣ που αφορούν ανευρύ-
σματα αορτής, ΟΑΔ ή τραυματική ρήξη αορτής. Ωστόσο, πα-
θολογικά στοιχεία αναδεικνύονται στο 60-90% των περιπτώ-
σεων ΟΑΔ και μια φυσιολογική ακτινογραφία θώρακος δεν 
αποκλείει.5 Επιπλέον, παρουσιάζει πολύ μικρή ευαισθησία της 
τάξης του 64% στη διάγνωση του οξέος ΟΑΣ,3,6,7 δεδομένου 
ότι όγκοι μεσοθωρακίου, καρδιοπάθειες και πνευμονικές 
νόσοι παρουσιάζουν ίδια ακτινολογική εικόνα στην ακτινο-
γραφία θώρακος.8 Επομένως, η ακτινογραφία θώρακος συ-
νοδεύεται από φτωχή διαγνωστική αξία όσον αφορά το ΟΑΣ. 
Οι Von Kodolitsch και συνεργάτες3 σημείωσαν 64% ευαισθη-
σία και 86% ειδικότητα μελετώντας τη διαγνωστική αξία της 
ακτινογραφίας θώρακος σε 216 ασθενείς με πιθανό ΟΑΣ. Η 
ευαισθησία ήταν 67% σε περιπτώσεις ΟΑΔ, 61% σε περιπτώ-
σεις μη διαχωρισθέντος ανευρύσματος αορτής και 63% σε 
περιπτώσεις ΔΤΕ. Είναι αξιοσημείωτο ότι στην ανιούσα αορτή 
η ευαισθησία ήταν χαμηλότερη (63%) σε σύγκριση με την ευ-
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αισθησία του 77% που αφορούσε το αορτικό τόξο 
και την κατιούσα αορτή.

Διεύρυνση μεσοθωρακίου, διπλή αορτική σκι-
αγράφηση και ασυμφωνία μεταξύ των διαμέτρων 
ανιούσας και κατιούσας αορτής είναι τυπικά ακτινο-
λογικά χαρακτηριστικά ΟΑΔ. Σύμφωνα με την IRAD 
(International Registry of Aortic Dissection),5 63% 
των ασθενών που υφίστανται ΟΑΣ τύπου Α και 56% 
με τύπου B ΟΑΔ παρουσιάζουν διεύρυνση μεσοθω-
ρακίου, ενώ 11% των ασθενών με τύπου Α ΟΑΔ και 
16% με τύπου Β έχουν φυσιολογική ακτινογραφία 
θώρακος. Μία πρόσφατη αναδρομική μελέτη, που 
αξιολογούσε τη διαγνωστική αξία του ανώμαλου 
αορτικού περιγράμματος και της πλευριτικής συλ-
λογής στην απλή ακτινογραφία θώρακος για τη δι-
άγνωση του ΟΑΔ, σημείωσε 71% ευαισθησία για το 
πρώτο χαρακτηριστικό αλλά 16% ευαισθησία για το 
τελευταίο.9 

Αντίθετα, η αρνητική προγνωστική αξία της φυ-
σιολογικής ακτινογραφίας θώρακος σε περίπτωση 
ρήξης αορτής φτάνει το 98%.10 Το ανώμαλο αορτικό 
κομβίο, η διεύρυνση του ανώτερου μεσοθωρακίου, 
η μετατόπιση της τραχείας και του αριστερού κύριου 
βρόγχου, η ασαφοποίηση του αορτοπνευμονικού 
παράθυρου, η σκίαση δίκην σκούφου στην κορυφή 
του αριστερού πνεύμονα, η πλευριτική συλλογή και 
η διεύρυνση της αριστερής παρασπονδυλικής αύ-
λακας είναι τα τυπικά χαρακτηριστικά της ρήξης της 
αορτής στην ακτινογραφία θώρακος.6,11 Τέλος, η ευ-
αισθησία της στη διάγνωση του ενδοτοιχωματικού 
αιματώματος ή του ΔΤΕ της αορτής είναι εξαιρετικά 
χαμηλή, παρέχοντας μόνο έμμεσες πληροφορίες 
όπως η ασβέστωση του αορτικού κομβίου, η ελίκω-
ση της αορτής και η διάταση αυτής.3 

Β. �Διοισοφάγειο και διαθωρακικό 
υπερηχογράφημα 

Το διοισοφάγειο υπερηχογράφημα είναι ένα φτηνό, 
ασφαλές και εύκολα επαναλαμβανόμενο διαγνωστι-
κό εργαλείο που πραγματοποιείται γρήγορα (μέσα 
σε 8-10 λεπτά) και μπορεί να εκτελεστεί ακόμα και 
στο κρεβάτι του ασθενούς ή στο τμήμα επειγόντων 
περιστατικών.6 Το μεγαλύτερο πλεονέκτημά τους, 
σε σύγκριση με τα άλλα διαγνωστικά εργαλεία, είναι 
η ικανότητά τους να μελετούν ταυτόχρονα τις καρ-
διακές βαλβίδες καθώς και τις καρδιακές εφεδρεί-
ες (πίνακας 1).6 Επιπλέον, οι αιμοδυναμικά ασταθείς 
ασθενείς δύνανται να υποβληθούν σε διαθωρακικό 
υπερηχογράφημα, ενώ αξονική και μαγνητική τομο-
γραφία δε μπορούν να πραγματοποιηθούν.8 Η σω-
ματοδομή του αρρώστου επηρεάζει αξιοσημείωτα 
την ευαισθησία του και αυτός είναι ο λόγος που το 

διοισοφάγειο υπερηχογράφημα υπερτερεί, ειδικά 
σε περίπτωση ΟΑΔ, όπου το τελευταίο, πραγματο-
ποιούμενο στο 28-33% των περιπτώσεων, αποτελεί 
το δεύτερο περισσότερο χρησιμοποιούμενο δια-
γνωστικό εργαλείο μετά την αξονική τομογραφία 
σύμφωνα με την IRAD.2,12 Ωστόσο, παρόλο που το 
διαθωρακικό υπερηχογράφημα μπορεί να εξετάσει 
με αξιοπιστία την αορτική ρίζα, την ανιούσα αορτή 
και το αορτικό τόξο, αλλά όχι την άπω ανιούσα αορ-
τή ούτε την κατιούσα αορτή, το διοισοφάγειο υπερη-
χογράφημα δε μπορεί να εξερευνήσει με αξιοπιστία 
ούτε την ανιούσα αορτή εξαιτίας του δεξιού κυρίου 
βρόγχου, ούτε το εγγύς αορτικό τόξο εξαιτίας της 
τραχείας.8 

Τα μειονεκτήματα που συνοδεύουν το διοισο-
φάγειο υπερηχογράφημα είναι η επεμβατικότητά 
του, η ανάγκη για ήπια καταστολή, το γεγονός ότι 
είναι εξαρτώμενη από τον χειριστή εξέταση και το 

ΟΞΥ ΑΟΡΤΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ

Εικόνα 1. Διοισοφάγειο υπερηχογράφημα. Ένα διαχωριστικό 
ανεύρυσμα αορτής με το “flap” (βέλος) ορατό στους κόλπους του 
Valsalva. Η παραμόρφωση της ανατομίας στον αορτικό δακτύλιο 
οδηγεί σε ανεπάρκεια αορτικής βαλβίδας.

Εικόνα 2. Διοισοφάγειο υπερηχογράφημα. Διαχωριστικό 
ανεύρυσμα ανιούσης αορτής. Το βέλος δείχνει τον ψευδή αυλό.
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Διαγνωστικό         «Αποτελεσματικότητα» 
εργαλείO

Ακτινογραφία 
θώρακος

Διαθωρακικό ή 
διοισοφάγειο 
υπερηχογράφημα

Πολυτομική 
αξονική 
τομογραφία

Μαγνητική 
τομογραφία

πλεονεκτήματα

μειονεκτήματα

παγίδες

πλεονεκτήματα

μειονεκτήματα

παγίδες

πλεονεκτήματα

μειονεκτήματα

παγίδες

πλεονεκτήματα

- �μικρή δόση ακτινοβολίας
- �πραγματοποίηση στα επείγοντα27

- �πολύ υψηλή αρνητική προγνωστική αξία μιας φυσιολογικής ακτινογραφίας θώρακος επί ρήξης αορτής10

- �χαμηλή ειδικότητα3,5,6

- �χαμηλή ευαισθησία στη διάγνωση αορτικών παθήσεων3,27

- �αναξιόπιστη σε περίπτωση καρδιακών ή αναπνευστικών παθήσεων7,27

- �αναξιόπιστη όταν είναι φυσιολογική5,6

- �ψευδώς θετική σε περιπτώσεις ελίκωσης αορτής και όταν συνυπάρχει όγκος μεσοθωρακίου, πλευριτική 
συλλογή ή καρδιακή ανεπάρκεια6,7

- χωρίς ακτινοβολία27

- �πολύ υψηλη ευαισθησία και ειδικότητα (95-98%) σε όλες τις περιπτώσεις οξέος αορτικού συνδρόμου20,21

- �ταυτόχρονη διερεύνηση αορτικής βαλβίδας και καρδιακής λειτουργίας13,20,21

- έμπειρος χειριστής απαιτείται8,12,27

- χρονοβόρα13,21

- επιπλοκές όπως καταστολή, υπέρταση, βραδυκαρδία, ρήξη2,6,12

- ημιεπεμβατική μέθοδος13

- απαιτείται ήπια καταστολή8,13

- αντένδειξη σε ασθενείς με παθήσεις οισοφάγου12,13

- αδυναμία διαχωρισμού μεταξύ ενδοτοιχωματικού αιματώματος και αθηροσκληρωτικής πλάκας21

- ασάφεια στο αορτικό τόξο21

- ψευδώς θετικά για ενδοτοιχωματικό αιμάτωμα επί εκτεταμένης αθηροσκλήρωσης20

- πολύ υψηλή (100%) ευαισθησία και ειδικότητα30,31

- λιγότερο χρονοβόρα από μαγνητική τομογραφία
- απεικόνιση και του αυλού και του τοιχώματος της αορτής8

- ένδειξη ακόμα και για αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς31

- πρόβλεψη προόδου διαχωρισμού της αορτής31

- διάκριση ψευδούς αυλού από τον αληθή8,30,31

- �άριστη απεικόνιση ενδοτοιχωματικού αιματώματος όταν χρησιμοποιείται σκιαγραφικό, παρέχοντας 
πληροφορίες για την πρόγνωσή του21,30

- �αξιόπιστη ανίχνευση μετατόπισης των αποτιτανώσεων του έσω χιτώνα που συνοδεύουν το διατιτραίνον έλκος

- μεγάλη δόση ακτινοβολίας27

- νεφροτοξικότητα σκιαγραφικού27

- απαραίτητο το σκιαγραφικό για τη διερεύνηση του αορτικού τοιχώματος21

- αδυναμία εξέτασης αορτικής βαλβίδας και καρδιακής λειτουργίας12,23

- μικρή ευαισθησία για την αορτική ρίζα21,46

- μεγαλύτερη δόση ακτινοβολίας της ηλεκτροκαρδιογραφικά καθοδηγούμενης αξονικής τομογραφίας21,24

- �επιπρόσθετοι περιαορτικοί ιστοί όπως λίπος, λεμφώματα και όγκοι μπορεί να μπερδέψουν τη διάγνωση21,42,49

- �ψευδώς θετική διάγνωση οξέος αορτικού διαχωρισμού επί: α) σημαντικής αθηρωμάτωσης του αορτικού 
τοιχώματος8, β) πολύ πυκνού σήματος του αορτικού τοιχώματος19

- ψευδώς αρνητική εικόνα αορτικού διαχωρισμού εξαιτίας ανεπαρκούς ενίσχυσης του αορτικού τοιχώματος
- �ψευδώς θετική εικόνα ενδοτοιχωματικού αιματώματος στην περιοχή της αορτικής ρίζας19,21,46 και σε περίπτωση 

εκτεταμένης αθηρωμάτωσης,17,18,19 φλεγμονής του αορτικού τοιχώματος17,18 ή περιαορτικών παθήσεων49 
- ψευδώς θετική διάγνωση τραυματισμού της αορτής επί ανοικτού αρτηριακού πόρου50

- �πολύ υψηλή ευαισθησία και ειδικότητα14 (95-98%) για διαχωρισμό αορτής40,41 και 95% για ενδοτοιχωματικό 
αιμάτωμα46

- χωρίς ακτινοβολία8,20,21,27

- εύκολη ανάδειξη αληθούς και ψευδούς αυλού43

- μειωμένη ανάγκη χορήγησης σκιαγραφικού8

- εξίσου καλή απεικόνιση παθήσεων αορτικού τοιχώματος14,18,20,21

- διάκριση ενδοτοιχωματικού αιματώματος από αθηρωματικό αορτικό τοίχωμα33

- ταυτόχρονη εξέταση καρδιακής λειτουργίας, ανεπάρκειας αορτικής βαλβίδας και νόσων του περικαρδίου19

- μέθοδος εκλογής για παρακολούθηση ασθενών39

- λιγότερο τοξικό σκιαγραφικό8,19,45

Πίνακας 1: Πλεονεκτήματα, μειονεκτήματα και παγίδες (’’pitfalls’’) των διαγνωστικών μεθόδων απεικόνισης του οξέος αορτικού συνδρόμου.
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ότι οι ασθενείς που πάσχουν από παθήσεις του οι-
σοφάγου δε μπορούν να υποβληθούν σε αυτή (πί-
νακας 1).8,12,13 Επιπλέον, δεν πρέπει να υποεκτιμάται 
η σχετιζόμενη με το διοισοφάγειο υπερηχογράφη-
μα θνησιμότητα, η οποία είναι μεν χαμηλή, αλλά όχι 
τόσο όσο αναφέρεται στη σχετική βιβλιογραφία.6 
Καταστολή, υπέρταση, βραδυκαρδία και ρήξη είναι 
οι πιθανές επιπλοκές εξαιτίας των οποίων η IRAD 
προτείνει ότι το διαθωρακικό υπερηχογράφημα θα 
πρέπει να πραγματοποιείται πρώτα και επι θετικού 
μπορούμε να προχωρήσουμε στην πραγματοποίηση 
διοισοφαγείου υπερηχογραφήματος για επιβεβαίω-
ση.2,12

Η ευαισθησία αυτών των απεικονιστικών μεθό-
δων εξαρτάται από την εμπειρία του χειριστή και 
από την αιτιολογία του ΟΑΣ. Ο ΟΑΔ τύπου Α συνδέ-
εται με μία ευαισθησία των μεθόδων 77-80% και μία 
ειδικότητα 93-96%.8,14 Σύμφωνα με άλλες μελέτες, 
η ευαισθησία τους φτάνει το 90-95% και η ειδικότη-
τά τους το 95% όσον αφορά την εγγύς αορτή, αλλά 
όσον αφορά την άπω αορτή (κατιούσα θωρακική 
και κοιλιακή αορτή), η ευαισθησία τους περιορίζεται 
στο 70-80%.2,15 Επιπλέον, το διοισοφάγειο υπερηχο-
γράφημα είναι πολύτιμο στη διάγνωση του ενδοτοι-
χωματικού αιματώματος της αορτής, έχοντας 95% 
ευαισθησία και 90% ειδικότητα σε έμπειρα χέρια.16

Η παρουσία κινητού προπίπτοντος τμήματος του 
έσω χιτώνα (intimal flap) στον αορτικό αυλό είναι 
παθογνωμονική για τη διάγνωση του ΟΑΔ (εικόνες 
1,2).8,13 Η πλήρης απόφραξη του ψευδούς αυλού, 

η παρουσία θρόμβου στο τοίχωμα της αορτής, η 
κεντρική μετατόπιση των αποτιτανώσεων και η το-
πική δυσκινησία του τοιχώματος της αορτής κατά τη 
διάρκεια της συστολής αποτελούν άλλες ενδείξεις 
ΟΑΔ.8 Η συστολική διάταση και η διαστολική σύ-
μπτωση, η έντονη ροή και η ροή εκτός του αληθούς 
αυλού κατά τη συστολή είναι τα χαρακτηριστικά στα 
οποία βασίζεται το διοισοφάγειο υπερηχογράφημα 
ώστε να εντοπίσει τον αληθή αυλό, αν και αυτό είναι 
αρκετά δύσκολο (εικόνα 3). Από την άλλη μεριά, τα 
τυπικά χαρακτηριστικά του ψευδούς αυλού είναι η 
διαστολική αύξηση της διαμέτρου της αορτής, η αυ-
τόματη ηχωγραφική αντίθεση, η καθυστερημένη ή 
ανάδρομη ροή και η παρουσία θρόμβου.8

Σε περιπτώσεις ΕΤΑ και ΔΤΕ, η ευαισθησία και 
ειδικότητα του διοισοφαγείου υπερηχογραφήματος 
εξαρτώνται πολύ από την εμπειρία του χειριστή και 
από τον υψηλό δείκτη υποψίας.17,18 Η πάχυνση του 
τοιχώματος της αορτής17-19 και η παρουσία κρατήρα, 
ειδικά σε έντονα αθηρωματικές περιοχές ή σε περι-
οχές με παχυσμένο τοίχωμα είναι τα χαρακτηριστικά 
που ψάχνουμε για να διαγνώσουμε ΕΤΑ ή ΔΤΕ.18 Η 
σύγχρονη βιβλιογραφία αναφέρει ευαισθησία 98% 
και ειδικότητα 95%.20,21 Η παγίδα αυτών των δύο 
μεθόδων είναι η αδυναμία τους να διαχωρίσουν 
μία αθηρωματική πλάκα από ένα ενδοτοιχωματι-
κό θρόμβο (πίνακας 1).21 Έμμεσα ευρήματα όπως 
η μετατόπιση των αποτιτανώσεων του έσω χιτώνα 
του αορτικού τοιχώματος ίσως δώσουν μια βοήθεια 
προς αυτή την κατεύθυνση.21 

Μαγνητική 
τομογραφία

Αορτογραφία

μειονεκτήματα

παγίδες

πλεονεκτήματα

μειονεκτήματα

παγίδες

- αδυναμία πραγματοποίησης στα επείγοντα27

- δυσανεξία ασθενούς8,27

- αδυναμία "monitoring"14,27

- �αντένδειξη επί παρουσίας βηματοδότη ή "stent" ή μετά από πρόσφατο χειρουργείο47

- �αντένδειξη σε αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς14 
- πιο χρονοβόρα από αξονική (15-20 λεπτά)14,21,39 
- �δύσκολη διαφοροδιάγνωση μεταξύ ενδοτοιχωματικού αιματώματος και άλλων παθήσεων του τοιχώματος, 

όπως αθηρωμάτωση, όγκοι, φλεγμονή17,43

- ασάφεια στο τοίχωμα της αορτικής ρίζας
- �η χρήση γαδολινίου δεν παρέχει το ίδιο καλή εικόνα του τοιχώματος με αυτή του αυλού21

- �οι χειρουργοί είναι λιγότερο εξοικειωμένοι με την εκτίμηση της μαγνητικής τομογραφίας
- �αδυναμία ανίχνευσης μετατόπισης αποτιτανώσεων του έσω χιτώνα19

- �ασάφεια επί πάχυνσης τοιχώματος αορτής (αθηρωμάτωση, ενδοτοιχωματικός θρόμβος, αιμάτωμα, όγκοι, 
αορτίτιδα, διήθηση αορτής εξωαυλικά)17,18

- �88% ευαισθησία και 94% ειδικότητα στη διάγνωση οξέος αορτικού διαχωρισμού8

- �άριστη απεικόνιση της παθολογάς του αυλού (διαχωρισμός αορτής, διατιτραίνον έλκος)12,27

- �τοξική για τον ασθενή και το χειριστή ακτινοβολία, περισσότερη ακτινοβολία από κάθε άλλη μέθοδο27

- �τοξικότητα σκιαγραφικού27

- �χρονοβόρα8

- �αδυναμία διάγνωσης ενδοτοιχωματικού αιματώματος ή αθηροσκληρωτικής πλάκας του αορτικού 
τοιχώματος6,12,27

- �επεμβατικότητα και ανάγκη για επεμβατικό καρδιολόγο και αιμοδυναμικό εργαστήριο14,27

- �ψευδώς αρνητική για διαχωρισμό αορτής επί θρομβωμένου ψευδούς αυλού2,12,23

- �ψευδώς αρνητική όταν δεν ανιχνεύεται «intimal flap»8,23

- �πιθανή ψευδώς αρνητική διάγνωση διατιτραίνοντος έλκους13
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Αντιθέτως, το διαθωρακικό και διοισοφάγειο 
υπέρηχο είναι διαγνωστικά απεικονιστικά εργαλεία 
υψηλής ευαισθησίας σε περίπτωση τραυματικής ρή-
ξης της αορτής. Υπάρχουν τρεις πιθανές υπερηχο-
γραφικές εικόνες: μία γραμμοειδής ρήξη του έσω 
χιτώνα του ενδοθηλίου, ένα βαθύτερο σκίσιμο που 
συμπεριλαμβάνει το μέσο χιτώνα της αορτής ή μια 
πλήρηε ρήξη του τοιχώματος της αορτής.22 Γενικά, 
το διοισοφάγειο υπερηχογράφημα αποτελεί ένα 
αξιόλογο διαγμωστικό εργαλείο στη διάγνωση της 
ρήξης της αορτής από ένα απλό σκίσιμο του έσω χι-
τώνα που αντιμετωπίζεται συντηρητικά ως μία υφο-
λική ρήξη που απαιτεί χειρουργική θεραπεία, επειδή 

μπορεί να πραγματοποιηθεί ακόμα και σε διασωλη-
νωμένους ασθενείς στα επείγοντα ή στη χειρουργι-
κή αίθουσα. Η ευαισθησία του κυμαίνεται από 57% 
έως 100% και η ειδικότητά του από 84% έως 100%, 
ανάλογα με την εμπειρία του χειριστή.22 

Γ. Αξονική Τομογραφία

Η αξονική τομογραφία της θωρακικής αορτής είναι 
μία ασφαλής και μη επεμβατική απεικονιστική μέθο-
δος, η οποία παρόλο που διαρκεί λίγα λεπτά, αποτε-
λεί έν αξιόπιστο διαγνωστικό εργαλείο όσον αφορά 
το ΟΑΣ.2,12,23 Σύμφωνα με την IRAD, λόγω αυτού η 
αξονική τομογραφία είναι η πιο πολυχρησιμοποιού-
μενη διαγνωστική μέθοδος στη διάγνωση και τον 
καθορισμό της καλύτερης θεραπείας αυτού του 
συνδρόμου.5,24 Ωστόσο, παράσιτα λόγω της αναπνο-
ής και των καρδιακών παλμών μπορεί να παρεμβλη-
θούν σε μια εικόνα της αξονικής τομογραφίας. Επο-
μένως, η αξονική αγγειγραφία που εξαφανίζει όλα 
αυτά τα παράσιτα μπορεί να αυξήσει την αξιοπιστία 
της διάγνωσης.18,25 Επιπλέον, η ανάπτυξη αξονικής 
τομογραφίας πολλαπλών τομών (MSCT or MDCT), 
που χαρακτηρίζεται από ελάχιστες τομές 1 χιλιο-
στού, μειώνει τον απαιτούμενο χρόνο και παρέχει 
καλύτερη ανάλυση εικόνας και λιγότερα παράσιτα.26 
Συνεπώς, η MDCT είναι η απεικονιστική μέθοδος 
εκλογής στη διάγνωση του ΟΑΣ έχοντας ευαισθη-
σία και ειδικότητα σχεδόν 100%.7 Επιπροσθέτως, η 
εισαγωγή των τομογράφων 64- και 128- τομών και 
των καθοδηγούμενων από ηλεκτροκαρδιογράφη-
μα τομογράφων (ECG-gated MDCT) επιτρέπει την 
αποφυγή των παρασίτων λόγω καρδιακής και ανα-
πνευστικής λειτουργίας.3,4,27,28 Πραγματικά, παράσι-
τα παράγονται στο 90% των εικόνων της μη καθο-
δηγούμενης από ηλεκτροκαρδιογράφημα MDCT, 
ιδιαίτερα στην αορτική ρίζα.5,6,15,29 Εναλλακτικά, μια 
αναδρομική ανάλυση και ανασύνθεση των εικόνων 
απομονώνοντας τα R-R διαστήματα, που αντιπρο-
σωπεύουν την ελάχιστη μυοκαρδιακή λειτουργία και 
κίνηση, μπορεί να πραγματοποιηθεί.6,27,29 

Η διάγνωση του ΟΑΔ βασίζεται στην αναγνώρι-
ση του «intimal flap» και στο διαχωρισμό ανάμεσα 
σε αληθή και ψευδή αυλό. Τα διαγνωστικά χαρα-
κτηριστικά που βοηθούν στο διαχωρισμό ανάμεσα 
στους δύο αυλούς αναφέρονται στον πίνακα 2 πα-
ρακάτω. Η MDCT μπορεί εύκολα να αναγνωρίσει 
όλα τα τυπικά χαρακτηριστικά του ΟΑΔ: το «intimal 
flap», τον ψευδή και τον αληθή αυλό (εικόνα 4,5), 
την κατάσταση των κλάδων της αορτής που εμπλέ-
κονται (εικόνα 6), την ανατομία των εγγύς στεφανι-
αίων αρτηριών, την παρουσία περικαρδιακής συλ-
λογής (εικόνα 4) και την ισχαιμία διαφόρων οργά-
νων.8,25,26 Ταυτόχρονα, παρέχει πληροφορίες για την 
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Πίνακας 2: Διαφορές στην αξονική τομογραφία μεταξύ αληθούς 
και ψευδούς αυλού επί οξέος αορτικού διαχωρισμού.1,8,19,47

Εικόνα 3. Διοισοφάγειο υπερηχογράφημα. Η ροή με Doppler 
στην κατιούσα αορτή. Η ροή στον αληθή αυλό (κόκκινο χρώμα) 
παρουσιάζεται με δικόρυφο κύμα λόγω ανεπάρκειας αορτικής 
βαλβίδας. Διαστολική ανάδρομη ροή καθόλη τη διάρκεια της 
διαστολικής περιόδου αποκαλύπτεται και αναπαριστά ανάδρομη ροή 
εξαιτίας σοβαρής ανεπάρκειας αορτικής βαλβίδας.
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έκταση της βλάβης κατά μήκος όλης της θωρακικής 
αορτής (εικόνα 5).30 Τελικά, έχει προγνωστικό ρόλο 
στην εξέλιξη του ΟΑΔ, βασιζόμενη στα σχετικά ευ-
ρήματα.31

Στη χωρίς σκιαγραφικό MDCT, το ΕΤΑ εμφανί-
ζεται είτε ως τοπική μηνοειδής πάχυνση του αορτι-
κού τοιχώματος είτε ως εντοπισμένη παχυνση του 
τοιχώματος της αορτής με μετατόπιση των αποτι-
τανώσεων του έσω χιτώνα προς τον αυλό (εικόνα 
7).18,25 Η πάχυνση του τοιχώματος της αορτής πάνω 
από 3 χιλιοστά είναι ένα σημάδι ΕΤΑ.19,21 Η πυκνότη-
τα αυτής της πάχυνσης είναι 60–70 HU, παρόμοια 
με τα παράγωγα του αίματος.17,18,27 Το χαρακτηρι-
στικό που διαχωρίζει το ΕΤΑ από τον ΟΑΔ είναι η 
απουσία «intimal flap» και ο ανέπαφος έσω χιτώνας 
του αυλού της αορτής σε περιπτώσεις ΕΤΑ. Αυτές 
οι πληροφορίες, ωστόσο, μπορούν να αποκτηθούν 
μόνο μετά τη χορήγηση σκιαγραφικού.19 Ηλικία με-
γαλύτερη των 70 ετών,21,32 εντοπισμός του ΕΤΑ στην 
ανιούσα αορτή,31,33 αορτική διάμετρος πάνω από 45 

χιλιοστά34 ή πάνω από 50 χιλιοστά,35 πάχος αορτι-
κού τοιχώματος πάνω από 10 χιλιοστά,21,36 συνύπαρ-
ξη με ΔΤΕ37 και παρουσία περικαρδιακής η πλευριτι-
κής συλλογής11 είναι χαρακτηριστικά ΕΤΑ που σχε-
τίζονται με κακή πρόγνωση. Επομένως, η MDCT με 
σκιαγραφικό είναι ένα άριστο διαγνωστικό εργαλείο 
στη διάγνωση του ΕΤΑ με ευαισθησία και ειδικότητα 
που κυμαίνεται από 96%19 ως 100%.17 Ωστόσο, το 
μειονέκτημά της είναι η ασάφειά της και τα παράσι-
τα όσον αφορά την περιοχή της αορτικής ρίζας, που 
μπορούν να προληφθούν μέσω της καθοδηγούμε-
νης από καρδιογράφημα αξονικής τομογραφίας η 
ιοποία όμως εκπέμπει μεγαλύτερη ακτινοβολία στον 
ασθενή.21

Η μέθοδος εκλογής στη διάγνωση του ΔΤΕ είναι 
η αξονική τομογραφία με σκιαγραφικό όπου απεικο-
νίζεται ως ένας κρατήρας του αορτικού τοιχώματος 
ή ως ένας προπίπτων σάκος έξω από τον αυλό.8,38 
Το ΔΤΕ συχνά συνυπάρχε με αθηρωμάτωση του 
αορτικού τοιχώματος γύρω από αυτό ή πιο σπάνια 
με ΕΤΑ.8,38 Επιπλέον, μπορεί να συνυπάρχει με τοπι-
κό διαχωρισμό (εικόνα 8). 

Τέλος, τα μειονεκτήματα της αξονικής τομογρα-
φίας είναι τα εξής (πίνακας 1): α) νεφροτοξικότητα 

ΑΡΘΡΟ ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗΣ // Νικόλαος Α. Παπακωνσταντίνου

Εικόνα 4. Αξονική τομογραφία. Οξύς διαχωρισμός ανιούσας 
αορτής σε 73χρονο ασθενή. Αναγνωρίζεται ο εντοπισμένος 
διαχωρισμός (βέλη) και η περικαρδιακή συλλογή. 

Εικόνα 5. Αξονική τομογραφία. Οξύς διαχωρισμός ταύπου Α 
περιλαμβάνων ανιούσα αορτή, αορτικό τόξο και κατιούσα αορτή 
σε υπερτασικό 64χρονο άνδρα. Ο σημαντικά διατεταμένος, 
λιγότερο πυκνός ψευδής αυλός (βέλος) στενεύει τον αληθή αυλό 
(διακεκομμένο βέλος).

Εικόνα 6. Αξονική τομογραφία. Τύπου Β διαχωρισμός κοιλιακής αορτής. Ευτυχώς, 
και οι κοιλιακή αρτηρία (αριστερός κύκλος) και οι νεφρικές αρτηρίες (δεξιοί κύκλοι) 
προέρχονται από τον αληθή αυλό.

Εικόνα 7. Αξονική τομογραφία. Στα αριστερά, ένα ενδοτοιχωματικό αιμάτωμα της 
κατιούσας αορτής με την τυπική μηνοειδή του εμφάνιση (βέλος) και αποτιτανώσεις 
(κύκλος). Στα δεξιά, επίσης ένα ενδοτοιχωματικό αιμάτωμα. (διακεκομμένο βέλος). 
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του σκιαγραφικού,27 β) αδυναμία συνεκτίμησης πι-
θανής συμπαρομαρτούσας καρδιακής δυσλειτουρ-
γίας ή ανεπάρκειας αορτικής βαλβίδας,12,23 γ) σημα-
ντικές «παγίδες» σε περίπτωση λάθος εκτέλεσης ή 
λανθασμένης επεξήγησης της μεθόδου.19 

Δ. Μαγνητική Τομογραφία

Η μαγνητική τομογραφία είναι ένα ασφαλές, μη 
επεμβατικό και δυναμικό διαγνωστικο εργαλείο 
απεικόνισης που σχετίζεται με υψηλή ανάλυση της 
δομής της αορτής και ταυτόχρονα παρέχει πληρο-
φορίες για την καρδιακή λειτουργία που δεν παρέ-
χονται από την MDCT.8 Είναι δυνατόν να αποκτηθεί 
μια τέλεια εικόνα του τοιχώματος της θωρακικής 
αορτής, καθώς και πληροφορίες για ανεπάρκεια 
της αορτικής βαλβίδας, το κλάσμα εξώθησης της 
αριστερής κοιλίας και τις διαστάσεις της αριστερής 
κοιλίας.8,39 

Σε περίπτωση ΟΑΔ, η μαγνητική τομογραφία 
είναι μια ιδανική και εξαιρετικά αξιόπιστη μέθοδος 
στην ανάδειξη του «the intimal flap», του αληθούς 
και του ψευδούς αυλού και ενός πιθανού θρόμβου. 
Επομένως, η μαγνητική τομογραφία έχει ευαισθη-
σία και ειδικότητα στη διάγνωση του ΟΑΔ που κυμαί-
νονται μεταξύ 95% και 100%.8,40,41 Βασιζόμενη στα 
παραπάνω χαρακτηριστικά έχει 85% ευαισθησία 
και 100% ειδικότητα στον εντοπισμό του σημείου ει-
σόδου, ενώ φτάνει 100% ευαισθησία και ειδικότητα 
στην αναγνώριση ενός θρόμβου και μιας περικαρ-
διακής συλλογής εξαιτίας της ρήξης του περικαρ-
δίου.8

Στη μαγνητική τομογραφία, το ΕΤΑ εμφανίζε-

ται τυπικά ως τοπική πάχυνση του τοιχώματος της 
αορτής, έχοντας όμως μικρότερη διαγνωστική σα-
φήνεια σε σύγκριση με την αντίστοιχη εικόνα της 
MDCT. Μία σειρά παθήσεων εκτός του ΕΤΑ, όπως 
αθηρώματα, όγκοι, τοιχωματικοί θρόμβοι, εξωαγ-
γειακή διήθηση του αορτικού τοιχώματος ή φλεγμο-
νώδης πάχυνση αυτού (αορτίτιδα), μπορούν να το 
μιμηθούν (πίνακας 1).20,21 Η διαφοροδιάγνωση είναι 
δύσκολη. Ο ενδοαυλικός θρόμβος που προσκολλά-
ται στο τοίχωμα της αορτής συμβαίνει κυρίως στην 
κατιούσα θωρακική αορτή και σε έδαφος χρόνιου 
ανευρύσματος που έχει μια σκληρή ενδοαυλική 
επιφάνεια, ενώ η ενδοαυλική επιφάνεια είναι ανέ-
παφη σε περίπτωση ΕΤΑ.17,18 Ο ΟΑΔ σπάνια μιμείται 
ΕΤΑ όταν το «intimal flap» είναι μικρό, η αγγειακή 
ενίσχυση είναι ανεπαρκής και η επικοινωνία μεταξύ 
αληθούς και ψευδούς αυλού είναι μικρή.21 Ένα χρή-
σιμο διαγνωστικό σημείο στη μαγνητική τομογραφία 
είναι το γεγονός ότι ο ΟΑΔ παρουσιάζει σπειροειδή 
διάταξη περιφερικά, ενώ το ΟΕΤ μηνοειδή ή περιμε-
τρική διάταξη.42 Τέλος, η τυπική εικόνα του ΔΤΕ στη 
μαγνητική τομογραφία είναι ένας τοπικός κρατήρας 
που προεξέχει εντός του αορτικού αυλού.38,43-45 

Γενικά, η μαγνητική τομογραφία έχει τα ακόλου-
θα πλεονεκτήματα (πίνακας 1): α) συνοδεύεται από 
πολύ υψηλή (95-100%) ευαισθησία και ειδικότητα 
στη διάγνωση του ΟΑΔ14,40,41 και του ΕΤΑ,46 β) κα-
θορίζει την κυρίαρχη ροή μέσω του αληθούς ή του 
ψευδούς αυλού κατά μήκος της θωρακικής αορτής 
και των κλάδων της,8 γ) το σκιαγραφικό δεν είναι πά-
ντα απαραίτητο,8 δ) ο ασθενής δε δέχεται καθόλου 
ακτινοβολία,8,18,20,21 ε) ανιχνεύει εξίσου καλά παθή-
σεις του τοιχώματος της αορτής, όπως το ΕΤΑ και 
το ΔΤΕ,14 στ) είναι η απεικονιστική μέθοδος εκλογής 
για τη μετεγχειρητική παρακολούθηση των ασθενών 
που χειρουργήθηκαν για ΟΑΣ,39 ζ) το χρησιμοποιού-
μενο σκιαγραφικό που ονομάζεται γαδολίνιο είναι 
λιγότερο τοξικό από το αντίστοιχο που χορηγείται 
για την πραγματοποίηση αξονικής τομογραφίας.8

Ωστόσο, υπάρχουν και κάποια μειονεκτήματα 
που σχετίζονται με τη μαγνητική τομογραφία (πίνα-
κας 1): α) παρόλο που μπορεί να πραγματοποιηθεί 
σε 4-5 λεπτά,39 συνήθως απαιτεί 15-20 λεπτά,8,14,21 
β) δυσανεξία του αρρώστου κατά τη διάρκεια της 
εξέτασης και αδυναμία εφαρμογής κατάλληλης πα-
ρακολούθησης (monitoring) κατά τη διάρκεια της 
εξέτασης,8,14,27 γ) αδυναμία να πραγματοποιηθεί ή 
ασάφεια της εικόνας σε ασθενή με βηματοδότη, μη-
χανική βαλβίδα, ‘stent’, μεταλλικό σώμα ή πρόσφα-
το χειρουργελιο,47 δ) αδυναμία πραγματοποίησης 
σε αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς,14 ε) διαφορο-
διαγνωστικές δυσκολίες ανάμεσα στο ενδοτοιχωμα-
τικό αιμάτωμα και άλλες παθήσεις του τοιχώματος 
της αορτής, όπως η παρουσία μιας αθηροσκληρωτι-

ΟΞΥ ΑΟΡΤΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ

Εικόνα 8. Αξονική τομογραφία. Πάνω αριστερά, ένα διατιτραίνον 
έλκος της κατιούσας αορτής με το συνοδό του αιμάτωμα (βέλος) 
και τη διαφυγή του σκιαγραφικού (κύκλος). Κάτω αριστερά, άλλο 
διατιτραίνον έλκος με διαφυγή σκιαγραφικού (διακεκομμένο 
βέλος). Διατιτραίνον έλκος κατιούσας αορτής με ψευδοανεύρυσμα 
απεικονίζεται στα δεξιά (διακεκομμένος κύκλος).
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κής πλάκας, ενός όγκου ή φλεγμονής του τοιχώμα-
τος,20,21 στ) ασάφεια στην αξιολόγηση της αορτικής 
ρίζας, παρόλο που είναι λιγότερο έντονη από την 
αξονική τομογραφία.21 Εναλλκτικά, ηλεκτροκαρ-
διαγραφικά καθοδηγούμενη μαγνητική τομογρα-
φία μπορεί να πραγματοποιηθεί παρόλο που απαι-
τεί περισσότερο χρόνο,21 ή το λιγότερο τοξικό σε 
σχέση με της αξονικής τομογραφίας σκιαγραφικό, 
γαδολίνιο, μπορεί να χρησιμοποιηθεί,21 ζ) αδυναμία 
αποκάλυψης μετατόπισης των αποτιτανώσεων του 
έσω χιτώνα του αορτικού τοιχώματος που συνήθως 
συνοδεύει το ΔΤΕ,19 η) λιγότερη εξοικείωση των χει-
ρουργών με την αξιολόγηση από πρώτο χέρι των ευ-
ρημάτων ώστε να σχεδιάσουν τις χειρουργικές τους 
παρεμβάσεις. Πράγματι, σύμφωνα με την IRAD, η 
μαγνητική τομογραφία χρησιμοποιείται ως η πρώτη 
διαγνωστική μέθοδος απεικόνισης για τη διάγνωση 
του οξέος αορτικού συνδρόμου μόνο στο 2% των 
περιπτώσεων, ενώ η αξονική τομογραφία χρησιμο-
ποιείται στο 61%, το διαθωρακικό ή το διοισοφάγειο 
υπερηχογράφημα στο 33% και η αορτογραφία στο 
4%.5,12 Σύμφωνα με τους Rousseau και συνεργά-
τες,24 η μαγνητική τομογραφία αποτελεί μια σημα-
ντική εναλλακτική λύση για τη διάγνωση του ΟΑΣ 
σε ασθενείς στους οποίους η MDCT αγγειογραφεία 
αντενδείκνυται.

Ε. Αορτογραφία 

Η αορτογραφία με σκιαγραφικό ήταν το αρχικό δι-
αγνωστικό εργαλείο που χρησιμοποιήθηκε στη δία-
γνωση του ΟΑΔ ή της τραυματικής ρήξης της θωρα-
κικής αορτής. Θεωρούνταν ως η μέθοδος εκλογής 
στη διάγνωση αυτών των παθήσεων ως τις αρχές 
της δεκαετίας του 1990.6 Σήμερα, οι άλλες τρεις δι-
αγνωστικές μέθοδοι – αξονική τομογραφία, μαγνη-
τική τομογραφία και διαοισοφάγειο υπερηχογρά-
φημα- έχουν αντικαταστήσει την αορτογραφία στη 
διάγνωση του ΟΑΔ. Έτσι, η τελευταία πραγματοποι-
είται μόνο στο 4% των περιπτώσεων.5,12,24 Μπορεί να 
αναδείξει την παρουσία ρήξης του έσω χιτώνα, την 
παρουσία διπλού αυλού, δυσκολίες στην αιμάτωση 
σπλάγχνων, στένωση των στεφανιαίων αρτηριών και 
πιθανή συνοδό ανεπάρκεια αορτικής βαλβίδας.14

Τα μειονεκτήματα της αορτογραφίας (πίνακας 
1) είναι τα εξής: α) σκιαγραφεί μόνο τον αυλό της 
αορτής και δε δίνει πληροφορίες για την παθολογία 
του αορτικού τοιχώματος, όπως για παράδειγμα για 
ενδοτοιχωματικό αιμάτωμα,6,8,12 β) μπορεί να οδηγή-
σει σε ψευδώς αρνητικά αποτελέσματα επειδή το 
«intimal flap» δε μπορεί να ανιχνευτεί όταν ο ψευ-
δή αυλός δεν προσλαμβάνει σκιαγραφικό ή όταν ο 
αληθής και ο ψευδής αυλός προσλαμβάνουν ταυτό-

χρονα σκιαγραφικό,2,12,23 γ) μπορεί να είναι ψευδώς 
αρνητική σε περίπτωση διατιτραίνοντος αθηροσκλη-
ρωτικού έλκους,13 δ) απαιτεί περισσότερο χρόνο για 
την πραγματοποίησή της,8 ε) υπάρχει ένας κίνδυνος 
αλλεργίας ή νεφρικής δυσλειτουργίας λόγω του σκι-
αγραφικού,12,23 στ) ο ασθενής δέχεται περισσότερη 
ακτινοβολία σε σύγκριση με άλλες απεικονιστικές 
μεθόδους,8 και ζ) απαιτεί ειδικούς επεμβατικούς 
καρδιολόγους ως χειριστές και αιμοδυναμικό εργα-
στήριο.14

Λόγω των πραπάνω, η ευαισθησία της αορτο-
γραφίας είναι χαμηλή, της τάξης του 88%, αλλά η 
ειδικότητά της είναι 94%.8 Τελικά, αποφεύγουμε τη 
χρήση της αορτογραφίας εξαιτίας των συνοδών επι-
πλοκών. Όσον αφορά τη διάγνωση του οξέος αορτι-
κού συνδρόμου χρησιμοποιείται μόνο στο 20% των 
περιπτώσεων.8 Πραγματικά, η αορτογραφία σχετί-
ζεται με μείζονες επιπλοκές όπως διαχωρισμό αορ-
τής, ρήξη αορτής ή ανευρύσματος αορτής, εμβολι-
κά αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια και έμφραγμα 
μυοκαρδίου στο 5-6% των περιπτώσεων, έχοντας 
θνησιμότητα 0.2%.48 Ωστόσο, χρησιμοποιείται όταν 
έχει γίνει η διάγνωση και απαιτείται η τοποθέτηση 
"stent".12 Επιπλέον, τα ανευρύσματα της θωρακο-
κοιλιακής αορτής αποτελούν μία ακόμη ένδειξη για 
πραγματοποίηση αορτογραφίας.14

Συμπεράσματα

Το ΟΑΣ αποτελεί μια σειρά νόσων των οποίων η 
διαφοροδιάγνωση βασίζεται σχεδόν εξ’ ολοκλή-
ρου στην απεικόνιση. Η απλή ακτινογραφία θώ-
ρακος μπορεί να παρέχει πληροφορίες μόνο στην 
περίπτωση ρήξης της αορτής ή διαχωρισμού της 
αορτής. Όσον αφορά το διαχωρισμό της αορτής, 

Ο οξύς αορτικός διαχωρισμός (ΟΑΔ), 
το ενδοτοιχωματικό αιμάτωμα (ΕΤΑ) 
και το οξύ διατιτραίνον έλκος (ΔΤΕ) 

της αορτής αποτελούν 3 ετερογενείς 
κλινικές οντότητες που συνθέτουν το 

αποκαλούμενο οξύ αορτικό σύνδρομο 
(ΟΑΣ). Το κλειδί για τη διαφοροδιά-

γνωση μεταξύ των διάφορων 
επείγουσων καταστάσεων από το 
θώρακα είναι η ίδια η απεικόνιση.

ΑΡΘΡΟ ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗΣ // Νικόλαος Α. Παπακωνσταντίνου



38   //   EΛΛΗΝΙΚΗ ΚΑΡΔΙΟΛΟΓΙΚΗ ΕΠΙΘΕΩΡΗΣΗ • HJC

η ακτινογραφία μπορεί να δείξει μη φυσιολογικά 
στοιχεία στο 60-90% των περιπτώσεων έχοντας χα-
μηλή ευαισθησία, περίπου 64% στη διάγνωση του 
ΟΑΣ.3,6,7 Το διαθωρακικό και διοισοφάγειο υπερη-
χογράφημα είναι φθηνές, ασφαλείς και επαναλή-
ψιμες χωρίς καμιά επιβάρυνση για τον άρρωστο δι-
αγνωστικές μέθοδοι που πραγματοποιούνται μέσα 
σε 8-10 λεπτά. Μπορούν να εκτελεστούν στο τμήμα 
επειγόντων περιστατικών ή ακόμα και στο κρεβάτι 
του ασθενούς, αλλά είναι μέθοδοι εξαρτώμενες 
από τον χειριστή. Στοιχεία για την καρδιακή λειτουρ-
γία μπορούν επίσης να αποκτηθούν. Η ευαισθησία 
τους στη διάγνωση του ΟΑΣ είναι υψηλή φτάνοντας 
το 88% και είναι η δεύτερη πιο συχνά χρησιμοποι-
ούμενη διαγνωστική μέθοδος απεικόνισης (μετά τη 
CT), καθώς σύμφωνα με την IRAD, χρησιμοποιείται 
στο 28-33% των περιπτώσεων.2,12 Η πιο δημοφιλής 
διαγνωστική μέθοδος απεικόνισης είναι η CE-CT ή 
MDCT η οποία χρησιμοποιείται στο 61% των περι-
πτώσεων οξέος αορτικού διχωρισμού.5,12 Είναι ακρι-
βής και παρέχει πληροφορίες και για τον αυλό της 
αορτής και για το τοίχωμα της αορτής, αλλά όχι για 
την καρδιακή λειτουργία. Η ευαισθησία της είναι 
πάνω από 93%.12 Η MRI αποτελεί την ασφαλέστε-
ρη διαγνωστική μέθοδο για τον ασθενή, έχοντας 
πολύ καλή ανάλυση στην αορτική παθολογία και μία 
ευαισθησία της τάξης του 95-100% στη διάγνωση 
του ΟΑΔ14,40,41 και της τάξης του 95% στη διάγνωση 
του ΕΤΑ της αορτής.5,12 Η MRI παρέχει ταυτόχρονα 
πληροφορίες για την καρδιακή λειτουργία.8 Τέλος, 
η αορτογραφία έχει το μειονέκτημα της επεμβατι-
κότητας που σχετίζεται με ποικίλους κινδύνους και 
δυσκολίες οργάνωσης κι έτσι χρησιμοποιείται σε λι-
γότερο από το 5% των περιπτώσεων.6,8,12,14 Ωστόσο, 
η ευαισθησία της είναι σχετικά υψηλή φτάνοντας το 
88% και η ειδικότητά της είναι ακόμα υψηλότερη 
(94%).8 Συμπερασματικά, η επιλογή της μίας ή της 
άλλης διαγνωστικής μεθόδου απεικόνισης εξαρτά-
ται από τις προτιμήσεις των γιατρών κάθε νοσοκο-
μείου χωρίς ωστόσο να επηρεάζει αξιοσημείωτα την 
τελική διάγνωση του ΟΑΣ.8
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Η Στέλλα Van Praagh (1927-2006) του Νοσοκομείου 
Παίδων της Βοστώνης, υπήρξε μια από τις σπου-
δαιότερες παιδοκαρδιολόγους και παθαλογοανα-

τόμους συγγενών καρδιοπαθειών, για μια περίοδο που κάλυ-
ψε σχεδόν το μισό του 20ου, όσο και τις αρχές του 21ου αιώνα. 
Το πατρικό της όνομα ήταν Στέλλα Ζαχαριουδάκη, και καταγό-
ταν από την Κρήτη το μεγαλύτερο νησί της Ελλάδας και εκτός 
από τα εξαιρετικά επαγγελματικά της επιτεύγματα ήταν επίσης 
περίφημη μαγείρισσα, οικοδέσποινα, γλωσσολόγος, φιλόσο-
φος και φιλάνθρωπος. Το 1962, παντρεύτηκε τον Richard Van 
Praagh, ξεκινώντας μια συνεργασία ζωής που στην κυριολε-
ξία ήταν μια «σχέση καρδιάς»  (“affaire de coeur”).  Απέκτησαν 
μαζί τρία παιδιά και επτά εγγόνια.  Η Στέλλα συνέγραψε πάνω 
από 110 επιστημονικά άρθρα που συνέβαλλαν στη διευκρίνι-
ση της παθαλογοανατομίας, της κλινικής και εργαστηριακής 
διάγνωσης, και συχνά της χειρουργικής προσέγγισης πολλών 
και διαφόρων μορφών συγγενών καρδιοπαθειών.  Σ’αυτές 
περιλαμβάνονται η δεξιοκαρδία, η μονήρης κοιλία, ο κοινός 
αρτηριακός κορμός, η τετραλογία του Fallot, η μετάθεση των 
μεγάλων αγγείων, η διπλοέξοδος δεξιά κοιλία, οι μεσοκολπι-
κές επικοινωνίες τύπου φλεβώδουςκόλπου, η ανώμαλη εκ-
βολή των πνευμονικών φλεβών, το σύνδρομο ετεροταξίας με 
ασπληνία η πολυσπληνία, η συμπαράθεση (juxtaposition) των 
ωτίων των κόλπων και οι μυϊκές μεσοκοιλιακές επικοινωνίες.  
Το 1999 απονεμήθηκε στην Στέλλα Van Praagh το Βραβείο 
Διακεκριμένων Επιτευγμάτων (Distinguished Achievement 
Award) της Αμερικανικής Εταιρίας Καρδιαγγειακής Παθαλο-
γοανατομίας και το 2004 το βραβείο Paul Dudley της Αμερι-
κανικής Καρδιολογικής Εταιρίας. Η Stella Van Praagh ήταν 
ο σπάνιος –και δυστυχώς υπό εξαφάνιση – συνδυασμός της 
ευφυούς κλινικής ιατρού, της διεθνώς αναγνωρισμένης επι-
στήμονος και του βαθιά καλλιεργημένου ανθρώπου.  

Η ανωμαλία που σήμερα είναι γνωστή με την ονομασία 
Τετραλογία του Fallot περιγράφηκε για πρώτη φορά από 
τον Niels Stensen to 1671, με άλλες πρώϊμες περιγραφές 
από τον Edward Sandifort (1777), William Hunter (1784) και 
πολλούς άλλους. Το 1888, ο Etienne-Louis Arthur Fallot δη-
μοσίευσε πέντε διαδοχικά συγγράμματα στην ιατρική επιθε-
ώρηση Marseille Medical, που αφορούσαν αυτό που αποκά-
λεσε ‘κυανή νόσο’ (la maladie bleu).  Σε αυτά περιέγραφε την 
κλασσική τετραλογία που περιλαμβάνει απόφραξη του χώρου 
εξόδου της πνευμονικής, μεσοκοιλιακή επικοινωνία, εφίππευ-
ση της αορτής και υπερτροφία της δεξιάς κοιλίας. Το άλλο 
εξαιρετικό χαρακτηριστικό του συγγράματος του Fallot απο-
τελεί η έμφαση στην κλινικοπαθολογική συσχέτιση. Το 1924, 
η Maude Abbot καθιέρωσε τον όρο “Τετραλογία του Fallot”.  
To 1970 ο Richard Van Praagh και συνεργάτες, παρουσίασαν 
την ιδέα ότι η Τετραλογία είναι ουσιαστικά μόνο μια ανωμαλία, 
η αποτυχία της φυσιολογικής επέκτασης και ανάπτυξης του 
υποπνευμονικού κώνου και τα επακόλουθα αυτής. 

Στην παρούσα μελέτη, η ανατομία της τετραλογίας του 
Fallot παρουσιάζεται αγγειογραφικά, διαγραμματικά και ανα-
τομικά. Παρουσιάζεται μια μορφομετρική μελέτη της τυπικής 
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νεογνικής τετραλογίας, βασισμένη σε 16 παθαλο-
γοανατομικά παρασκευάσματα, συγκρινόμενα με 
φυσιολογικά  παρόμοιας ηλικίας.  Η μορφομετρική 
μελέτη στοιχειοθετεί ότι η τετραλογία του Fallot χα-
ρακτηρίζεται από ένα υποπλαστικό χώρο εξόδου 
(infundibulum). Τονίζεται η διαγνωστική και η χει-
ρουργική σημασία αυτών των ευρημάτων. Παρου-
σιάζονται επίσης δύο σπάνιες και πρόσφατα περι-
γεγραμμένες μορφές Τετραλογίας: η τετραλογία 
{S,D,I} και η τετραλογία {I,D,S}. Λόγω του ότι η τε-
τραλογία {I,D,S} έχει κολποκοιλιακή δυσαρμονία, 
εκτός από την κλασσική διόρθωση της τετραλογί-
ας, αυτοί οι ασθενείς χρειάζονται επίσης μια ανε-
στραμμένη (εν είδει κατόπτρου) εγχείρηση κολπικής 
αντιμετάθεσης (ανάστροφη επέμβαση Senning ή 
Mustard). Λόγω του ότι οι συσχετιζόμενες με την 
τετραλογία ανωμαλίες μπορεί να είναι πολύ σημα-
ντικές στη χειρουργική έκβαση των ασθενών αυτών, 
παρουσιάζονται και οι συνυπάρχουσες ανωμαλίες 
που βρέθηκαν σε 100 τυχαία επιλεγμένα παθαλο-
γοανατομικά παρασκευάσματα ασθενών με τετρα-
λογία του Fallot.

Η ιστορία και η ανατομία της 
τετραλογίας του FALLOT

Η ανωμαλία που τώρα είναι γνωστή ως Τετραλογία 
Fallot,1,2 περιγράφηκε όσο είναι γνωστό για πρώτη 
φορά το 1671 από τον Niels Stensen.  Το όνομά του 
ήταν επίσης γνωστό ως Nicolaus Steno (Λατινικά).  
Ο Stensen (1638-1686) ήταν ένας Δανός ανατόμος 
και φυσιοδίφης (naturalist) από την Κοπεγχάγη.  
Λέγεται ότι εγκατέλειψε την ιατρική του καριέρα 
για την εκκλησία, γενόμενος ο αρχιεπίσκοπος της 
Τιτιόπολης το 1667. Εντούτοις, 4 χρόνια αργότερα 
δημοσίευσε την πρώτη γνωστή περίπτωση Τετραλο-
γίας Fallot το 1671. Την ανακάλυψή του της ανατο-
μίας και της λειτουργίας του εξωκρινούς πόρου του 
παρωτιδικού αδένα – πόρος του Stensen –τη δημο-
σίευσε αργότερα, το 1682.  Περιέγραψε τις αρχές 
που οδήγησαν στη δημιουργία του φλοιού της Γης 
και των απολιθωμάτων το 1669.3  Είναι εμφανές ότι 
ο Stensen ήταν ένας καθηγητής ανατομίας με τα 
εκτεταμένα ενδιαφέροντα και την εξειδίκευση ενός 
φυσιοδίφη του 17ου αιώνα.

Η μετάφραση του Erik Warburg του λατινικού 
συγγράμματος του Stensen στην Αγγλική γλώσσα4 
αποκαλύπτει τα ακόλουθα. Ο ασθενής του Stensen 
ήταν ένα δυσπλαστικό/παραμορφωμένο έμβρυο (η 
ηλικία κύησης δεν δηλώνεται ούτε υπολογίζεται).  
Τα εμφανή ευρήματα είναι τα ακόλουθα: υπερωιο-
σχιστία, δεξιό λαγόχειλος, συνδακτυλία όλων των 
δακτύλων του αριστερού χεριού με μια κοινή δερ-

ματική πτυχή, το τρίτο δάκτυλο όντας το βραχύτερο, 
ο αριστερός αντίχειρας ελεύθερος (δεν ήταν ενω-
μένος με τα υπόλοιπα δάκτυλα), σχιστό στέρνο, η 
καρδιά, το ήπαρ, ο σπλην, ο δεξιός νεφρός και το 
μεγαλύτερο μέρος των εντέρων ήταν εκτός θώρακα 
και κοιλίας, αυτά τα όργανα δεν ήταν καλυμένα, οι 
πνεύμονες βρισκόταν εντός του θώρακα, οι νεφροί 
ήταν λοβωτοί, τα επινεφρίδια ήταν ευμεγέθη και τρι-
γωνικά.  Επομένως, το έμβρυο αυτό είχε εκτοπία της 
καρδιάς, θωρακική και κοιλιακή, με εκτοπία πολλών 
άλλων οργάνων εκτός της καρδιάς. Το διάφραγμα, 
με την αναμενόμενη διαφραγματική διαμαρτία δεν 
περιγράφηκε.	

Εστιάζοντας στην καρδιά, ο Stensen ανέφερε 
ότι η πνευμονική αρτηρία ήταν πολύ μικρότερη από 
την αορτή. Ο αρτηριακός πόρος ήταν απών.  Υπήρχε 
μια υποαορτική μεσοκοιλιακή επικοινωνία με εφιπ-
πεύουσα αορτή. Συνακόλουθα, θεωρώ ότι αυτό 
το έμβρυο με τις πολλαπλές συγγενείς ανωμαλίες 
περιλαμβανομένης και της εκτοπίας της καρδιάς 
είχε αυτό που αποκαλούμε σήμερα “Τετραλογία του 
Fallot με ατρησία του πνευμονικού χώρου εξόδου”.

Ο Edouard Sandifort (1742-1814), ένας Ολλαν-
δός ιατρός, περιέγραψε την τετραλογία το 1777.5  Ο 
ασθενής του, αποκαλούμενος το ‘μπλε αγόρι’ πέ-
θανε σε ηλικία 12 4/12 ετών. Κλινικά εθεωρείτο ότι 
είχε άσθμα. Εντούτοις, η νεκροψία του, που ζητήθη-
κε από τους γονείς του αποκάλυψε μια συγγενώς 
ανώμαλη καρδιά, η περιγραφή της οποίας ακού-
γεται σαν τετραλογία. Ξανά, δεν υπάρχει ένδειξη 
αρτηριακού πόρου η αρτηριακού συνδέσμου. Στο 
σύγγραμμά του ο Sandifort αναφέρεται στην ανα-
κοινωθείσα περίπτωση του Stensen.

Ο William Hunter (1718-1783), ο μεγαλύτερος 
αδερφός του πιo φημισμένου αδερφού του John,6 
ήταν ένας Σκωτσέζος ιατρός (του πανεπιστημίου 
της Γλασκώβης) ο οποίος μετακόμισε στο Λονδί-
νο όπου και έγινε ένας διακεκριμένος μαιευτήρας 
και παθαλογοανατόμος γυναικολογίας. Το 1770, ο 
Hunter έκτισε ένα ιδιωτικό αμφιθέατρο, ένα ανατο-
μείο και ένα μουσείο στην ιδιωτική του κατοικία στη 
Great Windmill Street. Το 1774, τρεις περιπτώσεις 
συγγενών καρδιοπαθειών δημοσιεύθηκαν μετά 
θάνατον και αποδόθηκαν στον Dr William Hunter.7  
Ανακοίνωσε την παρουσίασή του στον Ιατρικό Σύλ-
λογο του Λονδίνου ένα χρόνο νωρίτερα (28 Ιουλίου 
του 1873). Η δεύτερη περίπτωση του Hunter ήταν 
ένα αγόρι 13 ετών με τετραλογία και κυανωτικές 
κρίσεις.

Πολυάριθμες άλλες μεμονωμένες ενδιαφέ-
ρουσες περιπτώσεις ακολούθησαν των Pulteney 
(1785),8 Abernethy (1793),9 Bell (1797),10 Dorsey 
(1812),11 η πρώτη αμερικανική ενδιαφέρουσα περί-
πτωση από το Πανεπιστήμιο της Pennsylvania, Farre 
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(1814),12 Thaxter (1816),13   Peacock (1858 και 1869),14-

15  Widman (1881)16 η πρώτη πρώϊμη περίπτωση τε-
τραλογίας από την Πολωνία και τελικά του Fallot 
(1888) (Εικόνα 1).

Πριν συνεχίσω, θα ήθελα να προσθέσω ότι δεν 
ανέφερα όλες τις προ του Fallot ανακοινώσεις.  
Αλλά αυτές που ανέφερα4,5,7-16 καταδεικνύουν ότι 
τέτοιες δημοσιεύσεις ήταν αρκετά συχνές, γεγο-
νός που δίχως δισταγμό αναγνώρισε και ο ίδιος ο 
Fallot.2,17

Τι λοιπόν ήταν τόσο ιδιαίτερο σχετικά με τις δι-
αδοχικές ανακοινώσεις του Etienne-Louis Arthur 
Fallot στην Marseille Medical το 1888;17 Παρενθετι-
κά, οι φίλοι του τον αποκαλούσαν Arthur, όνομα με 
το οποίο υπέγραφε τη δημοσιευμένη του εργασία.17  

Οι πέντε κατά σειρά εκδόσεις του που συνθέτουν 
την ανακοίνωσή του17  γράφτηκαν με χαρακτήρα και 
χάρη, τυπικό τρόπο άριστης τεχνοτροτροπίας κατά 
σειρά ανακοινώσεων του 19ου αιώνα.  Διαβάστε μια 
λογοτεχνική μετάφραση της πρώτης του πρότασης:

  
“ Ένας από τους ευτυχείς κινδύνους που τυχαί-

νει μερικές φορές να χαρίζει τις πολύτιμες ευκαιρί-
ες ενός κλινικού ιατρού να διδάξει τον εαυτό του, 
στο διάστημα αρκετών ετών, είχε σαν αποτέλεσμα 
να περάσουν μπροστά από τα μάτια μας τρεις πε-
ριπτώσεις μιας σπάνιας και παράξενης ασθένειας, 
στην παθολογοανατομία της οποίας βασιλεύουν, 

ακόμη και από το πληροφορημένο ιατρικό κοινό, 
βαθιά σφάλματα και αμφιβολίες: είχαμε την ευκαι-
ρία να παρατηρήσουμε κατά τη διάρκεια της ζωής 
τους και στην αυτοψία που ακολούθησε το θάνατό 
τους, τρία άτομα που έπασχαν από την ασθένεια 
που αποκαλείται καρδιακή κυάνωση, και θα έπρεπε 
σύμφωνα με τη γνώμη μας, πιο σωστά να ορίζεται 
αποκλειστικά κάτω από τον όνομα κυανωτική νό-
σος.”

Κατ’ εμέ υπάρχουν ομοιότητες με τον Charles 
Dickens και τον Arthur Conan Doyle.

Υπήρχαν βέβαια στα συγγράμματα του Fallot 
πολύ περισσότερα από κομψή τεχνική – υπήρχε 
ουσία και κλινικός συσχετισμός. Περιέγραψε την 
τετραλογία (τα τέσσερα ανατομικά χαρακτηριστικά 
που τόσο συχνά εμφανίζονται μαζί στους κυανωτι-
κούς ασθενείς). Τόνισε με έμφαση ότι η κυάνωση 
δεν οφειλόταν στο ανοικτό ωοειδές τρήμα, όπως 
πολλοί ισχυριζόταν. Ο Fallot απέδωσε τη μορφογέ-
νεση της τετραλογίας σε μια ενδομήτρια παθολο-
γική διαδικασία που περιελάμβανε την πνευμονική 
βαλβίδα και το υποπνευμονικό infundibulum. Με 
άλλα λόγια, κατανόησε αυτή τη μοναδική παθολογι-
κή διαδικασία που ήταν υπεύθυνη για τη μη τυχαία 
τετράδα: (1) στένωση του χώρου εξόδου της πνευ-
μονικής (στένωση ή και ατρησία), (2) μεσοκοιλιακή 
επικοινωνία, (3) εφίππευση της αορτής, (4) υπερτρο-
φία της δεξιάς κοιλίας.  Ο Fallot ήξερε και αναγνώ-
ρισε και τις προηγούμενες αναφορές των Stensen,1  

Sandifort5  και πολλών άλλων.
Ο Fallot δεν ήταν αυτός που ονόμασε την ανωμα-

λία Τετραλογία του Fallot.  Αντίθετα την ονόμασε la 
maladie bleu (η κυανή νόσος) ή cyanose cardiaque 
(καρδιακή κυάνωση).17 Ήταν η Maude Abbot18 (Εικό-
να 2) από το Montreal του Καναδά, που καθιέρω- 
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Εικόνα 1. 
Ο Etienne-Louis Arthur Fallot 
γεννήθηκε στη Sète του κόλ-
που της Lyons της Μεσογείου 
στις 20 Σεπτεμβρίου του 1850.  
Σπούδασε Ιατρική στην École de 
Médicine de Marseille.  Μετά 
την αποφοίτησή του, άρχισε την 
ειδίκευσή του στο Νοσοκομείο 
της Μασσαλίας και πέρασε τις 
κατατακτήριες εξετάσεις γνωστές 
ως Concours de Medicine des 
Hôpitaux το 1883.  Το 1886, ο 
Fallot δίδασκε παθολογοανατομία 

– μόλις δύο χρόνια πριν την περίφημη δημοσίευσή του.  Το 1888, ο Fallot 
αναγορεύθηκε Καθηγητής Υγιεινής και Ιατροδικαστικής, θέση που διατή-
ρησε μέχρι το θάνατό του το 1911, σε ηλικία 61 ετών.  Ένας αξιοσέβαστος 
και έμπειρος κλινικός, ο Fallot ήταν Chef de Clinique (Διευθυντής Κλινι-
κής) στο Hôtel dieu Hôpital στη Μασσαλία και Chef de Service (Υπηρεσι-
ακός Διευθυντής) l’Hôpital de la Conception της Μασσαλίας.  Το 1888, ο 
Fallot17 κοινώς επινόησε τον όρο Τετραλογία για τις τέσσερεις ανωμαλίες 
που συνυπάρχουν και χαρακτηρίζουν αυτή την ανωμαλία: (1) στένωση του 
χώρου εξόδου της πνευμονικής (στένωση ή ατρησία), (2) μεσοκοιλιακή 
επικοινωνία, (3) εφίππευση της αορτής και (4) υπερτροφία της δεξιάς 
κοιλίας.  Ο Fallot επίσης παρουσίασε αυτή την τετραλογία ανωμαλιών σαν 
μια κλινική οντότητα – την αιτία της κυανής νόσου (Επανατύπωση κατόπιν 
αδείας από τον Richard Van Praagh2).

Εικόνα 2. 
H Maude Elizabeth Seymour 
Abbot (1869-1940) υπήρξε μια 
Καναδή πρωτοπόρος στην παιδο-
καρδιολογία και στην παιδοκαρ-
διολογική παθαλογοανατομία. 
Εργαζόμενοι στο Πανεπιστήμιο 
McGill στο Μόντρεαλ, οι Abbot 
και Dawson18 επινόησαν το 1924 
τον όρο ‘Τετραλογία του Fallot’.  Η 
Abbot θεώρησε ότι ο όρος Τετρα-
λογία του Fallot ήταν πιο βολικός 
από τη μακρύτερη ονομασία ‘στέ-
νωση πνευμονικής και ατρησία 

με έλλειμμα του μεσοκοιλιακού διαφράγματος’, που ήταν η αντίστοιχη 
πριν το 1924.  (Αυτή η σπάνια φωτογραφία της Dr Maude Abbot, που δη-
μοσιεύθηκε για πρώτη φορά στο πρωτότυπο άρθρο το 2009, ανακαλύφθη-
κε στα Αρχεία του Τμήματος Σπάνιων Βιβλίων της Ιατρικής Βιβλιοθήκης 
Countway, του  Harvard Medical School, στη Βοστώνη των ΗΠΑ).



 HJC • EΛΛΗΝΙΚΗ ΚΑΡΔΙΟΛΟΓΙΚΗ ΕΠΙΘΕΩΡΗΣΗ   //   43

σε την σήμερα γνωστή διάγνωση “Τετραλογία του 
Fallot”το 1924. Θεώρησε ότι αυτή η ορολογία ήταν 
συντομότερη και πιο εύχρηστη από το να πρέπει να 
κατονομάζονται και οι τέσσερεις ανωμαλίες που 
αποτελούν την τετραλογία του Fallot.

Επομένως, το 1888 ο Fallot κατανόησε ότι η τε-
τραλογία ήταν βασικά μία μόνο ανωμαλία που αφο-
ρούσε την πνευμονική βαλβίδα και το υποπνευμονι-
κό infundibulum και όχι τέσσερεις ξεχωριστές ανω-
μαλίες που εμφανίζονταν συγχρόνως κατά τύχη.

Καταλήξαμε σε ένα παρόμοιο συμπέρασμα το 
1970.19 Συγκεκριμένα, ότι η τετραλογία του Fallot 
είναι αποτέλεσμα της υπολειπόμενης ανάπτυξης 
του υποπνευμονικού κώνου (infundibulum) και στις 
3 διαστάσεις (Εικόνες 3-10) και ότι η κλασσική τε-
τραλογία αποτελεί την απόρροια ενός μη καλά ανα-
πτυγμένου, με μικρό όγκο και επακόλουθα αποφρα-
κτικού infundibulum. Η πνευμονική βαλβίδα είναι η 
«πίσω πόρτα» του υποπνευμονικού κώνου, γεγονός 
το οποίο βοηθά στο να εξηγηθεί η συχνή αλλά όχι 
και πάντα παρούσα συμμετοχή της πνευμονικής 
βαλβίδας στην απόφραξη του χώρου εξόδου της 
δεξιάς κοιλίας στην Τετραλογία του Fallot.  Αντίθε-
τα, το υποπνευμονικό infundibulum είναι πάντοτε 
παθολογικό στην τετραλογία. Βασικά, η τετραλογία 
είναι μια ανωμαλία του infundibulum.

Η κατανόηση ότι η Τετραλογία του Fallot είναι 
βασικά μια μόνο ανωμαλία19 (η “μονολογία” του 
Stensen) έχει σημαντικές διαγνωστικές και θερα-
πευτικές συνέπειες.2,20 Μόλις εκτιμήθηκε ο κεντρι-
κός ρόλος του μικρού μεγέθους του υποπνευμο-
νικού κώνου στην τετραλογία, τότε έγινε αντιληπτό 
πόσο τραγικά λάθος καθοδήγηση είχε η παλαιού 
τύπου διόρθωση της τετραλογίας. Η παλιά τεχνική 
διόρθωσης της τετραλογίας συχνά άρχιζε με μια μα-
κριά, χαμηλή δεξιά κοιλιοτομή σχήματος J, η σχή-
ματος μπαστουνιού του hockey, που παρείχε εκτενή 
έκθεση στο πεδίο της μεσοκοιλιακής επικοινωνίας.  
Αυτό ακολουθούνταν από μια εκτενή μυοκαρδιακή 
εκτομή της τοιχωματικής δέσμης (parietal band), 
της διαφραγματικής δέσμης (septal band) και από 
λέπτυνση του ελεύθερου τοιχώματος της δεξιάς 
κοιλίας. Αρκετή από αυτή την εκτομή μυοκαρδίου 
ήταν πριν το infundibulum και την απόφραξη της 
πνευμονικής βαλβίδας. Το αποτέλεσμα αυτής της 
χειρουργικής τεχνικής συμπεριελάμβανε σημαντικά 
τραύματα της δεξιάς κοιλίας εγγύς της απόφραξης 
του χώρου εξόδου, που προδιέθεταν σε χαμηλή 
καρδιακή παροχή και ακόμη και θάνατο μετεγχειρη-
τικά. Το λεπτυσμένο ελεύθερο τοίχωμα της δεξιάς 
κοιλίας συχνά γινόταν ένα παράδοξα συστελλόμενο 
ανεύρυσμα του χώρου εξόδου της δεξιάς κοιλίας.  
Δεν είναι λοιπόν άξιον απορίας το γιατί τόσοι ασθε-
νείς με τυπική Τετραλογία του Fallot τύγχανε να πε-

θαίνουν μετεγχειρητικά λόγω χαμηλής καρδιακής 
παροχής. Αν το πρόβλημα δεν ήταν η δημιουργία 
“εμφράκτου” του μυοκαρδίου της δεξιάς κοιλίας 
λόγως της εκτεταμένης και μη απαραίτητης εκτομής 
μυοκαρδίου, θα ήταν η έλλειψη «ανακούφισης» της 
απόφραξης λόγω του φόβου των διαδακτυλιακού 
εμβαλλώματος ή και τα δύο.

Όταν τα παραπάνω προβλήματα έγιναν αντιλη-
πτά, η χειρουργική μας προσέγγιση μετατράπηκε 
και τα αποτελέσματά μας βελτιώθηκαν δραματικά.20  
Η τομή του χώρου εξόδου (infundibulotomy) έγινε 
όσο το δυνατόν πιο βραχεία. Η μυεκτομή του μυ-
οκαρδίου της δεξιάς κοιλίας εγκαταλείφθηκε σχε-
δόν ολοσχερώς. Ο Castaneda και οι συνεργάτες 
του,20 ανακάλυψαν ότι στα νεαρά βρέφη με τετρα-
λογία Fallot (TOF), υπάρχει ουσιαστικά πολύ λίγος 
μυϊκός ιστός για να εκταμεί. Αν κάποιος χειρουρ-
γήσει αρκετά νωρίς, η δευτερογενής υπερτροφία 
της δεξιάς κοιλίας που προκύπτει μετά τη γέννηση 
δεν έχει προλάβει να εμφανισθεί.  Η χρησιμοποίηση 
του διαδακτυλιακού εμβαλλώματος χωρίς μυεκτομή 
επετέλεσε τους δύο στόχους του ελάχιστου τραυ-
ματισμού της δεξιάς κοιλίας και την απουσία της 
υπολειμματικής απόφραξης του χώρου εξόδου της 
δεξιάς κοιλίας.  

Κατόπιν αντιληφθήκαμε ότι η τετραλογία  μπο-
ρούσε να διορθωθεί σε οποιαδήποτε ηλικία – στη 
νεογνική περίοδο (τις πρώτες 30 ημέρες της ζωής), 
η στη βρεφική ηλικία (τον πρώτο χρόνο της ζωής).  
Αυτό στη συνέχεια οδήγησε σ’ αυτό που είναι γνω-
στό σαν το δόγμα του Castaneda.20

Τα κυριώτερα αξιώματά του είναι:
1. �Διόρθωση της τετραλογίας όποτε το χρειάζε-

ται ο ασθενής, σε οποιαδήποτε ηλικία – ακόμα 
και στη νεογνική περίοδο, αν είναι απαραίτητο

2. �Μια χειρουργική επέμβαση  είναι προτιμότερη 
από δύο, οποτεδήποτε είναι εφικτό να απο-
φεύγονται οι παρηγορικές εγχειρήσεις όπως 
οι αναστομώσεις Blalock-Taussig.

Έτσι λοιπόν η ακριβής κατανόηση της “μονο-
λογίας του Stensen” διέλυσε μια μακρόχρονη και 
σημαντική «σκιά» στη θεραπευτική διαχείριση της 
τετραλογίας.

Τώρα ας επιστρέψουμε στην παθολογοανατομία 
της τετραλογίας με κάπως λεπτομερέστερο τρόπο. 
Η αγγειοκαρδιογραφία και οι άλλες σύγχρονες 
απεικονιστικές μέθοδοι συχνά δίνουν μια πιο ευκρι-
νή και λιγότερο παραποιημένη εικόνα της ανατομίας 
σε σύγκριση με τις φωτογραφίες παθολογοανατομι-
κών παρασκευασμάτων.  

Η εικόνα 3 απεικονίζει το παθολογικά μικρό υπο-
πνευμονικό infundibulum μιας τυπικής TOF σε οπι-
σθοπρόσθια προβολή.  Η κύρια πνευμονική αρτηρία 
όπως επίσης και οι κλάδοι της είναι μικρότεροι από 
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το φυσιολογικό.
Η εικόνα 4 παρουσιάζει την αντίστοιχη αριστερή 

πλάγια προβολή της εκλεκτικής έγχυσης στη δεξιά 
κοιλία.  Παρατηρείστε ότι το διάφραγμα του κώνου 
είναι μετατοπισμένο πρόσθια και προς τα πάνω, 
στενεύοντας την είσοδο στο μικρό υποπνευμονικό 
infundibulum και συμβάλλοντας στη στένωση του 
χώρου εξόδου της δεξιάς κοιλίας. Η πνευμονική 
βαλβίδα είναι πεπαχυσμένη και στενωτική, συμβάλ-
λοντας επίσης στη στένωση του χώρου εξόδου της 
δεξιάς κοιλίας. Υπάρχει ένα ευμέγεθες μεσοκοιλι-
ακό έλλειμμα που βρίσκεται κάτω από το προς τα 
πάνω και πρόσθια μετατοπισμένο διάφραγμα του 
κώνου και πάνω από το μεσοκοιλιακό διάφραγμα 
που βρίσκεται στη φυσιολογική θέση. Αυτό είναι ένα 
κωνοκοιλιακού τύπου μεσοκοιλιακό έλλειμμα (δηλα-
δή  βρίσκεται μεταξύ του διαφράγματος του κώνου 
και του μεσοκοιλιακού διαφράγματος) και το έλλειμ-
μα δημιουργείται επειδή το υποπλαστικό διάφραγμα 
του κώνου είναι μετατοπισμένο προς τα πρόσω και 
άνω.

Επειδή υπάρχει υποβαλβιδική και βαλβιδική 
στένωση του χώρου εξόδου της δεξιάς κοιλίας, το 
σκιαγραφικό διαφεύγει από δεξιά προς τα αριστερά 
– από την πρόσθια και δεξιά κείμενη μορφολογικά 
δεξιά κοιλία στην οπίσθια και αριστερά κείμενη μορ-
φολογικά αριστερά κοιλία. Αυτή η δεξιο-αριστερά 
εκτροπή συστηματικού φλεβικού αίματος (μη οξυ-
γονωμένου αίματος) της δεξιάς κοιλίας εντός του 
αρτηριακού (οξυγονωμένου) της αριστεράς κοιλίας 
έχει σαν αποτέλεσμα κυάνωση, τυπική όταν ο κο-
ρεσμός του συστηματικού αρτηριακού αίματος είναι 
λιγότερο από 85%. Το μεσοκοιλιακό έλλειμμα είναι 
συνήθως ευμέγεθες και μη περιοριστικού τύπου. Η 
συστολική πίεση της δεξιάς κοιλίας τυπικά είναι ίδια 
με τη συστηματική.

Η κύρια πνευμονική αρτηρία και οι κλάδοι της 
είναι μικρότεροι του φυσιολογικού, μεταφέρουν μι-
κρότερο του φυσιολογικού όγκο φλεβικού αίματος 
κατά μονάδα χρόνου, κυρίως λόγω της συνύπαρξης 
πευμονικής τόσο υποβαλβιδικής όσο και βαλβιδικής 
στένωσης που έχουν σαν αποτέλεσμα δεξιο-αριστε-
ρά διαφυγή μέσω του μεσοκοιλιακού ελλείματος, 
μακριά από την πνευμονική αρτηρία και τους κλά-
δους της.

Η πνευμονική βαλβίδα είναι παθολογικά μετατο-
πισμένη προς τα αριστερά, κάτω και οπίσθια επειδή 
ο υποπνευμονικός κώνος είναι υποανεπτυγμένος 
(υποπλαστικός σε 3 διαστάσεις). Η αορτική βαλβίδα 
είναι αντίστοιχα σε πιο δεξιά θέση, προς τα πάνω 
και πρόσθια. Η παθολογική θέση της αορτικής βαλ-
βίδας είναι ευρέως αναγνωρίσιμη και αποκαλείται 
αορτική εφίππευση – μια και η αορτική βαλβίδα 
εφιππεύει του μεσοκοιλιακού διαφράγματος πάνω 
από το μεσοκοιλιακό έλλειμμα.

Η δευτερογενώς ανώμαλη θέση της πνευμο-
νικής βαλβίδας δεν είναι τόσο ευρέως κατανοητή 
– επειδή η πνευμονική βαλβίδα εξακολουθεί να 
επικοινωνεί με τη δεξιά κοιλία, αν και με αρκετή στέ-
νωση.

Η ανάπτυξη του υποπνευμονικού κώνου (υπο-
λειπόμενη στην τετραλογία) και η “απορρόφηση” 
του ελεύθερου τοιχώματος του υποαορτικού κώνου 
(ουσιαστικά φυσιολογικού στην τετραλογία) είναι οι 
δύο ‘οδηγοί’ της θέσης των μηνοειδών βαλβίδων.  
Η υπολειμματική ανάπτυξη του υποπνευμονικού 
κώνου σημαίνει ότι η πνευμονική βαλβίδα δεν εί-
ναι ανηρτημένη ούτε προβάλλει πρόσθια όσο σε 
μια φυσιολογική καρδιά (Εικόνα 4). Η επακόλουθη 
συνέπεια είναι ότι η αορτική βαλβίδα δεν ‘μεταφέ-
ρεται’ όσο οπίσθια, προς τα κάτω και αριστερά όσο 
στην φυσιολογική καρδιά, με αποτέλεσμα την αορ-
τική εφίππευση.

Η παθολογική θέση της αορτικής βαλβίδας 
στην τετραλογία (εφίππευση) αναγνωρίζεται ευρέ-
ως και αποτελεί μέρος της κλασσικής τετράδας. Η 
δευτερογενής παθολογική θέση της πνευμονικής 
βαλβίδας στην τετραλογία δεν είναι τόσο ευρέως 
αναγνωρίσιμη ή κατανοητή, αν και είναι ξεκάθαρα 
εμφανής, για παράδειγμα αγγειογραφικά (Εικόνες 
3-4).  Η σύγκριση της αγγειογραφίας μιας τετραλο-
γίας με αυτή μιας φυσιολογικής καρδιάς θα αποκα-
λύψει ξεκάθαρα αυτές τις διαφορές. Παρά την πα-

ΣΥΓΓΕΝΕΙΣ ΚΑΡΔΙΟΠΑΘΕΙΕΣ

Εικόνα 3. Τυπική Τετραλογία Fallot, εκλεκτική αγγειογραφία της δεξιάς 
κοιλίας, οπισθοπρόσθια προβολή. Το υποπνευμονικό infundibulum είναι 
μικρότερο του φυσιολογικού (δηλ. μικρότερο σε όγκο από το φυσιολο-
γικό).  Οι κλάδοι της πνευμονικής αρτηρίας είναι επίσης μικρότεροι του 
φυσιολογικού. Inf: infundibulum, LPA: left pulmonary artery = αριστερή 
πνευμονική αρτηρία, PV:  pulmonary valve = πνευμονική βαλβίδα,  RPA: 
right pulmonary artery = δεξιά πνευμονική αρτηρία, RV: right ventricle 
= μορφολογικά δεξιά κοιλία. (Επανατύπωση κατόπιν αδείας από Richard 
Van Praagh et al19).
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ρουσία της ινώδους συνέχειας μεταξύ της αορτικής 
και της μιτροειδούς βαλβίδας – αν και συχνά πιο 
οριακή απ’ ότι φυσιολογικά – και οι δύο μηνοειδείς 
βαλβίδες είναι σε κάπως παθολογική θέση στην τε-
τραλογία.

Αυτές οι ανατομικές λεπτομέρειες είναι σημα-
ντικές όσον αφορά στη χειρουργική διόρθωση: την 
τοποθέτηση του εμβαλλώματος του μεσοκοιλιακού 
ελλείμματος εξαιτίας της εφίππευσης της αορτής 
και την ανακατασκευή του χώρου εξόδου της δε-
ξιάς κοιλίας εξαιτίας της παθολογικής αριστεράς, 
οπίσθιας και κατώτερης θέσης της πνευμονικής 
βαλβίδας στην Τετραλογία του Fallot.

Η Εικόνα 5 είναι ένα διάγραμμα τυπικής Τετρα-
λογίας του Fallot που δείχνει την ουσία αυτής της 
ανωμαλίας: απόφραξη του χώρου εξόδου της πνευ-

μονικής (στένωση ή ατρησία), η οποία πάντα αφο-
ρά τον υποπνευμονικό κώνο και μπορεί να αφορά 
(αλλά όχι πάντα) την πνευμονική βαλβίδα.

Γιατί υπάρχει πάντα μεσοκοιλιακή 
επικοινωνία 

Επειδή το υποπνευμονικό infundibulum είναι πολύ 
μικρό και στις 3 διαστάσεις του (Εικόνα 5). Φυσι-
ολογικά το υποπνευμονικό infundibulum κυρίως 
καλύπτει τον χώρο πάνω από το μεσοκοιλικό δι-
άφραγμα και τη διαφραγματική δέσμη αλλά αυτό 
δεν συμβαίνει στην τετραλογία. Δεδομένου ότι το  
υποπνευμονικό infundibulum είναι πολύ μικρό, δεν 
μπορεί να καλυφθεί ο χώρος πάνω από το μεσο-
κοιλιακό διάφραγμα και την διαφραγματική δέσμη 
με αποτέλεσμα τη δημιουργία ενός μεσοκοιλιακού 
ελλείμματος.  Το επακόλουθο, όπως γίνεται ορατό 
από τη δεξιά κοιλία (Εικόνα 5), είναι ότι το μεσοκοιλι-
ακό έλλειμμα έχει κατώτερο όριο το ανώτερο τμήμα 
της διαφραγματικής δέσμης, το οποίο έχει σχήμα 
Υ γνωστό ως το Υ της διαφραγματικής δέσμης.  Τα 
δύο σκέλη του Υ της διαφραγματικής δέσμης σχη-
ματίζονται από την αριστερά πρόσθια και τη δεξιά 
οπίσθια μοίρα της.  Αυτές οι δύο μοίρες που σχη-
ματίζουν την κορυφή του “Υ” της διαφραγματικής 
δέσμης αποτελούν την κατώτερη μοίρα του μεσο-
κοιλιακού ελλείμματος στην Τετραλογία.

Το ανώτερο όριο του μεσοκοιλιακού ελλείμμα-
τος όπως γίνεται ορατό από την δεξιά κοιλία (Εικόνα 
5), σχηματίζεται από το κατώτερο όριο του διαφράγ-
ματος του κώνου το οποίο είναι μετατοπισμένο προς 
τα εμπρός, προς τα πάνω και προς τα αριστερά σε 
σχέση με την διαφραγματική δέσμη.  

Είναι ευρέως αποδεκτό πως η υποπνευμονική 
στένωση του infundibulum της τυπικής τετραλογί-
ας προκαλείται από την μετατόπιση του διαφράγ-
ματος του κώνου. Κατά κάποια έννοια, αυτό είναι 
αλήθεια.  Εντούτοις ο λόγος που το διάφραγμα του 
κώνου είναι εκεί που είναι, φαίνεται να σχετίζεται με 
την τρισδιάστατη κωνική υποπλασία (δηλ. αποτυχία 
της φυσιολογικής επέκτασης και ανάπτυξης του 
υποπνευμονικού infundibulum στο σύνολο του) που 
αφορά τόσο το ελεύθερο τοίχωμα του κώνου όσο 
και το διαφραγματικό, και όχι απλά παθολογική δια-
φραγματοποίηση που αφορά κακή θέση αποκλειστι-
κά του διαφράγματος του κώνου.

Συχνά περιγράφουμε εσφαλμένα ότι η Τετρα-
λογία του Fallot χαρακτηρίζεται από την προς τα 
εμπρός, προς τα πάνω και προς τα αριστερά μετα-
τόπιση του διαφράγματος του κώνου σε σύγκριση 
με το φυσιολογικό, γιατί έτσι εμφανίζεται να είναι.  
Θεωρούμε όμως ότι αυτό είναι ακριβώς το αντίθετο 
από αυτό που πραγματικά συμβαίνει – η αυτό που 
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Εικόνα 4. Τυπική Τετραλογία Fallot, εκλεκτική αγγειογραφία της δεξιάς 
κοιλίας, αριστερή πλάγια προβολή, συγχρόνως με αυτή της εικόνας 3.  Το 
υποπνευμονικό infundibulum έχει μικρότερο όγκο απ’ ότι το φυσιολογι-
κό.  Το διάφραγμα του κώνου είναι υποπλαστικό και μη συστοιχισμένο 
πρόσθια και προς τα άνω, στενεύοντας την είσοδο στο υποπνευμονικό 
infundibulum και προκαλώντας υποπνευμονική στένωση.  Η προς τα πρό-
σθια και άνω μετατόπιση του διαφράγματος του κώνου ανοίγει επίσης το 
χώρο επάνω από το μεσοκοιλιακό διάφραγμα, με αποτέλεσμα μια ευρεία 
μεσοκοιλιακή επικοινωνία μεταξύ του υποπλαστικού και προς τα πρόσθια 
και άνω μετατοπισμένου διαφράγματος του κώνου στο άνω όριο και του 
φυσιολογικά ευρισκόμενου μεσοκοιλιακού διαφράγματος στο κάτω όριο.    
Η πνευμονική βαλβίδα είναι πεπαχυσμένη και αποφρακτική, με αποτέλε-
σμα πνευμονική βαλβιδική στένωση.  Το στέλεχος της πνευμονικής αρτη-
ρίας είναι μικρότερο του φυσιολογικού.  Η παρουσία της υποβαλβιδικής 
και βαλβιδικής στένωσης του πνευμονικού χώρου εξόδου έχει σαν συνέ-
πεια τη δεξιο-αριστερή εκτροπή μη οξυγονωμένου αίματος από τη δεξιά 
στην αριστερά κοιλία μέσω του κωνοκοιλιακού μεσοκοιλιακού ελλείμ-
ματος τύπου malalignment.  Inf: υποπνευμονικό infundibulum, LV: left 
ventricle = μορφολογικά αριστερή κοιλία, MPA: main pulmonary artery = 
στέλεχος της πνευμονικής αρτηρίας, PV:  pulmonary valve = πνευμονική 
βαλβίδα, RV: right ventricle = μορφολογικά δεξιά κοιλία, VSD: ventricular 
septal defect = μεσοκοιλιακή επικοινωνία. (Επανατύπωση κατόπιν αδείας 
από Richard Van Praagh et al19).
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απέτυχε να συμβεί – στην Τετραλογία.  Αντ’ αυτού 
θεωρούμε ότι η κακή θέση του κωνικού διαφράγ-
ματος στην Τετραλογία οφείλεται στην αποτυχία 

της ανάπτυξης του κώνου στο σύνολό του.  Στην 
Τετραλογία, λόγω της υποπλασίας του κώνου, το δι-
άφραγμα του κώνου δεν μεταφέρεται προς τα πίσω, 
προς τα κάτω και προς τα δεξιά.  Έτσι, η υποπλασία 
του κώνου στην Τετραλογία έχει σαν αποτέλεσμα 
την απόφραξη του χώρου της πνευμονικής (στένω-
ση ή ατρησία), και σε ένα τυπικά μεγάλο μεσοκοι-
λιακό έλλειμμα με μετατόπιση (malalignment) του 
διαφράγματος του κώνου (Εικόνα 5).

Το μεσοκοιλιακό έλλειμμα στην Τετραλογία μπο-
ρεί (αλλά όχι πάντα) να είναι σε συνέχεια με τον 
ινώδη ιστό της τριγλώχινας βαλβίδας (Εικόνα 5), 
γεγονός που εξαρτάται από το αν το δεξιό οπίσθιο 
σκέλος της διαφραγματικής δέσμης επιτρέπει η 
αποτρέπει την συνέχεια μεταξύ του μεσοκοιλιακού 
διαφράγματος και του ιστού της τριγλώχινας βαλβί-
δας.

Όταν το μεσοκοιλιακό έλλειμμα είναι σε συνέ-
χεια με τον ιστό της τριγλώχινας βαλβίδας, δηλ. 
όταν το δεξιό οπίσθιο σκέλος της διαφραγματικής 
δέσμης είναι λεπτό και δεν εμποδίζει συνέχεια του 
ελλείμματος με την τριγλώχινα, τότε το μεσοκοιλια-
κό έλλειμμα χαρακτηρίζεται ως παραμεμβρανώδες.  
Αλλά όταν το δεξιό οπίσθιο σκέλος είναι παχύ και ευ-
διάκριτο, μπορεί κάλλιστα να εμποδίζει τη συνέχεια 
του μεσοκοιλιακού ελλείμματος με την τριγχλώχινα 
βαλβίδα, σ’ αυτή την περίπτωση το μεσοκοιλιακό έλ-
λειμμα δεν χαρακτηρίζεται ως παραμεμβρανώδες.  
Το δεξιό σκέλος του κολποκοιλιακού συστήματος 
αγωγής εισέρχεται στη δεξιά κοιλία αμέσως κάτω 
από το δεξιό οπίσθιο σκέλος της διαφραγματικής 
δέσμης. Επομένως, ένα παχύ και έντονο οπίσθιο 
σκέλος της διαφραγματικής δέσμης, που σχετί-
ζεται με ένα μη παραμεμβρανώδες μεσοκοιλιακό 
έλλειμμα, επιτρέπει κάποιο βαθμό προστασίας του 
δεξιού σκέλους του δεματίου κατά τη διάρκεια της 
σύγκλεισης του μεσοκοιλιακού ελλείμματος.  Για να 
αποφύγουν τον δεξιό σκελικό αποκλεισμό, πολλοί 
χειρουργοί τοποθετούν ράμματα στον παρακείμενο 
τριγλωχινικό ιστό, όπου δεν εντοπίζεται ποτέ το σύ-
στημα αγωγιμότητας – όντας εξειδικευμένος μυς.

Εδώ πρέπει να τονίσουμε ότι paramembranous 
ή juxtamembranous σημαίνει δίπλα στο μεμβρανώ-
δη τριγλωχινικό ιστό:  para = δίπλα (Ελληνικά) και 
juxta = δίπλα (Λατινικά). Προς όφελος της ακρίβειας 
της ορολογίας, αποφεύγουμε τον όρο περιμεμβρα-
νώδης που συχνά χρησιμοποιείται σε αυτό το πλαί-
σιο επειδή περί (στα Ελληνικά) σημαίνει γύρω από 
(όχι δίπλα).  Το μεσοκοιλιακό έλλειμμα στην Τετρα-
λογία του Fallot δεν εκτείνεται γύρω από το μεμβρα-
νώδες διάφραγμα. Υπάρχει τεράστια διαφορά μετα-
ξύ του παρά- και του περί-. Μετά από μια αντικατά-
σταση της τριγλώχινας βαλβίδας, για παράδειγμα, 
κάποιος μπορεί να έχει μια παραβαλβιδική διαφυγή 

ΣΥΓΓΕΝΕΙΣ ΚΑΡΔΙΟΠΑΘΕΙΕΣ

Εικόνα 5. Διάγραμμα τυπικής Τετραλογίας του Fallot, η οποία χαρακτηρίζεται από: (1) 
στένωση του χώρου εξόδου της πνευμονικής που είναι πάντα υποπνευμονική-κωνική 
(infundibular), και μπορεί (αλλά όχι απαραίτητα) να είναι και βαλβιδική, (2) μεσοκοιλιακή 
επικοινωνία (VSD), (3) εφίππευση της αορτής, και (4) υπερτροφία της δεξιάς κοιλίας (RVH).  
Αυτή είναι η τυπική Τετραλογία του Fallot με την έννοια ότι στη σοβαρότερή της μορφή, 
υπάρχει ατρησία του χώρου εξόδου της πνευμονικής (ο ‘ψευδοκορμός’-pseudotruncus- 
της παλαιότερης βιβλιογραφίας). Πιστεύουμε ότι η αιτία που όλες αυτές οι ανωμαλίες εμ-
φανίζονται τόσο συχνά ταυτόχρονα, με μη τυχαίο τρόπο, είναι ότι όλες συσχετίζονται μεταξύ 
τους.19 Η αντίληψη είναι ότι ένα μικρού όγκου υποπνευμονικό infundibulum είναι η βασική 
ανωμαλία, με αποτέλεσμα την απόφραξη του υποπνευμονικού χώρου εξόδου (στένωση ή 
ατρησία). Το μεσοκοιλιακό έλλειμμα υπάρχει επειδή το μικρού όγκου infundibulum δεν 
μπορεί να γεμίσει τον χώρο πάνω από τη διαφραγματική δέσμη και το μεσοκοιλιακό διά-
φραγμα. Το διάφραγμα του κώνου είναι μετατοπισμένο (malaligned) πρόσθια και προς τα 
πάνω άνωθεν της δεξιάς κοιλίας (σε σύγκριση με το φυσιολογικό) λόγω αποτυχίας της φυ-
σιολογικής επεκτατικής ανάπτυξης του infundibulum. Αποτυχία της φυσιολογικής επεκτα-
τικής ανάπτυξης του infundibulum σημαίνει ότι το έδαφος του κωνικού χώρου εξόδου – το 
διάφραγμα  του κώνου – αποτυγχάνει στο να επεκταθεί σε μια δεξιότερη, οπίσθια και κατώ-
τερη κατεύθυνση, και κατ’ αυτόν τον τρόπο να βοηθήσει στη σύγκλειση του μεσοκοιλιακού 
τρήματος.  Η αποτυχία αυτής της φυσιολογικής μορφογενετικής κίνησης του διαφράγματος 
του κώνου έχει σαν αποτέλεσμα την εφίππευση της αορτής. Δεδομένου ότι το διάφραγμα 
του κώνου είναι ανώμαλα μετατοπισμένο πάνω από τη δεξιά κοιλία, η αορτική εφίππευση 
προκαλείται επειδή η αορτική βαλβίδα είναι προσαρτημένη σ’ αυτό που θα έπρεπε να είναι 
η επιφάνεια του χώρου εξόδου της αριστεράς κοιλίας του διαφράγματος του κώνου. Επειδή 
το διάφραγμα του κώνου είναι μετατοτοπισμένο προς τα εμπρός και άνω, πάνω από τη δεξιά 
κοιλία, έτσι είναι επίσης και η αορτική βαλβίδα. Η υπερτροφία της δεξιάς κοιλίας είναι 
ένα μετά τη γέννηση προκύπτον επακόλουθο, το οποίο δεν είναι παρόν κατά τη γέννηση 
στην Τετραλογία του Fallot. Το υποπλαστικό (μικρού-όγκου) υποπνευμονικό infundibulum 
εξηγεί επίσης στην τετραλογία την ανώμαλη θέση αμφότερων των μηνοειδών βαλβίδων στο 
χώρο:  γιατί η πνευμονική βαλβίδα βρίσκεται ανώμαλα αριστερά, οπίσθια και προς τα κάτω 
και γιατί η αορτική βαλβίδα βρίσκεται αντίστοιχα δεξιά, πρόσθια και προς τα πάνω – και κατ’ 
αυτόν τον τρόπο είναι εφιππεύουσα (ίδε κείμενο).  Συνεπώς, η Τετραλογία του Fallot μπορεί 
να γίνει κατανοητή ως η μονολογία του Stensen: βασικά μόνο μια δυσμορφία – ανωμαλία 
(ένα infundibulum μικρού όγκου και τα επακόλουθα αυτού) και όχι τέσσερεις μη συγγενείς 
μεταξύ τους ανωμαλίες, που περιγράφθηκε για πρώτη φορά από τον Stensen το 16711 και 
όχι από το Fallot το 1888.19 Δεν προσπαθούμε να αλλάξουμε την ορολογία.  Αντίθετα, η 
επισήμανση είναι ότι η κατανόηση αυτής της οντότητας είναι σημαντική τόσο διαγνωστικά 
όσο και χειρουργικά (ίδε κείμενο).
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– η οποία εύκολα αντιμετωπίζεται χειρουργικά. Αν 
κάποιος έχει περιβαλβιδική διαφυγή, αντιμετωπίζει 
ένα πιο σοβαρό πρόβλημα!

Επομένως η υπολειπόμενη ανάπτυξη σε 3 δια-
στάσεις του υποπνευμονικού infundibulum εξηγεί 
δύο από τα ποιο σημαντικά χαρακτηριστικά της 
κλασσικής τετραλογίας: (1) απόφραξη (στένωση ή 
ατρησία) του χώρου εξόδου της πνευμονικής και (2) 
το κωνοκοιλιακού τύπου μεσοκοιλιακό έλειμμα, που 
μπορεί να είναι (αλλά όχι απαραίτητα) παραμεμβρα-
νώδες.

Τι ισχύει με το τρίτο και τέταρτο χαρακτηριστικό 
της κλασσικής τετραλογίας του Fallot?

(3) Για ποιο λόγο έχουμε εφίππευση της αορτής;  
Εξαιτίας της πρόσθιας μετατόπισης του διαφράγμα-
τος του κώνου– πάνω από τη μορφολογικά δεξιά 
κοιλία.  Όπως θα δείξουμε, η αορτική βαλβίδα εί-
ναι συχνά σε κάποιου είδους μη φυσιολογική ινώδη 
συνέχεια με τη μιτροειδή βαλβίδα προς τα πίσω και 
η αορτική βαλβίδα επεκτείνεται ανώμαλα προς τα 
εμπρός εξαιτίας της πρόσθιας μετατόπισης του δια-
φράγματος του κώνου (Εικόνα 5).

(4) Τι ισχύει σχετικά με την υπερτροφία της δεξι-
άς κοιλίας (Εικόνα 5); Αυτό το χαρακτηριστικό είναι 
παρόν στην τετραλογία μόνο μετά από τη γέννηση.  
Προγεννητικά, η πίεση στη δεξιά κοιλία είναι φυσιο-
λογικά ίση με τη συστηματική, επειδή η δεξιά κοιλία 
είναι η συστηματική κοιλία για τη συστηματική εμβρυ-
ϊκή κυκλοφορία (που έχει χαμηλότερες πιέσεις σε 
σχέση με την νεογνική) μέσω της δεξιο-αριστεράς 
διαφυγής λόγω του ανοικτού αρτηριακού πόρου.  
Μόνο μετά τη γέννηση η δεξιά κοιλία αναπτύσσει 
παθολογική υπερτροφία λόγω της συνυπάρχουσας 
απόφραξης στο χώρο εξόδου της πνευμονικής και 
του ευμεγέθους μη περιοριστικού υποαορτικού με-
σοκοιλιακού ελλείμματος (Εικόνα 5). Συνεπώς, στην 
τετραλογία, η υπερτροφία της δεξιάς κοιλίας είναι 
ένα επίκτητο επακόλουθο που αποκτάται μετά τη 
γέννηση και όχι μέρος της συγγενούς διαμαρτίας.

Επομένως, από την αναπτυξιακή άποψη, η Τε-
τραλογία του Fallot δεν είναι στ’ αλήθεια τετραλο-
γία.  Αναπτυξιακά, είναι το πολύ τριλογία (η κλασσι-
κή τετραλογία μείον την υπερτροφία της δεξιάς κοι-
λίας). Βασικά, όπως αναφέρθηκε προηγουμένως 
θεωρούμε ότι η Τετραλογία του Fallot είναι ουσια-
στικά μόνο μια ανωμαλία (η υποανάπτυξη του υπο-
πνευμονικού infundibulum σε 3 διαστάσεις) και τα 
επακόλουθα αυτής (η “μονολογία του Stensen”).19  
Αυτές οι απόψεις σημειώνονται προς όφελος της 
βαθύτερης κατανόησης και δεν προσπαθούμε να 
αλλάξουμε τη διαγνωστική ορολογία.  Θα συνεχί-
σουμε να πραγματοποιούμε τη διάγνωση της Τετρα-
λογίας του Fallot2,19  και επιθυμούμε να τιμούμε τον 
Etienne-Louis Arthur Fallot (Εικόνα 1) και την άριστη 

συμβολή του.17

Η εικόνα 6 δείχνει το παθαλογοανατομικό παρα-
σκεύασμα μιας ανοιγμένης δεξιάς κοιλίας και του 
χώρου εξόδου της πνευμονικής μιας τυπικής Τε-
τραλογίας του Fallot {S,D,S} με μέτρια στένωση του 
χώρου εξόδου της πνευμονικής και με μία δίπτυχη 
πνευμονική βαλβίδα. Το υποπλαστικό διάφραγμα 
του κώνου είναι πρόσθια παρεκτοπισμένο. Το διά-
φραγμα του κώνου (infundibular septum) κανονι-
κά συναντάται με το πρόσθιο τμήμα του Y της δι-
αφραγματικής δέσμης. Φυσιολογικά το διάφραγμα 
του κώνου είναι μεγαλύτερο και θα έπρεπε να είναι 
μετατοπισμένο προς τα πίσω και κάτω, καλύπτοντας 
το κενό πάνω από το μεσοκοιλιακό διάφραγμα σε 
αντίθεση με το ανατομικό παρασκεύσμα στο οποίο 
το μεσοκοιλιακό διάφραγμα είναι ανοικτό με αποτέ-
λεσμα ένα μεγάλο μεσοκοιλιακό έλλειμμα.  Το υπο-
πνευμονικό infundibulum σχηματίζει ένα στενωτικό 
κώνο, με αποτέλεσμα την υποβαλβιδική και βαλβιδι-
κή στένωση της δεξιάς κοιλίας. Το μικρό στέλεχος 
της πνευμονικής αρτηρίας, η μεγάλη ανιούσα αορ-
τή και η υπερτροφία της δεξιάς κοιλίας είναι επίσης 
αξιοσημείωτες.

Η εικόνα 7 δείχνει το ίδιο ανοιγμένο παθολογο-
ανατομικό παρασκεύασμα και το χώρο εξόδου της 
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Εικόνα 6. Η ανατομία της τυπικής Τετραλογίας του Fallot: ο χώρος εξό-
δου της πνευμονικής. Η ανοιγμένη δεξιά κοιλία δείχνει ότι το υποπλαστικό 
κωνικό διάφραγμα (IS – infundibular septum) διασταυρώνεται με το αρι-
στερό πρόσθιο σκέλος της διαφραγματικής δέσμης [septal band (SB)]. 
Η μετατόπιση του κωνικού διαφράγματος προς τα εμπρός και άνω αφή-
νει το χώρο πάνω από το ‘Υ’ της διαφραγματικής δέσμης (septal band) 
ανοικτό, με αποτέλεσμα ένα μεσοκοιλιακό έλλειμμα (VSD – ventricular 
septal defect). Η πνευμονική βαλβίδα (PV = pulmonary valve) είναι στε-
νωτική και δίπτυχη. Η ανιούσα αορτή (Ao = aorta) είναι ευμεγέθης. MB = 
moderator band, VS = right ventricular septal surface – δεξιά επιφάνεια 
μεσοκοιλιακού διαφράγματος. (Επανατύπωση κατόπιν αδείας από τους 
Van Praagh και συνεργάτες19).
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αορτής. Εδώ φαίνεται καλύτερα η διαφραγματική 
δέσμη (septal band). Το μικρό διάφραγμα του κώ-
νου φαίνεται να διασταυρώνεται με το πρόσθιο τμή-
μα της διαφραγματικής δέσμης. Ο μικρός υποπνευ-
μονικός κώνος φαίνεται στα αριστερά του κωνικού 
διαφράγματος. Όλος ο χώρος πάνω από το Υ της 
διαφραγματικής δέσμης είναι τελείως ανοικτός με 
αποτέλεσμα ένα ευμέγεθες υποαορτικό μεσοκοιλι-
ακό έλλειμμα.  Κανονικά αυτός ο χώρος πληρούται 
από το διάφραγμα του κώνου. Το υποαορτικό μεσο-
κοιλιακό έλλειμμα είναι παραμεμβρανώδες (δηλ. σε 
συνέχεια με την τριγλώχινα βαλβίδα). Η ευμεγέθης 
αορτική βαλβίδα είναι μετατοπισμένη προς τα δεξιά, 

δηλαδή υπάρχει εφίππευση της αορτής.
Η εικόνα 8 δείχνει την ανοιγμένη δεξιά κοιλία 

ενός άλλου ασθενούς με Τετραλογία Fallot στον 
οποίο η απόφραξη του χώρου εξόδου της δεξιάς 
κοιλίας είναι σοβαρότερη απ’ ότι στον προηγούμε-
νο ασθενή (Εικόνες 6-7). Ο κωνικός (infundibular) 
χώρος εξόδου – πρόσθια του μετατοπισμένου και 
διατετμημένου κωνικού διαφράγματος (στα δεξιά 
του παρατηρητή σε σχέση με το κωνικό διάφραγμα) 
– είναι πολύ στενός. Το διάφραγμα του κώνου δι-
ασταυρώνεται με το μεσοκοιλιακό διάφραγμα πρό-
σθια σε σχέση με το αριστερό πρόσθιο σκέλος του 
Υ της διαφραγματικής δέσμης. Επομένως όλος ο 
χώρος ανάμεσα στα δύο σκέλη της διαφραγματικής 
δέσμης είναι τελείως ανοικτός, χωρίς να έχει γεμί-
σει από το διάφραγμα του κώνου. Το υποαορτικό 
μεσοκοιλιακό έλλειμμα είναι μεγάλο. Και πάλι, πρό-
κειται για ένα ευμέγεθες υποαορτικό, κωνοκοιλιακό 
(conoventricular) παραμεμβρανώδες μεσοκοιλιακό 
έλλειμμα. Η μεγάλη εφιππεύουσα αορτή και η υπερ-
τροφία της δεξιάς κοιλίας είναι εμφανείς.  

Η εικόνα 9 απεικονίζει την ανοιγμένη δεξιά 
κοιλία ενός άλλου ασθενούς με Τετραλογία του 
Fallot που έχει ατρησία του χώρου εξόδου της 
πνευμονικής (στην παλαιότερη βιβλιογραφία, αυτό 
συχνά ονομαζόταν «ψευδο-αρτηριακός κορμός» 
“pseudotruncus”). Το κωνικό διάφραγμα συνενώ-
νεται με το ελεύθερο τοίχωμα του κώνου, συνεπώς 
δεν υπάρχει αυλός στο χώρο εξόδου της πνευμο-
νικής.  Παρατηρείστε πόσο μικρή είναι η αριστερή 
πνευμονική αρτηρία.  Η ανιούσα αορτή αντίθετα εί-
ναι τεράστια. Ο χώρος πάνω από τη διαφραγματική 
δέσμη  και το μεσοκοιλιακό μεσοκοιλιακό διάφραγ-
μα είναι όσο μεγαλύτερος γίνεται, εξαιτίας της πρό-
σθιας μετατόπισης και της υποπλασίας του κωνικού 
διαφράγματος. Το υποαορτικό μεσοκοιλιακό έλλειμ-
μα είναι κωνοδιαφραγματικό και παραμεμβρανώ-
δες. Μέσω του ευμεγέθους μεσοκοιλιακού ελλείμ-
ματος, φαίνεται ότι υπάρχει μεμβρανώδης συνέχεια 
μεταξύ της αορτικής και της μιτροειδούς βαλβίδας, 
τυπική της τετραλογίας του Fallot. Η υπερτροφία της 
δεξιάς κοιλίας είναι εκσεσημασμένη.

Η εικόνα 11 απεικονίζει μια ανοιγμένη αριστερά 
κοιλία ενός ασθενούς με τετραλογία.  Αν και υπάρ-
χει απευθείας μεμβρανώδης συνέχεια μεταξύ της 
μεγάλης αορτικής βαλβίδας προς τα επάνω και της 
φυσιολογικής μιτροειδούς βαλβίδας προς τα κάτω, 
η προσέγγιση – γειτνίαση της αορτής με τη μιτροει-
δή δεν είναι τελείως φυσιολογική.  Στη φυσιολογική 
καρδιά, η σχισμή (commissure) μεταξύ μη στεφανι-
αίας –αριστερής στεφανιαίας πτυχής της αορτικής 
βαλβίδας βρίσκεται ακριβώς πάνω από το μέσο της 
πρόσθιας ή αορτικής γλωχίνας της μιτροειδούς βαλ-
βίδας.  Σ’ αυτόν τον ασθενή με τετραλογία, η σχισμή 
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Εικόνα 7. Η ανατομία της τυπικής Τετραλογίας του Fallot: ο χώρος εξόδου της αορτής 
από την ίδια ανοιγμένη δεξιά κοιλία της Εικ. 6. Προσέξτε ξανά, πόσο υποπλαστικό είναι 
το infundibular septum (IS). Το IS διασταυρώνεται με το αριστερό πρόσθιο σκέλος (LA 
Div – left anterior division) του ‘Υ’ του κωνικού διαφράγματος (SB = septal band). Φαί-
νεται επίσης το λεπτό δεξιό οπίσθιο σκέλος (RP Div = right posterior division) του ‘Υ’ της 
διαφραγματικής δέσμης. Το ‘Υ’ της διαφραγματικής δέσμης – μεταξύ του πρόσθιου και 
του οπίσθιου σκέλους – σχηματίζει το κάτω χείλος του μεσοκοιλιακού ελλείμματος (VSD 
= ventricular septal defect) όπως φαίνεται από τη δεξιά κοιλία. Επειδή το δεξιό οπίσθιο 
σκέλος είναι λεπτό, το μεσοκοιλιακό είναι συνεχές με την πρόσθια γλωχίνα (AL = anterior 
leaflet)  και τη διαφραγματική γλωχίνα (SL = septal leaflet), επομένως το μεσοκοιλιακό 
έλλειμμα είναι παραμεμβρανώδες (paramembranous ή juxta - membranous). Το οπίσθιο 
σκέλος του κωνικού διαφράγματος (RPDiv) σχηματίζει το μυ του Lancisi, που επίσης είναι 
γνωστός ως ο μυς του Lushka, ή ο μέσος θηλοειδής μυς. Το δεξιό σκέλος του κολποκοιλι-
ακού συστήματος αγωγής εισέρχεται στη δεξιά κοιλία, κάτω από το οπίσθιο σκέλος και στη 
συνέχεια κατευθύνεται κατά μήκος της διαφραγματικής δέσμης-septal band (SB)- και της 
διάμεσης δέσμης -moderator band -για να φθάσει τον πρόσθιο θηλοειδή μυ και το ελεύθε-
ρο τοίχωμα της δεξιάς κοιλίας. Όταν ο μυς του Lancisi είναι λεπτός και εύθραυστος, όπως 
σε αυτή την καρδιά, προσφέρει πολύ λίγη προστασία στο εισερχόμενο δεξιό σκέλος κατά τη 
διάρκεια σύγκλεισης με εμβάλλωμα της κατώτερης γωνίας του μεσοκοιλιακού ελλείμμα-
τος. Γι’ αυτό πολλοί χειρουργοί τοποθετούν τα ράμματά τους στο μεμβρανώδη τριγλωχινικό 
ιστό, παρά στο μυοκάρδιο, για να αποφύγουν χειρουργική πρόκληση κολποκοιλιακού απο-
κλεισμού. (Επανατύπωση κατόπιν αδείας από τους Van Praagh και συνεργάτες19).
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μεταξύ μη στεφανιαίας – αριστερής στεφανιαίας 
πτυχής βρίσκεται πάνω από το δεξιότερο και οπί-
σθιο τμήμα της πρόσθιας γλωχίνας της μιτροειδούς 
(όχι πάνω από το μέσο της όπως θα έπρεπε). Με 
άλλα λόγια, στη φυσιολογική καρδιά τόσο η αριστε-
ρή στεφανιαία όσο και η μη στεφανιαία γλωχίνα της 
αορτικής βαλβίδας είναι σε άμεση ινώδη συνέχεια 
με την πρόσθια (ή αορτική) γλωχίνα της μιτροειδούς 
βαλβίδας. Αντίθετα, στην τετραλογία, συχνά μόνο η 
αριστερή στεφανιαία γλωχίνα βρίσκεται σε άμεση 
ινώδη συνέχεια με τη μιτροειδή βαλβίδα (δηλ. η μη 
στεφανιαία αορτική γλωχίνα συχνά έχει ελάχιστη ή 
και καθόλου άμεση ινώδη συνέχεια με την πρόσθια 
γλωχίνα της μιτροειδούς).

Αυτό σημαίνει ότι στην τετραλογία του Fallot, η 
δεξιοστροφή (εφίππευση) της αορτικής βαλβίδας 
είναι “πραγματική” δηλ. η δεξιοστροφή της αορτής 
συνδέεται με την ήπια παθολογική οπίσθια αορτο – 
μιτροειδική της προσέγγιση, όπως επίσης με τη διά-
ταση του δακτυλίου της αορτής και την παθολογική 
του δεξιά σύνδεση με το μη σωστά στοιχισμένο διά-
φραγμα του κώνου προς τα εμπρός. Επομένως, και 
οι δύο μηνοειδείς βαλβίδες στην τετραλογία βρίσκο-
νται ήπια σε παθολογική θέση επηρεάζοντας η μία 
τη θέση της άλλης. Η αορτική βαλβίδα έχει κάπως 
δεξιότερη, προς τα άνω και πρόσθια θέση, ενώ η 
πνευμονική βαλβίδα βρίσκεται σε κάπως αριστερό-
τερη, οπίσθια και κατώτερη θέση.  Αυτό που ονομά-
ζουμε “εφίππευση της αορτής” είναι στην πραγμα-
τικότητα η αποτυχία να πραγματοποιηθεί πλήρως η 
φυσιολογική αριστεροθεσία της αορτικής βαλβίδας.  
Στη φυσιολογική καρδιογένεση, η μορφογενετική 
μετακίνηση των μηνοειδών βαλβίδων είναι φυσιο-
λογική. Στην τετραλογία του Fallot η μορφογενετική 
μετακίνηση τόσο της πνευμονικής βαλβίδας και του 
στελέχους της πνευμονικής αρτηρίας όσο και της 
αορτικής βαλβίδας και της ανιούσας αορτής είναι 
αμοιβαία παθολογική.

Μόνο η παθολογική θέση της αορτικής βαλ-
βίδας αναγνωρίζεται κλινικά από την κλασσική τε-
τράδα (εφίππευση της αορτής), πιθανά λόγω της 
προφανούς αιμοδυναμικής της σημασίας: Υπο-οξυ-
γονωμένο συστηματικό φλεβικό αίμα εξωθείται κα-
τευθείαν στην αορτή με αποτέλεσμα την κυάνωση.

Εντούτοις και η ανώμαλη θέση της πνευμονικής 
βαλβίδας είναι επίσης σημαντική, αν και σε μικρότε-
ρο βαθμό, από αιμοδυναμικής σκοπιά.  Χρειάζεται 
να γίνει κατανοητή η στένωση ή η ατρησία του χώ-
ρου εξόδου της δεξιάς κοιλίας. Η ακόλουθη προ-
σπάθεια επεξήγησης ίσως να μπορεί να βοηθήσει.  
Το ελεύθερο τοίχωμα του κώνου της δεξιάς κοιλίας 
δεν μπορεί να φύγει από τη θέση του.  Είναι η αμε-
τάβλητη, αμετακίνητη, “οροφή” του χώρου εξόδου 
της δεξιάς κοιλίας. Το διάφραγμα του κώνου, σε 

αντίθεση, είναι το ευμετάβλητο ως προς τη θέση δά-
πεδο’ του χώρου εξόδου της δεξιάς κοιλίας. Η θέση 
του δαπέδου του χώρου εξόδου της δεξιάς κοιλίας 
(το διάφραγμα του κώνου) καθορίζεται από το βαθ-
μό της έλλειψης της ανάπτυξης του infundibulum – 
κώνου.  Όταν η έλλειψη ανάπτυξης του κώνου είναι 
σημαντική τότε το έδαφος του κώνου είναι υψηλό, 
πολύ κοντά στο ελεύθερο τοίχωμα του κώνου, με 
αποτέλεσμα ένα πολύ “σφιχτό” (στενωτικό) ή ακόμα 
και ατρητικό χώρο εξόδου της δεξιάς (Εικόνες 8 και 
9, αντίστοιχα).

Αλλά όταν η ανάπτυξη του κώνου είναι μεγαλύ-

ΑΡΘΡΟ ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗΣ // Μαρία Κιάφφα

Εικόνα 8. Η ανατομία της Τετραλογίας του Fallot με σοβαρή στένωση του χώρου εξόδου 
της δεξιάς κοιλίας.  Η ανοιγμένη δεξιά κοιλία φανερώνει ότι το διατετμημένο διάφραγμα 
του κώνου (IS = infundibular septum), το ‘έδαφος’ του υποπνευμονικού κωνικού χώρου 
εξόδου, και το ελεύθερο τοίχωμα του κώνου (IFW = infundibular free wall), η ‘οροφή’ του 
υποπνευμονικού χώρου εξόδου , είναι πολύ κοντά μεταξύ τους, με αποτέλεσμα σοβαρή 
υποπνευμονική κωνική στένωση (PS = pulmonary stenosis).  Αυτό το εύρημα υπαινίσσεται 
ότι υπήρξε σοβαρή αποτυχία επεκτατικής ανάπτυξης του υποπνευμονικού infundibulum.  
Το έδαφος του infundibulum (IS) είναι πολύ κοντά στην οροφή του (IFW), επομένως ο 
χώρος εξόδου του κώνου έχει μια πολύ ρηχή κοιλότητα, μια και το ‘έδαφος’ είναι πολύ 
κοντά στην ‘οροφή’.  Παρατηρείστε ότι το διάφραγμα του κώνου διασταυρώνεται με το με-
σοκοιλιακό διάφραγμα μπροστά από το αριστερό πρόσθιο σκέλος (LADiv) της διαφραγμα-
τικής δέσμης -septal band (SB).  Ο χώρος πάνω από το κωνικό διάφραγμα είναι τελείως 
ανοικτός, με το malalignment κωνοκοιλιακό μεσοκοιλιακό έλλειμμα (VSD) να είναι όσο 
μεγαλύτερο γίνεται.  Το οπίσθιο σκέλος της διαφραγματικής δέσμης- septal band (SB)- εί-
ναι πολύ λεπτό, επομένως αυτό το μεσοκοιλιακό έλλειμμα (VSD) είναι παραμεμβρανώδες.  
Ο μυς του Lancisi (ML) βρίσκεται εκεί που η πρόσθια γλωχίνα της τριγλώχινας βαλβίδας 
προσαρτάται στη διαφραγματική δέσμη -septal band.  Όπως η πνευμονική αρτηρία και οι 
κλάδοι της είναι μικρές σε μέγεθος, έτσι αντίστροφα η ανιούσα αορτή (Ao) είναι τεράστια 
και αυτό για αιμοδυναμικούς λόγους (και όχι για λόγους παθολογικής διαφραγματοποί-
ησης του αρτηριακού κορμού).  Οι πνευμονικές αρτηρίες δέχονται ανά μονάδα χρόνου 
μόνο ένα μικρό μέρος του καρδιακού προϊόντος της δεξιάς κοιλίας, εξαιτίας της σοβαρής 
στένωσης του χώρου εξόδου αυτής.  Αντίθετα, η ανιούσα αορτή δέχεται ανά μονάδα χρόνου 
το μεγαλύτερο ποσοστό του καρδιακού προϊόντος και από τις δύο κοιλίες.  (Επανατύπωση 
κατόπιν αδείας από τους Van Praagh και συνεργάτες19).
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τερη, τότε το έδαφος του χώρου εξόδου της δεξι-
άς κοιλίας είναι χαμηλότερα, πιο μακριά από τον 
οροφή του χώρου εξόδου, με αποτέλεσμα λιγότερο 
σοβαρή στένωση του χώρου εξόδου της δεξιάς κοι-
λίας (Εικόνες 6 και 7).

Όσο πιο σοβαρή είναι η έλλειψη ανάπτυξης του 
κώνου, τόσο πιο χαμηλά, αριστερότερα και πιο οπί-
σθια είναι η πνευμονική βαλβίδα. Η αρχιτεκτονική 
λειτουργία της μεγέθυνσης και της ανάπτυξης του 
υποπνευμονικού κώνου είναι να ανυψώνει την πνευ-
μονική βαλβίδα προς τα επάνω και να τη μετακινεί 
πρόσθια πάνω από την πρόσθια κείμενη δεξιά κοι-
λία. Όταν η ανάπτυξη και μεγέθυνση του υποπνευ-
μονικού κώνου είναι φυσιολογική – συμπεριλαμβα-
νομένης και της «πίσω πόρτας» της πνευμονικής 
βαλβίδας τότε ο χώρος εξόδου της δεξιάς κοιλίας 
δεν είναι αποφρακτικός.  

Εξίσου σημαντική είναι και η απορρόφηση του 
υποαορτικού κωνικού ελεύθερου τοιχώματος, που 
κάνει εφικτή την αορτο – μιτροειδική προσέγγιση και 
την αορτο – μιτροειδική ινώδη συνέχεια (χωρίς την 

παρεμβολή μυοκαρδίου του ελεύθερου τοιχώματος 
του κώνου υποαορτικά) (Εικόνα 11).

Επομένως, η ανώμαλη θέση της πνευμονικής 
βαλβίδας στην τετραλογία είναι επίσης μεγάλης αι-
μοδυναμικής σημασίας.  Ο βαθμός της παθολογικής 
θέσης της συνδέεται απευθείας με το βαθμό της πα-
θολογικής ανάπτυξης – επέκτασης του κώνου.

Η Τετραλογία του Fallot είναι ουσιαστικά μια απο-
τυχία της επέκτασης και ανάπτυξης του υποπνευμο-
νικού κώνου, με επακόλουθη αποτυχία της πλήρους 
φυσιολογικής αορτο–μιτροειδικής προσέγγισης.  Η 
τετραλογία είναι μια μερική αποτυχία της “Μητέρας 
Φύσης” στην πραγματοποίηση μιας εγχείρησης 
αντιμετάθεσης των μεγάλων αγγείων.  Η επέκταση 
και μεγέθυνση του υποπνευμονικού κώνου και επι-
πλέον του υποαορτικού ελεύθερου τοιχώματος του 
κώνου (που επιτυγχάνεται θεωρητικά με απόπτωση 
ή προγραμματισμένο κυτταρικό θάνατο) μετατρέπει 
μια αρχική θέση των μεγάλων αγγείων παρόμοια 
με αυτή της ανωμαλίας Taussig – Bing πάνω από 
την αναπτυσσόμενη δεξιά κοιλία, στη φυσιολογική 
σχέση, στοίχιση και σύνδεση των μεγάλων αγγείων.  
Αυτή η εξελικτική αλλαγή θέσης των μεγάλων αγγεί-
ων ήταν μία από τις κρίσιμες προσαρμογές για τη λει-
τουργία της αναπνοής και της ζωής στη στεριά: μια 
τετράχωρη καρδιά με διαχωρισμό την πνευμονικής 
από τη συστηματική κυκλοφορία.  Στην τετραλογία 
η αλλαγή – μετάθεση των αγγείων είναι σχεδόν φυ-
σιολογική.

Η εικόνα 12 συνοψίζει μια προηγηθείσα μη δη-
μοσιευμένη μορφομετρική μελέτη νεογνών  (πρώτος 

ΣΥΓΓΕΝΕΙΣ ΚΑΡΔΙΟΠΑΘΕΙΕΣ

Εικόνα 9. Τετραλογία με ατρησία του χώρου εξόδου της δεξιάς κοιλίας. Η ανοιγμένη 
δεξιά κοιλία δείχνει ότι το κωνικό διάφραγμα (IS = infundibular septum) και το ελεύθε-
ρο τοίχωμα του κώνου (IFW = infundibular free wall) έρχονται σε επαφή (συντήκονται).  
Επομένως, δεν υπάρχει αυλός στο χώρο εξόδου του κώνου.  Προσέξτε πόσο μικρή είναι 
η αριστερά πνευμονική αρτηρία (LPA = left pulmonary artery) και αντίστοιχα πόσο ευμε-
γέθης είναι η ανιούσα αορτή (Ao). Ο χώρος επάνω από τη διαφραγματική δέσμη -septal 
band- είναι ανοικτός, με αποτέλεσμα ένα τεράστιο υποαορτικό παραμεμβρανώδους τύπου 
μεσοκοιλιακό έλλειμμα (VSD = ventricular septal defect). Μέσω του μεσοκοιλιακού ελ-
λείμματος, μπορεί να δει κανείς ότι υπάρχει αορτο-μιτροειδική ινώδης συνέχεια, που είναι 
χαρακτηριστική στην τετραλογία.  Παρατηρείστε ότι είναι η αριστερή στεφανιαία γλωχίνα (LC 
= left coronary) της αορτικής βαλβίδας που βρίσκεται σε ινώδη συνέχεια με την πρόσθια 
γλωχίνα της μιτροειδούς βαλβίδας (MV = mitral valve). Η μη στεφανιαία γλωχίνα (NC = 
noncoronary) της εφιππεύουσας αορτής βρίσκεται μόνο σε ελαφρά συνέχεια με τη μιτρο-
ειδή βαλβίδα αντικατοπτρίζοντας, ήπια παθολογική αορτο-μιτροειδική γειτνίαση σε μερικές 
περιπτώσεις τετραλογίας, ιδιαίτερα σε αυτές με σοβαρά υπολειπόμενη ανάπτυξη του κώ-
νου. (Επανατύπωση κατόπιν αδείας από τους Van Praagh και συνεργάτες19).

1. Μεσοκοιλιακή επικοινωνία 		     1.077	 36

2. Μεσοκολπική επικοινωνία, δευτερογενούς τύπου	    745	 25

3. Ανοικτός αρτηριακός πόρος (>2 εβδομάδες)	    557	 19

4. Μετάθεση των μεγάλων αγγείων		     442	 15

5. Τετραλογία του Fallot			      407	 14

6. Στένωση της αορτικής βαλβίδας		     358	 12

7. Στένωση του ισθμού της αορτής		     356	 12

8. Επιμένουσα αριστερή άνω κοίλη φλέβα	    345	 12

9. Πλήρες κοινό κολποκοιλιακό κανάλι		     343	 12

10. Στένωση της πνευμονικής βαλβίδας		     304	 10

11. Δίπτυχη αορτική βαλβίδα		     240	 8

12. Δίπτυχη πνευμονική βαλβίδα		     238	 8

13. Διπλοέξοδος δεξιά κοιλία		     233	 8

14. Ανώμαλη επιστροφή των πνευμονικών φλεβών	    223	 8

15. Ατρησία αορτικής βαλβίδας		     207	 7

  Νο.	 %

Πίνακας 1: Περιπτώσεις Παθολογοανατομικών Παρασκευασμάτων 
Συγγενών Καρδιοπαθειών: Οι 15 Συχνότεροι Τύποι (n=2.965 ασθενείς)

Τα ποσοστά έχουν στρογγυλοποιηθεί στον εγγύτερο ακέραιο αριθμό.  Αυτός ο 
πίνακας απαριθμεί 5.852 συγγενείς καρδιακές ανωμαλίες που εμφανίσθηκαν σε 
2.965 ασθενείς, αρκετοί ασθενείς παρουσίαζαν περισσότερες από μια ανωμαλίες.
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μήνας ζωής) με Τετραλογία του Fallot (n = 16), συ-
γκρινόμενη με αντίστοιχης ηλικίας ομάδα ελέγχου 
με φυσιολογική καρδιά.  Αυτή η μελέτη πραγματο-
ποιήθηκε από τους ιατρούς Keishi Kadoba, Maurizio 
Rubino και Renzo Pessotto, καρδιοχειρουργούς 
που είχαμε την τύχη να τους έχουμε εξειδικευόμε-
νους στο Cardiac Registry, το Καρδιολογικό Πα-
θολογοανατομικό Εργαστήριο του Νοσοκομείου 
Παίδων της Βοστώνης.  Επιλέξαμε μόνο νεογνικές 
περιπτώσεις τετραλογίας έτσι ώστε τα αποτελέσματα 
της μορφομετρίας να επηρεασθούν όσο λιγότερο 
γίνεται από μεταβολές που συμβαίνουν μετά τη νε-
ογνική περίοδο.

Στις 15 ΜαÀου του 1993, η βάση δεδομένων του 
Cardiac Registry αποτελούνταν από 2.965 παθαλο-
γοανατομικά παρασκευάσματα συγγενών καρδιοπα-
θειών, από τα οποία 407 είχαν Τετραλογία του Fallot 
(14%, Πίνακας 1). Η Τετραλογία ήταν ο πέμπτος 
συχνότερος ανατομικός τύπος συγγενούς καρδιο-
πάθειας στο Cardiac Registry, ακριβώς μετά τη Με-
τάθεση των Μεγάλων Αγγείων (n = 442, 15% αυτής 
της σειράς παθολογοανατομικών παρασκευασμά-
των συγγενούς καρδιοπάθειας). Αυτά τα στοιχεία 
δεν απαντούν στην ερώτηση «ποια είναι η συχνότερη 
ανατομική ανωμαλία συγγενούς κυανωτικής καρδιο-
πάθειας;» επειδή σε αυτά περιλαμβάνονται όλοι οι 
ανατομικοί τύποι Μετάθεσης των Μεγάλων Αγγείων 
(δηλ. οι συγγενώς διορθωμένες μεταθέσεις των με-
γάλων αγγείων [συχνά μη κυανωτικές] δεν αποκλεί-
σθηκαν). Υπάρχουν ίσως πολλά άλλα ενδιαφέροντα 
ευρήματα σ’ αυτό τον πίνακα αλλά η ανάγκη συντο-
μίας εμποδίζει περαιτέρω σχόλια.

Αυτή η μορφομετρική μελέτη (Εικόνα 12) της τυ-
πικής Τετραλογίας του Fallot βασίσθηκε σε 16 από 
τα 47 νεογνικά συγγενή καρδιακά παρασκευάσμα-
τα (34%).  Οι ακόλουθες περιπτώσεις αποκλείσθη-
καν: απουσία της πνευμονικής βαλβίδας (n=7, 15% 
των νεογνικών τετραλογιών), ατρησία πνευμονικής 
βαλβίδας (n=4, 9% των νεογνικών τετραλογιών), 
“σύμπλοκη”. Τετραλογία με άλλες συνοδές ανω-
μαλίες (n=11, 23% των νεογνικών τετραλογιών) και 
χειρουργημένοι ασθενείς (n= 9, 19% των νεογνικών 
τετραλογιών).

Το συνολικό δείγμα τετραλογιών που εξετάσθη-
καν σε αυτή τη μορφομετρική μελέτη ήταν 300 καρ-
διακά παρασκευάσματα, από τα οποία 253 προέρ-
χονταν από ασθενείς ηλικίας > 30 ημερών (84%), 
και 47 παρασκευάσματα προέρχονταν από ασθενείς 
ηλικίας ≤ 30 ημερών (16%). Επομένως αυτή η μελέτη 
βασίσθηκε ακριβώς στο ένα τρίτο των περιπτώσεων 
μας με νεογνική τετραλογία (n = 16 από 47, 34%) 
που θεωρήθηκαν ως τυπικές και ανεπίπλοκες (σύμ-
φωνα με τα ανωτέρω).	

Η μέση ηλικία θανάτου ήταν 8 ημερών (ομάδα 

ελέγχου = 10 ημερών, χωρίς στατιστικά σημαντι-
κή διαφορά). Το μέσο βάρος σώματος ήταν 2,5 kg 
(ομάδα ελέγχου= 2,8 kg, χωρίς στατιστικά σημαντική 
διαφορά).

Οι μετρήσεις που έγιναν ήταν οι εξής: διαστάσεις 
των κοιλιών, χώρου εισόδου και εξόδου, διάμετρος 
των δακτυλίων των κολποκοιλιακών και μηνοειδών 
βαλβίδων, πάχος τοιχώματος του κώνου, του σώμα-
τος της δεξιάς και της αριστεράς κοιλίας, μήκος του 
κωνικού διαφράγματος, περίμετρος του στελέχους 
της πνευμονικής αρτηρίας, περίμετρος του κώνου 
και το είδος της αορτο – μιτροειδικής ινώδους συ-
νέχειας.

Τα κύρια ευρήματα μπορούν να συνοψισθούν ως 
εξής:

1. Το μήκος του χώρου εισόδου και εξόδου της 
δεξιάς κοιλίας και το μήκος εισόδου και εξόδου της 
αριστεράς κοιλίας στην τυπική νεογνική Τετραλογία 
Fallot δεν παρουσίαζαν στατιστικά σημαντική διαφο-
ρά από τις αντίστοιχες μετρήσεις των διαστάσεων 
στα καρδιακά παρασκευάσματα της ομάδας ελέγ-
χου.

2. Το πάχος του ελεύθερου τοιχώματος του σώ-
ματος της δεξιάς και του ελεύθερου τοιχώματος της 
αριστεράς κοιλίας δεν είχαν στατιστικά σημαντική 
διαφορά από την ομάδα ελέγχου. Εν τούτοις, το τοί-

ΑΡΘΡΟ ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗΣ // Μαρία Κιάφφα

Εικόνα 10. Η δομικά φυσιολογική δεξιά κοιλία και ο υποπνευμονικός κωνικός χώρος 
εξόδου αποκαλύπτει αρκετές μεγάλες διαφορές σε σύγκριση με την Τετραλογία του Fallot 
(Εικ. 6-9).  Στη φυσιολογική δεξιά κοιλία, η περιοχή πάνω από τη διαφραγματική δέσμη 
-septal band (SB)- πληρούται από ένα καλά ανεπτυγμένο διάφραγμα του κώνου (CS = 
conal septum) και το φυσιολογικά ανεπτυγμένο διάφραγμα του κώνου εκτείνεται μέχρι 
το ελεύθερο τοίχωμα της δεξιάς κοιλίας ως την τοιχωματική δέσμη -parietal band (PB).  Η 
πνευμονική βαλβίδα είναι φυσιολογικά ανεπτυγμένη, τρίπτυχη και μη στενωτική.  Ο υπο-
πνευμονικός κωνικός χώρος είναι επίσης καλά ανεπτυγμένος και μη απροφρακτικός.  
(Επα-νατύπωση κατόπιν αδείας από τους Van Praagh και συνεργάτες19).
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χωμα του ελεύθερου τοιχώματος του κώνου ήταν 
σημαντικά λεπτότερο στη νεογνική τετραλογία απ’ 
ότι στην ομάδα ελέγχου (p<0.01). Παρόμοια, το δι-
άφραγμα του κώνου ήταν σημαντικά λεπτότερο στη 
νεογνική τετραλογία απ’ ότι στην ομάδα ελέγχου (p< 
0.01).

3. Οι περίμετροι της τριγλώχινας και της μιτρο-
ειδούς βαλβίδας στη νεογνική τετραλογία δεν ήταν 
στατιστικά σημαντικά διαφορετικές από αυτές της 
ομάδας ελέγχου. Οι περίμετροι του υποπνευμο-
νικού κώνου στη νεογνική τετραλογία ήταν πολύ 
μικρότερες από αυτές που βρέθηκαν στην ομάδα 
ελέγχου (p<0.01). Οι περίμετροι της πνευμονικής 
βαλβίδας στη νεογνική τετραλογία ήταν επίσης μι-

κρότερες από αυτές της ομάδας ελέγχου (p<0.01). 
Οι περίμετροι της αορτικής βαλβίδας στη νεογνική 
τετραλογία ήταν ελαφρά μεγαλύτερες από αυτές 
της ομάδας ελέγχου, αλλά αυτές οι διαφορές δεν 
έφθασαν σε στατιστικά σημαντικό επίπεδο.  Όπως 
αναμενόταν οι περίμετροι του στελέχους της πνευ-
μονικής αρτηρίας στη νεογνική τετραλογία ήταν 
πολύ μικρότερες από αυτές που βρέθηκαν στην 
ομάδα ελέγχου (p<0.01).

Τα μήκη του διαφράγματος του κώνου στη νε-
ογνική τετραλογία ήταν ελαφρά μεγαλύτερα από 
αυτά που βρέθηκαν στην ομάδα ελέγχου, εντούτοις 
αυτές οι διαφορές δεν ήταν στατιστικά σημαντικές.  
Οι αποστάσεις μεταξύ της πνευμονικής βαλβίδας 
και της τριγλώχινας βαλβίδας ήταν επίσης μεγαλύ-
τερες στη νεογνική τετραλογία από αυτές της ομά-
δας ελέγχου και αυτές οι διαφορές ήταν στατιστικά 
σημαντικές (p<0.05).

Αν και το πλάτος της πρόσθιας γλωχίνας της μι-
τροειδούς στη νεογνική τετραλογία δεν ήταν σημα-
ντικά διαφορετικό από αυτό της ομάδας ελέγχου, ο 
αριθμός των ασθενών που είχαν αορτο-μιτροειδική 
ινώδη συνέχεια που συμπεριελάμβανε μόνο την αρι-
στερή στεφανιαία γλωχίνα (αντι για την αριστερά και 
τη μη στεφανιαία γλωχίνα της αορτικής βαλβίδας) 
ήταν σημαντικά μεγαλύτερος στη νεογνική τετραλο-
γία απ’ ότι στην ομάδα ελέγχου (p<0.01). Αυτό το 
εύρημα απεικονίζεται φωτογραφικά στην εικόνα 11.

Οι υπολογισμένες επιφάνειες εγκάρσιας διατο-
μής στο επίπεδο του κώνου, της πνευμονικής βαλ-
βίδας, και του στελέχους της πνευμονικής αρτηρίας 
ήταν όλες σημαντικά μικρότερες στην τυπική τετρα-
λογία του Fallot απ’ ότι στα παρασκευάσματα της 
ομάδας ελέγχου (p<0.01, Εικόνα 12).

Οι υπολογισμένοι όγκοι του κώνου στην τυπική 
τετραλογία ήταν επίσης πολύ μικρότερη απ’ ότι στην 
ομάδα ελέγχου (p<0.01, Εικόνα 12).

Τι συμπεράσματα μπορούν να 
εξαχθούν από τα μορφομετρικά 
δεδομένα;

Η Τετραλογία χαρακτηρίζεται από υποανάπτυξη του 
υποπνευμονικού κώνου σε μια τρισδιάστατη έννοια.

Τα ευρήματά μας επίσης επιβεβαιώνουν τις πα-
ρατηρήσεις των Becker και Anderson21 ότι το μήκος 
του κωνικού διαφράγματος στην Τετραλογία του 
Fallot συχνά είναι φυσιολογικό (όχι μικρότερο του 
φυσιολογικού).22

Αυτός είναι και ο λόγος που δίνουμε έμφαση στη 
σημασία της φυσιολογικής επέκτασης και ανάπτυ-
ξης του υποπνευμονικού κώνου και αντίστροφα στη 

ΣΥΓΓΕΝΕΙΣ ΚΑΡΔΙΟΠΑΘΕΙΕΣ

Εικόνα 11. Η μορφολογικά αριστερά κοιλία (LV = left ventricle) και ο αορτικός χώρος 
εξόδου στην Τετραλογία του Fallot. Η αορτο-μιτροειδική ινώδης συνέχεια στην τετραλο-
γία είναι τυπικά ελαφρά παθολογική μεταξύ της αριστεράς στεφανιαίας γλωχίνας (LC = 
left coronary) της αορτικής βαλβίδας και της πρόσθιας ή αορτικής γλωχίνας της μιτρο-
ειδούς βαλβίδας (MV = mitral valve).  Φυσιολογικά, αμφότερες η μη στεφανιαία (NC = 
noncoronary) και η αριστερή στεφανιαία (LC = left coronary) γλωχίνα της αορτικής βαλβί-
δας βρίσκονται σε ινώδη συνέχεια με τη μιτροειδή βαλβίδα.  Φυσιολογικά, η σχισμή μεταξύ 
αριστερής – μη στεφανιαίας πτυχής (left-noncoronary commissure) της αορτικής βαλβί-
δας βρίσκεται πάνω από τη μεσότητα της πρόσθιας γλωχίνας της μιτροειδούς.  Σε αντίθεση, 
σ’ αυτή την περίπτωση τετραλογίας η σχισμή μεταξύ αριστερής–μη στεφανιαίας πτυχής 
βρίσκεται πάνω από το δεξιότερο τμήμα της πρόσθιας γλωχίνας της μιτροειδούς – όπου 
διασταυρώνεται με την αριστερή επιφάνεια του μεσοκοιλιακού διαφράγματος.  Επομένως, 
στην τετραλογία του Fallot η αορτική βαλβίδα είναι τυπικά σε ελαφρά ανώμαλη θέση, τόσο 
όσον αφορά τη προσέγγισή της με τη μιτροειδή βαλβίδα προς τα πίσω, κατώτερα και προς 
τα αριστερά, όσο και με το μετατοπισμένο κωνικό διάφραγμα πρόσθια, προς τα πάνω και 
προς τα δεξιά.  
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σημασία της απουσίας ή υπολειπόμενης ανάπτυξης 
και επέκτασης του κώνου ως του μορφογενετικού 
αίτιου της Τετραλογίας του Fallot.19 Το πρόβλημα 
στην Τετραλογία δεν είναι το μήκος του κώνου ή του 
διαφράγματος του κώνου.  Αντίθετα, το πρόβλημα 
είναι η αποτυχία της επέκτασης του υποπνευμονι-
κού κώνου με αποτέλεσμα ένα μικρού όγκου και 
επομένως αποφρακτικό πνευμονικό χώρο εξόδου.19 
Συνεπώς, το «έδαφος» του χώρου εξόδου της δεξι-
άς κοιλίας είναι πολύ κοντά στην ‘οροφή’ του χώρου 
εξόδου, με αποτέλεσμα την υποπνευμονική κωνική 
απόφραξη (στένωση ή ατρησία), με ή χωρίς ανάμει-
ξη της πνευμονικής βαλβίδας (Εικόνες 3, 4 και 6-9).

Λόγω του ότι ο υποπνευμονικός κώνος είναι 
πολύ μικρός σε 3 διαστάσεις, δεν επεκτείνεται αρ-
κετά προς τα δεξιά, προς τα πίσω και προς τα κάτω 
ώστε να γεμίσει ικανοποιητικά – με τη βοήθεια του 
μεμβρανώδους διαφράγματος – το μεσοκοιλιακό 
τρήμα. Παραμένουσα βατότητα του μεσοκοιλιακού 
τρήματος έχει σαν αποτέλεσμα το τυπικό μεσοκοιλι-
ακό έλλειμμα τύπου malalignment της Τετραλογίας 
του Fallot (Εικόνες 4-10).

Εντούτοις, πρέπει να προσθέσουμε ότι το διά-
φραγμα του κώνου στην Τετραλογία μπορεί να είναι 
αρκετά μικρότερο από το φυσιολογικό.  Πράγματι, 
όταν ο Dr. Aldo Castaňeda χειρουργούσε στην 
πόλη του Μεξικού ως επισκέπτης καθηγητής, αντι-
μετώπισε Τετραλογίες του Fallot με απουσία του 
κωνικού διαφράγματος, με αποτέλεσμα να υπάρχει 
απευθείας συνέχεια μεταξύ της πνευμονικής και της 
αορτικής βαλβίδας.  Από τότε αναφερόμαστε στην 
Τετραλογία με απουσία του διαφράγματος του κώ-
νου ως Τετραλογία του Fallot «Μεξικανικού τύπου»

Πώς μπορεί κάποιος να 
αντιληφθεί αυτή την ασυνήθη 
αλλά χειρουργικά σημαντική 
συνοδή ανωμαλία;

Χειρουργικά είναι σημαντικό, γιατί κατά την τοποθέ-
τηση του εμβαλλώματος του μεσοκοιλιακού ελλείμ-
ματος ο χειρουργός θα πρέπει να είναι προσεκτικός 
ώστε να μην τραυματίσει τη δεξιά στεφανιαία γλω-
χίνα της αορτικής βαλβίδας, που είναι ασυνήθιστα 
ευάλωτη σε τραύμα από βελόνες ή ράμματα λόγω 
της απουσίας του παρεμβαλλομενου μυϊκού κωνι-
κού διαφράγματος. 

Η απουσία του διαφράγματος του κώνου είναι 
πολύ πιο συχνή σε Ασιατικούς πληθυσμούς από ότι 
σε λευκούς ή μαύρους πληθυσμούς. Οι Ινδιάνοι 
της Αμερικής θεωρούνται απόγονοι των Κινέζων 
(Overseas Chinese) που μετανάστευσαν μέσω της 

ξηράς της Βερίγγειας γέφυρας κατά τη τελευταία 
περίοδο των Παγετώνων – περίπου πριν από 10.000 
χρόνια και ίσως και νωρίτερα.  Αυτή η ανθρωπολο-
γική υπόθεση μπορεί να βοηθήσει στην εξήγηση του 
ευρήματος του υποαορτικού και υποπνευμονικού 

ΑΡΘΡΟ ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗΣ // Μαρία Κιάφφα

Εικόνα 12. Μορφομετρία της Τετραλογίας του Fallot στη νεογνική περίοδο, πριν από την 
ανάπτυξη επίκτητων μετά τη γέννηση μεταβολών: υπολογισμένη διατομιακή επιφάνεια του 
κώνου – infundibulum (Inf), της πνευμονικής βαλβίδας (PV = pulmonary valve), και του 
στελέχους της πνευμονικής αρτηρίας (MPA = main pulmonary artery), σε σύγκριση στα-
τιστικά με παθολογοανατομικά παρασκευάσματα της ομάδας ελέγχου, και υπολογισμένος 
όγκος του κώνου σε ασθενείς με τετραλογία, συγκρινόμενος στατιστικά με την ομάδα ελέγ-
χου. Η μορφομετρία έδειξε ότι όλες αυτές οι μετρήσεις ήταν στατιστικά σημαντικά μικρότε-
ρες στη νεογνική Τετραλογία του Fallot απ’ ότι στην ομάδα ελέγχου. (p<0.01 για όλες τις 
μετρήσεις).

Εικόνα 13. Αγγειοκαρδιογραφία σε Τετραλογία του Fallot τύπου {S,D,I} οπισθοπρόσθια 
προβολή.  Ao, ανιούσα αορτή, LV = μορφολογικά αριστερά κοιλία, PA = στέλεχος πνευ-
μονικής αρτηρίας, RAA = δεξιό αορτικό τόξο.  (Επανατύπωση κατόπιν αδείας από τους 
Santini και συνεργάτες24).
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ΣΥΓΓΕΝΕΙΣ ΚΑΡΔΙΟΠΑΘΕΙΕΣ

μεσοκοιλιακού ελλείμματος της Τετραλογίας του 
Fallot που βρίσκεται στους πληθυσμούς των Ινδιά-
νων της Αμερικής, που σχετίζεται με υποανάπτυξη ή 
απουσία του διαφράγματος του κώνου. 

Η κατανόηση του τι πραγματικά είναι η Τετραλο-
γία του Fallot (υπολειπόμενη ανάπτυξη του υποπνευ-
μονικού κώνου σε μια τρισδιάστατη ή ογκομετρική 
έννοια)19 είναι σημαντικής διαγνωστικής και χει-
ρουργικής σημασίας. Διαγνωστικά, κάνει εφικτή την 
αναγνώριση και την κατάλληλη χειρουργική θερα-
πεία της Τετραλογίας, ακόμη και όταν δεν υπάρχει 
εμφανής κλίση πίεσης στο χώρου εξόδου της δε-
ξιάς κοιλίας. Για παράδειγμα, η Τετραλογία μπορεί 
να συνυπάρχει με cor triatriatum19  ή με άλλες συγ-
γενείς ή επίκτητες αιτίες πνευμονικής αρτηριακής 
υπέρτασης που επικαλύπτουν την ύπαρξη κλίσης 
πίεσης στο χώρο εξόδου της πνευμονικής που σε 
διαφορετικές συνθήκες θα ήταν εμφανής.  Η λύση:  
Αρκεί κανείς να δει τα αγγειοκαρδιογραφήματα (ή 
κάποιες άλλες απεικονιστικές μελέτες) – ο μικρός 
όγκος του κώνου είναι διαγνωστικός.19

Πώς μπορεί κάποιος να  
κατανοήσει την τετραλογία του 
Fallot με απουσία των γλώχινων 
της πνευμονικής βαλβίδας;

Η θεωρία της ανώμαλης διαφραγματοποίησης των 
μεγάλων αγγείων και του κώνου εις βάρος του χώ-

ρου εξόδου της πνευμονικής και εις όφελος του 
αορτικού χώρου εξόδου της αορτής (δηλ.  με απο-
τέλεσμα ένα στενωτικό υποπνευμονικό κώνο και 
ένα μικρό στέλεχος πνευμονικής αρτηρίας, και αντί-
στροφα ένα ορθάνοικτο χώρο εξόδου της αορτής 
και μια ευμεγέθη ανιούσα αορτή) δεν έχει νόημα 
στην Τετραλογία Fallot με απουσία των γλωχίνων 
της πνευμονικής βαλβίδας.25  Γιατί;  Επειδή, όταν οι 
γλωχίνες της πνευμονικής βαλβίδας είναι απούσες, 
αν και ο υποπνευμονικός κώνος είναι περιοριστικά 
μικρός και επομένως στενωτικός, το στέλεχος της 
πνευμονικής αρτηρίας είναι συνήθως τεράστιο (θε-
ωρούμε λόγω αιμοδυναμικών αιτιών: της πολύ με-
γάλης μεταβολής συστολικού – διαστολικού όγκου 
εξαιτίας της ελεύθερης πνευμονικής ανεπάρκειας).  
Είναι όμως πολύ δύσκολο να εξηγήσουμε αυτά τα 
ανατομικά ευρήματα με βάση την κλασσική υπόθε-
ση της ανώμαλης διαφραγματοποίησης στο επίπε-
δο του κώνου εις βάρος του πνευμονικού χώρου 
εξόδου, με αποτέλεσμα υποπνευμονική στένωση, 
αλλά ανώμαλη διαφραγματοποίηση στην αντίθετη 
κατεύθυνση στο επίπεδο των μεγάλων αγγείων – εις 
βάρος της αορτής και εις όφελος της πνευμονικής 
αρτηρίας.  

Το προαναφερθέν είναι απλά ένα παράδειγμα 
του γιατί θεωρούμε ότι η κλασσική υπόθεση της 
ανώμαλης διαφραγματοποίησης για την εξήγηση 
της Τετραλογίας του Fallot είναι λανθασμένη και 
θα έπρεπε να αντικατασταθεί από την υπόθεση της 
υποανάπτυξης του κώνου που υποστηρίζεται από τα 
στοιχεία μας (Εικόνα 12).

Ένα σχετικό θεραπευτικό σημείο είναι τόσο ση-
μαντικό που αξίζει επανάληψης. Η ανατομική και 
αναπτυξιακή κατανόηση ότι η υπόσταση της Τετρα-
λογίας του Fallot είναι ένας μικρού όγκου κώνος 
– χώρος εξόδου,19 έπαιξε επίσης σημαντικό ρόλο 
στην επαναστατική χειρουργική αντιμετώπιση των 
ασθενών με Τετραλογία του Fallot.20 Η εκτεταμένη 
εκτομή του μυοκαρδίου της δεξιάς κοιλίας κάτω 
από την απόφραξη του κώνου, έχει εγκαταλειφθεί 
εις όφελος της ικανοποιητικής ανακατασκευής του 
χώρου εξόδου με διαδακτυλιακό – transannular 
εμβάλλωμα όταν αυτό είναι αναγκαίο.20 Η αποκα-
τάσταση του όγκου του χώρου εξόδου της δεξιάς 
κοιλίας, με ελάχιστη ή καθόλου μυοκαρδιακή εκτο-
μή οδήγησε σε σημαντική βελτίωση των μετεγχειρη-
τικών αποτελεσμάτων σε ασθενείς με τετραλογία.  
Αυτή η βελτίωση στην κατανόηση έχει επίσης βοη-
θήσει στο να είναι η στρατηγική της θεραπείας εφι-
κτή σε οποιαδήποτε ηλικία μετά τη γέννηση, ακόμα 
και στη νεογνική περίοδο – οποτεδήποτε τη χρειά-
ζεται ο ασθενής, και στην αποφυγή, οποτεδήπορε 
είναι δυνατόν, παρηγορικής χειρουργικής θεραπεί-
ας – μια και η ολική διόρθωση είναι προτιμότερη της 

Εικόνα 14. Αγγειοκαρδιογραφία σε Τετραλογία του Fallot τύπου {S,D,I}, εκλεκτική έγχυ-
ση στη δεξιά κοιλία, πλάγια προβολή. AoV = αορτική βαλβίδα, PV = πνευμονική βαλβίδα, 
RCA = δεξιά στεφανιαία αρτηρία, RV = δεξιά κοιλία.  (Επανατύπωση κατόπιν αδείας από 
τους Santini και συνεργάτες24).
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ανακουφιστικής και η μια επέμβαση προτιμότερη 
των πολλαπλών.20 

Μια προηγούμενα άγνωστη μορφή Τετραλογίας 
του Fallot περιγράφηκε από τον Foran και συνερ-
γάτες το 198823 και η επιτυχής χειρουργική της δι-
όρθωση δημοσιεύθηκε το 1995 από τους S. Santini 
και συνεργάτες.24 Το σπάνιο χαρακτηριστικό αυτού 
του τύπου της Τετραλογίας είναι ότι ο κώνος και τα 
μεγάλα αγγεία είναι ανεστραμμένα, ή σε θέση κατό-
πτρου σε σύγκριση με το συνηθισμένο τύπο Τετρα-
λογίας.  Αν και τα σπλάχνα και οι κόλποι βρίσκονταν 
σε φυσιολογική θέση  και η συνήθης D – loop θέση 
των κοιλιών ήταν παρούσα με την αναμενόμενη κολ-
ποκοιλιακή αντιστοιχία, ο στενωτικός (ή ατρητικός) 
υποπνευμονικός χώρος εξόδου  εκφυόταν από τη 
δεξιά κοιλία – αλλά στα δεξιά της ανιούσας αορτής 
(σε αντίθεση με το φυσιολογικό, που είναι στα αρι-
στερά της ανιούσας αορτής (Εικόνα 13).23,24 Η ανι-
ούσα αορτή εκφυόταν από την αριστερά κοιλία και 
εφίππευε του μεσοκοιλιακού διαφράγματος, όπως 
είναι σύνηθες στην τετραλογία.  Στην προσθιοπίσθια 
προβολή, ο σφιχτός στενωτικός χώρος εξόδου φαί-
νεται καλύτερα στην Εικόνα 15, ενώ η αριστερά βρι-
σκόμενη αορτή και το δεξιό αορτικό τόξο φαίνονται 
καλύτερα στην Εικόνα 13.

Στην αριστερή πλάγια προβολή αυτής της εκλε-
κτικής έγχυσης στη δεξιά κοιλία (Εικόνα 14), η αγγει-
οκαρδιογραφική εικόνα δείχνει σχεδόν ίδια με την 
τυπική Τετραλογία του Fallot {S,D,S}.

Εντούτοις, το γεγονός ότι ο ασθενής αυτός έχει 
Τετραλογία του Fallot τύπου {S,D,Ι} είναι φανερό 
από τη στιγμή που κάποιος βλέπει τις οπισθοπρό-
σθιες προβολές (Εικόνες 13 και 15), επειδή η αορτή 
εκφύεται στα αριστερά της πνευμονικής αρτηρίας 
(αντί στα δεξιά της πνευμονικής αρτηρίας που είναι 
χαρακτηριστικό της φυσιολογικής θέσης και σχέσης 
των μεγάλων αγγείων).19,2,23

Η αορτική βαλβίδα είναι πολύ πιο χαμηλά από 
την πνευμονική αρτηρία (Εικόνα 14), υπονοώντας 
σωστά ότι η αορτο-μιτροειδική ινώδης συνέχεια εί-
ναι παρούσα.  Η στένωση του πνευμονικού χώρου 
εξόδου συμπεριλαμβάνει τον κώνο και την πνευμο-
νική βαλβίδα (Εικόνα 14).

Υπάρχει ακόμη ένα σημαντικό εύρημα στην 
πλάγια προβολή που κανείς μπορεί εύκολα να πα-
ραβλέψει. Η δεξιά στεφανιαία αρτηρία πορεύεται 
διασχίζοντας το χώρο εξόδου της πνευμονικής, 
ακριβώς εκεί που ο χειρουργός δυνητικά μπορεί να 
χρειασθεί να κάνει τομή στο χώρο εξόδου (Εικόνα 
14).

Στην Τετραλογία του Fallot τύπου {S,D,I}, η δε-
ξιά στεφανιαία αρτηρία πορεύεται πάντα διασχίζο-
ντας το στενωτικό χώρο εξόδου της πνευμονικής. 
Γιατί; Επειδή με την αναστροφή της σχέσης κώνου 

– μεγάλων αγγείων όπως στον τύπο {S,D,I}, η αορ-
τή βρίσκεται στα αριστερά και ο χώρος εξόδου της 
πνευμονικής προς τα δεξιά (Εικόνες 13 και 15). Για 
να φθάσει η δεξιά στεφανιαία αρτηρία στη δεξιά 
κολποκοιλιακή αύλακα, “πρέπει” να διασχίσει το 
χώρο εξόδου της πνευμονικής από αριστερά προς 
τα δεξιά.  Οι Santini, Jonas, Sanders και Van Praagh 
δημοσίευσαν ότι σε ένα κορίτσι 8 μηνών, ήταν εφι-
κτό να διορθωθεί μια Τετραλογία {S,D,I} χωρίς μό-
σχευμα, μια λεπτομέρεια που δεν είναι ασήμαντη.  
Επομένως μια {S,D,I} Τετραλογία του Fallot έχει 
‘πάντα’ μια δεξιά στεφανιαία αρτηρία με αυξημένο 
κίνδυνο για χειρουργικό τραυματισμό.23,24

Στην Τετραλογία, οι συνοδές ανωμαλίες μπορεί 
να είναι αποφασιστικής σημασίας για τη χειρουρ-

Εικόνα 15. Αγγειοκαρδιογραφία στην Τετραλογία του Fallot τύπου {S,D,I}, εκλεκτική 
έγχυση στη δεξιά κοιλία, οπισθοπρόσθια προβολή. Αγγειοκαρδιογραφική ερμηνεία: οι 
κόλποι και τα σπλάχνα είναι σε φυσιολογική θέση – situs solitus (σημειώστε τη δεξιά ευ-
ρισκόμενη θέση του καθετήρα εντός της κάτω κοίλης φλέβας στις Εικ. 13 και 15). Μια 
δεξιόχειρη, D-loop δεξιά κοιλία (RV) είναι παρούσα, με κολποκοιλιακή αρμονία (Εικ. 15).  
Τα μεγάλα αγγεία είναι ανεστραμμένα, με την ανιούσα αορτή να βρίσκεται στα αριστερά και 
το στέλεχος της πνευμονικής αρτηρίας στα δεξιά (Εικ. 13 και 15). Τα μεγάλα αγγεία είναι 
ανεστραμμένα σε φυσιολογική μεταξύ τους θέση, με μια οπίσθια και πίσω ευρισκόμενη 
αορτική βαλβίδα και μια πρόσθια και προς τα επάνω ευρισκόμενη πνευμονική βαλβίδα 
(Εικ. 14) και με το στέλεχος της πνευμονικής αρτηρίας να πορεύεται στα δεξιά της ανιού-
σας αορτής (Εικ.  13 και 15). Υπάρχει υποβαλβιδική και βαλβιδική στένωση του χώρου 
εξόδου της πνευμονικής, τυπική της Τετραλογίας του Fallot (Εικ. 14) χωρίς στένωση του 
αορτικού χώρου εξόδου.  Η δεξιά στεφανιαία αρτηρία πορεύεται έμπροσθεν του στενωτικού 
χώρου εξόδου της πνευμονικής (Εικ. 14 και 15).  Επομένως η διάγνωση είναι Τετραλο-
γία του Fallot με φυσιολογική θέση των κόλπων και των σπλάχνων, αρμονική σύνδεση με 
D-loop κοιλίες και ανεστραμμένα μεγάλα αγγεία σε φυσιολογική σχέση μεταξύ τους (εν 
συντομία, Τετραλογία Fallot {S,D,I} με μετρίως σοβαρή στένωση του χώρου εξόδου της 
πνευμονικής και με τη δεξιά στεφανιαία αρτηρία να διασχίζει το στενωτικό χώρο εξόδου της 
πνευμονικής – το οποίο αναμένεται εξαιτίας της μεμονωμένης κωνο-αρτηριακής αναστρο-
φής, με την ανιούσα αορτή να βρίσκεται στα αριστερά του χώρου εξόδου της πνευμονικής 
και με τη δεξιά κοιλία σε μια φυσιολογική δεξιά θέση. Ao – ανιούσα αορτή, PA – στέλεχος 
πνευμονικής αρτηρίας, RV – δεξιά κοιλία (επανατύπωση κατόπιν αδείας από τους Santini 
και συνεργάτες24).
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γική έκβαση, αυτές είναι: ύπαρξη cor triatriatum,19 
πνευμονικού απολείμματος,19 απόφραξης του χώ-
ρου εξόδου της αριστεράς κοιλίας λόγω ύπαρξης 
καταφύσεων της μιτροειδούς βαλβίδας στην αρι-
στερά πλευρά του μεσοκοιλιακού διαφράγματος,26 
διακριτή ινώδης υποαορτική στένωση,27 απόφρα-
ξη του μεσοκοιλιακού ελλείμματος,28 στένωση της 
αορτικής βαλβίδας29 και απουσία των γλωχίνων της 
πνευμονικής βαλβίδας.25 

Επειδή οι συνοδές ανωμαλίες στους ασθενείς 
με Τετραλογία συχνά δεν είναι αναμενόμενες και 
μπορεί να είναι μεγάλης κλινικής σημασίας για την 
έκβαση των ασθενών, πραγματοποιήσαμε μια μελέ-
τη του προβλήματος (όχι δημοσιευμένη) βασισμένη 
σε 100 μεταθανάτιες περιπτώσεις (Συνεπώς, ο αριθ-
μός των περιπτώσεων = με το εκατοστιαίο ποσοστό 
της σειράς).

Χρονική περίοδος.
Οι αυτοψίες των ασθενών με Τετραλογία επιλέχθη-
καν τυχαία από τη δεκαετία του 1980 και του 1990 
(φύλο: 48 άρρενα, 47 θήλεα, 5 αγνώστου φύλου).  
Ηλικία θανάτου μετά τον τοκετό (n = 90): μέση τιμή 
6,75 μήνες, με διακύμανση από 6,5 ώρες έως 48 
έτη.  Υπήρξαν επίσης και 10 έμβρυα.

Ευρήματα.
Η μεγαλύτερη πλειοψηφία (97%) είχε τη συνηθισμέ-
νη τμηματική ανατομία δηλ. {S,D,S},* με situs solitus 
των σπλάχνων και των κόλπων {S,-,-}, D-loop κοιλίες 
{S,D,-} και φυσιολογική σχέση των μεγάλων αγγείων 
{S,D,S} (Πίνακας 2).  Σε αυτή, την τυπική μορφή Τε-
τραλογίας, τα μεγάλα αγγεία θεωρούνται συμβατικά 
ως έχοντα φυσιολογική σχέση μεταξύ τους – με την 
προϋπόθεση ότι υπάρχει αορτο-μιτροειδική ινώδης 
συνέχεια, που μπορεί να είναι οριακή, παρά τη ση-
μαντική εφίππευση της αορτικής βαλβίδας. Όπως 
σημειώθηκε παραπάνω, τα μεγάλα αγγεία στην τυπι-
κή Τετραλογία είναι σχεδόν σε φυσιολογική σχέση 
μεταξύ τους. ( Όταν δεν υπάρχει αορτο-μιτροειδική 
ινώδης συνέχεια εξαιτίας παρεμβολής υποαορτικού 
μυϊκού κωνικού ιστού του ελεύθερου τοιχώματος 
και αν η αορτική βαλβίδα εκφύεται κυρίως ή και 
τελείως από τη δεξιά κοιλία, τότε και εμείς και οι 
περισσότεροι θέτουν τη διάγνωση της διπλοέξοδης 
δεξιάς κοιλίας DORV, και όχι της Τετραλογίας). 

Στην Τετραλογία τύπου {S,D,S}, οι κολποκοιλια-
κές και κοιλιοαρτηριακές συστοιχίσεις – συνδέσεις 
θεωρούνται κατά σύμβαση και οι δύο ως αρμονι-
κές (κατάλληλες – φυσιολογικές). Είναι σύνηθες να 
‘αγνοούμε’ κάπως την εφίππευση της αορτής πάνω 
από τη δεξιά κοιλία εφόσον η αορτο-μιτροειδική 
ινώδης συνέχεια είναι παρούσα, ανεξάρτητα του αν 
είναι οριακή.

Η Τετραλογία {Ι,D,S} είναι τόσο σπάνια, που δεν 
υπάρχει μια ευρέως αποδεκτή ορολογία γι’ αυτόν 
τον τόσο ασυνήθιστο συνδυασμό (Πίνακας 2). Ίσως 
η πιο ξεκάθαρη προσέγγιση στη διαγνωστική κατά-
ταξη είναι απλά να αναφέρεται η τμηματική ανατομία 
τμήμα-τμήμα και σύνδεση με σύνδεση: Τετραλογία 
του Fallot με αναστροφή της θέσης των σπλάχνων 
και των κόλπων, δυσαρμονικές D-loop κοιλίες με 
δυσαρμονικές κολποκοιλιακές συνδέσεις και φυσι-
ολογική σχέση των μεγάλων αγγείων (επιπλεγμένη 
με Τετραλογία όπως δηλώνεται στην αρχή). Μπορεί 
να είναι χρήσιμο το να σχεδιάσουμε ένα διάγραμμα 
για να υποδείξουμε ότι ο αριστερά-κείμενος μορφο-
λογικά-δεξιός κόλπος (RA – right atrium) διανοίγε-
ται σε μια αριστερά-κείμενη μορφολογικά αριστερά 
κοιλία (LV – left ventricle) και ότι ο δεξιά-κείμενος 
μορφολογικά αριστερός κόλπος (LA – left atrium), 
διανοίγεται σε μια δεξιά-κείμενη μορφολογικά δε-
ξιά κοιλία (RV – right ventricle).  Επομένως υπάρχει 
κολποκοιλιακή δυσαρμονία, αλλά οι κοιλιοαρτηρια-

Εικόνα 16. Αγγειογραφία σε τυπική Τετραλογία του Fallot {S,D,S}, εκλεκτική έγχυση στη 
δεξιά κοιλία σε οπισθοπρόσθια προβολή.  Το κωνοαρτηριακό τμήμα της καρδιάς δεν είναι 
ανεστραμμένο.  Ο μικρού-όγκου κώνος (infundibulum) (Inf), η μικρή πνευμονική βαλβίδα 
(PV) και η μικρή πνευμονική αρτηρία πορεύονται στα αριστερά της ευμεγέθους ανιούσας 
– όχι στα δεξιά της ανιούσας αορτής (όπως στα Σχ. 13 και 15).  Η ευμεγέθης αορτική 
βαλβίδα (AoV) βρίσκεται χαμηλά, όπως τυπικά στα φυσιολογικά σχετιζόμενα μεταξύ τους 
μεγάλα αγγεία.  Υπάρχει επίσης ένα δεξιό αορτικό τόξο (RAo), με διακλαδώσεις των βραχι-
οκεφαλικών αγγείων σε αντικατοπτρική του φυσιολογικού θέση και μια αριστερή κλασσική 
αναστόμωση Blalock – Taussig (LB-T).  Η ουσία της Τετραλογίας του Fallot – το μικρού 
όγκου infundibulum και τα επακόλουθά του – είναι αρκετά εμφανής.

{S,D,S}		  97

{I,D,S}		  2

{I,L,I}		  1

Πίνακας 2: Τα καρδιακά τμήματα στην Τετραλογία του Fallot (n = 100 
περιπτώσεις παθολογο-ανατομικών παρασκευασμάτων)
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κές συνδέσεις είναι αρμονικές. 
Συνεπώς, ασθενείς με Τετραλογία του Fallot 

{I,D,S} έχουν δύο καλούς λόγους για να είναι κυ-
ανωτικοί: (1) έχουν Τετραλογία του Fallot και (2) 
έχουν μια ανακολουθία στοίχισης στο κολποκοιλι-
ακό επίπεδο. Ο μορφολογικά δεξιός κόλπος και η 
αορτή βρίσκονται στην ίδια μεριά (ipsilateral) – δη-
λαδή αριστερά, και ο μορφολογικά αριστερός κόλ-
πος και η πνευμονική αρτηρία είναι επίσης ομόπλευ-
ροι (ipsilateral) – βρίσκονται και τα δύο δεξιά. Έτσι, 
το μη οξυγονωμένο φλεβικό αίμα και η αορτή είναι 
ομόπλευρα, όπως είναι το οξυγωνομένο πνευμονι-
κό φλεβικό αίμα και η πνευμονική αρτηρία. Έτσι, κυ-
ανό αίμα ρέει προς την αορτή (ακόμη και χωρίς την 
παρουσία της Τετραλογίας) και ερυθρό αίμα ρέει 
άσκοπα πίσω στους πνεύμονες.

Μια προσπάθεια ενός σύντομου όρου για την 
Τετραλογία {Ι,D,S} ίσως είναι η “μη ανεστραμμένη 
Τετραλογία, με κανονική θέση (μη αναστροφή) των 
κοιλιών, σε παρουσία αναστροφής των σπλάχνων 
και των κόλπων”. Εντούτοις αυτός ο ορισμός δεν 
είναι σύντομος και αμφιβάλλουμε αν θα είναι ξε-
κάθαρος σε αυτούς που δεν έχουν ακούσει αυτή 
τη σπάνια μορφή Τετραλογίας.  Έτσι ίσως ο όρος 
‘Τετραλογία του Fallot {Ι,D,S}’ ίσως να είναι προς το 
παρόν αρκετός.  Αυτός  ο όρος είναι σύντομος και 
αν κάποιος κατανοεί την τμηματική ανατομία, είναι 
επίσης και σαφής.

Χειρουργικά οι ασθενείς με Τετραλογία του 
Fallot {I,D,S} χρειάζονται (1) μια κανονική διόρθωση 
Τετραλογίας, όπως στην Τετραλογία {S,D,S} και (2) 
μια κατοπτρική εγχείρηση αντιμετάθεσης των κόλ-
πων (Senning ή Mustard) – διότι η συστηματική και 
πνευμονική φλεβική κυκλοφορία είναι μετατεθειμέ-
νες (φυσιολογικά μη διορθωμένες), εν μέρει επειδή 
υπάρχει επίσης κολποκοιλιακή δυσαρμονία, όπως 
δηλώνει η τμηματική ανατομία: Τετραλογία τύπου 
{Ι,D,S}.

Απ’ όσο γνωρίζουμε αυτή είναι η πρώτη φορά 
που αναφέρεται Τετραλογία Fallot τύπου {Ι,D,S}.  Οι 
περισσότεροι παιδοκαρδιολόγοι και παιδοκαρδιο-
χειρουργοί δεν γνωρίζουν ότι υπάρχει μια σπάνια 
μορφή Τετραλογίας που θεραπευτικά απαιτεί όχι 
μόνο τη συνήθη χειρουργική διόρθωση, αλλά επί-
σης απαιτεί μια κατοπτρική εγχείρηση κολπικής αντι-
μετάθεσης.  Με άλλα λόγια, η Τετραλογία του Fallot 
σπάνια μπορεί να προκύψει και με κολποκοιλιακή 
δυσαρμονία (Πίνακας 2).

Η Τετραλογία του Fallot {I,L,I} είναι επίσης σπά-
νια (1% της σειράς), αλλά τουλάχιστον το σύνηθες 
όνομα της είναι σαφές και γενικά κατανοητό: “Τε-
τραλογία του Fallot σε ολική αναστροφή των σπλά-
χνων” (Πίνακας 2). Όπως φανερώνει η τμηματική 
ανατομία, υπάρχει ο συνδυασμός της αναστροφής 

των σπλάχνων και των κόλπων {Ι,-}, με αρμονικές 
L-loop κοιλίες {I,L,-}και ανάστροφα μεγάλα αγγεία 
σε φυσιολογική θέση μεταξύ των {I,L,I}. Ο κώνος, 

Πίνακας 3: Συνυπάρχουσες ανωμαλίες στην Τετραλογία του Fallot 
(n= 100 παθαλογοανατομικά παρασκευάσματα)

Ατρησία πνευμονικής βαλβίδας				    37

Μεσοκολπική επικοινωνία δευτεογενούς τύπου		

Πενταλογία του Fallot (κοινός κόλπος, 5)				   35

Πολλαπλές συγγενείς ανωμαλίες				    29

Δεξιό αορτικό τόξο					     28

Αορτοπνευμονικά παράπλευρα αγγεία				    28

Εμμένουσα αριστερή ή δεξιά  άνω κοίλη φλέβα (LSVC 15, RSVC 1)		  16

Βατός αρτηριακός πόρος					     13

Απών αρτηριακός πόρος					     12

Πλήρες κοινό κολποκοιλιακό κανάλι (Τύπου C: 6, Τύπου A: 1, Άγνωστο: 2)	 9

Σύνδρομο Down (Οικογενές 2)				    8

Έκτοπη αριστερά ή δεξιά υποκλείδια αρτηρία			   8

Ανώμαλες μυϊκές δοκίδες δεξιάς κοιλίας			   8

Σύνδρομο απουσίας των γλωχίνων της πνευμονικής βαλβίδας		  6

Περιοριστικού τύπου μεσοκολιακή επικοινωνία			   5

Επιπρόσθετες μυϊκές μεσοκοιλιακές επικοινωνίες			   5

Καρδιακή εκτοπία – ectopia cordis (πλήρης θωρακική 1, θωρακοκοιλιακή 3)	 4

Οικογενής συγγενής καρδιοπάθεια				    4

Μυξωματώδης αορτική βαλβίδα				    4

Ανεπάρκεια αορτικής βαλβίδας				    4

Δίπτυχη αορτική βαλβίδα					     3

Ασκεπής στεφανιαίος κόλπος				    3

Μονήρης αριστερή στεφανιαία αρτηρία				    2

Τρισωμία  18						     2

Στένωση τριγλώχινας βαλβίδας				    2

Μιτροειδής βαλβίδα δίκην αλεξιπτώτου (parachute)			   2

Εκβολή αριστεράς άνω κοίλης φλέβας στον αριστερό κόλπο λόγω ασκεπούς	 2
στεφανιαίου κόλπου			    

Χρωματοσωματικές ανωμαλίες				    2

Δίδυμη κύηση					     2

Σιαμαία δίδυμα		    			   1

Βαλβιδική στένωση αορτής			    		  1

Μερική ανώμαλη σύνδεση πνευμονικών φλεβών			   1

Σύνδρομο Turner					     1

Σύνδρομο Noonan					     1

Σύνδρομο Kleinefelter					     1

Υπερτροφική και υποπλαστική δεξιά κοιλία με περιοριστικού τύπου		  1
μεσοκοιλιακή επικοινωνία	

Κολποειδείς αναστομώσεις (sinusoids) μεταξύ της δεξιάς κοιλίας και της	 1 
δεξιάς στεφανιαίας αρτηρίας με περιοριστικού τύπου μεσοκοιλιακή επικοινωνία

Μικρός προσθιοπλάγιος θηλοειδής μυς στην αριστερά κοιλία		  1

Δεξιοκαρδία, δηλ. καρδιά πρωτίστως ευρισκόμενη στο δεξιό ημιθωράκιο	 1 

Μεσοκαρδία						      1

Ετεροταξία με σύνδρομο πολυσπληνίας				    1

Τετράπτυχη αορτική βαλβίδα				    1

Αγγειακός δακτύλιος σχηματιζόμενος από δεξιό αορτικό τόξο, έκτοπη αριστερά	 1 
υποκλείδια αρτηρία και αριστερό ανοικτό βοτάλειο πόρο

Εγκολεασμένο ωτίo του αριστερού κόλπου που προκαλεί υπερμιτροειδική στένωση	 1 

Συγγενής στένωση μιτροειδούς				    1

Απουσία του διαφράγματος του κώνου				    1

Υπερτροφία του διαφράγματος του κώνου			   1

Δυσαρμονία της θέσης των σπλάχνων και κόλπων {IS, D, S} δηλ. αναστροφή	 1
των σπλάχνων της κοιλίας, με φυσιολογική θέση των κόλπων και κανονικές  
φλεβικές συνδέσεις με τους κόλπους

No
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ΣΥΓΓΕΝΕΙΣ ΚΑΡΔΙΟΠΑΘΕΙΕΣ

τα μεγάλα αγγεία και το μεσοκοιλιακό διάφραγμα 
είναι όπως στην Τετραλογία, συνεπώς και ο όρος 
Τετραλογία του Fallot {I,L,I}. Οι κολποκοιλιακές και 
οι κοιλιοαρτηριακές συνδέσεις είναι αμφότερες αρ-
μονικές.

Δεν συναντήσαμε Τετραλογία τύπου {S,D,Ι}23,24 
σε αυτή τη σειρά των 100 τυχαία επιλεγμένων περι-
πτώσεων (Εικόνες 12-14, και 16).  Επομένως, η νο-
ητή προσθήκη της Τετραλογίας Fallot τύπου {S,D,Ι} 
στον πίνακα 2 θα έκανε τη σύνοψη όλων των ανα-
τομικών τύπων του τμηματικού συνόλου που μπορεί 
να παρουσιασθούν στην Τετραλογία πιο ολοκληρω-
μένη.

Επομένως, η Τετραλογία του Fallot είναι μια 
ανωμαλία που εμφανίζεται σε καρδιές με φυσιολο-
γική σχέση μεταξύ των μεγάλων αγγείων – είτε αυτά 
είναι στη φυσιολογική τους θέση είτε αυτά είναι 
ανεστραμμένα. Η κοιλιακή ανατομία μπορεί να είναι 
D-loop ή L-loop.  Επίσης τα σπλάχνα και οι κόλποι 
μπορεί να είναι σε φυσιολογική ή ανεστραμμένη 
θέση (Πίνακας 2).  Άλλες συνοδές ανωμαλίες συνο-
ψίζονται στον Πίνακα 3.  

Ο πίνακας 3 εκθέτει την σπάνια παρουσιαζόμενη 
“μεγάλη εικόνα” – μια λεπτομερή ματιά στο πως η 
Τετραλογία του Fallot εμφανίζεται στην πραγματικό-
τητα, συχνά με διαγνωστικά και χειρουργικά σημα-
ντικές συνοδές ανωμαλίες. 
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Μαγνητική τομογραφία 
καρδιάς σε υποτροπιάζουσα 
περικαρδίτιδα σε άνδρα 64 ετών

Εικόνες Α, Β & Γ: ακολουθίες STIR (αντιστοιχούν 
σε Τ2 με καταστολή του σήματος του λίπους) στην 
τομή 4 κοιλοτήτων, 2 κοιλοτήτων και κατά το βραχύ 
άξονα της αριστερής κοιλίας αντίστοιχα. 
Εικόνες Δ, Ε & ΣΤ: ακολουθίες καθυστερημένης 
ενίσχυσης μετά τη χορήγηση του γαδολινίου σε αντί-
στοιχες τομές. Υπάρχει εκτεταμένα αυξημένη ένταση 
σήματος (βέλη) και στις δύο ακολουθίες, ενδεικτική 
περικαρδιακής φλεγμονής. Παρατηρείστε τη μικρή 
μόνο ποσότητα περικαρδιακού υγρού (περισσότερο 
όπου δείχνει η κεφαλή βέλους στην εικόνα ΣΤ) και 
την πλευριτική συλλογή αριστερά (αστερίσκοι στις 
εικόνες Α και Δ).

Επιμέλεια: Νικόλαος Αλεξόπουλος1, Γεώργιος 
Λάζαρος2, Χρυσούλα Φεσσά3, Γρηγόριος Κωτούλας3

1Β' Καρδιολογική Κλινική, Ευρωκλινική Αθηνών,  
2Α' Καρδιολογική Κλινική Πανεπιστημίου Αθηνών, 
Ιπποκράτειο ΓΝΑ, 3Τομέας Διαγνωστικής και Επεμβατικής 
Ακτινολογίας, Ευρωκλινική Αθηνών

ΚΑΡΔΙΑΚΗ 
ΑΠΕΙΚΟΝΙΣΗ
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Οι στατίνες (αναστολείς της HMG-
CoA αγωγάσης) αποτελούν φάρμακα 
πρώτης γραμμής στη φαρμακευτική 
αντιμετώπιση της υπερχοληστερολαι-
μίας.1 Επίσης, η μείωση της LDL (low 
density lipoprotein) χοληστερόλης με 
τη δράση στατινών, αποτελεί το κύριο 
βήμα στην πρωτογενή και δευτερο-
γενή πρόληψη των καρδιαγγειακών 
επεισοδίων, σύμφωνα με τις Ευρω-
παϊκές2 και Αμερικανικές3 οδηγίες. 
Επιπρόσθετα, δεν υπάρχουν ισχυρές 
αποδείξεις που να αποδεικνύουν το 
κλινικό όφελος από την προσθήκη 
και άλλου υπολπιδαιμικού φαρμά-
κου ως συνδυαστική θεραπεία [όπως 
είναι το νικοτινικό οξύ, οι αναστο-
λείς της πρωτεΐνης μεταφοράς των 
εστέρων χοληστερόλης (Cholesteryl 
Ester Transport  Protein, CETP), οι 
αναστολείς της πρωτεϊνης PCSK9 
(proprotein covertase subtilisin/
kexin type 9)]. 

Η μελέτη Improved Reduction 
of Outcomes: Vytorin Efficacy 
International Trial, (IMPROVE-IT) σχε-
διάστηκε για να αποδείξει το κλινικό 
όφελος απο την προσθήκη της εζετι-
μίμπης ως επιπρόσθετου υπολιπιδαι-
μικού  φαρμάκου στη θεραπεία με 
σιμβαστατίνη 40 mg/d.4 Η εζετιμίμπη 
μειώνει την απορρόφηση της χολη-
στερόλης από τις εντερικές λάχνες, 
πιθανόν μέσω της πρωτεΐνη NPC1L1 
(Niemann-Pick C1-like 1), ενώ συμμε-
τέχει στη διαδικασία απορρόφησης 
της χοληστερόλης από το έντερο. 
Στη μελέτη IMPROVE-IT εντάχθη-
καν 18.144 ασθενείς με πρόσφατη 
(εντός 10 ημερών) νοσηλεία για οξύ 
στεφανιαίο σύνδρομο5 και επίπεδα 
LDL χοληστερόλης ≤125 mg/dL εάν 
δεν έπαιρναν προηγουμένως στατί-
νη ή <100 mg/dL εάν βρισκόταν υπό 
θεραπεία με στατίνη. Οι ασθενείς 
τυχαιοποιήθηκαν είτε σε εζετιμίμπη 
και σιμβαστατίνη 40 mg ημερησίως 
είτε σε εικονικό φάρμακο και σιμβα-

στατίνη 40 mg ημερησίως και η πα-
ρακολουθήση διήρκεσε 6 χρόνια. Η 
μελέτη τερματίστηκε όταν καταγρά-
φηκαν 5.250 πρωταρχικά καταληκτι-
κά σημεία (καρδιαγγειακός θάνατος, 
έμφραγμα του μυοκαρδίου, νοσηλεία 
για ασταθή στηθάγχη, επαναγγείωση 
μετά από ένα μηνα της τυχοποίησης 
ή αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο). 
Στην ομάδα με εικονικό φάρμακο η 
LDL χοληστερόλη μειώθηκε σε 69,9 
mg/dL, ενώ στην ομάδα της εζετιμί-
μπης σε 53,2 mg/dL. Στην ομάδα με 
εικονικό φάρμακο παρατηρήθηκαν 
34,7% πρωταρχικά καταληκτικά ση-
μεία, ενώ στην ομάδα της εζετιμίμπης 
32,7% [6.4% RR (reduction in risk, 
Hazard Ratio 0.936, 95%, confidence 
interval 0.887-0.988, p=0.016)]. Ο 
αναγκαίος αριθμός ασθενών για τη 
θεραπεία (NNT, patients number 
needed to treat) ήταν 50.6 Η ομάδα 
που λάμβανε εζετιμίμπη παρουσίασε 
μείωση των εμφραγμάτων του μυο-
καρδίου κατά 13% (p=0.002) και των 
αγγειακών εγκεφαλικών επεισοδείων 
κατά 21% (p=0.008) συγκριτικά με 
την ομάδα του εικονικού φαρμάκου. 
Ωστόσο, δε βρέθηκε διαφορά με-
ταξύ των δυο ομάδων όσον αφορά 
όλους τους θανάτους, τους καρδια-
κούς θανάτους ή τους καρδιαγγεια-
κούς θανάτους. 

Γενικότερα για τη μελέτη 
IMPROVE-IT δεν υπάρχουν περισ-
σότερα στοιχεία εκτός από την ανα-
φορά του Kohno από το συνέδριο 
του American Heart Association 
Scientific Sessions 20147 και της 
δημοσίευσης των DiNicolantonio και 
συνεργατών.6 Με την πάροδο του 
χρόνου αναμένονται και πιο λεπτο-
μερή αποτελέσματα στις επόμενες 
δημοσιεύσεις. Ωστόσο, η μελέτη έχει 
κεντρίσει το ενδιαφέρον και έχει πυ-
ροδοτήσει πολλά σχόλια και συζητή-
σεις. Η μελέτη IMPROVE-IT στοχεύει 
να δώσει απάντηση στο ερώτημα που 

Τι Νεότερο Αναμένεται μετά 
τη Μελέτη IMPROVE-IT;

ΚΛΙΝΙΚΑ ΔΙΛΗΜΜΑΤΑ

Καρδιολογικά 
θέματα που 
προκαλούν 

συζητήσεις & 
διχογνωμίες

Γενοβέφα Κολοβού
Διευθύντρια Καρδιολογικού Τομέα, 

Ωνάσειο Καρδιοχειρουργικό Κέντρο 
Υπεύθυνη Εξωτερικών Ιατρείων, 

Προληπτικής Καρδιολογίας 
και LDL Αφαίρεσης
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πλέον έχει τεθεί: «Πόσο χαμηλά πρέ-
πει να μειώνουμε την LDL χοληστε-
ρόλη θεραπευτικά;». 

Κύρια συμπεράσματα της 
μελέτης 

1. �Όφελος από προσθήκη πρόσθε-
του υπολιπιδαιμικού φαρμάκου 
στην ήδη υπάρχουσα θεραπεία με 
στατίνη.

2. �Όσο χαμηλότερα είναι τα επίπεδα 
LDL χοληστερόλης στα άτομα με 
παράγοντες κινδύνου, επιτυγχά-
νουν τόσο μεγαλύτερη πρόληψη. 

3. �Ενδεχομένως, θα επηρεάσει την 
πορεία έγκρισης νέων φαρμάκων 
(π.χ. αναστολείς PCSK9) απο τον 
FDA.

Δυνατά στοιχεία της μελέτης

1. �Μεγάλος αριθμός των συμμετεχό-
ντων ασθενών 

2. �Ικανοποιητικός χρόνος παρακο-
λούθησης των ασθενών

3. �Σημαντικά πρωταρχικά καταληκτι-
κά στοιχεία

4. �Άνευ σημασίας οι ανεπιθήμητες 
ενέργειες από την προσθήκη της 
εζετιμίμπη

Κύριες αδυναμίες της 
μελέτης 
1. �Μέτρια δόση της σιμβαστατίνης 

για τους ασθενείς με οξύ στεφα-
νίαιο σύνδρομο, στους οποίους 
οι οδηγίες προτείνουν ισχηρότε-
ρες στατίνες [οδηγίες από AHA/
ACC3] και βλ. μελέτες: Pravastatin 
or Atorvastatin Evaluation and 
Infection Therapy-Thrombolysis in 
Myocardial Infarction 22 (PROVE- 
IT TIMI 22)8 και Incremental 
Decrease in End Points Through 
Aggressive Lipid Lowering 
(IDEAL)9].  

2. �Λόγω του σχεδιασμού της μελέτης 
δε μπορεί να απαντηθεί το ερώ-
τημα εάν οι μεγαλύτερες δόσεις 
των στατινών θα προκαλούσαν με-
γαλύτερο κλινικό όφελος από την 
προσθήκη της εζετιμίμπης στις μέ-
τριες δόσεις των στατινών. 
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ΙΑΤΡΙΚΕΣ ΕΞΕΛΙΞΕΙΣ

Η CorMatrix 
κερδίζει την 
αποδοχή 
του FDA για 
μελέτη στην 
τριγλώχινα 
βαλβίδα
Η CorMatrix Cardiovascular κερδίζει 
από το FDA το «ναι» για την έναρξη 
μιας μικρής μελέτης με στόχο τη δι-
ερεύνηση της αποτελεσματικότητας 
μιας νέας προσθετικής βαλβίδας για 
την αντικατάσταση της τριγλώχινας 
βαλβίδας.

Η  CorMatrix Cardiovascular δή-
λωσε αυτή την εβδομάδα ότι σχεδιάζει 
να συμπεριλάβει έως και 15 παιδια-
τρικούς και ενήλικες ασθενείς σε μια 
μελέτη αποτελεσματικότητας της νέας 
συσκευής αντικατάστασης της τριγλώ-
χινας βαλβίδας.

Ο FDA έχει δώσει την έγκριση για 
να ξεκινήσει η μελέτη, η οποία θα εξε-
τάσει την αποτελεσματικότητα και την 
κλινική ασφάλεια της βαλβίδας ECM 
της τριγλώχινας. Πέντε κέντρα των 
ΗΠΑ πρόκειται συμμετάσχουν στη με-
λέτη, σύμφωνα με την εταιρεία.

Οι ασθενείς θα πρέπει να είναι 
κάτω από την ηλικία των 21 ετών και 
έχουν νόσο της τριγλώχινας βαλβίδας 
που δεν αντιμετωπίζεται με επισκευή ή 
άλλες χειρουργικές επεμβάσεις. Επί-
σης κατάλληλοι ασθενείς για τη μελέτη 
θα είναι ενήλικες ασθενείς με ενδο-
καρδίτιδα.

Η νόσος της τριγλώχινας βαλβίδας 
ή η ατρησία της τριγλώχινας είναι μια 
συγγενής καρδιοπάθεια που αφορά σε 
ένα μικρό αριθμό παιδιατρικών ασθε-
νών, με απουσία τριγλώχινας βαλβίδας 
ή με μη επαρκώς αναπτυγμένη τριγλώ-
χινα βαλβίδα. Μία ενιαία εγκεκριμένη 
από τον FDA συσκευή είναι διαθέσιμη 
για να διορθώσει το πρόβλημα ενώ μη 
εγκεκριμένες βαλβίδες χρησιμοποιού-

Επιστημονικές 
Eξελίξεις στην  

Σύγχρονη 
Ιατρική

Δωροθέα Τσεκούρα
Καρδιολόγος 

Αρεταίειο Νοσοκομείο 

νται συχνά σε ενήλικες ασθενείς για 
την αντικατάσταση της βαλβίδας της 
τριγλώχινας που δεν μπορεί να διορ-
θωθεί.

Η τριγλώχινα βαλβίδα CorMatrix 
είναι κατασκευασμένη από υλικό εξω-
κυτταρικής μήτρας που δρα ως βιοϊ-
κρίωμα. Σταδιακά αντικαθίστανται από 
τα κύτταρα του ίδιου του ασθενούς, 
καθώς το σώμα προσπαθεί να επιδιορ-
θώσει τη βαλβίδα ή να ανακατασκευά-
σει τη βαλβίδα.

Περίπου 60.000 ασθενείς υπο-
βάλλονται σε καρδιοχειρουργικές 
επεμβάσεις αντικατάστασης βαλβίδας 
στις ΗΠΑ κάθε χρόνο, εκ των οποίων 
οι 1.000 αντικαθιστούν την τριγλώχινα 
βαλβίδα.

Πήγή: http://www.massdevice.com/news/
cormatrix-wins-fda-nod-tricuspid-valve-trial
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To Εργαλείο 
HEART 
μειώνει τις 
καρδιακές 
εξετάσεις σε 
ασθενείς με 
οξύ προκάρδιο 
άλγος
To νέο ιατρικό εργαλείο «HEART» 
μπορεί να δώσει λύση στην γρήγορη 
έξοδο από το νοσοκομείο σε ασθε-
νείς χαμηλού κινδύνου με προκάρδιο 
άλγος και να μειώσει τις διαγνωστικές 
εξετάσεις, σύμφωνα με στοιχεία που 
δημοσιεύθηκαν πρόσφατα. Αν και η 
έγκαιρη έξοδος από το νοσοκομείο 
χωρίς αύξηση στις μείζονες ανεπι-
θύμητες ενέργειες θα ήταν κεφαλαι-
ώδους σημασίας, υπάρχουν κάποιοι 
που δεν έχουν πειστεί ότι η μείωση 
των συνολικών καρδιακών εξετάσεων 
είναι εφικτή.

Το μοντέλο HEART (History, 
Electrocardiogram, Age, Risk factors, 
Troponin) συγκρίθηκε με τη συνήθη 
φροντίδα σε ασθενείς που προσέρ-
χονται στο τμήμα επειγόντων περι-
στατικών με προκάρδιο άλγος. Οι 
ερευνητές διαπίστωσαν ότι η χρήση 
του μοντέλου HEART, αύξησε την 
γρήγορη έξοδο από το νοσοκομείο 
κατά 21,3% χωρίς μείζονα καρδιακά 
συμβάματα σε 30 ημέρες παρακολού-
θησης (MACE).

Η τυχαιοποιημένη, ελεγχόμενη με-
λέτη συμπεριέλαβε 282 ασθενείς με 
προκάρδιο άλγος που εισήχθησαν σε 
ένα μόνο τμήμα επειγόντων περιστα-
τικών. Ο Simon Α Mahler επίκουρος 
καθηγητής Επείγουσας Ιατρικής στο 
Wake Forest Baptist Medical Center, 
στο Winston-Salem στη Βόρεια Καρο-
λίνα, και οι συνεργάτες του εξέτασαν 
το πώς η χρήση του HEART θα μπο-
ρούσε να μειώσει αντικειμενικά τις 

καρδιακές εξετάσεις με την αναγνώ-
ριση των ασθενών που τις είχαν πραγ-
ματικά ανάγκη. Ανέλυσαν επίσης την 
έκβαση, συμπεριλαμβανομένης της 
διάρκειας παραμονής, την πρόωρη 
έξοδο  και τις μείζονες επιπλοκές στις 
30 ημέρες.

Βρήκαν ότι οι καρδιακές εξετά-
σεις στις 30 ημέρες μειώθηκαν κατά 
12,1% μεταξύ των ασθενών της ομά-
δας HEART. Η διάρκεια παραμονής 
για τους ασθενείς της ομάδας HEART 
ήταν 12 ώρες μικρότερη και οι γιατροί 
εντόπισαν 39,7 % των ασθενών της 
ομάδας HEART που ήταν κατάλληλοι 
για πρόωρη έξοδο.

«Τα αποτελέσματα αυτής της με-
λέτης δείχνουν ότι το μοντέλο HEART 
μειώνει ουσιαστικά τη χρήση της υγει-
ονομικής περίθαλψης σε ασθενείς με 
συμπτώματα που σχετίζονται με οξύ 
στεφανιαίο σύνδρομο [ΟΣΣ]», έγρα-
ψαν οι ερευνητές.

Ενώ η μειωμένη χρήση υπηρεσι-
ών υγείας αποτελεί μέρος του στόχου 
πολλών παρόμοιων εργαλείων αξιο-
λόγησης, ένας σχολιαστής προειδο-
ποίησε ότι ορισμένες τακτικές, όπως 
η μείωση του συνολικού όγκου των 
καρδιακών εξετάσεων, μπορεί να κα-
θυστερήσουν και όχι να προβλέψουν 
την ανίχνευση ασθενών οι οποίοι μπο-
ρούν να είναι χαμηλού κινδύνου, αλλά 
να έχουν υποστεί ΟΣΣ.

Η μείωση των ακατάλληλων ή πε-
ριττών εργαστηριακών εξετάσεων, 
αποτελεί ένα σημαντικό στόχο στην 
κατεύθυνση του οποίου στοχεύουν 
τα προγράμματα όπως το «Choosing 
Wisely» (Επιλέγοντας με Σύνεση) και 
άλλα που σήμερα έχουν ευρεία απο-
δοχή.

Πηγή: http://www.cardiovascularbusiness.com/
topics/practice-management/fewer-tests-more-
early-discharges-no-mace-seen-heart-tool

Ο FDA 
εγκρίνει 
2 νέους 
αλγόριθμους 
για την  
εφαρμογή του 
ΗΚΓ AliveCor

 
Η AliveCor δήλωσε ότι ο FDA ενέκρι-
νε 2 νέους αλγόριθμους για την ομώ-
νυμη εφαρμογή για την καταγραφή 
ηλεκτροκαρδιογραφήματος (ΗΚΓ), το 
οποίο είναι σχεδιασμένο να ανιχνεύει 
παθολογικούς καρδιακούς ρυθμούς 
χρησιμοποιώντας ένα μονοκάναλο 
σύστημα καταγραφής ηλεκτροκαρδι-
ογραφήματος.

Ο πρώτος αλγόριθμος έχει σχεδι-
αστεί για να ειδοποιούνται οι χρήστες 
εάν το ΗΚΓ είναι φυσιολογικό ενώ ο 
δεύτερος αλγόριθμος τους ειδοποιεί 
αν το ΗΚΓ είναι δυσανάγνωστο λόγω 
παρεμβολών, σύμφωνα με δελτίο Τύ-
που της εταιρείας.

Οι νέοι αλγόριθμοι θα εξελιχθούν 
παράλληλα με τον υπάρχοντα αλγό-
ριθμο της συσκευής, η οποία ειδοποι-
εί το χρήστη αν ανιχνεύεται κολπική 
μαρμαρυγή. Το ΗΚΓ που καταγρά-
φεται μπορεί επίσης να μεταδοθεί σε 
ειδικό καρδιολόγο για περαιτέρω ανά-
λυση.

«Στόχος μας για τη δημιουργία αυ-
τών των δύο νέων ανιχνευτών ήταν να 
επεκτείνουμε τις  αυτοματοποιημένες 
υπηρεσίες μας που βασίζονται σε εκα-
τομμύρια ΗΚΓ που ήδη βρίσκονται στη 
βάση δεδομένων μας και να παρέχου-
με στους ασθενείς τις ακριβείς πληρο-
φορίες που έχουν ανάγκη», δήλωσε ο 
διευθύνων σύμβουλος AliveCor, Euan 
Thomson.

Πηγή: http://www.massdevice.com/news/
fda-okays-2-new-algorithms-alivecors-ecg-
app?utm_source=newsletter-150202&utm_
medium=email&utm_campaign=newsletter-
150202QL
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Η 3D εκτύπωση 
καρδιάς θα 

μπορούσε να 
μειώσει τις 

χειρουργικές 
επεμβάσεις 

καρδιάς σε παιδιά
Η δυνατότητα προετοιμασίας σε 
ένα μοντέλο καρδιάς επιτρέπει 
στους γιατρούς να βελτιστοποιούν 
την επεμβατική διαδικασία προ-
εγχειρητικά. Τα 3D μοντέλα μπο-
ρούν επίσης να χρησιμοποιηθούν 
για να συζητηθεί η παρέμβαση 
στην ιατρική ομάδα, να περιγραφεί 
στους ασθενείς και, στην περίπτω-
ση των συγγενών καρδιακών πα-
θήσεων, στους γονείς. Τελικά βοη-
θά όλους τους εμπλεκόμενους να 
κατανοήσουν καλύτερα ποια είναι 
η διαδικασία που θα ακολουθηθεί

Η νέα 3D τεχνολογία εκτύπωσης καρ-
διάς θα μπορούσε να μειώσει τον 
αριθμό των χειρουργικών επεμβάσε-
ων καρδιάς σε παιδιά με συγγενή καρ-
διοπάθεια, σύμφωνα με τον Δρ Peter 
Verschueren 

Ο Δρ Verschueren λέει: «Τα παιδιά 
με συγγενή καρδιοπάθεια συχνά χρει-
άζονται έως και τέσσερις εγχειρήσεις 
ανοιχτής καρδιάς σε διαφορετικές 
χρονικές στιγμές της ζωής τους. Το 
3D εκτυπωμένο αντίγραφο της καρ-
διάς θα μπορούσε να μειώσει αυτές 
τις επεμβάσεις σε μία ή δύο, επειδή οι 
γιατροί μπορούν να επιλέξουν και να 
εφαρμόσουν την καλύτερη επεμβα-
τική προσέγγιση και συσκευή εκ των 
προτέρων. Αυτό θα περιορίσει και την 
μακροχρόνια παραμονή των παιδιών 
στη μονάδα εντατικής θεραπείας.»

“Η τρισδιάστατη (3D) εκτύπωση 
χρησιμοποιεί ένα μηχάνημα για την 
εκτύπωση αντικειμένων κατά στρώ-
ματα. Αντί του μελανιού που χρησιμο-
ποιείται στον κλασικό εκτυπωτή ο 3D 
εκτυπωτής χρησιμοποιεί πλαστικό, μέ-

ταλλο και άλλα υλικά. Η τεχνολογία 
χρησιμοποιήθηκε για πρώτη φορά 
στην αυτοκινητοβιομηχανία και στην 
αεροδιαστημική βιομηχανία για την 
κατασκευή πρωτοτύπων. Εμείς σή-
μερα μπορούμε να δημιουργήσουμε 
σύνθετες κατασκευές, μοναδικές 
κάθε φορά, οι οποίες είναι χρήσιμες 
στην ιατρική καθώς κάθε ασθενής εί-
ναι διαφορετικός.”

Η 3D εκτύπωση εισήλθε στον ια-
τρικό τομέα πριν από περίπου δύο 
δεκαετίες στις κρανιογναθοπροσω-
πικές και ορθοπεδικές χειρουργικές 
επεμβάσεις. Η 3D αναπαραστάσεις 
των οστών του ασθενούς έγιναν 
από την αξονική τομογραφία (CT). 
Σήμερα, η τεχνολογία αυτή χρησιμο-
ποιείται επίσης στην κατασκευή των 
ακουστικών βαρηκοΐας. Η 3D εκτύ-
πωση  καρδιάς κατέστη δυνατή με 
εύκαμπτα υλικά για την εκτύπωση και 
γρήγορη σάρωση που μπορεί να ανι-
χνεύσει την παλλόμενη καρδιά. Μια 
CT ή μαγνητική τομογραφία (MRI) 
χρησιμοποιείται για την εκτύπωση 
των μυών και των βαλβίδων που μπο-
ρεί να κινούνται ή όχι.

Τα μοντέλα χρησιμοποιούνται για 
να σχεδιάσουν χειρουργικές επεμ-
βάσεις σε παιδιά με συγγενείς καρδι-
οπάθειες όπως η διπλοέξοδος δεξιά 
κοιλία ή η τετραλογία Fallot. 

Ο Δρ Verschueren συνεχίζει λέ-
γοντας: «Μέχρι πρόσφατα, οι γιατροί 
βλέπαμε μια εικόνα και, στη συνέχεια, 
προσπαθούσαμε να απεικονίσουμε 
την καρδιά τρισδιάστατα. Τώρα μπο-
ρούμε να χρησιμοποιήσουμε ένα 
3D αντίγραφο της καρδιάς του κάθε 
ασθενούς  και να προγραμματίσουμε 
τη διαδικασία λεπτομερώς προτού να 
πάμε στο χειρουργείο. »

Και πρόσθεσε: “Αυτή εξακολου-
θεί να είναι μια σχετικά νέα τεχνο-
λογία, αλλά υπάρχει αυξανόμενο 
ενδιαφέρον στη χρήση 3D εκτυπωμέ-
νων μοντέλων στο σχεδιασμό επεμ-
βάσεων στις καρδιακές βαλβίδες 
ενηλίκων. Αυτό θα μπορούσε να πε-
ριλαμβάνει περίπλοκες περιπτώσεις 
δίπτυχης αορτικής βαλβίδας που οι 
γιατροί θέλουν να αντιμετωπίσουν με 
εμφύτευση αορτικής βαλβίδας μέσω 

ΤΕΧΝΟΛΟΓΙΚΕΣ ΕΞΕΛΙΞΕΙΣ

Τεχνολογικά 
επιτεύγματα 

που η εφαρμογή 
τους εξελίσσει 

την Καρδιολογία
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καθετήρα(TAVI) καθώς και καινούρ-
γιες επεμβάσεις μέσω καθετήρα για 
την επισκευή ή την αντικατάσταση της 
μιτροειδούς και της τριγλώχινας βαλ-
βίδας.”

Η μηχανικός βιοϊατρικής έρευ-
νας Helen O' Grady από την Ιρλανδία 
ανέπτυξε ένα 3D εκτυπωμένο μοντέ-
λο της ανεπάρκειας της τριγλώχινας 
βαλβίδας στο οποίο μπορεί να γίνει 
επίδειξη συσκευών καθώς και εκπαί-
δευση ιατρών  για την αντιμετώπιση 
της πάθησης αυτής. Η O'Grady χρη-
σιμοποίησε την αξονική τομογραφία 
ασθενών με ανεπάρκεια τριγλώχινας 
για να κατασκευάσει ένα 3D μοντέ-
λο λογισμικού το οποίο στη συνέχεια 
χρησιμοποίησε για 3D εκτύπωση της 
δεξιάς καρδιάς και του δακτυλίου της 
τριγλώχινας βαλβίδας.

Έκανε ένα βήμα παραπέρα χρη-
σιμοποιώντας ένα 3D εκτυπωμένο 
πρότυπο για να «πλάσει» ένα πιο ευ-
έλικτο μοντέλο που είναι συμβατό με 
την ηχωκαρδιογραφία και την ακτι-
νοσκόπηση. Το πρότυπο αυτό μιμεί-
ται τις ανατομικές ιδιαιτερότητες της 
καρδιάς στο σώμα, καθώς και την κί-
νηση των γλωχίνων της βαλβίδας. Οι 
γιατροί μπορούν να χρησιμοποιήσουν 
το μοντέλο για να ασκηθούν στην 
εμφύτευση συσκευής για την ακριβή 
ανατομία του ασθενούς πριν από την 
επέμβαση.

Η O'Grady, δήλωσε: «Υπάρχουν 
παραλλαγές τόσο στη φυσιολογική 
ανατομία και ακόμη περισσότερο στην 
παθολογική ανατομία όπως στην ανε-
πάρκειας της τριγλώχινας βαλβίδας. 
Η δυνατότητα άσκησης σε μοντέλο 
επιτρέπει τον καλύτερο χειρουργικό 
σχεδιασμό και τη βελτιστοποίηση της 
επεμβατικής διαδικασίας ήδη προ-
εγχειρητικά. Οι καρδιολόγοι, οι χει-
ρουργοί και οι γιατροί εν γένει υπο-
στηρίζουν ότι τίποτα δεν συγκρίνεται 
με τη δυνατότητα να έχεις ένα απτό 
μοντέλο στα χέρια σου, καθώς αυτό 
σου δίνει τέτοια ανεκτίμητα στοιχεία 
για την ανατομία του ασθενούς ξεχω-
ριστά.»

Και πρόσθεσε: «Τα 3D μοντέλα 
μπορούν να χρησιμοποιηθούν για να 
συζητηθεί η επέμβαση στην ιατρική 

ομάδα, στους ασθενείς και, στην πε-
ρίπτωση των συγγενών καρδιακών 
παθήσεων, με τους γονείς. Βοηθά 
όλους τους εμπλεκόμενους να κατα-
νοήσουν καλύτερα τη διαδικασία που 
πρέπει να ακολουθηθεί.»

http:/

Πηγή: /www.escardio.org/about/
press/press-releases/pr-14/Pages/
printed-heart-surgery-children.
aspx#
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Η   αμιωδαρόνη είναι ένα ευρέως χρησιμοποιούμε-
νο στην καθημερινή κλινική πράξη αντιαρρυθ-
μικό φάρμακο. Η χρήση της έχει συσχετιστεί 

με ποικίλο αριθμό ανεπιθύμητων ενεργειών στις οποίες 
εντάσσεται και η πνευμονική τοξικότητα. Στο άρθρο αυτό 
παρουσιάζεται η περίπτωση ενός ασθενούς 77 ετών, ο 
οποίος εμφάνισε πνευμονίτιδα οξείας έναρξης μετά από 
ενδοφλέβια χορήγηση συνολικής δόσης 3 gr αμιωδαρό-
νης, για ανάταξη προσφάτου ενάρξεως εμμένουσας κολ-
πικής μαρμαρυγής, ενώ λάμβανε καθημερινά p.os το φάρ-
μακο εδώ και 11 μήνες. 

Εισαγωγή

Η αμιωδαρόνη είναι ένα υψηλής αποτελεσματικότητας 
αντιαρρυθμικό φάρμακο που χρησιμοποιείται καθημερινά 
στην αντιμετώπιση υπερκοιλιακών και κοιλιακών ταχυαρ-
ρυθμιών. Οι ανεπιθύμητες ενέργειες με τις οποίες έχει 
συσχετιστεί προέρχονται από ποικίλα συστήματα όπως το 
κεντρικό νευρικό, το γαστρεντερικό, το δέρμα, το καρδιαγ-
γειακό, το ήπαρ, τον θυρεοειδή αδένα, τους οφθαλμούς 
και τους πνεύμονες. Αν και η χορήγηση χαμηλών δόσε-
ων (≤ 200mg) αμιωδαρόνης θεωρείται ασφαλής, αρκετές 
μελέτες έχουν αποδείξει πως ακόμη και χαμηλές δόσεις 
συσχετίζονται με τις προαναφερθείσες ανεπιθύμητες 
ενέργειες.

Η πνευμονική τοξικότητα (ΠΤ) είναι η πιο σοβαρή και 
δυνητικά θανατηφόρος ανεπιθύμητη ενέργεια του φαρ-
μάκου, ιδίως όταν εξελιχθεί σε οξεία πνευμονική βλάβη 
(acute lung injury-ALI) ή σύνδρομο οξείας αναπνευστι-
κής δυσχέρειας ενηλίκων (acute respiratory distress 
syndrome-ARDS). Η ΠΤ μπορεί να εκδηλωθεί ως οξεία, 
υποξεία ή χρόνια κυψελιδική/διάμεση πνευμονίτιδα, κυψε-
λιδική αιμορραγία, πλευρίτιδα, αποφρακτική βρογχιολίτιδα 
με οργανωμένη πνευμονία, μονήρη/πολλαπλά πνευμονικά 
οζίδια ή/και μάζες και πνευμονική ίνωση.2,22 Εξαιτίας των 
πολλών μορφών εκδήλωσης της, στην διαφορική διαγνω-
στική συμπεριλαμβάνονται καταστάσεις όπως η πνευμο-
νική λοίμωξη, η καρδιακή ανεπάρκεια, η πνευμονική εμ-
βολή, η κακοήθεια και οι περιοριστικές πνευμονοπάθειες, 
γεγονός το οποίο καθιστά δύσκολη τη διάγνωση της και 
απαιτεί ισχυρή κλινική υποψία.

Παρουσίαση Περιστατικού

Ο ασθενής του περιστατικού που περιγράφουμε είναι άν-
δρας 77 ετών το ατομικό αναμνηστικό του οποίου περιλαμ-
βάνει ινσουλινο-εξαρτώμενο σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, 
αρτηριακή υπέρταση, δυσλιπιδαιμία, διαβητική νεφροπά-
θεια-χρόνια νεφρική ανεπάρκεια 4ου σταδίου, στεφανιαία 
νόσο (αορτοστεφανιαία παράκαμψη 3 αγγείων), καρδιακή 
ανεπάρκεια με ελαττωμένο κλάσμα εξώθησης και εμμέ-

Ιωάννης Βασιλειάδης
Αγροτικός Ιατρός 

Διεύθυνση Επικοινωνίας:
Γ.Ν. Γρεβενών, Παθολογική Κλινική 
Γενικό Νοσοκομείο Γρεβενών
51100, Γρεβενά, Ελλάδα
Τηλ: +30 2462350258,
Fax: +30 2462350130
E-mail: vasil77@ath.forthnet.gr  

Λέξεις Ευρετηρίου:

αμιωδαρόνη, 
Πνευμονική Τοξικότητα
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νουσα κολπική μαρμαρυγή για την οποία λάμβανε 
100 mg αμιωδαρόνης ημερησίως τους τελευταίους 
11 μήνες (συνολική δόση περίπου 33gr). Το ατομικό 
του αναμνηστικό ήταν ελεύθερο χρήσης καπνού, 
αιθανόλης και πνευμονικών νοσημάτων.

Ο ασθενής προσήρθε στο τμήμα επειγόντων με 
αναφερόμενο αίσθημα παλμών διάρκειας 40 περί-
που λεπτών. Η καταγραφή ζωτικών σημείων έδειξε 
θερμοκρασία 36,8oC, σφύξεις ≈160/λεπτό, αρτηρι-
ακή πίεση 180/80 mm Ηg, κορεσμό οξυαιμοσφαι-
ρίνης (SaO

2
) 98%, αναπνοές 19/λεπτό. Το ΗΚΓ του 

ασθενούς έδειξε κολπική μαρμαρυγή με ταχεία 
κοιλιακή ανταπόκριση 160 σφύξεων κατά μέσο όρο, 
χωρίς ενδείξεις ισχαιμίας. Κατά την κλινική εξέταση 
διαπιστώθηκαν ήπια διάταση των σφαγίτιδων, συ-
στολικό φύσημα ανεπάρκειας μιτροειδούς 2/6, φυ-
σιολογικό αναπνευστικό ψιθύρισμα, ήπια ωχρότητα 
επιπεφυκότων και δέρματος. Στην ακτινογραφία 
θώρακος του ασθενούς δεν παρατηρήθηκαν παλαι-
ές ή νέες αλλοιώσεις στο πνευμονικό παρέγχυμα. 
Ο αρχικός εργαστηριακός έλεγχος έδειξε φυσιολο-
γικό αριθμό λευκών αιμοσφαιρίων, C αντιδρώσας 
πρωτεΐνης (CRP), ταχύτητας καθίζησης ερυθρών 
(ΤΚΕ 1η ώρα) και καρδιακών ενζύμων. Από τα αέρια 
αρτηριακού αίματος διαπιστώθηκαν φυσιολογικές 
τιμές PaO

2
, SaO

2
 και PaCO

2
. 

Ο ασθενής εισήχθη στην Κ/Δ κλινική όπου και 
έλαβε ενδοφλεβίως συνολική δόση 3 gr αμιωδαρό-
νης εντός 4 ημερών, με ταυτόχρονη διακοπή της 
από του στόματος χορήγησης του φαρμάκου, στα 
πλαίσια ανάταξης της αρρυθμίας. Η υπερηχο-καρδι-
ογραφική απεικόνιση του ασθενούς την ημέρα της 
εισαγωγής έδειξε φυσιολογικές διαστάσεις και λει-
τουργικότητα δεξιών κοιλοτήτων, ήπια αύξηση προ-
σθοπίσθιας διαμέτρου αριστερού κόλπου (42mm), 
φυσιολογικές διαστάσεις και πάχος τοιχωμάτων 
αριστεράς κοιλίας (LVID

s
: 34mm-LVID

d
: 52mm-IVS

s
: 

13mm-IVS
d
: 11mm), τμηματικές υποκινησίες προ-

σθίου και πλαγίου τοιχώματος της αριστερής κοι-
λίας, συστολική δυσλειτουργία αριστεράς κοιλίας 
με κλάσμα εξώθησης ΚΕ (μέθοδος simpson’s): 40-
45%, ηπίου βαθμού ανεπάρκεια μιτροειδούς βαλβί-
δας, ανεπάρκεια τριγλώχινας με εκτιμώμενη PASP: 
30-35mmHg και απουσία περικαρδιακής συλλογής. 
Συγκριτικά με υπερηχο-καρδιογραφική μελέτη που 
είχε πραγματοποιηθεί προ έτους, δεν παρατηρήθη-
κε καμία αξιόλογη μεταβολή.

Κατά τη διάρκεια των τριών πρώτων ημερών της 
νοσηλείας του ο ασθενής ήταν απύρετος, με φυσι-
ολογικό αριθμό αναπνοών και SaO

2
 95-98%. Κατά 

την 4η ημέρα νοσηλείας και ενώ η ταχυαρρυθμία 
είχε αναταχθεί από ολίγων ωρών και είχε διακοπεί 
η ενδοφλέβια χορήγηση αμιωδαρόνης, ο ασθενής 
ανέφερε αίσθημα δύσπνοιας ηρεμίας και ξηρό 
βήχα. Τα ζωτικά σημεία του ασθενούς ήταν: θερ-

μοκρασία 38,6oC, 100 σφύξεις/λεπτό, αρτηριακή 
πίεση 140/70, SaO

2
 76% χωρίς οξυγόνο, αναπνοές 

28/λεπτό. Το ΗΚΓ του ασθενούς είχε φλεβοκομβικό 
ρυθμό χωρίς ενδείξεις ισχαιμίας, ενώ το νέο εύρη-
μα της κλινικής εξέτασης ήταν οι τελο-εισπνευστικοί 
τρίζοντες δεξιού άνω και κάτω πνευμονικού πεδίου. 
Η νέα ακτινογραφία θώρακος έδειξε πνευμονικές 
διηθήσεις άνω και κάτω πνευμονικού πεδίου δεξιού 
πνεύμονα με ικανοποιητικό αερισμό του αριστερού 
πνεύμονα. Ένα νέο στιγμιότυπο εργαστηριακού 
ελέγχου έδειξε σημαντική λευκοκυττάρωση με 
πολυμορφοπυρήνωση (20.700 λευκοκύτταρα με 
18.650 ουδετερόφιλα) και σημαντική αύξηση δει-
κτών φλεγμονής (CRP: 26,7 mg/dl-Φ.Τ: <0.5 και 
ΤΚΕ: 95 mm/1h- Φ.Τ: <20). Τα αέρια αίματος επι-
βεβαίωσαν την αναπνευστική ανεπάρκεια με PaO

2
: 

44 mmHg, PaCO
2
: 31Hg και SaO

2
:76% χωρίς τη χο-

ρήγηση οξυγόνου. Η νέα υπερηχο-καρδιογραφική 
εξέταση δεν έδειξε μεταβολές σε σχέση αυτήν της 
εισαγωγής.

Ο ασθενής αντιμετωπίστηκε ως ενδονοσοκομει-
ακή πνευμονία με ενδοφλέβια εμπειρική χορήγηση 
αντιβιοτικών. Επιπλέον, πραγματοποιήθηκε επίτα-
ση της διούρησης με ενδοφλεβίως χορηγούμενη 
φουροσεμίδη, με αποτέλεσμα την απώλεια 3,5 κι-
λών σωματικού βάρους σε 4 ημέρες. Ο ασθενής 
απυρέτησε εντός 48 ωρών. Παρά την απυρεξία και 
επιθετική διούρηση, η κλινική σημειολογία και συ-
μπτωματολογία, οι δείκτες φλεγμονής και αναπνευ-
στικής λειτουργίας (PaO

2
 – SaO

2
) και η απεικόνιση 

στην απλή ακτινογραφία δεν παρουσίασαν καμία 
ουσιαστική βελτίωση τέσσερις ημέρες μετά (19.320 
λευκοκύτταρα με 17774 ουδετερόφιλα-CRP:24mg/
dl – TKE: 103 mm/1h- PaO

2
: 44mm Hg- SaO

2
: 76% 

χωρίς οξυγόνο)
Οι πρώτες παρακλινικές εξετάσεις που πραγ-

ΚΑΡΔΙΑΚΕΣ ΑΡΡΥΘΜΙΕΣ

Η ΠT από αμιωδαρόνη είναι μια 
διάγνωση που τίθεται εξ αποκλεισμού, 
καθώς δεν υπάρχουν παθογνωμονικά 
κλινικο-εργαστηριακά ευρήματα που 

να την επιβεβαιώνουν και πρέπει 
να λαμβάνεται σοβαρά υπόψη στη 

διαφορική διαγνωστική των ασθενών 
που λαμβάνουν το φάρμακο και 

εμφανίζουν νέα ή επιδεινούμενα 
συμπτώματα από το αναπνευστικό ή/
και νέα ευρήματα στον απεικονιστικό 

έλεγχο των πνευμόνων.
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ματοποιήθηκαν ήταν φυσιολογικές. Οι χρώσεις 
πτυέλων κατά Gram και Ziehl-Nielsen ήταν αρνη-
τικές. Η δοκιμασία Mantoux ήταν μικρότερη από 
5 mm. Oι καλλιέργειες αίματος και πτυέλων ήταν 
όλες αρνητικές, ενώ φυσιολογικές ήταν και οι ορο-
λογικές εξετάσεις για Chlamydia trachomatis και 
Coxiella burnetti, η εξέταση για ανίχνευση αντιγό-
νου Legionella και Streptococcus Pneumoniae στα 
ούρα, η δοκιμασία ταχείας ανίχνευσης αντιγόνου 
του ιού της γρίπης σε ρινοφαρυγγικό έκκριμα και η 
PCR για το Mycoplasma. Οι τιμές των μυοκαρδια-
κών ενζύμων (CPK, CPK-MB, τροπονίνη) ήταν φυσι-
ολογικές καθ’ όλη τη διάρκεια της νοσηλείας.

Στη συνέχεια πραγματοποιήθηκε υψηλής ανά-
λυσης αξονική τομογραφία (HR-CT) θώρακος η 
οποία έδειξε διάχυτη επίταση σκιαγράφησης του 
διαμέσου δικτύου αμφοτέρων των πνευμόνων, με 
διάσπαρτες ασαφών ορίων πυκνώσεις του πνευμο-
νικού παρεγχύματος με στοιχεία αερο-βρογχογράμ-
ματος εντός αυτού στο πρόσθιο τμήμα του δεξιού 
άνω λοβού, στο κορυφαίο και στα βασικά τμήματα 
του δεξιού κάτω λοβού και σε μικρότερη έκταση στα 
βασικά τμήματα του αριστερού κάτω λοβού και στο 
έξω τμήμα του μέσου λοβού. Ταυτόχρονα, υπήρχαν 
πολλαπλοί διογκωμένοι λεμφαδένες διαφόρων με-
γεθών παρατραχειακά δεξιά, στο αορτο-πνευμονι-
κό παράθυρο και υποτροπιδικά (εικόνα 1).

Ακολούθησε αλλαγή του σχήματος των χορη-
γούμενων αντιβιοτικών η οποία επίσης απέτυχε να 
καλυτερεύσει το κλινικο-εργαστηριακό προφίλ. Επι-
πλέον, ο βασικός ανοσολογικός έλεγχος (RF, ANA, 

anti-ds DNA, cANCA, pANCA, C3, C4) ήταν αρνητι-
κός, ενώ η ηλεκτροφόρηση πρωτεϊνών ορού έδειξε 
ελάττωση της αλβουμίνης και πολυκλωνική αύξηση 
β- και γ-σφαιρινών. Ακόμη, από την ανοσοκαθήλω-
ση προέκυψε πολυκλονική αύξηση IgG και IgA ανο-
σοσφαιρινών με πολλαπλάσια των ανώτερων φυσιο-
λογικών τιμών αύξηση της IgE ανοσοσφαιρίνης. 

Στη βρογχοσκόπηση που ακολούθησε δεν παρα-
τηρήθηκε κάποια ενδοβρογχική παθολογία, η κυτ-
ταρολογική εξέταση και η άμεση χρώση του ληφθέ-
ντος βρογχοκυψελιδικού εκπλύματος (BAL) ήταν 
αρνητικές για κακοήθεια και φυματίωση αντίστοιχα, 
ενώ η καλλιέργεια του εκπλύματος ήταν αρνητική 
για βακτηριακή ή μυκητιασική λοίμωξη. H ανάλυ-
ση του BAL ανέδειξε κυτταροβριθές δείγμα 1200 
κυττάρων/μl εναιωρήματος, παρουσία αφρωδών 
μακροφάγων και υψηλό ποσοστό λεμφοκυττάρων 
(28%- Φ.Τ:7±1%), ουδετερόφιλων (23%- Φ.Τ: περί-
που 1%) και ηωσινόφιλων (5%- Φ.Τ: περίπου 1%). 
Αρκετά υψηλό και το ποσοστό των ΝΚ (natural killer) 
κυττάρων (10% των λεμφοκυττάρων) και των CD8+ 
(51% των Τ-λεμφοκυττάρων), ενώ η σχέση Τ

Η
(CD3+ 

CD4+)/Tc(CD3+ CD8+) των Τ λεμφοκυττάρων ήταν χα-
μηλότερη της αντίστοιχης στο αίμα (0,96/1.15- BAL/
αίμα).

Η σπιρομέτρηση που πραγματοποιήθηκε κατά 
την οξεία φάση ανέδειξε μικτό πρότυπο, όπως φαί-
νεται στον πίνακα 1. 

Πίνακας 1: Σπιρομέτρηση κατά την οξεία φάση.

ΠΡΟΒΛΕΠΟΜΕΝΗ ΤΙΜΗ	         ΜΕΤΡΗΣΗ

FVC
(lit)

		                    2,87	               1,95

FEV1
(lit)

		                    2,16	               1,45

FEV1/FVC		                    75%	               74%

TLC
(lit)

		                    5,7	               3,3

TLCOSB
(ml x sec-1x mmHg-1)

  	                   6,66	               3,93

Από το σύνολο των προαναφερθέντων κλινικο-
εργαστηριακών ευρημάτων τέθηκε υποψία πνευμο-
νικής τοξικότητας από αμιωδαρόνη, έγινε διακοπή 
της χορήγησης της και ξεκίνησε από του στόματος 
αγωγή με 20 mg/ημέρα πρεδνιζολόνης. Ο ασθε-
νής παρουσίασε σταδιακή κλινική βελτίωση, ενώ 7 
ημέρες μετά την έναρξη της αγωγής με κορτικοει-
δή η αναπνευστική λειτουργία είχε αποκατασταθεί 
(PaO

2
:75, PaCO

2
:31, SaO

2
:95%, 18 αναπνοές/λε-

πτό-χωρίς τη χορήγηση Ο
2
), οι δείκτες φλεγμονής 

είχαν μειωθεί σημαντικά (CRP: 4 mg/dl, TKE: 70 
mm/1h), το αίσθημα δύσπνοιας ηρεμίας είχε υπο-
χωρήσει πλήρως και ο ασθενής πήρε εξιτήριο.

Σαράντα ημέρες αργότερα, παρατηρήθηκε πλή-
ρης υποχώρηση των πνευμονικών διηθήσεων της 
απλής ακτινογραφίας. Ακολούθησε σταδιακή μείω-
ση της πρεδνιζολόνης στα 15 και 10 mg μετά από 
δύο και τρεις μήνες αντίστοιχα. Νέα σπιρομέτρηση 

Εικόνα 1: Διάχυτη επίταση σκιαγράφησης του διαμέσου δικτύου αμφοτέρων των 
πνευμόνων, με διάσπαρτες πυκνώσεις του πνευμονικού παρεγχύματος στο δεξιό 
πνεύμονα και σε μικρότερη έκταση στον αριστερό.

ΚΑΡΔΙΑΚΕΣ ΑΡΡΥΘΜΙΕΣ
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μετά από 3μήνες διαπιστώνει παραμονή του μικτού 
προτύπου της οξείας φάσης (πίνακας 2). Σε νέα 
HRCT θώρακος που πραγματοποιήθηκε 5 μήνες 
μετά, δεν αναγνωρίζονται οι εκτεταμένες διάσπαρ-
τες ασαφών ορίων πυκνώσεις στο πρόσθιο τμήμα 
του δεξιού άνω λοβού, στον δεξιό κάτω λοβό, στον 
μέσο λοβό και στα βασικά τμήματα του αριστερού 
κάτω λοβού, με παραμονή ελάχιστων μόνο υπο-
λειμματικών ινωδών στοιχείων στο πρόσθιο τμήμα 
του αριστερού άνω λοβού και στο κορυφαίο τμήμα 
του αριστερού κάτω λοβού. Παραμένει η διάχυτη 
επίταση της σκιαγράφησης του διαμέσου δικτύου 
των πνευμόνων με ελάττωση του μεγέθους των 
διογκωμένων μεσοθωρακικών λεμφαδένων της 
προηγούμενης εξέτασης (εικόνα 2). Πέντε μήνες 
μετά το εξιτήριο ο ασθενής συνεχίζει να λαμβάνει 
10mg πρεδνιζολόνης/ ημέρα, δεν παραπονείται για 
δύσπνοια σε συνθήκες ηρεμίας και οι τιμές αερίων 
αίματος είναι φυσιολογικές.

Πίνακας 2: Σπιρομέτρηση στην οξεία φάση και μετά πάροδο τριών μηνών

ΠΡΟΒΛΕΠΟΜΕΝΗ 
ΤΙΜΗ

FVC
(lit)

		            2,87	                  1,95	 1,98

FEV1
(lit)

		            2,16	                  1,45	 1,5

FEV1/FVC		            75%	                  74%	 76%

TLC
(lit)

		            5,7	                  3,3	 3,62

TLCOSB
(ml x sec-1x mmHg-1)

  	           6,66	                  3,93	 2,4

ΜΕΤΡΗΣΗ 
ΟΞΕΙΑΣ ΦΑΣΗσ

ΜΕΤΡΗΣΗ 
ΜΕΤΑ 

3 ΜΗΝΕΣ

Συζήτηση 

Η αμιωδαρόνη μπορεί να προκαλέσει PT με τρεις 
μηχανισμούς. Ο πρώτος είναι η δοσοεξαρτώμενη 
κυτταρο-τοξική δράση, ο δεύτερος η πρόκληση 
οξείας, μη δοσοεξαρτώμενης ανοσολογικής αντί-
δρασης και ο τρίτος η ενεργοποίηση του ενζυμικού 
συστήματος ρενίνης - αγγειοτενσίνης - αλδοστερό-
νης.20 Παράγοντες κινδύνου εμφάνισης PT είναι η 
αύξηση της ημερήσιας δόσης, η αύξηση της συγκέ-
ντρωσης του φαρμάκου στο πλάσμα, η αύξηση του 
συνόλου της χορηγηθείσας δόσης από τη στιγμή εκ-
κίνησης της θεραπείας, η προϋπάρχουσα πνευμονι-
κή νόσος, η πραγματοποίηση χειρουργείου θώρα-
κος, η χορήγηση Ο

2
 σε υψηλές συγκεντρώσεις με ή 

χωρίς μηχανικό αερισμό, η διενέργεια πνευμονικής 
αγγειογραφίας, η ιαπωνική εθνικότητα, το ανδρικό 
φύλο, η μεγάλη ηλικία και η χρόνια νεφρική νόσος 
(ΧΝΝ).2 Αν και PT μπορεί να εκδηλωθεί οποιαδήπο-

τε στιγμή από την έναρξη της θεραπείας 
και με οποιαδήποτε δοσολογία, ακόμη 
και με τη συνήθη δόση των 200 mg/
ημέρα, αυξημένο κίνδυνο διατρέχουν οι 
ασθενείς που ξεπερνούν τα 100-150 gr 
συνολικής δόσης.6,14

Ο ασθενής μας έχει τρεις από τους 
παρατιθέμενους παράγοντες κινδύνου 
και συγκεκριμένα το φύλο, την ηλικία και 
τη ΧΝΝ. Επιπλέον, έχει λάβει 33gr αμιω-
δαρόνης στα πλαίσια καθημερινής p.os 
λήψης σε διάστημα 11 μηνών και άλλα 
3 gr στα πλαίσια ενδοφλέβιας χορήγη-
σης εντός τεσσάρων ημερών, συνολικές 
δόσεις χαμηλότερες από τις προανα-
φερθείσες δόσεις αυξημένου κινδύνου 
της βιβλιογραφίας. Πρέπει ωστόσο να 
τονιστεί ότι η ενδοφλέβια φόρτιση σε 
ήδη χρονίως φορτισμένο ασθενή αύξη-
σε σημαντικά και οξέως τη συγκέντρωση 
του φαρμάκου στο πλάσμα, παράμετρος 
η οποία είναι συμβατή με τη θεωρία της 
δοσοεξαρτώμενης τοξικότητας και τις 

αυξημένες συγκεντρώσεις στο πλάσμα ως παράγο-
ντα κινδύνου ΠΤ. Επίσης, η οξεία εγκατάσταση του 
κλινικού συνδρόμου και η παρουσία CD8

+
 κυττάρων 

στο BAL του ασθενή μας, ενισχύει την θεωρία της 
οξείας ανοσολογικής αντίδρασης.

Η ΠΤ από αμιωδαρόνη μπορεί να έχει οξεία, 
υποξεία ή χρόνια έναρξη. Τα συμπτώματα με τα 
οποία μπορεί να εκδηλωθεί, αρκετά από τα οποία 
εμφάνισε ο ασθενής μας, είναι η δύσπνοια, ο βή-
χας, το αίσθημα καταβολής, η απώλεια βάρους, ο 
πυρετός και το πλευριτικού τύπου άλγος.14 Η συ-
νηθέστερη κλινική εκδήλωση είναι η πνευμονίτιδα 

Εικόνα 2: Δεν αναγνωρίζονται οι εκτεταμένες πυκνώσεις της εικόνας 1, με 
παραμονή ελάχιστων υπολειμματικών ινωδών στοιχείων στον αριστερό πνεύμονα. 
Παραμένει η διάχυτη επίταση της σκιαγράφησης του διαμέσου δικτύου αμφοτέρων 
των πνευμόνων.

ΕΝΔΙΑΦΕΡΟΥΣΑ ΚΛΙΝΙΚΗ ΠΕΡΙΠΤΩΣΗ // Αθανάσιος Ε. Πιτένης
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χρόνιας εγκατάστασης, σε ασθενείς που λαμβά-
νουν αμιωδαρόνη για μήνες ή χρόνια. Οι ασθενείς 
αυτοί αναφέρουν δύσπνοια κοπώσεως, προοδευ-
τικής εγκατάστασης από εβδομάδων ή μηνών και 
χρόνιο βήχα.12 Η πιο δραματική κλινική εκδήλωση 
είναι η εγκατάσταση οξείας πνευμονίτιδας με ανα-
πνευστική ανεπάρκεια και ακτινολογική απεικόνιση 
τυπική ALI/ARDS.

Η κλινική εξέταση ενδέχεται να μην έχει ευρή-
ματα σε ήπιες περιπτώσεις, ενώ σε άλλες μπορεί να 
διαπιστωθούν υγροί ή/και ξηροί ρόγχοι, πλευριτικός 
ήχος τριβής, ταχύπνοια και άλλα σημεία αναπνευ-
στικής δυσχέρειας, όπως η κυάνωση. Αρκετά από 
αυτά τα σημεία διαπιστώνονται και στον ασθενή 
μας.

Όπως και στο περιστατικό που περιγράφουμε, ο 
αιματολογικός έλεγχος μπορεί να αποκαλύψει την 
ύπαρξη λευκοκυττάρωσης με πολυμορφοπυρήνω-
ση και σπανιότερα ηωσινοφιλία, την αύξηση της γα-
λακτικής δεϋδρογενάσης (LDH), της CRP, της ΤΚE 
και της KL-6, μιας πρωτεΐνης που εκκρίνεται από 
κυψελιδικά κύτταρα, χωρίς ωστόσο να είναι ειδική 
για την ΠΤ από αμιωδαρόνη, ενώ η εξέταση αερίων 
αρτηριακού αίματος δείχνει ποικίλου βαθμού υπο-
ξαιμία.17,20

Η απλή ακτινογραφία αποκαλύπτει εστιακές ή δι-
άχυτες διηθήσεις, συνήθως αμφοτερόπλευρες και 
διάχυτη επίταση της σκιαγράφησης του διαμέσου 
δικτύου αμφοτέρων των πνευμόνων. Αξιοσημείωτο 
είναι το γεγονός πως οι διηθήσεις εντοπίζονται κυρί-
ως στον δεξιό πνεύμονα και ιδιαίτερα στο δεξιό άνω 
λοβό, εύρημα συμβατό με την ακτινογραφία του 
ασθενή μας.2,6 Η HR-CT καταδεικνύει συνήθως αμ-
φοτερόπλευρες, έντονης εξασθένησης, διάμεσες 
ή/και κυψελιδικές διηθήσεις, οι οποίες διαπιστώνο-
νται και στο περιστατικό μας.6,14 

Η βρογχοσκόπηση με τη λήψη BAL αποκαλύπτει 
αύξηση των πολυμορφοπύρηνων λευκοκυττάρων 
και CD8+ κυττάρων, καθώς και παρουσία αφρωδών 
μακροφάγων, όπως παρατηρήθηκε και στην περί-
πτωση μας. Η παρουσία αφρωδών κυττάρων είναι 
χαρακτηριστική, όχι όμως διαγνωστική ΠΤ, καθώς 
τα κύτταρα αυτά παρατηρούνται στο 50% των ασθε-
νών που λαμβάνουν χρονίως αμιωδαρόνη χωρίς να 
έχουν κλινικές ή εργαστηριακές ενδείξεις τοξικό-
τητας. Ωστόσο, η απουσία των αφρωδών κυττάρων 

καθιστά απίθανη τη διάγνωση της ΠΤ από αμιωδα-
ρόν.13,15

Η σπιρομέτρηση συνήθως αποκαλύπτει ελατ-
τωμένους πνευμονικούς όγκους και περιοριστικό ή 
μεικτό, περιοριστικό/αποφρακτικό πρότυπο, εύρη-
μα συμβατό με τις μετρήσεις μας, ενώ η μείωση του 
δείκτη διάχυσης μονοξειδίου του άνθρακα (DLCO) 
κατά 15-20% εν τη παρουσία κλινικών ενδείξεων 
PT, αποτελεί εύρημα χαρακτηριστικό αλλά όχι πα-
θογνωμονικό της νόσου (ευαισθησία 68-100%-ειδι-
κότητα 69-95%).2

Στο παρόν περιστατικό, η αρχική θεραπεία πε-
ριελάμβανε αντιβιοτικά και επίταση της διούρησης, 
επειδή υπήρχε υποψία μικροβιακής πνευμονίας και 
πνευμονικού οιδήματος. Η απουσία κλινικο-εργα-
στηριακής ανταπόκρισης και ταυτοποίησης κάποιου 
μικροβίου, τα απεικονιστικά ευρήματα, τα αποτελέ-
σματα της ανάλυσης του BAL και το ιστορικό της 
πρόσφατης χορήγησης 3 gr αμιωδαρόνης σε ήδη 
χρονίως φορτισμένο ασθενή, έθεσαν την υποψία 
ΠΤ. Η θεαματική ανταπόκριση στη διακοπή του φαρ-
μάκου και τη χορήγηση κορτικοειδών, επιβεβαίωσε 
τη διάγνωση. Από το εύρος της βιβλιογραφίας που 
μπορούμε να γνωρίζουμε, αυτό είναι το μοναδικό 
περιστατικό οξείας πνευμονίτιδας λόγω ενδοφλέβι-
ας φόρτισης σε ήδη χρονίως φορτισμένο με αμιω-
δαρόνη ασθενή.

Η διακοπή χορήγησης της αμιωδαρόνης μπορεί 
από μόνη της να είναι αρκετή, αν η έκταση της βλά-
βης είναι περιορισμένη. Ωστόσο, σε ασθενείς με 
οξεία νόσο, αναπνευστική ανεπάρκεια ή/και σημα-
ντική συμμετοχή των πνευμόνων στον απεικονιστικό 
έλεγχο, προτείνεται η χορήγηση 40-60 mg πρεδνι-
ζολόνης ανά ημέρα για 4-12 μήνες, με πολύ αργή 
προοδευτική μείωση της δοσολογίας, εξαιτίας της 
φαρμακοκινητικής της αμιωδαρόνης και της πιθα-
νότητας υποτροπής μετά από πρώιμη διακοπή των 
κορτικοειδών.15,22 Στον ασθενή μας χορηγήθηκαν 
αρχικά 20 mg πρεδνιζολόνης, δόση χαμηλότερη 
από τις υποδείξεις της βιβλιογραφίας, με άμεση 
ανταπόκριση και απουσία υποτροπής κατά την πα-
ρακολούθηση.

Συμπέρασμα

Η ΠΤ από αμιωδαρόνη είναι μια διάγνωση που τί-
θεται εξ αποκλεισμού, καθώς δεν υπάρχουν παθο-
γνωμονικά κλινικο-εργαστηριακά ευρήματα που να 
την επιβεβαιώνουν και πρέπει να λαμβάνεται σοβα-
ρά υπόψη στη διαφορική διαγνωστική των ασθενών 
που λαμβάνουν το φάρμακο και εμφανίζουν νέα ή 
επιδεινούμενα συμπτώματα από το αναπνευστικό 
ή/και νέα ευρήματα στον απεικονιστικό έλεγχο των 
πνευμόνων. Η ισχυρή κλινική υποψία, ο απεικονιστι-

Η ΠT μπορεί να εκδηλωθεί οποιαδήποτε 
στιγμή από την έναρξη της θεραπείας και 
με οποιαδήποτε δοσολογία, ακόμη και 
με τη συνήθη δόση των 200 mg/ημέρα.

ΚΑΡΔΙΑΚΕΣ ΑΡΡΥΘΜΙΕΣ
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κός έλεγχος, κυρίως με HR-CT, η βρογχοσκόπηση 
με  λήψη BAL και ο υπολογισμός του DLCO, απο-
τελούν τον ακρογωνιαίο λίθο της διάγνωσης. Η δι-
ακοπή χορήγησης του φαρμάκου και η χορήγηση 
κορτικοστεροειδών είναι οι διαθέσιμες θεραπευτι-
κές στρατηγικές.
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Η   διακαθετηριακή εμφύτευση της αορτικής 
βαλβίδας (TAVI) αποτελεί μια καινοτόμο εναλ-
λακτική μορφή αντιμετώπισης της στένωσης 

της αορτικής βαλβίδας σε ασθενείς που η χειρουργική 
αντιμετώπιση δεν είναι δυνατή, σε ασθενείς πολύ υψη-
λού εγχειρητικού κινδύνου ή σε ασθενείς που λόγω συ-
νακόλουθης νόσου το χειρουργείο δεν αποτελεί επιλογή.1 
Η συγκεκριμένη μέθοδος έχει παρουσιάσει αλματώδη 
πρόοδο ειδικά τα τελευταία χρόνια, ενώ πλέον άνω των 
100.000 βαλβίδων έχουν εμφυτευθεί σε τουλάχιστον 60 
χώρες, συμπεριλαμβανομένης και της Ελλάδας. Η Α’ Πα-
νεπιστημιακή Καρδιολογική Κλινική, στο επίκεντρο πάντα 
των νέων εφαρμογών και εξελίξεων της Ιατρικής, έχει ήδη 
πραγματοποιήσει πάνω από 300 επεμβάσεις με παρά πολύ 
καλά αποτελέσματα.

Πάνω από μια δεκαετία έχει περάσει από την πρώτη εμ-
φύτευση βαλβίδας σε ασθενή και η TAVI πλέον θεωρείται 
ως η θεραπεία εκλογής σε ασθενείς με σοβαρού βαθμού 
στένωση αορτικής βαλβίδας που παρουσιάζουν υψηλό 
χειρουργικό κίνδυνο. Καθώς η τεχνολογία και οι ενδείξεις 
προχώρησαν, ο αριθμός των διαθέσιμων στην αγορά βαλ-
βίδων αυξήθηκε,2 ενώ για τη δημιουργία των απαραίτητων 
registry (μελέτες καταγραφών περιστατικών) και την ομοι-
όμορφη παρουσίαση αποτελεσμάτων και επιπλοκών μετά 
την TAVI θεσπίστηκαν τα κριτήρια VARC (Valve Academic 
Research Consortium).3,4

Στο Ιπποκράτειο Νοσοκομείο Αθηνών η μεγαλύτερη 
εμπειρία υπάρχει με τη βαλβίδα CoreValve© της εταιρεί-
ας Medtronic. Ακολούθως θα περιγράψουμε την εμπειρία 
μας, και πρώτη στην Ελλάδα, με τη βαλβίδα Lotus© της 
εταιρείας Boston Scientific.

Το περιστατικό αφορά θήλυ άτομο 68 ετών που εισή-
χθη στο Νοσοκομείο μας προς διαδερμική εμφύτευση 
αορτικής βαλβίδας λόγω συμπτωματικής σοβαρού βαθ-
μού στένωση αορτικής βαλβίδας, κατάταξη κατά ΝΥΗΑ ΙΙΙ. 
Πρόκειται για γυναίκα με νοσογόνο παχυσαρκία (Υ:168cm, 
B:144kg, BMI:47,5kg/m2, obesity class III), ΧΑΠ (CPAP 
κατ’οίκον), αναπνευστική ανεπάρκεια τύπου 2. Από την 
ηχωκαρδιογραφική μελέτη: EF: 50%, Vmax: 4.77m/s, PG: 
98mmHg, MG: 47mmHg, AVA: 0.7cm2 PASP: 55mmHg, 
μικρού βαθμού ανεπάρκεια μιτροειδούς βαλβίδας. Το 
Log EuroScore υπολογίστηκε σε 28,52%. Από το στεφα-
νιογραφικό έλεγχο διαπιστώθηκε αθηρωματικά στεφα-
νιαία αγγεία χωρίς σημαντικές στενώσεις. Από το ΗΚΓ 
φλεβοκομβικός ρυθμός. Στα πλαίσια του προεπεμβατικού 
ελέγχου της ασθενούς, είχε διενεργηθεί και αξονική αγ-
γειογραφία, όπου διαπιστώθηκε δίπτυχη αορτική βαλβί-
δα, (Εικόνα 1) με σοβαρή ασβέστωση των πτυχών και με 
υπολογιζόμενο αορτικό δακτύλιο 24,7mm και περίμετρο 
δακτυλίου 85,7mm καθώς και ασβέστωση των λαγονίων 
και μηριαίων αρτηριών με σχετική ελίκωση των αγγείων.5,6

Ο αυλός των αγγείων και από τα δυο πόδια πληρού-
σε τα κριτήρια για τη δίοδο του θηκαριού. Αποφασίστηκε 
όμως από ολόκληρη την ομάδα (καρδιολόγο, καρδιοχει-
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ρουργό, αγγειοχειρουργό) να διενεργηθεί η επέμ-
βαση υπό γενική αναισθησία και με χειρουργική πα-
ρασκευή της δεξιάς μηριαίας αρτηρίας λόγω του ότι 
η διαδερμική σύγκλιση της αρτηρίας με το σύστημα 
PROSTAR XL (PVS) (ABBOTT, CA USA), που χρη-
σιμοποιούμε στα περιστατικά στην κλινική, θα ήταν 
επισφαλής εξαιτίας της παχυσαρκίας (Εικόνα 2). 

Η ασθενής στα πλαίσια προετοιμασίας για την 
επέμβαση ελάμβανε για διάστημα 15 ημερών πριν 
την επέμβαση διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή (κλο-
πιδογρέλη και ακετυλοσαλικυλικό οξύ). Την προη-
γούμενη ημέρα της επεμβάσεως έγινε και φόρτιση 
με 4tb κλοπιδογρέλης των 75mg. Την ημέρα της 
επεμβάσεως (3 ώρες πριν) έλαβε προφυλακτικά 
1gr βανκομυκίνη και (4/0,5)gr πιπερακιλλίνη/ταζο-
μπακτάμη, σύμφωνα με το πρωτόκολλο της κλινικής 
μας.

Η ασθενής μεταφέρθηκε στο αιμοδυναμικό 
εργαστήριο και υπό γενική αναισθησία ξεκίνησε η 
επέμβαση. Μετά την τοποθέτηση του θηκαριού στη 
δεξιά μηριαία αρτηρία έγινε προσπέλαση της ασβε-
στωμένης αορτικής βαλβίδας με σύρμα super-stiff. 
Στη συνέχεια διενεργήθηκε προδιαστολή με μπαλό-
νι βαλβιδοπλαστικής 21mm V8 Aortic Valvuloplasty 
Balloon Catheter (InterValve Inc, MN USA) (Εικόνα 
3), για να ακολουθήσει η εμφύτευση της 27 mm 
Lotus Valve (Boston Scientific, USA).7 Δεδομένου 
ότι ο μηχανισμός της βαλβίδας βρίσκεται χαμηλά 
στο πλαίσιο, η προσθετική βαλβίδα λειτουργεί κα-
τευθείαν κατά την εμφύτευση, (Εικόνα 4) και όσο 
διαρκεί η διαδικασία απαγκίστρωσης από το σύ-
στημα τοποθέτησης η ασθενής καθόλη τη διάρκεια 
παρέμεινε αιμοδυναμικά και κλινικά σταθερή, χωρίς 
να παρατηρηθεί πτώση της αρτηριακής πιέσεως ή 

ΒΑΛΒΙΔΟΠΑΘΕΙΕΣ

Εικόνα 1. Αξονική αγγειογραφία. Απεικόνιση δίπτυχης αορτικής βαλβίδας (με τα μπλέ βέλη απεικονίζεται η δίπτυχη αορτική βαλβίδα)

Εικόνα 2. Χειρουργική παρασκευή της δεξιάς μηριαίας αρτηρίας 
(με το βέλος απεικονίζεται η αρτηρία)

Η διαδεκαθετηριακή εμφύτευση της 
αορτικής βαλβίδας (TAVI) αποτελεί 
μια καινοτόμο εναλλακτική μορφή 
αντιμετώπισης της στένωσης της 
αορτικής βαλβίδας σε ασθενείς που 
η χειρουργική αντιμετώπιση δεν είναι 
δυνατή, σε ασθενείς πολύ υψηλού 
εγχειρητικού κινδύνου ή σε ασθενείς 
που λόγω συνακόλουθης νόσου το 
χειρουργείο δεν αποτελεί επιλογή.
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ταχυκαρδία και χωρίς να απαιτηθεί ταχεία κοιλιακή 
βηματοδότηση. Η εμφύτευση ολοκληρώθηκε  χωρίς 
να παρατηρηθεί καμία επιπλοκή.

Παρόλο που παρατηρήθηκε μια παραμόρφωση 
στο πλαίσιο της βαλβίδας (Εικόνα 5) κατά την το-
ποθέτησή της προς την αριστερή στεφανιαία πτυχή 
στο τέλος της επέμβασης δεν διαπιστώθηκε διαβαλ-
βιδική ή παραβαλβιδική ανεπάρκεια με άριστα αιμο-
δυναμικά αποτελέσματα (πίεση αριστερής κοιλίας 
140/12 mmHg, αορτής 130/65 mmHg) (Εικόνα 6). 
Η διαθωρακική ηχωκαρδιογραφική που ακολούθη-
σε επιβεβαίωσε την άριστη λειτουργία της βαλβίδας 

(mean gradient 11mmHg, χωρίς ανεπάρκεια) (Εικό-
να 7). Την επομένη ημέρα λόγω 3ου βαθμού κολπο-
κοιλιακού αποκλεισμού εμφυτεύθηκε μόνιμος δια-
φλέβιος βηματοδότης.8 Η ασθενής παρέμεινε στην 
Καρδιολογική Μονάδα για παρακολούθηση για 3 
ημέρες και συνολικά στο Νοσοκομείο για 6 ημέρες.

Συζήτηση

Η αλματώδης εξέλιξη στην αγορά των διακαθετη-
ριακών βιοπροσθετικών βαλβίδων οδηγεί στην εμ-

ΒΑΛΒΙΔΟΠΑΘΕΙΕΣ

Εικόνα 3. Βαλβιδοπλαστική αορτικής βαλβίδας. Με το βέλος 
απεικονίζεται το μπαλόνι V8 InterValve

Εικόνα 4. Αορτογραφία. Τοποθέτηση της βαλβίδας. (ήδη λειτουργεί 
ο μηχανισμός της βιοπροσθετικής βαλβίδας)

Εικόνα 6. Αορτογραφία. Τελικό αποτέλεσμα τοποθέτησης της 
βιοπροσθετικής βαλβίδας, χωρίς να απεικονίζεται ανεπάρκεια

Εικόνα 5. Αορτογραφία. Παραμόρφωση του πλαισίου νιτινόλης της 
βιοπροσθετικής βαλβίδας
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φάνιση στην αγορά νέων βαλβίδων. Η εμπειρία σε 
αυτές τις βαλβίδες είναι ακόμη περιορισμένη ενώ 
η αποτελεσματικότητά τους και η αντοχή τους στο 
χρόνο πρέπει να ερευνηθεί. Στο περιστατικό μας 
διαπιστώσαμε πως παρόλο την παραμόρφωση του 
πλαισίου της βαλβίδας, αυτή λειτούργησε άριστα 
χωρίς να παρατηρηθεί ανεπάρκεια.
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Εικόνα 7. Διαθωρακική ηχωκαρδιογραφική μελέτη, πολύ καλή λειτουργία βαλβίδας με απεικόνιση του mean gradient.
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τρέχουσα ή πρόσφατη εξέλκωση γαστρεντερικού σωλήνα, παρουσία κακοηθών 
νεοπλασμάτων με υψηλό κίνδυνο αιμορραγίας, πρόσφατη κάκωση εγκεφάλου ή 
σπονδυλικής στήλης, πρόσφατη χειρουργική επέμβαση εγκεφάλου, σπονδυλικής 
στήλης ή οφθαλμού, πρόσφατη ενδοκράνια αιμορραγία, γνωστοί ή πιθανοί κιρσοί 
του οισοφάγου, αρτηριοφλεβώδεις δυσπλασίες, αγγειακά ανευρύσματα ή μείζονες 
ενδονωτιαίες ή ενδοεγκεφαλικές αγγειακές διαταραχές • Συγχορηγούμενη θερα-
πεία με οποιαδήποτε άλλα αντιπηκτικά π.χ. μη κλασματοποιημένη ηπαρίνη (UFH), 
μικρού μοριακού βάρους ηπαρίνες (ενοξαπαρίνη, δαλτηπαρίνη κλπ), παράγωγα 
της ηπαρίνης (φονταπαρινούξη κλπ), από του στόματος αντιπηκτικά (βαρφαρίνη, 
rivaroxaban, apixaban κλπ) εκτός των περιπτώσεων αλλαγής της αγωγής από 
ή σε Pradaxa ή όταν δίνεται UFH σε δόσεις απαραίτητες για τη διατήρηση ανοι-
χτού ενός κεντρικού φλεβικού ή αρτηριακού καθετήρα • Ηπατική δυσλειτουργία 
ή ηπατική νόσος αναμενόμενη να έχει οποιαδήποτε επίπτωση στην επιβίωση. • 
Ταυτόχρονη αγωγή με συστηματικώς χορηγούμενη κετοκοναζόλη, κυκλοσπορίνη, 
ιτρακοναζόλη και δρονεδαρόνη • Προσθετικές καρδιακές βαλβίδες που απαιτούν 
αντιπηκτική αγωγή. Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρή-
ση. Ηπατική δυσλειτουργία. Οι ασθενείς με αυξημένα ηπατικά ένζυμα > 2 ΑΦΤ 
(Ανώτερη Φυσιολογική Τιμή) αποκλείσθηκαν από τη μελέτη που διερευνούσε την 
πρόληψη του εγκεφαλικού επεισοδίου και της συστηματικής εμβολής που σχετί-
ζονται με κολπική μαρμαρυγή. Δεν υπάρχει διαθέσιμη θεραπευτική εμπειρία για 
αυτήν την υποομάδα του πληθυσμού των ασθενών και ως εκ τούτου η χρήση 
του Pradaxa δε συνιστάται σε αυτόν τον πληθυσμό. Κίνδυνος αιμορραγίας. Το 
dabigatran etexilate πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε καταστάσεις με αυ-
ξημένο κίνδυνο αιμορραγίας και σε περιπτώσεις με ταυτόχρονη χρήση φαρμάκων 
που επηρεάζουν την αιμόσταση μέσω αναστολής της συσσώρευσης αιμοπεταλί-
ων. Αιμορραγία μπορεί να συμβεί σε οποιοδήποτε σημείο κατά τη θεραπεία με 
dabigatran etexilate. Μια ανεξήγητη πτώση στην αιμοσφαιρίνη και/ή στον αιματο-
κρίτη ή στην αρτηριακή πίεση θα πρέπει να οδηγήσει σε αναζήτηση του σημείου 
αιμορραγίας. Παράγοντες όπως η μειωμένη νεφρική λειτουργία (30-50 mL/min 
CrCL), η ηλικία ≥ 75 ετών, χαμηλό σωματικό βάρος < 50kg, ή η συγχορηγούμενη 
αγωγή με ήπιους έως μέτριους αναστολείς της Ρ-gp (π.χ. αμιωδαρόνη, κινιδίνη ή 
βεραπαμίλη) συσχετίζονται με αυξημένα επίπεδα πλάσματος dabigatran. Η ταυ-
τόχρονη χρήση ticagrelor αυξάνει την έκθεση στο dabigatran και μπορεί να εμφα-
νίσει φαρμακοδυναμική αλληλεπίδραση, η οποία μπορεί να έχει ως αποτέλεσμα 
αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. Σε μια μελέτη πρόληψης εγκεφαλικού επεισοδίου 
και συστηματικής εμβολής σε ενήλικες ασθενείς με ΜΒΚΜ, το dabigatran etexilate 
συσχετίστηκε με υψηλότερα ποσοστά μείζονος γαστρεντερικής αιμορραγίας η 
οποία ήταν στατιστικά σημαντικά για το dabigatran etexilate 150mg δύο φορές την 
ημέρα. Αυτός ο αυξημένος κίνδυνος φάνηκε στους ηλικιωμένους (≥75 ετών). Ο κίν-
δυνος γαστρεντερικής αιμορραγίας αυξάνεται από τη χρήση ακετυλοσαλικυλικού 
οξέος, κλοπιδογρέλης ή μη στεροειδών αντιφλεγμονωδών φαρμάκων (ΜΣΑΦ), 
καθώς και από την παρουσία οισοφαγίτιδας, γαστρίτιδας ή γαστροοισοφαγικής 
παλινδρόμησης. Σε αυτούς τους ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή μια δοσολογία 
των 220mg dabigatran λαμβανόμενα ως καψάκιο των 110mg δύο φορές την ημέρα 
πρέπει να ληφθεί υπόψη και οι συστάσεις για τη δοσολογία να ακολουθηθούν. 
Η χορήγηση ενός αναστολέα αντλίας πρωτονίων (PPI) μπορεί να ληφθεί υπόψη 
για την πρόληψη γαστρεντερικής αιμορραγίας. Ο κίνδυνος αιμορραγίας μπορεί να 
είναι αυξημένος σε ασθενείς που λαμβάνουν ταυτόχρονα αγωγή με εκλεκτικούς 
αναστολείς επαναπρόσληψης σεροτονίνης (SSRIs) ή με εκλεκτικούς αναστολείς 
επαναπρόσληψης σεροτονίνης και νορεπινεφρίνης (SNRIs). Στενή κλινική επιτή-
ρηση (διερεύνηση για σημεία αιμορραγίας ή αναιμίας) συνιστάται κατά τη διάρκεια 
της περιόδου αγωγής, ιδιαίτερα εάν συνδυάζονται παράγοντες κινδύνου. Ο πίνα-
κας 1 συνοψίζει παράγοντες που μπορεί να αυξάνουν τον αιμορραγικό κίνδυνο. 
Παρακαλούμε αναφερθείτε επίσης στις αντενδείξεις.  

Φαρμακοδυναμικοί και 
κινητικοί παράγοντες

Παράγοντες που 
αυξάνουν τα 
επίπεδα πλάσματος 
του dabigatran

Φαρμακοδυναμικές 
αλληλεπιδράσεις

• Ηλικία ≥ 75 ετών

Μείζονες:
• Μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (30-50 ml/λεπτό CrCL)
• Συγχορηγούμενη αγωγή με αναστολέα P-gp (ορισμένοι  
  αναστολείς της P-gp αντενδείκνυνται)
Ελάσσονες:
• Χαμηλό σωματικό βάρος (< 50 kg)

• Ακετυλοσαλικυλικό οξύ
• ΜΣΑΦ
• Κλοπιδογρέλη
• SSRIs ή SNRIs
• Άλλα φάρμακα που ενδέχεται να επηρεάσουν την αιμόσταση

• Συγγενείς ή επίκτητες διαταραχές πηκτικότητας
• Θρομβοπενία ή λειτουργικές ανωμαλίες αιμοπεταλίων
• Πρόσφατη βιοψία, σοβαρή κάκωση
• Βακτηριακή ενδοκαρδίτιδα 
• Οισοφαγίτιδα, γαστρίτιδα ή γαστροοισοφαγική παλινδρόμηση 

Ασθένειες/ διαδικα-
σίες με ιδιαίτερους 
κινδύνους αιμορ-
ραγίας

Η παρουσία βλαβών, καταστάσεων, διαδικασιών και/ ή φαρμακολογικής θεραπεί-
ας (όπως ΜΣΑΦ, αντιαιμοπεταλιακά, SSRIs και SNRIs), που αυξάνουν σημαντικά 
τον κίνδυνο μείζονος αιμορραγίας απαιτεί προσεκτική εκτίμηση του οφέλους έναντι 
του κινδύνου. Το Pradaxa θα πρέπει να χορηγείται μόνο εάν το όφελος υπερτερεί 
των αιμορραγικών κινδύνων. Το Pradaxa δεν απαιτεί γενικώς τακτική αντιπηκτική 
παρακολούθηση. Ωστόσο, η μέτρηση της σχετιζόμενης με το dabigatran αντιπηκτι-
κότητας μπορεί να είναι χρήσιμη προκειμένου να αποφευχθεί η υπερβολικά υψηλή 
έκθεση στο dabigatran με παρουσία πρόσθετων παραγόντων κινδύνου. Η δοκιμα-
σία INR είναι αναξιόπιστη σε ασθενείς σε Pradaxa και έχουν αναφερθεί ψευδώς 
θετικές αυξήσεις INR. Επομένως οι δοκιμασίες INR δε θα πρέπει να διεξάγονται. Ο 
χρόνος αραιωμένης θρομβίνης (dTT), ο χρόνος πήξεως μετρούμενος με εκαρίνη 
(ECT) και ο χρόνος ενεργοποιημένης μερικής θρομβοπλαστίνης (aPTT) μπορεί να 
παρέχουν χρήσιμες πληροφορίες, αλλά οι δοκιμασίες αυτές δεν είναι κανονικοποι-
ημένες και τα αποτελέσματα θα πρέπει να ερμηνεύονται με προσοχή. 
Ο πίνακας 2 δείχνει τα όρια των δοκιμασιών πήξης στην κατώτερη συγκέντρωση 
που μπορεί να σχετίζονται με έναν αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. 

Δοκιμασία (τιμή κατώτερης συγκέντρωσης)

dTT [ng/ml]

ECT [x-φορές ανώτερο φυσιολογικό όριο]

>200

>3
aPTT [x-φορές ανώτερο φυσιολογικό όριο]
INR

>2
Δε θα πρέπει να διεξάγεται

Ασθενείς που αναπτύσσουν οξεία νεφρική ανεπάρκεια πρέπει να διακόπτουν το 
Pradaxa. Περιορισμένα δεδομένα είναι διαθέσιμα σε ασθενείς < 50 kg. Όταν συμ-
βούν σοβαρές αιμορραγίες η αγωγή πρέπει να διακόπτεται και να διερευνάται η 
προέλευση της αιμορραγίας. Φαρμακευτικά προϊόντα τα οποία μπορεί να αυξή-
σουν τον κίνδυνο αιμορραγίας δεν θα πρέπει να χορηγούνται ταυτόχρονα ή θα 
πρέπει να χορηγούνται με προσοχή με το Pradaxa. Χρήση ινωδολυτικών φαρμα-
κευτικών προϊόντων για τη θεραπεία του οξέος ισχαιμικού αγγειακού εγκεφαλικού 
επεισοδίου. Η χρήση ινωδολυτικών φαρμακευτικών προϊόντων για τη θεραπεία 
του οξέος ισχαιμικού αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου μπορεί να εξετασθεί εάν ο 
ασθενής έχει τιμή dTT, ECT ή aPTT που δεν υπερβαίνει το ανώτερο φυσιολογικό 
όριο (ULN) σύμφωνα με το τοπικό εύρος αναφοράς. Αλληλεπίδραση με επαγωγείς 
της Ρ-gp. Η ταυτόχρονη χορήγηση των επαγωγέων της P-gp (όπως ριφαμπικίνη 
όπως, βαλσαμόχορτο St. John’s Wort (Hypericum Perforatum), καρβαμαζεπίνη ή 
φαινυτοΐνη) αναμένεται να οδηγήσει σε μειωμένες συγκεντρώσεις πλάσματος του 
dabigatran και θα πρέπει να αποφεύγεται. Εγχείρηση και επεμβάσεις. Ασθενείς 
που λαμβάνουν dabigatran etexilate και υπόκεινται σε εγχείρηση ή επεμβατικές με-
θόδους βρίσκονται σε υψηλό κίνδυνο για αιμορραγία. Επομένως, οι χειρουργικές 
επεμβάσεις μπορεί να χρειάζονται προσωρινή διακοπή του dabigatran etexilate. 
Θα πρέπει να επιδεικνύεται προσοχή όταν η αγωγή διακόπτεται προσωρινά για 
επεμβάσεις και χρειάζεται η παρακολούθηση της αντιπηκτικής δραστηριότητας. Η 
κάθαρση του dabigatran σε ασθενείς με νεφρική ανεπάρκεια μπορεί να διαρκέσει 
περισσότερο χρόνο. Αυτό θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψη πριν προχωρήσουμε 
σε οποιεσδήποτε διαδικασίες. Σε τέτοιες περιπτώσεις μια δοκιμασία πήξης μπορεί 
να βοηθήσει να καθοριστεί το εάν είναι ακόμα διαταραγμένη η αιμόσταση. Προεγ-
χειρητική φάση. Ο πίνακας 3 συνοψίζει τους κανόνες διακοπής πριν από επεμβα-
τικές ή χειρουργικές διαδικασίες. 

Νεφρική λειτουργία 
(CrCL σε ml/λεπτό)

≥ 80

≥ 50 - < 80

≥ 30 - < 50

~ 13

~ 15

~ 18

2 ημέρες πριν

2-3 ημέρες πριν

4 ημέρες πριν

24 ώρες πριν

1-2 ημέρες πριν

2-3 ημέρες πριν 
(> 48 ώρες)

Εκτιμώμενος χρόνος 
ημίσειας ζωής (ώρες)

Διακοπή του dabigatran  
πριν την εκλεκτική εγχείρηση

Υψηλός κίνδυνος 
αιμορραγίας ή 
μείζων επέμβαση

Συνήθης 
κίνδυνος

Εάν απαιτείται μια επείγουσα επέμβαση, το dabigatran etexilate θα πρέπει να 
διακόπτεται προσωρινά. Μια εγχείρηση/ επέμβαση θα πρέπει να καθυστερείται 
εάν είναι δυνατόν τουλάχιστον 12 ώρες μετά την τελευταία δόση. Εάν η εγχεί-
ρηση δεν μπορεί να καθυστερήσει ο κίνδυνος αιμορραγίας μπορεί να είναι αυ-
ξημένος. Αυτός ο κίνδυνος αιμορραγίας θα πρέπει να αξιολογείται σε σχέση με 
το επείγον της επέμβασης.  Αναισθησία με ενδορραχιαία έγχυση/επισκληρίδιος 
αναισθησία/οσφυονωτιαία παρακέντηση. Διαδικασίες όπως η αναισθησία με εν-
δορραχιαία έγχυση μπορεί να χρειάζονται πλήρη αιμοστατική λειτουργία. Ο κίν-
δυνος των ραχιαίων ή επισκληρίδιων αιματωμάτων μπορεί να είναι αυξημένος 
σε περιπτώσεις τραυματικής ή επαναλαμβανόμενης παρακέντησης και από την 
παρατεταμένη χρήση των επισκληρίδιων καθετήρων. Μετά την απομάκρυνση 
ενός καθετήρα, ένα διάστημα τουλάχιστον 2 ωρών πρέπει να παρέλθει πριν τη 
χορήγηση της πρώτης δόσης του dabigatran etexilate. Αυτοί οι ασθενείς χρειά-
ζονται συχνή παρακολούθηση για νευρολογικά σημεία και συμπτώματα ραχιαίων 
ή επισκληρίδιων αιματωμάτων. Μετεγχειρητικοί ασθενείς με αυξημένο κίνδυνο 
για αιμορραγία. Ασθενείς με κίνδυνο αιμορραγίας ή ασθενείς με κίνδυνο υπερ-
βολικής έκθεσης, ιδίως ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (CrCL 30-50 
mL/min), πρέπει να θεραπεύονται με προσοχή. Συνεχίστε την αγωγή μετά την 
επίτευξη πλήρους αιμόστασης. Ασθενείς με υψηλό κίνδυνο θνησιμότητας κατά τη 
χειρουργική επέμβαση και με εγγενείς παράγοντες κινδύνου για θρομβοεμβολικά 
επεισόδια. Υπάρχουν περιορισμένα διαθέσιμα δεδομένα αποτελεσματικότητας και 
ασφάλειας για το dabigatran σε αυτούς τους ασθενείς και ως εκ τούτου θα πρέπει 
να θεραπεύονται με προσοχή. Έμφραγμα του μυοκαρδίου. Στη μελέτη φάσης ΙΙΙ 
RE-LY, η συνολική συχνότητα του εμφράγματος του μυοκαρδίου ήταν 0.82, 0.81 
και 0.64% / έτος για dabigatran etexilate 110mg δύο φορές την ημέρα, dabigatran 
etexilate 150mg δύο φορές την ημέρα και βαρφαρίνη, αντίστοιχα, μια αύξηση στο 
σχετικό κίνδυνο για το dabigatran 29% και 27% σε σύγκριση με τη βαρφαρίνη. 
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Ανεξάρτητα της θεραπείας, ο υψηλότερος απόλυτος κίνδυνος εμφράγματος του 
μυοκαρδίου διαπιστώθηκε στις ακόλουθες υποομάδες, με παρόμοιο σχετικό κίν-
δυνο: ασθενείς με προηγούμενο έμφραγμα του μυοκαρδίου, ασθενείς ≥ 65 ετών με 
διαβήτη ή με στεφανιαία νόσο, ασθενείς με κλάσμα εξώθησης αριστερής κοιλίας < 
40% και ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία και ασθενείς που λαμβάνουν 
ταυτόχρονα ακετυλοσαλικυλικό οξύ. Επιπρόσθετα, ένας υψηλότερος κίνδυνος εμ-
φράγματος του μυοκαρδίου διαπιστώθηκε σε ασθενείς που λάμβαναν ταυτόχρονα 
ακετυλοσαλικυλικό οξύ και κλοπιδογρέλη ή μόνο κλοπιδογρέλη. Χρωστικές. Τα 
σκληρά καψάκια Pradaxa περιέχουν τη χρωστική sunset yellow (E110), η οποία 
μπορεί να προκαλέσει αλλεργικές αντιδράσεις. Ανεπιθύμητες ενέργειες. Περίλη-
ψη του προφίλ ασφάλειας. Στην πιλοτική μελέτη που διερεύνησε την πρόληψη του 
εγκεφαλικού επεισοδίου και της συστηματικής εμβολής σε ασθενείς με κολπική 
μαρμαρυγή, ένα σύνολο 12.042 ασθενών θεραπεύτηκαν με dabigatran etexilate. 
Από αυτούς οι 6.059 θεραπεύτηκαν με 150mg δύο φορές την ημέρα με dabigatran 
etexilate, ενώ οι 5.983 έλαβαν δόσεις των 110mg δύο φορές την ημέρα. Συνολικά, 
22% των ασθενών με κολπική μαρμαρυγή που έλαβαν αγωγή για την πρόληψη 
του εγκεφαλικού επεισοδίου και της συστηματικής εμβολής (μακροχρόνια θερα-
πεία έως 3 έτη) εμφάνισαν ανεπιθύμητες ενέργειες. Οι πιο συνήθεις ανεπιθύμη-
τες ενέργειες που αναφέρθηκαν ήταν οι αιμορραγίες οι οποίες εμφανίσθηκαν σε 
περίπου 16,5% σε ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή που έλαβαν αγωγή για την 
πρόληψη του εγκεφαλικού επεισοδίου και της συστηματικής εμβολής. Παρόλο που 
στις κλινικές μελέτες ήταν χαμηλές σε συχνότητα, μείζονες ή σοβαρές αιμορραγίες 
μπορεί να συμβούν και, ανεξαρτήτως του σημείου εντόπισης, μπορεί να οδηγή-
σουν σε αναπηρία, απειλητικά για τη ζωή ή ακόμα και θανατηφόρες εκβάσεις. 

Πίνακας ανεπιθύμητων ενεργειών. Ο Πίνακας 4 δείχνει τις ανεπιθύμητες ενέργειες 
που προσδιορίσθηκαν από το πρόγραμμα πρόληψης θρομβοεμβολικού εγκεφα-
λικού επεισοδίου και συστηματικής εμβολής σε ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή 
ταξινομημένες κατά Κατηγορία Οργανικού Συστήματος και συχνότητα με χρήση 
της ακόλουθης σύμβασης: πολύ συχνές (≥ 1/10), συχνές (≥ 1/100 έως <1/10), όχι 
συχνές (≥ 1/1.000 έως <1/100), σπάνιες (≥ 1/10.000έως <1/1.000), πολύ σπάνιες 
(< 1/10.000), άγνωστες (δεν μπορούν να εκτιμηθούν από τα διαθέσιμα δεδομένα). 
Αιμορραγία. Ο πίνακας 5 δείχνει επεισόδια αιμορραγίας διαχωρισμένα σε μείζονα 
και οποιαδήποτε αιμορραγία στην πιλοτική μελέτη η πρόληψη θρομβοεμβολικού 
εγκεφαλικού επεισοδίου και συστηματικής εμβολής σε ασθενείς με κολπική μαρ-
μαρυγή. 

Τυχαιοποιημένοι ασθενείς

Μείζων αιμορραγία

Ενδοκρανιακή αιμορραγία

Γαστρεντερική αιμορραγία

Θανατηφόρος αιμορραγία

Ελάσσων αιμορραγία
Οποιαδήποτε αιμορραγία

342 (2,87%)

27 (0,23%)
134 (1,14%)

23 (0,19 %)

1.566 (13,16 %)

1.754 (14,74 %)

399 (3,32%)

38 (0.32%)
186 (1,57%)

28 (0,23 %)

1.787 (14,85%)

1.993 (16,56 %)

6.015 6.076 6.022

421 (3,57%)

90 (0,76%)

125 (1,07%)

39 (0,33 %)

1.931 (16,37%)

2.166 (18,37 %)

Dabigatran 
etexilate 110 
mg δύο φορές 
την ημέρα

Dabigatran 
etexilate 150 
mg δύο φορές 
την ημέρα

Βαρφαρίνη

Η μείζων αιμορραγία ορίστηκε ώστε να πληρεί ένα ή περισσότερα από τα παρα-
κάτω κριτήρια: Αιμορραγία σχετιζόμενη με μια μείωση της αιμοσφαιρίνης τουλάχι-
στον κατά 20g/l ή που οδηγεί σε μια μετάγγιση τουλάχιστον 2 μονάδων αίματος 
ή συμπυκνωμένων κυττάρων. Συμπτωματική αιμορραγία σε μια κρίσιμη περιοχή 
ή όργανο: ενδοφθαλμική, ενδοκρανιακή, ενδορραχιαία ή ενδομυική με σύνδρομο 
διαμερισματοποίησης, οπισθοπεριτοναϊκή αιμορραγία, ενδοαρθρική αιμορραγία 
ή περικαρδιακή αιμορραγία. Μείζονες αιμορραγίες ταξινομήθηκαν ως απειλητι-
κές για τη ζωή εάν πληρούσαν ένα ή περισσότερα από τα παρακάτω κριτήρια: 
Θανατηφόρος αιμορραγία: συμπτωματική ενδοκρανιακή αιμορραγία, μείωση της 
αιμοσφαιρίνης κατά τουλάχιστον 50g/l, μετάγγιση τουλάχιστον 4 μονάδων αίματος 
ή συμπυκνωμένων κυττάρων, αιμορραγία σχετιζόμενη με υπόταση που απαιτεί 
τη χρήση ενδοφλέβιων ινοτρόπων φαρμακευτικών προϊόντων, αιμορραγία που 
κατέστησε αναγκαία χειρουργική επέμβαση. Άτομα τυχαιοποιημένα σε dabigatran 
etexilate 110mg δύο φορές την ημέρα ή 150mg δύο φορές την ημέρα είχαν ση-
μαντικά χαμηλότερο κίνδυνο για απειλητικές για τη ζωή αιμορραγίες και ενδοκρα-
νιακή αιμορραγία σε σύγκριση με βαρφαρίνη [p<0.05]. Και οι δύο περιεκτικότητες 
του dabigatran etexilate είχαν επίσης στατιστικά σημαντικά χαμηλότερο ποσοστό 
συνολικής αιμορραγίας. Άτομα τυχαιοποιημένα σε dabigatran etexilate 110mg δύο 
φορές την ημέρα είχαν σημαντικά χαμηλότερο κίνδυνο για μείζονες αιμορραγίες σε 
σύγκριση με βαρφαρίνη (λόγος κινδύνου 0.80 [p=0.0026]). Άτομα τυχαιοποιημένα 
σε dabigatran etexilate 150mg δύο φορές την ημέρα είχαν σημαντικά μεγαλύτερο 
κίνδυνο για μείζονες γαστρεντερικές αιμορραγίες σε σύγκριση με βαρφαρίνη (λό-
γος κινδύνου 1.47 [p=0.0008]). Αυτή η επίδραση διαφάνηκε κυρίως σε ασθενείς ≥ 
75 ετών. Το κλινικό όφελος του dabigatran σε σχέση με την πρόληψη του εγκεφα-
λικού επεισοδίου και της συστηματικής εμβολής και το μειωμένο κίνδυνο ενδοκρα-
νιακής αιμορραγίας σε σύγκριση με τη βαρφαρίνη διατηρείται στις μεμονωμένες 
υποομάδες, π.χ. νεφρική δυσλειτουργία, ηλικία, συγχορηγούμενη αγωγή όπως 
αντιαιμοπεταλιακά ή αναστολείς της P-gp. Καθώς ορισμένες υποομάδες ασθενών 
βρίσκονται σε αυξημένο κίνδυνο μείζονος αιμορραγίας όταν ακολουθούν αγωγή 
με ένα αντιπηκτικό, ο αυξημένος κίνδυνος αιμορραγίας για dabigatran οφείλεται 
στη γαστρεντερική αιμορραγία, συνήθως εμφανίζεται μέσα στους πρώτους 3-6 
μήνες μετά την έναρξη της θεραπείας με dabigtran etexilate. Έμφραγμα του μυ-
οκαρδίου. Στη μελέτη RE-LY, σε σύγκριση με τη βαρφαρίνη η ετήσια συχνότητα 
εμφράγματος του μυοκαρδίου για το dabigatran etexilate αυξήθηκε από 0.64% 
(βαρφαρίνη) σε 0.82% (dabigatran etexilate 110mg δύο φορές την ημέρα)/0.81% 
(dabigatran etexilate 150mg δύο φορές την ημέρα). ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ 
ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ. Boehringer Ingelheim International GmbH, Binger Str. 173, 
D-55216 Ingelheim am Rhein, Γερμανία. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟ-
ΡΙΑΣ. EU/1/08/442/009, EU/1/08/442/010, EU/1/08/442/011, EU/1/08/442/012, 
EU/1/08/442/013, EU/1/08/442/016, EU/1/08/442/019. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ 
ΕΓΚΡΙΣΗΣ / ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ. Ημερομηνία πρώτης έγκρισης: 01 Αυ-
γούστου 2011. Ημερομηνία τελευταίας ανανέωσης: 17 Ιανουαρίου 2013. ΗΜΕΡΟ-
ΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ: 19.12.2013. Λεπτομερή πληροφορι-
ακά στοιχεία για το παρόν φαρμακευτικό προϊόν είναι διαθέσιμα στον δικτυακό 
τόπο του Ευρωπαϊκού Οργανισμού Φαρμάκων (ΕΜΑ) http://www.ema.europa.eu/.

PRADAXA CAPS 110MG BT 60 caps (Blisters, Bottles):
Χ.Τ.: €60,49 / Ν.Τ.: €52,62 / Λ.Τ.: €77,31

PRADAXA CAPS 150MG BT 60 caps (Blisters, Bottles):
Χ.Τ.: €61,52 / Ν.Τ.: €53,52 / Λ.Τ.: €78,62

Boehringer Ingelheim Ελλάς Α.Ε.
Ελληνικού 2, 167 77 Ελληνικό, Αθήνα
Τηλ.: +30 210 89 06 300
Fax: +30 210 89 83 207

Βοηθήστε να γίνουν τα φάρμακα πιο ασφαλή και
Αναφέρετε

ΟΛΕΣ τις ανεπιθύμητες ενέργειες για
ΟΛΑ τα φάρμακα

Συμπληρώνοντας την «ΚΙΤΡΙΝΗ ΚΑΡΤΑ»

Κατηγορία Οργανικού Συστήματος/ Προτιμώμενος Όρος

Αναιμία

Θρομβοπενία

Εξάνθημα
Κνησμός
Αναφυλακτική αντίδραση
Αγγειοοίδημα
Κνίδωση
Βρογχόσπασμος

Ενδοκρανιακή αιμορραγία

Αιμοσφαιρίνη μειωμένη

Αιματοκρίτης μειωμένος

Υπερευαισθησία στο φάρμακο

Διαταραχές του αιμοποιητικού και του λεμφικού συστήματος

Διαταραχές του ανοσοποιητικού συστήματος

Διαταραχές του νευρικού συστήματος

Αιμάτωμα
Αιμορραγία

Επίσταξη
Αιμόπτυση

Κοιλιακό άλγος

Γαστροοισοφαγίτιδα

Έμετος

Αίμαρθρο

Αιμορραγία της θέσης ένεσης 

Αιμορραγία στη θέση τομής

Αιμορραγικός τραυματισμός

Αιμορραγία της θέσης καθετηριασμού

Διαταραχές των νεφρών και των ουροφόρων οδών

Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της οδού χορήγησης

Κακώσεις, δηλητηριάσεις και επιπλοκές θεραπευτικών χειρισμών

Ουροποιογεννητική αιμορραγία συμπεριλαμβανο-
μένης της αιματουρίας

Υπερχολερυθριναιμία

Αιμορραγία δέρματος

Δυσφαγία

Γαστροοισοφαγική παλινδρόμηση

Διάρροια
Δυσπεψία
Ναυτία
Αιμορραγία του ορθού
Αιμορροϊδική αιμορραγία

Ηπατικά ένζυμα αυξημένα

Έλκος του γαστρεντερικού σωλήνα, συμπεριλαμβα-
νομένου του έλκους του οισοφάγου

Αιμορραγία του γαστρεντερικού σωλήνα

Αμινοτρανσφεράση της αλανίνης αυξημένη
Ασπαρτική αμινοτρανσφεράση αυξημένη

Ηπατική λειτουργία μη φυσιολογική /  
Δοκιμασία ηπατικής λειτουργίας μη φυσιολογική

Συχνές

Όχι συχνές

Όχι συχνές
Όχι συχνές

Σπάνιες
Σπάνιες
Σπάνιες

Άγνωστες

Όχι συχνές

Όχι συχνές

Σπάνιες

Όχι συχνές

Όχι συχνές
Όχι συχνές

Συχνές
Όχι συχνές

Σπάνιες

Σπάνιες

Αιμορραγικός 
τραυματισμός

Αιμορραγικός 
τραυματισμός

Σπάνιες

Συχνές

Συχνές

Σπάνιες
Σπάνιες

Όχι συχνές
Όχι συχνές

Όχι συχνές

Συχνές

Όχι συχνές

Όχι συχνές
Όχι συχνές

Όχι συχνές

Συχνές
Συχνές
Συχνές

Όχι συχνές
Όχι συχνές

Όχι συχνές

Συχνές
Διαταραχές του γαστρεντερικού συστήματος

Διαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων

Διαταραχές του δέρματος και του υποδόριου ιστού

Διαταραχές του μυοσκελετικού συστήματος και του συνδετικού ιστού

Αγγειακές διαταραχές

Διαταραχές του αναπνευστικού συστήματος, του θώρακα και του μεσοθωρακίου
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�Το φάρμακο αυτό τελεί υπό συμπληρωματική παρακολούθηση. Αυτό θα επιτρέψει τον ταχύ προσδιορισμό 
νέων πληροφοριών ασφάλειας. Ζητείται από τους επαγγελματίες του τομέα της υγειονομικής περίθαλψης 
να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες. Βλ. παράγραφο 4.8 για τον τρόπο 
αναφοράς ανεπιθύμητων ενεργειών.
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ
Xarelto 2,5 mg επικαλυμμένα με λεπτό υμένιο δισκία
2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ
Κάθε επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο περιέχει 2,5 mg rivaroxaban.
Έκδοχo με γνωστές δράσεις:
Κάθε επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο περιέχει 33,92 mg λακτόζης (ως μονοϋδρική), βλ. παράγραφο 4.4.
Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1.
3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ
Επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο (δισκίο).
Στρογγυλά αμφίκυρτα δισκία ανοικτού κίτρινου χρώματος (6 χιλ. διάμετρος, 9 χιλ. ακτίνα κύρτωσης), 
επισημασμένα με το σταυρό της BAYER στη μία όψη και τον αριθμό “2,5” και ένα τρίγωνο στην άλλη όψη.
4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις
Το Xarelto, συγχορηγούμενο με ακετυλοσαλικυλικό οξύ (ΑΣΟ) μόνο ή με ΑΣΟ συν κλοπιδογρέλη ή τικλοπιδίνη, 
ενδείκνυται για την πρόληψη των αθηροθρομβωτικών επεισοδίων σε ενήλικες ασθενείς μετά από οξύ στεφανιαίο 
σύνδρομο (ACS) με αυξημένους καρδιακούς βιοδείκτες (βλ. παραγράφους 4.3, 4.4 και 5.1).
4.2 Δοσολογία και τρόπος χορήγησης
Δοσολογία
Η συνιστώμενη δόση είναι 2,5 mg δύο φορές ημερησίως.
Οι ασθενείς πρέπει επίσης να παίρνουν μια ημερήσια δόση 75-100 mg ΑΣΟ ή μια ημερήσια δόση 75  100 mg ΑΣΟ 
επιπρόσθετα είτε μιας ημερήσιας δόσης 75 mg κλοπιδογρέλης είτε μιας τυπικής ημερήσιας δόσης τικλοπιδίνης.
Η θεραπεία θα πρέπει να αξιολογείται συχνά στον ασθενή σταθμίζοντας τον κίνδυνο ισχαιμικών συμβάντων 
έναντι των κινδύνων αιμορραγίας. Επέκταση της θεραπείας μετά το πέρας των 12 μηνών θα πρέπει να γίνεται 
μεμονωμένα για κάθε ασθενή, αφού υπάρχει περιορισμένη εμπειρία για αγωγή έως τους 24 μήνες. 
Η θεραπεία με Xarelto πρέπει να αρχίσει το συντομότερο δυνατόν μετά τη σταθεροποίηση του επεισοδίου 
ACS (συμπεριλαμβανομένων των διαδικασιών επαναγγείωσης), το νωρίτερο 24 ώρες μετά την εισαγωγή στο 
νοσοκομείο και κατά το χρόνο που θα πρέπει κανονικά να διακοπεί η παρεντερική αντιπηκτική αγωγή.
Εάν παραλειφθεί μια δόση, ο ασθενής πρέπει να συνεχίσει με την κανονική δόση, όπως συνιστάται κατά τον 
επόμενο προγραμματισμένο χρόνο. Η δόση δεν πρέπει να διπλασιαστεί για να αναπληρωθεί η δόση που 
παραλείφθηκε.
Αλλαγή από ανταγωνιστές της βιταμίνης K (ΑΒΚ) στο Xarelto
Όταν οι ασθενείς αλλάζουν από ΑΒΚ στο Xarelto, οι τιμές Διεθνούς Ομαλοποιημένης Σχέσης (International Nor-
malized Ratio INR) θα είναι ψευδώς αυξημένες μετά την πρόσληψη του Xarelto. Η τιμή INR δεν είναι έγκυρη για τη 
μέτρηση της αντιπηκτικής δράσης του Xarelto και, συνεπώς, δεν πρέπει να χρησιμοποιείται (βλ. παράγραφο 4.5).
Αλλαγή από το Xarelto σε ανταγωνιστές της βιταμίνης K (ΑΒΚ)
Υπάρχει πιθανότητα ανεπαρκούς αντιπηκτικότητας κατά τη μετάβαση από το Xarelto σε ΑΒΚ. Η συνεχής επαρκής 
αντιπηκτικότητα πρέπει να διασφαλίζεται κατά τη διάρκεια οποιασδήποτε μετάβασης σε ένα εναλλακτικό 
αντιπηκτικό. Πρέπει να σημειωθεί ότι το Xarelto μπορεί να συνεισφέρει σε αυξημένη τιμή INR.
Σε ασθενείς που αλλάζουν από το Xarelto σε ΑΒΚ, ο ΑΒΚ πρέπει να χορηγείται ταυτόχρονα μέχρι η τιμή INR να 
είναι ≥ 2,0. Για τις πρώτες δύο ημέρες της μεταβατικής περιόδου, πρέπει να χρησιμοποιηθεί η τυπική αρχική 
δοσολογία του ΑΒΚ, ακολουθούμενη τις επόμενες ημέρες από τη δοσολογία ΑΒΚ, όπως υποδεικνύεται από τις 
εξετάσεις INR. Ενόσω οι ασθενείς λαμβάνουν παράλληλα Xarelto και ΑΒΚ, η τιμή INR δεν πρέπει να ελέγχεται 
νωρίτερα από 24 ώρες μετά από την προηγούμενη δόση αλλά πριν από την επόμενη δόση του Xarelto. Όταν 
το Xarelto διακοπεί, οι εξετάσεις INR μπορούν να γίνουν αξιόπιστα τουλάχιστον 24 ώρες μετά από την τελευταία 
δόση (βλ. παραγράφους 4.5 και 5.2).
Αλλαγή από παρεντερικά αντιπηκτικά στο Xarelto
Για ασθενείς που λαμβάνουν ένα παρεντερικό αντιπηκτικό, διακόψτε το παρεντερικό αντιπηκτικό και ξεκινήστε το 
Xarelto 0 έως 2 ώρες πριν από το χρόνο που θα εχορηγείτο η επόμενη δόση του παρεντερικού φαρμακευτικού 
προϊόντος (π.χ. ηπαρίνες μικρού μοριακού βάρους) ή κατά το χρόνο της διακοπής ενός συνεχώς χορηγούμενου 
παρεντερικού φαρμακευτικού προϊόντος (π.χ. ενδοφλέβια μη κλασματοποιημένη ηπαρίνη).
Αλλαγή από το Xarelto σε παρεντερικά αντιπηκτικά
Χορηγήστε την πρώτη δόση του παρεντερικού αντιπηκτικού κατά το χρόνο που θα έπρεπε να ληφθεί η επόμενη 
δόση του Xarelto.
Ειδικοί πληθυσμοί
Νεφρική δυσλειτουργία
Περιορισμένα κλινικά δεδομένα για ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 15-29 ml/
min) υποδεικνύουν ότι οι συγκεντρώσεις rivaroxaban στο πλάσμα αυξάνονται σημαντικά. Συνεπώς, το Xarelto 
πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή στους συγκεκριμένους ασθενείς. Η χρήση δε συνιστάται σε ασθενείς με 
κάθαρση κρεατινίνης < 15 ml/min (βλ. παραγράφους 4.4 και 5.2).
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας σε ασθενείς με ήπια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 
50-80 ml/min) ή μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 30-49 ml/min) (βλ. παράγραφο 5.2).
Ηπατική δυσλειτουργία
Το Xarelto αντενδείκνυται σε ασθενείς με ηπατική νόσο σχετιζόμενη με διαταραχή της πήξης του αίματος και 
κλινικά σχετιζόμενο κίνδυνο αιμορραγίας συμπεριλαμβανομένων των κιρρωτικών ασθενών με Child Pugh B και 
C (βλ. παραγράφους 4.3 και 5.2).
Ηλικιωμένος πληθυσμός
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας (βλ. παραγράφους 4.4 και 5.2).
Σωματικό βάρος
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας (βλ παραγράφους 4.4 και 5.2).
Φύλο
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας (βλ. παράγραφο 5.2).
Παιδιατρικός πληθυσμός
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto σε παιδιά ηλικίας 0 έως 18 ετών δεν έχουν τεκμηριωθεί. Δεν 
υπάρχουν διαθέσιμα δεδομένα, συνεπώς, το Xarelto δεν συνιστάται για χρήση σε παιδιά ηλικίας κάτω των 18 
ετών.
Τρόπος χορήγησης
Από στόματος χρήση.
Το Xarelto μπορεί να λαμβάνεται με ή χωρίς τροφή (βλ. παραγράφους 4.5 και 5.2).
Για ασθενείς που δεν μπορούν να καταπιούν ολόκληρα δισκία, το δισκίο Xarelto μπορεί να θρυμματιστεί και να 
αναμειχθεί με νερό ή πολτό μήλου αμέσως πριν τη χρήση και να χορηγηθεί από του στόματος.
Το θρυμματισμένο δισκίο Xarelto μπορεί επίσης να χορηγηθεί μέσω γαστρικών σωλήνων κατόπιν επιβεβαίωσης 
της σωστής τοποθέτησης του σωλήνα εντός του στομάχου. Το θρυμματισμένο δισκίο πρέπει να χορηγείται με 
μια μικρή ποσότητα νερού μέσω του γαστρικού σωλήνα και στη συνέχεια ο σωλήνας να ξεπλένεται με νερό (βλ. 
παράγραφο 5.2).
4.3 Αντενδείξεις
Υπερευαισθησία στη δραστική ουσία ή σε κάποιο από τα έκδοχα που αναφέρονται στην παράγραφο 6.1.
Ενεργός κλινικά σημαντική αιμορραγία.
Βλάβη ή κατάσταση, εάν θεωρείται ότι αποτελεί σημαντικό κίνδυνο για σοβαρή αιμορραγία. Αυτό μπορεί να 
περιλαμβάνει παρούσα ή πρόσφατη γαστρεντερική εξέλκωση, παρουσία κακοηθών νεοπλασμάτων σε υψηλό 
κίνδυνο αιμορραγίας, πρόσφατη κάκωση του εγκεφάλου ή της σπονδυλικής στήλης, πρόσφατη χειρουργική 

επέμβαση εγκεφάλου, σπονδυλικής στήλης ή οφθαλμών, πρόσφατη ενδοκρανιακή αιμορραγία, γνωστούς 
οισοφαγικούς κιρσούς ή υπόνοια ύπαρξής τους, αρτηριοφλεβώδεις δυσπλασίες, αγγειακά ανευρύσματα ή 
σοβαρές ενδορραχιαίες ή ενδοεγκεφαλικές αγγειακές ανωμαλίες. 
Η ταυτόχρονη θεραπεία μαζί με άλλα αντιπηκτικά π.χ. μη κλασματοποιημένη ηπαρίνη (ΜΚΗ), ηπαρίνες μικρού 
μοριακού βάρους (ενοξαπαρίνη, δαλτεπαρίνη κτλ.), παράγωγα ηπαρίνης (fondaparinux κτλ.), από στόματος 
αντιπηκτικά (βαρφαρίνη, ετεξιλική δαβιγατράνη, απιξαμπάνη κτλ.) δεν συνιστάται εκτός ειδικών συνθηκών 
αλλαγής αντιπηκτικής θεραπείας (βλ. παράγραφο 4.2) ή όταν η ΜΚΗ δίνεται σε δόσεις απαραίτητες για τη 
διατήρηση ενός ανοικτού κεντρικού φλεβικού ή αρτηριακού καθετήρα (βλ. παράγραφο 4.5). 
Η ταυτόχρονη θεραπεία του ACS με αντιαιμοπεταλιακή θεραπεία σε ασθενείς με προηγούμενο αγγειακό 
εγκεφαλικό επεισόδιο ή παροδικό ισχαιμικό επεισόδιο (TIA) (βλ. παράγραφο 4.4).
Ηπατική νόσος σχετιζόμενη με διαταραχή της πήξης του αίματος και κλινικά σχετιζόμενο κίνδυνο αιμορραγίας 
συμπεριλαμβανομένων των κιρρωτικών ασθενών με Child Pugh B και C (βλ. παράγραφο 5.2).
Κύηση και θηλασμός (βλ. παράγραφο 4.6).
4.4 Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση
Η αποτελεσματικότητα και ασφάλεια του Xarelto έχει ερευνηθεί σε συνδυασμό με τους αντιαιμοπεταλιακούς 
παράγοντες ασπιρίνη και κλοπιδογρέλη/τικλοπιδίνη. Η θεραπεία σε συνδυασμό με άλλους αντιαιμοπεταλιακούς 
παράγοντες, π.χ. πρασουγρέλη ή τικαγκρελόρη δεν έχει μελετηθεί και δεν συνιστάται. 
Συνιστάται κλινική παρακολούθηση σύμφωνα με την αντιπηκτική πρακτική καθ’ όλη τη διάρκεια της θεραπείας.
Κίνδυνος αιμορραγίας
Όπως και με άλλα αντιπηκτικά, οι ασθενείς που λαμβάνουν Xarelto θα πρέπει να παρακολουθούνται προσεκτικά 
για σημεία αιμορραγίας. Συνιστάται η προσεκτική χρήση σε καταστάσεις με αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. Η 
χορήγηση του Xarelto θα πρέπει να διακόπτεται εάν παρουσιαστεί σοβαρή αιμορραγία.
Στις κλινικές μελέτες αιμορραγία των βλεννογόνων (δηλαδή επίσταξη, από τα ούλα, το γαστρεντερικό, το 
ουρογεννητικό) και αναιμία έχουν φανεί πιο συχνά κατά τη διάρκεια μακροχρόνιας θεραπείας με rivaroxaban 
επιπρόσθετα μιας αντιαιμοπεταλιακής αγωγής ενός ή δύο παραγόντων. Συνεπώς, επιπρόσθετα στην επαρκή 
κλινική παρατήρηση, η εργαστηριακή εξέταση της αιμοσφαιρίνης / αιματοκρίτη θα μπορούσε να έχει αξία για την 
ανίχνευση λανθάνουσας αιμορραγίας, όπως κρίνεται κατάλληλο.
Ορισμένες υποομάδες ασθενών, όπως αναγράφεται παρακάτω, έχουν αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. 
Συνεπώς, η χρήση του Xarelto σε συνδυασμό με αντιαιμοπεταλιακή αγωγή δύο παραγόντων σε ασθενείς με 
γνωστό αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας πρέπει να σταθμίζεται έναντι του οφέλους όσον αφορά την πρόληψη 
αθηροθρομβωτικών επεισοδίων. Επιπλέον, αυτοί οι ασθενείς πρέπει να παρακολουθούνται προσεκτικά για 
σημεία και συμπτώματα αιμορραγικών επιπλοκών και αναιμίας μετά την έναρξη της θεραπείας (βλ. παράγραφο 
4.8).
Οποιαδήποτε ανεξήγητη πτώση της αιμοσφαιρίνης ή της αρτηριακής πίεσης πρέπει να οδηγήσει σε διερεύνηση 
για αιμορραγική εστία.
Αν και η θεραπεία με rivaroxaban δεν απαιτεί παρακολούθηση της έκθεσης ως εξέταση ρουτίνας, η μέτρηση 
των επιπέδων rivaroxaban με μια βαθμονομημένη ποσοτική εξέταση μέτρησης της δραστικότητας έναντι του 
παράγοντα Xa μπορεί να είναι χρήσιμη σε εξαιρετικές περιπτώσεις, όταν η γνώση της έκθεσης στο rivarox-
aban μπορεί να βοηθήσει στη λήψη κλινικών αποφάσεων, π.χ. υπερδοσολογία και επείγουσα εγχείρηση (βλ. 
παραγράφους 5.1 & 5.2). 
Νεφρική δυσλειτουργία
Σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης < 30 ml/min), τα επίπεδα του rivarox-
aban στο πλάσμα μπορεί να αυξηθούν σημαντικά (1,6 φορές κατά μέσο όρο), οδηγώντας σε αυξημένο κίνδυνο 
αιμορραγίας. Το Xarelto πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε ασθενείς με κάθαρση κρεατινίνης 15-29 ml/
min. Η χρήση δε συνιστάται σε ασθενείς με κάθαρση κρεατινίνης < 15 ml/min (βλ. παραγράφους 4.2 και 5.2).
Σε ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 30-49 ml/min) οι οποίοι λαμβάνουν 
ταυτόχρονα άλλα φαρμακευτικά προϊόντα τα οποία αυξάνουν τη συγκέντρωση του rivaroxaban στο πλάσμα το 
Xarelto θα πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή (βλ. παράγραφο 4.5). 
Αλληλεπίδραση με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα
Η χρήση του Xarelto δεν συνιστάται σε ασθενείς στους οποίους συγχορηγείται συστηματική θεραπεία με 
αντιμυκητιασικές αζόλες (όπως κετοκοναζόλη, ιτρακοναζόλη, βορικοναζόλη και ποζακοναζόλη) ή αναστολείς 
πρωτεάσης του HIV (π.χ. ριτοναβίρη). Αυτές οι δραστικές ουσίες είναι ισχυροί αναστολείς του CYP3A4 και της P 
gp και συνεπώς μπορούν να αυξήσουν τις συγκεντρώσεις του rivaroxaban στο πλάσμα σε κλινικά σχετιζόμενο 
βαθμό (2,6 φορές κατά μέσο όρο), το οποίο μπορεί να οδηγήσει σε αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας (βλ. 
παράγραφο 4.5).
Απαιτείται προσοχή εάν στους ασθενείς συγχορηγούνται φαρμακευτικά προϊόντα που επηρεάζουν την 
αιμόσταση, όπως μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φαρμακευτικά προϊόντα (ΜΣΑΦ), ακετυλοσαλικυλικό οξύ (ΑΣΟ) 
και αναστολείς της συσσώρευσης αιμοπεταλίων. Για ασθενείς που διατρέχουν κίνδυνο ελκωτικής γαστρεντερικής 
νόσου, μπορεί να εξεταστεί μια κατάλληλη προφυλακτική θεραπεία (βλ. παράγραφο 4.5).
Μετά από οξύ στεφανιαίο σύνδρομο, οι ασθενείς υπό θεραπεία με Xarelto και ΑΣΟ, ή Xarelto και ΑΣΟ συν 
κλοπιδογρέλη/τικλοπιδίνη, πρέπει να λαμβάνουν ταυτόχρονη θεραπεία με ΜΣΑΦ μόνο εάν το όφελος υπερισχύει 
του κινδύνου αιμορραγίας.
Άλλοι παράγοντες αιμορραγικού κινδύνου
Όπως και με άλλους αντιθρομβωτικούς παράγοντες, το rivaroxaban δε συνιστάται σε ασθενείς με αυξημένο 
κίνδυνο αιμορραγίας, όπως:
• συγγενείς ή επίκτητες αιμορραγικές διαταραχές
• μη ελεγχόμενη σοβαρή αρτηριακή υπέρταση
• άλλη γαστρεντερική νόσος χωρίς ενεργό εξέλκωση, η οποία δυνητικά μπορεί να οδηγήσει σε επιπλοκές 

αιμορραγίας ( π.χ. φλεγμονώδης νόσος του εντέρου, οισοφαγίτιδα, γαστρίτιδα και γαστροοισοφαγική 
παλινδρομική νόσος). 

• αγγειακή αμφιβληστροειδοπάθεια
• βρογχεκτασία ή ιστορικό πνευμονικής αιμορραγίας
Πρέπει να χορηγείται με προσοχή σε ασθενείς με ACS:
• ηλικίας > 75 ετών εάν συγχορηγείται με ΑΣΟ μόνο ή με ΑΣΟ συν κλοπιδογρέλη ή τικλοπιδίνη
• με χαμηλό βάρος σώματος (< 60 kg) εάν συγχορηγείται με ΑΣΟ μόνο ή με ΑΣΟ συν κλοπιδογρέλη ή 

τικλοπιδίνη
Ασθενείς με προηγούμενο αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο ή TIA
To Xarelto 2,5 mg αντενδείκνυται για τη θεραπεία του ACS σε ασθενείς με προηγούμενο αγγειακό εγκεφαλικό 
επεισόδιο ή TIA (βλ. παράγραφο 4.3). Έχουν μελετηθεί λίγοι ασθενείς με ACS με προηγούμενο αγγειακό 
εγκεφαλικό επεισόδιο ή TIA, αλλά τα περιορισμένα δεδομένα αποτελεσματικότητας που είναι διαθέσιμα 
υποδεικνύουν ότι αυτοί οι ασθενείς δεν ωφελούνται από τη θεραπεία. 
Δοσολογικές συστάσεις πριν και μετά από επεμβατικές διαδικασίες και χειρουργική παρέμβαση
Εάν απαιτείται επεμβατική διαδικασία ή χειρουργική παρέμβαση, το Xarelto πρέπει να διακοπεί τουλάχιστον 
12 ώρες πριν την παρέμβαση, εάν είναι δυνατόν, και με βάση την κλινική κρίση του ιατρού. Εάν ένας ασθενής 
πρόκειται να υποβληθεί σε εκλεκτική χειρουργική επέμβαση και δεν είναι επιθυμητή η αντιαιμοπεταλιακή δράση, 
οι αναστολείς της συσσώρευσης αιμοπεταλίων πρέπει να διακοπούν όπως υποδεικνύεται από τις πληροφορίες 
συνταγογράφησης του παραγωγού.
Εάν η διαδικασία δεν μπορεί να καθυστερήσει, ο αυξημένος κίνδυνος αιμορραγίας πρέπει να αξιολογηθεί έναντι 
του επείγοντος της παρέμβασης.
Το Xarelto πρέπει να αρχίσει ξανά μετά την επεμβατική διαδικασία ή τη χειρουργική παρέμβαση το συντομότερο 
δυνατόν, εφόσον η κλινική κατάσταση το επιτρέπει και έχει δημιουργηθεί επαρκής αιμόσταση όπως καθορίζεται 
από τον θεράποντα ιατρό (βλ. παράγραφο 5.2).
Ηλικιωμένος πληθυσμός
Η αυξημένη ηλικία μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο αιμορραγίας (βλ. παράγραφο 5.2).
Πληροφορίες σχετικά με τα έκδοχα
Το Xarelto περιέχει λακτόζη. Οι ασθενείς με σπάνια κληρονομικά προβλήματα δυσανεξίας στη γαλακτόζη, 
ανεπάρκεια λακτάσης Lapp ή δυσαπορρόφηση γλυκόζης γαλακτόζης δεν πρέπει να πάρουν αυτό το φάρμακο.
4.5 Αλληλεπιδράσεις με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα και άλλες μορφές αλληλεπίδρασης
Αναστολείς του CYP3A4 και της P-gp
Η συγχορήγηση του rivaroxaban με κετοκοναζόλη (400 mg εφάπαξ ημερησίως) ή ριτοναβίρη (600 mg δύο φορές 
την ημέρα) οδήγησε σε αύξηση κατά 2,6 φορές / 2,5 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και σε αύξηση 
κατά 1,7 φορές / 1,6 φορές της μέσης Cmax του rivaroxaban, με σημαντικές αυξήσεις στις φαρμακοδυναμικές 
δράσεις, το οποίο μπορεί να οδηγήσει σε αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. Συνεπώς, η χρήση του Xarelto δεν 
συνιστάται σε ασθενείς στους οποίους συγχορηγείται συστηματική αγωγή με αντιμυκητιασικές αζόλες όπως 
κετοκοναζόλη, ιτρακοναζόλη, βορικοναζόλη και ποζακοναζόλη ή αναστολείς πρωτεάσης του HIV. Αυτές οι 
δραστικές ουσίες είναι ισχυροί αναστολείς τόσο του CYP3A4 όσο και της P-gp (βλ. παράγραφο 4.4).
Δραστικές ουσίες που αναστέλλουν ισχυρά μόνο μία από τις οδούς απομάκρυνσης του rivaroxaban, είτε του 
CYP3A4 είτε της P gp, αναμένεται να αυξήσουν τις συγκεντρώσεις του rivaroxaban στο πλάσμα σε μικρότερο 
βαθμό. Η κλαριθρομυκίνη (500 mg δύο φορές την ημέρα), για παράδειγμα, η οποία θεωρείται ένας ισχυρός 
αναστολέας του CYP3A4 και μέτριος αναστολέας της P-gp, οδήγησε σε αύξηση κατά 1,5 φορά της μέσης AUC 
του rivaroxaban και κατά 1,4 φορά της Cmax. Αυτή η αύξηση δεν θεωρείται κλινικά σχετιζόμενη. (Για ασθενείς με 
νεφρική δυσλειτουργία: βλ. παράγραφο 4.4).
Η ερυθρομυκίνη (500 mg τρεις φορές την ημέρα), η οποία αναστέλλει μετρίως το CYP 3A4 και την P gp, οδήγησε 
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σε μια αύξηση κατά 1,3 φορές της μέσης AUC και Cmax του rivaroxaban. Αυτή η αύξηση δεν θεωρείται κλινικά 
σχετιζόμενη.
Σε άτομα με ήπια νεφρική δυσλειτουργία, η ερυθρομυκίνη (500 mg τρεις φορές την ημέρα) οδήγησε σε μια 
αύξηση κατά 1,8 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και κατά 1,6 φορές της Cmax σε σύγκριση με άτομα με 
φυσιολογική νεφρική λειτουργία. Σε άτομα με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία, η ερυθρομυκίνη οδήγησε σε μια 
αύξηση κατά 2,0 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και κατά 1,6 φορές της Cmax σε σύγκριση με άτομα 
με φυσιολογική νεφρική λειτουργία. Η επίδραση της ερυθρομυκίνης είναι αθροιστική σε εκείνη της νεφρικής 
δυσλειτουργίας (βλ. παράγραφο 4.4).
Η φλουκοναζόλη (400 mg εφάπαξ ημερησίως), η οποία θεωρείται ένας μέτριος αναστολέας του CYP3A4, 
οδήγησε σε μια αύξηση κατά 1,4 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και σε μια αύξηση κατά 1,3 φορές της 
μέσης Cmax. Αυτή η αύξηση δεν θεωρείται κλινικά σημαντική. (Για ασθενείς με νεφρική δυσλειτουργία: δείτε 
παράγραφο 4.4)
Δεδομένων των περιορισμένων διαθέσιμων κλινικών στοιχείων με τη δρονεδαρόνη,ο συνδυασμός με το rivarox-
aban θα πρέπει να αποφεύγεται. 
Αντιπηκτικά
Μετά από τη συνδυασμένη χορήγηση της ενοξαπαρίνης (40 mg άπαξ δόση) με το rivaroxaban (10 mg άπαξ 
δόση) παρατηρήθηκε μια αθροιστική δράση στη δραστικότητα έναντι του παράγοντα Xa χωρίς επιπρόσθετες 
επιδράσεις στις δοκιμασίες πήξης (PT, aPTT). Η ενοξαπαρίνη δεν επηρέασε τις φαρμακοκινητικές ιδιότητες του 
rivaroxaban.
Λόγω του αυξημένου κινδύνου αιμορραγίας, απαιτείται προσοχή εάν στους ασθενείς συγχορηγούνται 
οποιαδήποτε άλλα αντιπηκτικά (βλ. παραγράφους 4.3 & 4.4).
ΜΣΑΦ/αναστολείς συσσώρευσης αιμοπεταλίων
Δεν παρατηρήθηκε κλινικά σχετιζόμενη παράταση του χρόνου ροής μετά από τη συγχορήγηση rivaroxaban 
(15 mg) και 500 mg ναπροξένης. Εντούτοις, ενδέχεται να υπάρχουν άτομα με περισσότερο εκσεσημασμένη 
φαρμακοδυναμική ανταπόκριση.
Δεν παρατηρήθηκαν κλινικά σημαντικές φαρμακοκινητικές ή φαρμακοδυναμικές αλληλεπιδράσεις όταν το rivar-
oxaban συγχορηγήθηκε με 500 mg ακετυλοσαλικυλικού οξέος.
Η κλοπιδογρέλη (300 mg δόση εφόδου συνοδευόμενη από 75 mg δόση συντήρησης) δεν έδειξε φαρμακοκινητική 
αλληλεπίδραση με το rivaroxaban (15 mg), αλλά παρατηρήθηκε μια σχετική αύξηση στο χρόνο ροής σε μία 
υποομάδα ασθενών, η οποία δεν συσχετιζόταν με το βαθμό συσσώρευσης αιμοπεταλίων, τα επίπεδα P 
σελεκτίνης ή τα επίπεδα των υποδοχέων της GPIIb/IIIa.
Απαιτείται προσοχή εάν στους ασθενείς συγχορηγούνται ΜΣΑΦ (συμπεριλαμβανομένου του ακετυλοσαλικυλικού 
οξέος) και αναστολείς συσσώρευσης αιμοπεταλίων, διότι αυτά τα φαρμακευτικά προϊόντα τυπικά αυξάνουν τον 
κίνδυνο αιμορραγίας (βλ. παράγραφο 4.4).
Βαρφαρίνη
Η μετάβαση των ασθενών από τον ανταγωνιστή της βιταμίνης K βαρφαρίνη (INR 2,0 έως 3,0) σε rivaroxaban 
(20 mg) ή από το rivaroxaban (20 mg) σε βαρφαρίνη (INR 2,0 έως 3,0) αύξησε το χρόνο προθρομβίνης/INR 
(Neoplastin) περισσότερο από αθροιστικά (μπορεί να παρατηρηθούν μεμονωμένες τιμές INR έως και 12), ενώ 
οι επιδράσεις στο aPTT, στην αναστολή της δραστηριότητας του παράγοντα Xa και στο ενδογενές δυναμικό 
θρομβίνης ήταν αθροιστικές.
Εάν είναι επιθυμητός ο έλεγχος των φαρμακοδυναμικών επιδράσεων του rivaroxaban κατά τη διάρκεια της 
μεταβατικής περιόδου, μπορούν να χρησιμοποιηθούν οι δοκιμασίες δραστηριότητας αντι παράγοντα Xa, PiCT 
και Heptest, καθώς αυτές οι δοκιμασίες δεν επηρεάστηκαν από τη βαρφαρίνη. Κατά την τέταρτη ημέρα μετά 
την τελευταία δόση της βαρφαρίνης, όλες οι δοκιμασίες (συμπεριλαμβανομένου του PT, aPTT, αναστολής της 
δραστηριότητας του παράγοντα Xa και ETP) αντιπροσώπευαν μόνο την επίδραση του rivaroxaban.
Εάν είναι επιθυμητός ο έλεγχος των φαρμακοδυναμικών επιδράσεων της βαρφαρίνης κατά τη διάρκεια της 
μεταβατικής περιόδου, η μέτρηση INR μπορεί να χρησιμοποιηθεί στο Ctrough του rivaroxaban (24 ώρες μετά την 
προηγούμενη λήψη του rivaroxaban) καθώς αυτή η δοκιμασία επηρεάζεται ελάχιστα από το rivaroxaban σε αυτό 
το χρονικό σημείο.
Δεν παρατηρήθηκε φαρμακοκινητική αλληλεπίδραση μεταξύ της βαρφαρίνης και του rivaroxaban.
Επαγωγείς του CYP3A4
Η συγχορήγηση του rivaroxaban με τον ισχυρό επαγωγέα του CYP3A4 ριφαμπικίνη οδήγησε σε κατά προσέγγιση 
50% μείωση στη μέση AUC του rivaroxaban, με παράλληλες μειώσεις στις φαρμακοδυναμικές του δράσεις. Η 
ταυτόχρονη χρήση του rivaroxaban με άλλους ισχυρούς επαγωγείς του CYP3A4 (π.χ. φαινυτοΐνη, καρβαμαζεπίνη, 
φαινοβαρβιτάλη ή υπερικό (St. John’s Wort, Hypericum perforatum)) μπορεί επίσης να οδηγήσει σε μειωμένες 
συγκεντρώσεις του rivaroxaban στο πλάσμα. Συνεπώς, η ταυτόχρονη χορήγηση με ισχυρούς επαγωγείς του 
CYP3A4 πρέπει να αποφεύγεται εκτός εάν ο ασθενής παρακολουθείται στενά για σημεία και συμπτώματα 
θρόμβωσης.
Άλλες συγχορηγούμενες θεραπείες
Δεν παρατηρήθηκαν κλινικά σημαντικές φαρμακοκινητικές ή φαρμακοδυναμικές αλληλεπιδράσεις όταν το 
rivaroxaban συγχορηγήθηκε με μιδαζολάμη (υπόστρωμα του CYP3A4), διγοξίνη (υπόστρωμα της P gp), 
ατορβαστατίνη (υπόστρωμα του CYP3A4 και της P gp) ή ομεπραζόλη (αναστολέας της αντλίας πρωτονίων). Το 
rivaroxaban ούτε αναστέλλει ούτε επάγει οποιεσδήποτε κύριες ισομορφές του CYP όπως το CYP3A4.
Δεν έχει παρατηρηθεί κλινικά σημαντική αλληλεπίδραση με την τροφή (βλ. παράγραφο 4.2).
Εργαστηριακές παράμετροι
Οι παράμετροι πήξης (π.χ. PT, aPTT, HepTest) επηρεάζονται όπως είναι αναμενόμενο από τον τρόπο δράσης 
του rivaroxaban (βλ. παράγραφο 5.1).
4.6 Γονιμότητα, κύηση και θηλασμός
Εγκυμοσύνη
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto δεν έχουν τεκμηριωθεί στις έγκυες γυναίκες. Μελέτες σε 
ζώα κατέδειξαν αναπαραγωγική τοξικότητα (βλέπε παράγραφο 5.3). Λόγω της ενδεχόμενης τοξικότητας στην 
αναπαραγωγική ικανότητα, του ενδογενούς κινδύνου αιμορραγίας και της απόδειξης ότι το rivaroxaban διέρχεται 
τον πλακούντα, το Xarelto αντενδείκνυται κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης (βλ. παράγραφο 4.3).
Γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία πρέπει να αποφεύγουν να μείνουν έγκυες κατά τη διάρκεια της θεραπείας 
με rivaroxaban.
Θηλασμός
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto δεν έχουν τεκμηριωθεί σε γυναίκες που θηλάζουν. Τα στοιχεία 
από ζώα δείχνουν ότι το rivaroxaban απεκκρίνεται στο μητρικό γάλα. Συνεπώς το Xarelto αντενδείκνυται κατά τη 
διάρκεια του θηλασμού (βλ. παράγραφο 4.3). Πρέπει να αποφασιστεί εάν θα διακοπεί ο θηλασμός ή θα διακοπεί/ 
θα αποφευχθεί η θεραπεία.
Γονιμότητα
Δεν έχουν διενεργηθεί ειδικές μελέτες με το rivaroxaban στους ανθρώπους για την αξιολόγηση των επιδράσεων 
στη γονιμότητα. Σε μια μελέτη για τη γονιμότητα αρρένων και θηλέων σε αρουραίους, δεν παρατηρήθηκαν 
επιδράσεις (βλ. παράγραφο 5.3).
4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών
Το Xarelto έχει μικρή επίδραση στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών. Έχουν αναφερθεί ανεπιθύμητες 
ενέργειες όπως συγκοπή (συχνότητα: όχι συχνή) και ζάλη (συχνότητα: συχνή) (βλ. παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς 
που παρουσιάζουν αυτές τις ανεπιθύμητες ενέργειες δεν πρέπει να οδηγούν ή να χειρίζονται μηχανές.
4.8 Ανεπιθύμητες ενέργειες
Περίληψη του προφίλ ασφαλείας
Η ασφάλεια του rivaroxaban αξιολογήθηκε σε έντεκα μελέτες φάσης III που συμπεριέλαβαν 32.625 ασθενείς που 
εκτέθηκαν στο rivaroxaban (βλ. Πίνακα 1).

Πίνακας 1: Αριθμός ασθενών που μελετήθηκαν, μέγιστη ημερήσια δόση και διάρκεια θεραπείας στις 
μελέτες φάσης III

Ένδειξη Αριθμός 
ασθενών* Μέγιστη ημερήσια δόση Μέγιστη διάρκεια 

θεραπείας

Πρόληψη της φλεβικής 
θρομβοεμβολής (ΦΘΕ) σε 
ενηλίκους ασθενείς που 
υποβάλλονται σε εκλεκτική 
χειρουργική επέμβαση 
αντικατάστασης ισχίου ή γόνατος

6.097 10 mg 39 ημέρες

Πρόληψη της φλεβικής 
θρομβοεμβολής σε παθολογικούς 
ασθενείς 

3.997 10 mg 39 ημέρες

Θεραπεία της ΕΒΦΘ, ΠΕ και 
πρόληψη της υποτροπής 4.556

Ημέρα 1 - 21: 30 mg

Ημέρα 22 και εξής: 20 mg
21 μήνες

Ένδειξη Αριθμός 
ασθενών* Μέγιστη ημερήσια δόση Μέγιστη διάρκεια 

θεραπείας

Πρόληψη του αγγειακού 
εγκεφαλικού επεισοδίου και της 
συστημικής εμβολής σε ασθενείς με 
μη βαλβιδική κολπική μαρμαρυγή

7.750 20 mg 41 μήνες

Πρόληψη των αθηροθρομβωτικών 
επεισοδίων σε ασθενείς μετά από 
ACS

10.225

5 mg ή 10 mg 
συγχορηγούμενα είτε 
με ΑΣΟ είτε με ΑΣΟ 
συν κλοπιδογρέλη ή 
τικλοπιδίνη

31 μήνες

*Ασθενείς που εκτέθηκαν τουλάχιστον σε μία δόση rivaroxaban

Οι πιο συχνά αναφερόμενες ανεπιθύμητες ενέργειες σε ασθενείς που έλαβαν rivaroxaban ήταν αιμορραγίες 
(βλ. παράγραφο 4.4. και «Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών» παρακάτω). Οι πιο συχνά 
αναφερόμενες αιμορραγίες (≥4 %) ήταν επίσταξη (5,9 %) και αιμορραγία από το γαστρεντερικό σύστημα (4,2 %).
Συνολικά σε περίπου 67% των ασθενών που εκτέθηκαν σε τουλάχιστον μία δόση rivaroxaban αναφέρθηκαν 
ανεπιθύμητα συμβάντα κατά τη διάρκεια της θεραπείας. Περίπου 22% των ασθενών παρουσίασαν ανεπιθύμητες 
ενέργειες που θεωρήθηκε ότι σχετίζονταν με τη θεραπεία, όπως αξιολογήθηκαν από τους ερευνητές. Σε ασθενείς 
που έλαβαν θεραπεία με 10 mg Xarelto οι οποίοι υποβλήθηκαν σε χειρουργική επέμβαση αντικατάστασης ισχίου ή 
γόνατος και σε παθολογικούς ασθενείς που νοσηλεύονται αιμορραγικά επεισόδια εμφανίστηκαν σε περίπου 6,8% 
και 12,6% των ασθενών αντίστοιχα και αναιμία εμφανίστηκε σε περίπου 5,9% και 2,1% των ασθενών αντίστοιχα. 
Σε ασθενείς που έλαβαν θεραπεία είτε με 15 mg Xarelto δύο φορές ημερησίως ακολουθούμενο από 20 mg άπαξ 
ημερησίως για θεραπεία της ΕΒΦΘ ή ΠΕ, είτε με 20 mg άπαξ ημερησίως για την πρόληψη της υποτροπής της 
ΕΒΦΘ και της ΠΕ, αιμορραγικά επεισόδια εμφανίστηκαν σε περίπου 27,8% των ασθενών και αναιμία εμφανίστηκε 
σε περίπου 2,2% των ασθενών. Σε ασθενείς που έλαβαν θεραπεία για την πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού 
επεισοδίου και της συστημικής εμβολής, αιμορραγία οποιουδήποτε τύπου ή σοβαρότητας αναφέρθηκε με 
συχνότητα επεισοδίων 28 ανά 100 έτη ασθενών, και αναιμία με συχνότητα επεισοδίων 2,5 ανά 100 έτη ασθενών. 
Στους ασθενείς που έλαβαν θεραπεία για την πρόληψη των αθηροθρομβωτικών επεισοδίων μετά από Οξύ 
Στεφανιαίο Σύνδρομο (ACS), αναφέρθηκε αιμορραγία κάθε τύπου ή σοβαρότητας με συχνότητα επεισοδίων 22 
ανά 100 έτη ασθενών. Αναιμία αναφέρθηκε με συχνότητα επεισοδίων 1,4 ανά 100 έτη ασθενών. 
Κατάλογος των ανεπιθύμητων ενεργειών σε πίνακα
Οι συχνότητες των ανεπιθύμητων ενεργειών που αναφέρθηκαν με το Xarelto συνοψίζονται στον πίνακα 2 
παρακάτω ανά κατηγορία οργανικού συστήματος (σύμφωνα με τη βάση δεδομένων MedDRA) και ανά συχνότητα.
Οι συχνότητες ορίζονται ως:
πολύ συχνές (≥ 1/10)
συχνές (≥ 1/100 έως < 1/10)
όχι συχνές (≥ 1/1.000 έως < 1/100)
σπάνιες (≥ 1/10.000 έως < 1/1.000)
πολύ σπάνιες (< 1/10.000)
μη γνωστές (δεν μπορούν να εκτιμηθούν με βάση τα διαθέσιμα δεδομένα)
Πίνακας 2: Όλες οι ανεπιθύμητες ενέργειες εμφανιζόμενες κατά τη θεραπεία που αναφέρθηκαν σε 
ασθενείς σε μελέτες φάσης III

Συχνές Όχι συχνές Σπάνιες Μη γνωστές

Διαταραχές του αιμοποιητικού και του λεμφικού συστήματος

Αναιμία (συμπεριλαμβανομένων 
των αντίστοιχων εργαστηριακών 
παραμέτρων)

Θρομβοκυττάρωση 
(συμπεριλαμβανομένου 
του αυξημένου αριθμού 
αιμοπεταλίων)A

Διαταραχές του ανοσοποιητικού συστήματος

Αλλεργική αντίδραση, 
αλλεργική δερματίτιδα

Διαταραχές του νευρικού συστήματος

Ζάλη, κεφαλαλγία
Εγκεφαλική και 
ενδοκρανιακή 
αιμορραγία, συγκοπή

Οφθαλμικές διαταραχές

Οφθαλμική αιμορραγία 
(συμπεριλαμβανομένης της 
αιμορραγίας του επιπεφυκότα)

Καρδιακές διαταραχές

Ταχυκαρδία

Αγγειακές διαταραχές

Υπόταση, αιμάτωμα

Διαταραχές του αναπνευστικού συστήματος, του θώρακα και του μεσοθωράκιου

Επίσταξη,  
αιμόπτυση

Διαταραχές του γαστρεντερικού συστήματος

Ουλορραγία,
αιμορραγία της γαστρεντερικής 
οδού (συμπεριλαμβανομένης 
της αιμορραγίας του ορθού), 
γαστρεντερικό και κοιλιακό 
άλγος, δυσπεψία, ναυτία, 
δυσκοιλιότηταA, διάρροια, 
έμετοςA

Ξηροστομία

Διαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων

Μη φυσιολογική ηπατική 
λειτουργία Ίκτερος

Διαταραχές του δέρματος και του υποδόριου ιστού

Κνησμός (συμπεριλαμβανο-
μένων όχι συχνών περιπτώσεων 
γενικευμένου κνησμού), 
εξάνθημα, εκχύμωση,
δερματική και υποδόρια 
αιμορραγία

Κνίδωση

Διαταραχές του μυοσκελετικού συστήματος και του συνδετικού ιστού

Άλγος στα άκραA Αιμάρθρωση Μυϊκή αιμορραγία
Σύνδρομο 
διαμερίσματος απότοκο 
αιμορραγίας

Διαταραχές των νεφρών και των ουροφόρων οδών
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Συχνές Όχι συχνές Σπάνιες Μη γνωστές

Αιμορραγία της ουρογεννητικής 
οδού (συμπεριλαμβανομένης 
της αιματουρίας και 
μηνορραγίαςB),
νεφρική δυσλειτουργία 
(συμπεριλαμβανομένης της 
αυξημένης κρεατινίνης αίματος, 
αυξημένης ουρίας αίματος)A

Νεφρική ανεπάρκεια/ 
οξεία νεφρική 
ανεπάρκεια απότοκος 
αιμορραγίας ικανής να 
προκαλέσει μειωμένη 
αιμάτωση

Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της οδού χορήγησης

ΠυρετόςA, περιφερικό 
οίδημα, μειωμένη γενική 
δύναμη και ενέργεια 
(συμπεριλαμβανομένης της 
κόπωσης, εξασθένισης)

Αίσθημα αδιαθεσίας 
(συμπεριλαμβανομένης 
κακουχίας) 

Εντοπισμένο 
οίδημαA

Παρακλινικές εξετάσεις

Αύξηση στις τρανσαμινάσες 

Αυξημένη χολερυθρίνη, 
αυξημένη αλκαλική 
φωσφατάση του 
αίματοςA, αυξημένη 
LDHA, αυξημένη λιπάσηA, 
αυξημένη αμυλάσηA, 
αυξημένη GGTA

Αυξημένη 
συζευγμένη 
χολερυθρίνη (με 
ή χωρίς συνοδό 
αύξηση της ALT)

Κακώσεις, δηλητηριάσεις και επιπλοκές θεραπευτικών χειρισμών

Αιμορραγία μετά την επέμβαση 
(συμπεριλαμβανομένης της 
μετεγχειρητικής αναιμίας και 
αιμορραγίας από τραύμα), 
μώλωπας
έκκριση από τραύμαA

Αγγειακό 
ψευδοανεύρυσμαΓ

A: παρατηρήθηκε στην πρόληψη της φλεβικής θρομβοεμβολής (ΦΘΕ) σε ασθενείς που υποβάλλονται σε 
εκλεκτική χειρουργική επέμβαση αντικατάστασης γόνατος ή ισχίου
B: παρατηρήθηκε στη θεραπεία για την ΕΒΦΘ και ΠΕ και στην πρόληψη της υποτροπής ως πολύ συχνή σε 
γυναίκες ηλικίας < 55 ετών
Γ: παρατηρήθηκε ως όχι συχνή στην πρόληψη των αθηροθρομβωτικών επεισοδίων σε ασθενείς μετά απο Οξύ 
Στεφανιαίο Σύνδρομο (μετά από διαδερμική στεφανιαία επέμβαση)

Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών
Λόγω του φαρμακολογικού τρόπου δράσης, η χρήση του Xarelto μπορεί να συσχετιστεί με αυξημένο κίνδυνο 
λανθάνουσας ή έκδηλης αιμορραγίας από οποιονδήποτε ιστό ή όργανο, η οποία μπορεί να προκαλέσει 
μεθαιμορραγική αναιμία. Τα σημεία, συμπτώματα και η σοβαρότητα (που συμπεριλαμβάνει θανατηφόρα έκβαση) 
ποικίλλουν ανάλογα με την εστία, το βαθμό ή την έκταση της αιμορραγίας ή/και αναιμίας (βλ. παράγραφο 4.9 
Αντιμετώπιση της αιμορραγίας). Σε κλινικές μελέτες αιμορραγία των βλεννογόνων (δηλαδή επίσταξη, από 
τα ούλα, το γαστρεντερικό, το ουρο γεννητικό ) και αναιμία έχουν παρατηρηθεί πιο συχνά κατά τη διάρκεια 
μακροχρόνιας θεραπείας με rivaroxaban σε σύγκριση με θεραπεία Ανταγωνιστών Βιταμίνης Κ (ΑΒΚ). Συνεπώς, 
επιπρόσθετα στην επαρκή κλινική παρατήρηση, η εργαστηριακή εξέταση της αιμοσφαιρίνης / αιματοκρίτη θα 
μπορούσε να έχει αξία για την ανίχνευση λανθάνουσας αιμορραγίας, όπως κρίνεται κατάλληλο.
Ο κίνδυνος αιμορραγιών μπορεί να είναι αυξημένος σε ορισμένες ομάδες ασθενών, π.χ. σε εκείνους τους 
ασθενείς με μη ελεγχόμενη σοβαρή αρτηριακή υπέρταση ή/και συγχορηγούμενη φαρμακευτική αγωγή η 
οποία επηρεάζει την αιμόσταση (βλ. Κίνδυνος αιμορραγίας στην παράγραφο 4.4). Η έμμηνος ρύση μπορεί να 
αυξηθεί και/ή να παραταθεί. Οι αιμορραγικές επιπλοκές μπορεί να εμφανιστούν ως αδυναμία, ωχρότητα, ζάλη, 
κεφαλαλγία ή ανεξήγητο οίδημα, δύσπνοια και ανεξήγητο σοκ. Σε ορισμένες περιπτώσεις, ως συνέπεια της 
αναιμίας, έχουν παρατηρηθεί συμπτώματα καρδιακής ισχαιμίας, όπως θωρακικός πόνος ή στηθάγχη.
Για το Xarelto έχουν αναφερθεί επιπλοκές οι οποίες είναι γνωστό ότι μπορούν να συμβούν μετά από σοβαρή 
αιμορραγία, όπως σύνδρομο διαμερίσματος και νεφρική ανεπάρκεια λόγω υποάρδευσης. Συνεπώς, κατά 
την αξιολόγηση της κατάστασης οποιουδήποτε ασθενούς υπό αντιπηκτική θεραπεία, πρέπει να εξετάζεται το 
ενδεχόμενο αιμορραγίας.
Παρατηρήσεις μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου στην αγορά
Αγγειοοίδημα και αλλεργικό οίδημα έχουν αναφερθεί μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου στην αγορά σε 
χρονική συσχέτιση με τη χρήση του Xarelto. Η συχνότητα αυτών των ανεπιθύμητων ενεργειών που αναφέρθηκαν 
από την εμπειρία μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου στην αγορά δεν μπορεί να εκτιμηθεί. Στη συγκεντρωτική 
ανάλυση των δοκιμών φάσης III, αυτά τα συμβάντα ήταν όχι συχνά (≥ 1/1.000 έως < 1/100).
Αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών
Η αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών μετά από τη χορήγηση άδειας κυκλοφορίας του 
φαρμακευτικού προϊόντος είναι σημαντική. Επιτρέπει τη συνεχή παρακολούθηση της σχέσης οφέλους-κινδύνου 
του φαρμακευτικού προϊόντος. Ζητείται από τους επαγγελματίες του τομέα της υγειονομικής περίθαλψης να 
αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες μέσω του εθνικού συστήματος αναφοράς 
που αναγράφεται παρακάτω:
Ελλάδα:
Εθνικός Οργανισμός Φαρμάκων
Μεσογείων 284
GR-15562 Χολαργός, Αθήνα
Τηλ: + 30 21 32040380/337
Φαξ: + 30 21 06549585
Ιστότοπος: http://www.eof.gr
Κύπρος:
Φαρμακευτικές Υπηρεσίες
Υπουργείο Υγείας
CY-1475 Λευκωσία
Φαξ: + 357 22608649
Ιστότοπος: www.moh.gov.cy/phs
4.9 Υπερδοσολογία
Σπάνιες περιπτώσεις υπερδοσολογίας έως και 600 mg έχουν αναφερθεί χωρίς αιμορραγικές επιπλοκές ή 
άλλες ανεπιθύμητες ενέργειες. Λόγω περιορισμένης απορρόφησης, αναμένεται ένα φαινόμενο οροφής χωρίς 
περαιτέρω αύξηση της μέσης έκθεσης στο πλάσμα σε υπερθεραπευτικές δόσεις των 50 mg rivaroxaban ή 
ανώτερες.
Δεν υπάρχει διαθέσιμο ειδικό αντίδοτο που να ανταγωνίζεται τη φαρμακοδυναμική δράση του rivaroxaban.
Μπορεί να εξεταστεί η χρήση ενεργού άνθρακα για τη μείωση της απορρόφησης σε περίπτωση υπερδοσολογίας 
του rivaroxaban.
Αντιμετώπιση της αιμορραγίας
Σε περίπτωση εμφάνισης αιμορραγικής επιπλοκής σε ασθενή που παίρνει rivaroxaban, η επόμενη χορήγηση 
του rivaroxaban πρέπει να καθυστερήσει ή η θεραπεία πρέπει να διακοπεί, ως αρμόζει. Το rivaroxaban έχει 
ημιζωή περίπου 5 έως 13 ωρών (βλ. παράγραφο 5.2). Η αντιμετώπιση πρέπει να εξατομικεύεται σύμφωνα με τη 
σοβαρότητα και τη θέση της αιμορραγίας. Κατάλληλη συμπτωματική θεραπεία θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί 
ανάλογα με τις ανάγκες, όπως μηχανική συμπίεση (π.χ. για σοβαρή επίσταξη), χειρουργική αιμόσταση με 
διαδικασίες ελέγχου της αιμορραγίας, αναπλήρωση υγρών και αιμοδυναμική υποστήριξη, παράγωγα αίματος 
(συμπεπυκνωμένα ερυθρά αιμοσφαίρια ή φρέσκο κατεψυγμένο πλάσμα, ανάλογα με τη σχετιζόμενη αναιμία ή 
διαταραχή πήξης) ή αιμοπετάλια.
Σε περίπτωση που μια αιμορραγία δεν μπορεί να ελεγχθεί με τα ανωτέρω μέτρα, πρέπει να εξεταστεί η 
χορήγηση ενός ειδικού προπηκτικού παράγοντα αντιστροφής, όπως το συμπύκνωμα συμπλόκου προθρομβίνης 
(PCC), συμπύκνωμα ενεργοποιημένου συμπλόκου προθρομβίνης (APCC) ή ανασυνδυασμένου παράγοντα VIIa (r 
FVIIa). Εντούτοις, υπάρχει μέχρι σήμερα πολύ περιορισμένη κλινική εμπειρία από τη χρήση αυτών των προϊόντων 
σε άτομα που παίρνουν rivaroxaban. Η σύσταση βασίζεται επίσης σε περιορισμένα μη κλινικά δεδομένα. Πρέπει 
να εξεταστεί η επαναδοσολόγηση του ανασυνδυασμένου παράγοντα VIIa και να τιτλοποιηθεί ανάλογα με τη 
βελτίωση της αιμορραγίας. Ανάλογα με την τοπική διαθεσιμότητα, θα πρέπει να εξετάζεται η συμβουλή ενός 
γιατρού εξειδικευμένου σε διαταραχές της πήξης του αίματος σε περίπτωση σοβαρών αιμορραγιών.
Η θειική πρωταμίνη και η βιταμίνη K δεν αναμένεται να επηρεάσουν την αντιπηκτική δραστικότητα του rivarox-
aban. Δεν υπάρχει εμπειρία με αντι ινωδολυτικούς παραγόντες (τρανεξαμικό οξύ, αμινοκαπροϊκό οξύ) σε άτομα 

που παίρνουν rivaroxaban. Δεν υπάρχει ούτε επιστημονικό σκεπτικό για το όφελος ούτε εμπειρία με τη χρήση 
συστηματικών αιμοστατικών (δεσμοπρεσίνη, απροτινίνη) σε άτομα που παίρνουν rivaroxaban. Λόγω της υψηλής 
δέσμευσης σε πρωτεΐνες πλάσματος, το rivaroxaban δεν αναμένεται να είναι αιμοδιυλίσιμο.
6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
6.1 Κατάλογος εκδόχων
Πυρήνας δισκίου:
Μικροκρυσταλλική κυτταρίνη
Καρμελλόζη νατριούχος διασταυρούμενη
Λακτόζη μονοϋδρική
Υπρομελλόζη
Νάτριο λαουρυλοθειικό
Μαγνήσιο στεατικό
Επικάλυψη δισκίου:
Μακρογόλη 3350
Υπρομελλόζη
Διοξείδιο του τιτανίου (E171)
Οξείδιο του σιδήρου κίτρινο (E172)
6.2 Ασυμβατότητες
Δεν εφαρμόζεται
6.3 Διάρκεια ζωής
3 χρόνια
6.4 Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά την φύλαξη του προϊόντος
Δεν υπάρχουν ειδικές συνθήκες διατήρησης για το προϊόν αυτό.
6.5 Φύση και συστατικά του περιέκτη
Κυψέλες PP/φύλλου αλουμινίου σε συσκευασίες των 14, 28,30, 56, 60, 98, 168 ή 196 επικαλυμμένων με λεπτό 
υμένιο δισκίων ή διάτρητες κυψέλες μονής δόσης σε συσκευασίες των 10 x 1 ή 100 x 1 επικαλυμμένων με λεπτό 
υμένιο δισκίων ή σε πολυσυσκευασίες που περιέχουν 100 (10 κουτιά από 10 x 1 ) επικαλυμμένα με λεπτό υμένιο 
δισκία.
Μπορεί να μην κυκλοφορούν όλες οι συσκευασίες.
6.6 Ιδιαίτερες προφυλάξεις απόρριψης
Καμία ειδική υποχρέωση για απόρριψη.
7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
Bayer Pharma AG
D 13342 Berlin
Γερμανία
8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
EU/1/08/472/025-035
9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ / ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ
Ημερομηνία πρώτης έγκρισης 30 Σεπτεμβρίου 2008
Ημερομηνία τελευταίας ανανέωσης: 22 Μαΐου 2013
10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ
ΙΟΥΛΙΟΣ 2014
Λεπτομερή πληροφοριακά στοιχεία για το παρόν φαρμακευτικό προϊόν είναι διαθέσιμα στον δικτυακό τόπο του 
Ευρωπαϊκού Οργανισμού Φαρμάκων http://www.ema.europa.eu/.
Φαρμακευτικό προϊόν για το οποίο απαιτείται ιατρική συνταγή.
ΔΟΣΟΛΟΓΙΚΗ ΜΟΡΦΗ ΜΗ ΕΜΠΟΡΙΚΑ ΔΙΑΘΕΣΙΜΗ ΣΤΗΝ ΕΛΛΑΔΑ.
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�Το φάρμακο αυτό τελεί υπό συμπληρωματική παρακολούθηση. Αυτό θα επιτρέψει τον ταχύ 
προσδιορισμό νέων πληροφοριών ασφάλειας. Ζητείται από τους επαγγελματίες του τομέα της υγειονομικής 
περίθαλψης να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες. Βλ. παράγραφο 4.8 για 
τον τρόπο αναφοράς ανεπιθύμητων ενεργειών.
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ
Xarelto 10 mg επικαλυμμένα με λεπτό υμένιο δισκία
2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ
Κάθε επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο περιέχει 10 mg rivaroxaban.
Έκδοχο με γνωστές δράσεις:
Κάθε επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο περιέχει 26,51 mg λακτόζης ( ως μονοϋδρική), βλ. παράγραφο 4.4.
Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1.
3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ
Επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο (δισκίο).
Στρογγυλά αμφίκυρτα δισκία ανοικτού κόκκινου χρώματος (6 χιλ. διάμετρος, 9 χιλ. ακτίνα καμπυλότητας), 
επισημασμένα με το σταυρό της BAYER στη μία όψη και τον αριθμό “10” και ένα τρίγωνο στην άλλη όψη.
4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις
Πρόληψη της φλεβικής θρομβοεμβολής (ΦΘΕ) σε ενηλίκους ασθενείς που υποβάλλονται σε εκλεκτική 
χειρουργική επέμβαση αντικατάστασης ισχίου ή γόνατος.
4.2 Δοσολογία και τρόπος χορήγησης
Δοσολογία
Η συνιστώμενη δόση είναι 10 mg rivaroxaban λαμβανόμενη από του στόματος άπαξ ημερησίως. Η αρχική δόση 
πρέπει να λαμβάνεται 6 έως 10 ώρες μετά τη χειρουργική επέμβαση, εφόσον έχει επιτευχθεί αιμόσταση.
Η διάρκεια της θεραπείας εξαρτάται από τον ατομικό κίνδυνο που διατρέχει ο κάθε ασθενής για φλεβική 
θρομβοεμβολή, ο οποίος καθορίζεται από τον τύπο της ορθοπαιδικής χειρουργικής επέμβασης.
• Για ασθενείς που υποβάλλονται σε μείζονα χειρουργική επέμβαση ισχίου, συνιστάται διάρκεια θεραπείας 5 
εβδομάδων.
• Για ασθενείς που υποβάλλονται σε μείζονα χειρουργική επέμβαση γόνατος, συνιστάται διάρκεια θεραπείας 
2 εβδομάδων.
Εάν παραλειφθεί μία δόση, ο ασθενής πρέπει να πάρει το Xarelto αμέσως και κατόπιν να συνεχίσει την επόμενη 
μέρα με πρόσληψη άπαξ ημερησίως όπως προηγουμένως.
Αλλαγή από ανταγωνιστές της βιταμίνης K (VKA) στο Xarelto
Κατά την αλλαγή ασθενών από VKA στο Xarelto, οι τιμές Διεθνούς Ομαλοποιημένης Σχέσης (INR) θα είναι 
ψευδώς αυξημένες μετά την πρόσληψη του Xarelto. Το INR δεν είναι έγκυρο για τη μέτρηση της αντιπηκτικής 
δραστικότητας του Xarelto, συνεπώς δεν πρέπει να χρησιμοποιείται (βλ. παράγραφο 4.5).
Αλλαγή από το Xarelto σε ανταγωνιστές της βιταμίνης K (VKA)
Υπάρχει πιθανότητα ανεπαρκούς αντιπηκτικής αγωγής κατά τη διάρκεια της μετάβασης από το Xarelto σε VKA. Η 
συνεχής επαρκής αντιπηκτική αγωγή πρέπει να διασφαλίζεται κατά τη διάρκεια οποιασδήποτε μετάβασης σε ένα 
εναλλακτικό αντιπηκτικό. Πρέπει να σημειωθεί ότι το Xarelto μπορεί να συνεισφέρει σε αυξημένο INR.
Σε ασθενείς υπό αλλαγή από το Xarelto σε VKA, ο VKA πρέπει να χορηγείται ταυτόχρονα μέχρι το INR να 
είναι ≥ 2,0. Για τις πρώτες δύο ημέρες της περιόδου μετατροπής, πρέπει να χρησιμοποιείται η τυπική αρχική 
δοσολογία του VKA ακολουθούμενη από δοσολογία VKA, όπως καθοδηγείται από έλεγχο του INR. Ενόσω οι 
ασθενείς λαμβάνουν ταυτόχρονα Xarelto και VKA, το INR δεν πρέπει να ελέγχεται νωρίτερα από 24 ώρες μετά 
την προηγούμενη δόση, αλλά πριν από την επόμενη δόση του Xarelto. Αφού το Xarelto διακοπεί, ο έλεγχος του 
INR μπορεί να γίνει αξιόπιστα τουλάχιστον 24 ώρες μετά την τελευταία δόση (βλ. παραγράφους 4.5 και 5.2).
Αλλαγή από παρεντερικά αντιπηκτικά στο Xarelto
Για ασθενείς που λαμβάνουν επί του παρόντος ένα παρεντερικό αντιπηκτικό, διακόψτε το παρεντερικό αντιπηκτικό 
και ξεκινήστε το Xarelto 0 έως 2 ώρες πριν το χρόνο που θα εχορηγείτο η επόμενη δόση του παρεντερικού 
φαρμακευτικού προϊόντος (π.χ.ηπαρίνες μικρού μοριακού βάρους) ή κατά το χρόνο διακοπής ενός συνεχώς 
χορηγούμενου παρεντερικού φαρμακευτικού προϊόντος (π.χ. ενδοφλέβια μη κλασματοποιημένη ηπαρίνη).
Αλλαγή από το Xarelto σε παρεντερικά αντιπηκτικά
Χορηγήστε την πρώτη δόση του παρεντερικού αντιπηκτικού κατά το χρόνο που θα έπρεπε να ληφθεί η επόμενη 
δόση του Xarelto.
Ειδικοί πληθυσμοί
Νεφρική δυσλειτουργία
Περιορισμένα κλινικά δεδομένα για ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 15 - 29 
ml/min) υποδεικνύουν ότι οι συγκεντρώσεις rivaroxaban στο πλάσμα αυξάνονται σημαντικά. Συνεπώς, το Xarelto 
πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή στους συγκεκριμένους ασθενείς. Η χρήση δε συνιστάται σε ασθενείς με 
κάθαρση κρεατινίνης < 15 ml/min (βλ. παραγράφους 4.4 και 5.2).
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας σε ασθενείς με ήπια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 
50 - 80 ml/min) ή μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 30 - 49 ml/min) (βλ. παράγραφο 5.2).
Ηπατική δυσλειτουργία
Το Xarelto αντενδείκνυται σε ασθενείς με ηπατική νόσο σχετιζόμενη με διαταραχή της πήξης του αίματος και 
κλινικά σχετιζόμενο κίνδυνο αιμορραγίας, συμπεριλαμβανομένων κιρρωτικών ασθενών με Child Pugh B και C 
(βλ. παραγράφους 4.3 και 5.2).
Ηλικιωμένος πληθυσμός
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας (βλ. παράγραφο 5.2).
Σωματικό βάρος
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας (βλ. παράγραφο 5.2).
Φύλο
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας (βλ. παράγραφο 5.2).
Παιδιατρικός πληθυσμός
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto σε παιδιά ηλικίας 0 έως 18 ετών δεν έχουν ακόμα τεκμηριωθεί. 
Δεν υπάρχουν διαθέσιμα δεδομένα, συνεπώς, το Xarelto δεν συνιστάται για χρήση σε παιδιά ηλικίας κάτω των 
18 ετών.
Τρόπος χορήγησης
Από στόματος χρήση. Το Xarelto μπορεί να ληφθεί με ή χωρίς τροφή (βλ. παράγραφο 4.5 και 5.2).
Για ασθενείς που δεν μπορούν να καταπιούν ολόκληρα δισκία, το δισκίο Xarelto μπορεί να θρυμματιστεί και να 
αναμειχθεί με νερό ή πολτό μήλου αμέσως πριν τη χρήση και να χορηγηθεί από του στόματος.
Το θρυμματισμένο δισκίο Xarelto μπορεί επίσης να χορηγηθεί μέσω γαστρικών σωλήνων μετά από επιβεβαίωση 
της σωστής τοποθέτησης του σωλήνα εντός του στομάχου. Το θρυμματισμένο δισκίο πρέπει να χορηγείται με 
μια μικρή ποσότητα νερού μέσω του γαστρικού σωλήνα και στη συνέχεια ο σωλήνας να ξεπλένεται με νερό (βλ. 
παράγραφο 5.2).
4.3 Αντενδείξεις
Υπερευαισθησία στη δραστική ουσία ή σε κάποιο από τα έκδοχα που αναφέρονται στην παράγραφο 6.1.
Ενεργός κλινικά σημαντική αιμορραγία.
Bλάβη ή κατάσταση, εάν θεωρείται ότι αποτελεί σημαντικό κίνδυνο για σοβαρή αιμορραγία. Αυτό μπορεί να 
περιλαμβάνει παρούσα ή πρόσφατη γαστρεντερική εξέλκωση, παρουσία κακοηθών νεοπλασμάτων σε υψηλό 
κίνδυνο αιμορραγίας, πρόσφατη κάκωση του εγκεφάλου ή της σπονδυλικής στήλης, πρόσφατη χειρουργική 
επέμβαση εγκεφάλου, σπονδυλικής στήλης ή οφθαλμών, πρόσφατη ενδοκρανιακή αιμορραγία, γνωστούς 
οισοφαγικούς κιρσούς ή υπόνοια ύπαρξής τους, αρτηριοφλεβώδεις δυσπλασίες, αγγειακά ανευρύσματα ή 
σοβαρές ενδορραχιαίες ή ενδοεγκεφαλικές αγγειακές ανωμαλίες.
Η ταυτόχρονη θεραπεία μαζί με άλλα αντιπηκτικά π.χ. μη κλασματοποιημένη ηπαρίνη (ΜΚΗ), ηπαρίνες μικρού 
μοριακού βάρους (ενοξαπαρίνη, δαλτεπαρίνη κτλ.), παράγωγα ηπαρίνης (fondaparinux κτλ.), από στόματος 

αντιπηκτικά (βαρφαρίνη, ετεξιλική δαβιγατράνη, απιξαμπάνη κτλ.) δεν συνιστάται εκτός ειδικών συνθηκών 
αλλαγής αντιπηκτικής θεραπείας(βλ. παράγραφο 4.2) ή όταν η ΜΚΗ δίνεται σε δόσεις απαραίτητες για τη 
διατήρηση ενός ανοικτού κεντρικού φλεβικού ή αρτηριακού καθετήρα (βλ. παράγραφο 4.5).
Ηπατική νόσος σχετιζόμενη με διαταραχή της πήξης του αίματος και κλινικά σχετιζόμενο κίνδυνο αιμορραγίας, 
συμπεριλαμβανομένων κιρρωτικών ασθενών με Child Pugh B και C (βλ.
παράγραφο 5.2).
Κύηση και θηλασμός (βλ. παράγραφο 4.6).
4.4 Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση
Κίνδυνος αιμορραγίας
Ορισμένες υποομάδες ασθενών, όπως αναγράφεται παρακάτω, έχουν αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. Αυτοί 
οι ασθενείς πρέπει να παρακολουθούνται προσεκτικά για σημεία και συμπτώματα αιμορραγικών επιπλοκών και 
αναιμίας μετά την έναρξη της θεραπείας (βλ. παράγραφο 4.8). Αυτό μπορεί να γίνει μέσω τακτικής φυσικής 
εξέτασης των ασθενών, στενής παρακολούθησης της παροχέτευσης του χειρουργικού τραύματος και 
περιοδικών μετρήσεων της αιμοσφαιρίνης.
Οποιαδήποτε ανεξήγητη πτώση της αιμοσφαιρίνης ή της αρτηριακής πίεσης πρέπει να οδηγήσει σε διερεύνηση 
για αιμορραγική εστία.
Αν και η θεραπεία με rivaroxaban δεν απαιτεί παρακολούθηση της έκθεσης ως εξέταση ρουτίνας, η μέτρηση 
των επιπέδων rivaroxaban με μια βαθμονομημένη ποσοτική εξέταση μέτρησης της δραστικότητας έναντι του 
παράγοντα Xa μπορεί να είναι χρήσιμη σε εξαιρετικές περιπτώσεις, όταν η γνώση της έκθεσης στο rivarox-
aban μπορεί να βοηθήσει στη λήψη κλινικών αποφάσεων, π.χ. υπερδοσολογία και επείγουσα εγχείρηση (βλ. 
παραγράφους 5.1 και 5.2).
Νεφρική δυσλειτουργία
Σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης < 30 ml/min), τα επίπεδα του rivarox-
aban στο πλάσμα μπορεί να αυξηθούν σημαντικά (1,6 φορές κατά μέσο όρο), οδηγώντας σε αυξημένο κίνδυνο 
αιμορραγίας. Το Xarelto πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε ασθενείς με κάθαρση κρεατινίνης 15 - 29 ml/
min. Η χρήση δε συνιστάται σε ασθενείς με κάθαρση κρεατινίνης < 15 ml/min (βλ. παραγράφους 4.2 και 5.2).
Σε ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 30 - 49 ml/min) στους οποίους 
συγχορηγούνται άλλα φαρμακευτικά προϊόντα τα οποία αυξάνουν τις συγκεντρώσεις rivaroxaban στο πλάσμα το 
Xarelto πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή (βλ. παράγραφο 4.5).
Αλληλεπίδραση με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα
Η χρήση του Xarelto δεν συνιστάται σε ασθενείς στους οποίους συγχορηγείται συστηματική θεραπεία με 
αντιμυκητιασικές αζόλες (όπως κετοκοναζόλη, ιτρακοναζόλη, βορικοναζόλη και ποζακοναζόλη) ή αναστολείς 
πρωτεάσης του HIV (π.χ. ριτοναβίρη). Αυτές οι δραστικές ουσίες είναι ισχυροί αναστολείς του CYP3A4 και της 
P-gp και συνεπώς μπορούν να αυξήσουν τις συγκεντρώσεις του rivaroxaban στο πλάσμα σε κλινικά σχετιζόμενο 
βαθμό (2,6 φορές κατά μέσο όρο), το οποίο μπορεί να οδηγήσει σε αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας (βλ. 
παράγραφο 4.5).
Απαιτείται προσοχή εάν στους ασθενείς συγχορηγούνται φαρμακευτικά προϊόντα που επηρεάζουν την 
αιμόσταση, όπως μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φαρμακευτικά προϊόντα (ΜΣΑΦ), ακετυλοσαλικυλικό οξύ (ΑΣΟ) 
και αναστολείς της συσσώρευσης αιμοπεταλίων. Για ασθενείς που διατρέχουν κίνδυνο ελκώδους γαστρεντερικής 
νόσου, μπορεί να εξεταστεί μια κατάλληλη προφυλακτική θεραπεία (βλ. παράγραφο 4.5).
Άλλοι παράγοντες αιμορραγικού κινδύνου
Όπως και άλλοι αντιθρομβωτικοί παράγοντες, το rivaroxaban πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε ασθενείς 
με αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας, όπως:
• συγγενείς ή επίκτητες αιμορραγικές διαταραχές 
• μη ελεγχόμενη σοβαρή αρτηριακή υπέρταση
• άλλη γαστρεντερική νόσος χωρίς ενεργό εξέλκωση που δυνητικά μπορεί να οδηγήσει σε επιπλοκές 

αιμορραγίας (π.χ. φλεγμονώδης νόσος του εντέρου, οισοφαγίτιδα, γαστρίτιδα και γαστροοισοφαγική 
παλινδρομική νόσος)

• αγγειακή αμφιβληστροειδοπάθεια 
• βρογχεκτασία ή ιστορικό πνευμονικής αιμορραγίας
Χειρουργική αποκατάσταση κατάγματος ισχίου
Το rivaroxaban δεν έχει μελετηθεί σε παρεμβατικές κλινικές δοκιμές σε ασθενείς που υποβάλλονται σε 
χειρουργική επέμβαση αποκατάστασης κατάγματος ισχίου για την αξιολόγηση της αποτελεσματικότητας και της 
ασφάλειας. 
Ραχιαία/επισκληρίδιος αναισθησία ή παρακέντηση
Όταν χρησιμοποιείται νευραξονική αναισθησία (ραχιαία/επισκληρίδιος αναισθησία) ή ραχιαία/επισκληρίδιος 
παρακέντηση, οι ασθενείς που θεραπεύονται με αντιθρομβωτικούς παράγοντες για την πρόληψη 
θρομβοεμβολικών επιπλοκών διατρέχουν τον κίνδυνο ανάπτυξης επισκληρίδιου ή σπονδυλικού αιματώματος, το 
οποίο μπορεί να οδηγήσει σε μακροχρόνια ή μόνιμη παράλυση. Ο κίνδυνος αυτών των συμβαμάτων μπορεί να 
αυξηθεί από την μετεγχειρητική χρήση επισκληρίδιων καθετήρων ή από την ταυτόχρονη χρήση φαρμακευτικών 
προϊόντων που επηρεάζουν την αιμόσταση. Ο κίνδυνος μπορεί επίσης να αυξηθεί από τραυματική ή 
επαναλαμβανόμενη επισκληρίδιο ή ραχιαία παρακέντηση. Οι ασθενείς πρέπει να παρακολουθούνται συχνά για 
σημεία και συμπτώματα νευρολογικής δυσλειτουργίας (π.χ.
αιμωδία ή αδυναμία των ποδιών, δυσλειτουργία των εντέρων ή της ουροδόχου κύστεως). Εάν παρατηρηθούν 
νευρολογικές επιπτώσεις, απαιτείται επείγουσα διάγνωση και θεραπεία. Πριν από την νευραξονική επεμβατική 
διαδικασία, ο ιατρός πρέπει να εξετάσει το ενδεχόμενο όφελος έναντι του κινδύνου σε ασθενείς υπό αντιπηκτική 
αγωγή ή σε ασθενείς που πρόκειται να υποβληθούν σε αντιπηκτική αγωγή για θρομβοπροφύλαξη.
Πρέπει να περάσουν τουλάχιστον 18 ώρες μετά την τελευταία χορήγηση του rivaroxaban πριν την αφαίρεση ενός 
επισκληρίδιου καθετήρα. Μετά από την αφαίρεση του καθετήρα, πρέπει να περάσουν τουλάχιστον 6 ώρες πριν 
χορηγηθεί η επόμενη δόση του rivaroxaban.
Σε περίπτωση τραυματικής παρακέντησης, η χορήγηση του rivaroxaban πρέπει να καθυστερήσει για 24 ώρες.
Δοσολογικές συστάσεις πριν και μετά από επεμβατικές διαδικασίες και χειρουργική παρέμβαση άλλη από 
εκλεκτική χειρουργική επέμβαση αντικατάστασης ισχίου ή γόνατος
Εάν απαιτείται επεμβατική διαδικασία ή χειρουργική παρέμβαση, το Xarelto πρέπει να διακοπεί τουλάχιστον 24 
ώρες πριν την παρέμβαση, εάν είναι δυνατόν, και με βάση την κλινική κρίση του ιατρού.
Εάν η διαδικασία δεν μπορεί να καθυστερήσει, ο αυξημένος κίνδυνος αιμορραγίας πρέπει να αξιολογηθεί έναντι 
του επείγοντος της παρέμβασης.
Το Xarelto πρέπει να αρχίσει ξανά μετά την επεμβατική διαδικασία ή τη χειρουργική παρέμβαση το συντομότερο 
δυνατόν, εφόσον η κλινική κατάσταση το επιτρέπει και έχει δημιουργηθεί επαρκής αιμόσταση όπως καθορίζεται 
από τον θεράποντα ιατρό (βλ. παράγραφο 5.2).
Ηλικιωμένος πληθυσμός
Η αυξημένη ηλικία μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο αιμορραγίας (βλ. παράγραφο 5.2).
Πληροφορίες σχετικά με τα έκδοχα
Το Xarelto περιέχει λακτόζη. Οι ασθενείς με σπάνια κληρονομικά προβλήματα δυσανεξίας στη γαλακτόζη, 
έλλειψη λακτάσης Lapp ή κακή απορρόφηση γλυκόζης-γαλακτόζης δεν πρέπει να πάρουν αυτό το φάρμακο.
4.5 Αλληλεπιδράσεις με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα και άλλες μορφές αλληλεπίδρασης
Αναστολείς του CYP3A4 και της P gp
Η συγχορήγηση του rivaroxaban με κετοκοναζόλη (400 mg εφάπαξ ημερησίως) ή ριτοναβίρη (600 mg δύο φορές 
την ημέρα) οδήγησε σε αύξηση κατά 2,6 φορές / 2,5 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και σε αύξηση 
κατά 1,7 φορές / 1,6 φορές της μέσης Cmax του rivaroxaban, με σημαντικές αυξήσεις στις φαρμακοδυναμικές 
δράσεις, το οποίο μπορεί να οδηγήσει σε αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. Συνεπώς, η χρήση του Xarelto δεν 
συνιστάται σε ασθενείς στους οποίους συγχορηγείται συστηματική αγωγή με αντιμυκητιασικές αζόλες όπως 
κετοκοναζόλη, ιτρακοναζόλη, βορικοναζόλη και ποζακοναζόλη ή αναστολείς πρωτεάσης του HIV. Αυτές οι 
δραστικές ουσίες είναι ισχυροί αναστολείς τόσο του CYP3A4 όσο και της P gp (βλ. παράγραφο 4.4).
Δραστικές ουσίες που αναστέλλουν ισχυρά μόνο μία από τις οδούς απομάκρυνσης του rivaroxaban, είτε του 
CYP3A4 είτε της P-gp, αναμένεται να αυξήσουν τις συγκεντρώσεις του rivaroxaban στο πλάσμα σε μικρότερο 
βαθμό. Η κλαριθρομυκίνη (500 mg δύο φορές την ημέρα), για παράδειγμα, η οποία θεωρείται ένας ισχυρός 
αναστολέας του CYP3A4 και μέτριος αναστολέας της P gp, οδήγησε σε αύξηση κατά 1,5 φορά της μέσης AUC 
του rivaroxaban και κατά 1,4 φορά της Cmax . Αυτή η αύξηση δεν θεωρείται κλινικά σχετιζόμενη. (Για ασθενείς με 
νεφρική δυσλειτουργία: βλ. παράγραφο 4.4).
Η ερυθρομυκίνη (500 mg τρεις φορές την ημέρα), η οποία αναστέλλει μετρίως το CYP 3A4 και την P-gp, οδήγησε 
σε μια αύξηση κατά 1,3 φορές της μέσης AUC και Cmax του rivaroxaban. Αυτή η αύξηση δεν θεωρείται κλινικά 
σχετιζόμενη.
Σε άτομα με ήπια νεφρική δυσλειτουργία η ερυθρομυκίνη (500 mg τρεις φορές την ημέρα) οδήγησε σε μια 
αύξηση κατά 1,8 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και κατά 1,6 φορές της Cmax σε άτομα με ήπια 
νεφρική δυσλειτουργία σε σύγκριση με άτομα με φυσιολογική νεφρική λειτουργία. Σε άτομα με μέτρια νεφρική 
δυσλειτουργία, η ερυθρομυκίνη οδήγησε σε μια αύξηση κατά 2,0 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και κατά 
1,6 φορές της Cmax σε σύγκριση με άτομα με φυσιολογική νεφρική λειτουργία. Η επίδραση της ερυθρομυκίνης 
είναι αθροιστική με εκείνη της νεφρικής δυσλειτουργίας (βλ. παράγραφο 4.4).
Η φλουκοναζόλη (400 mg εφάπαξ ημερησίως), η οποία θεωρείται ένας μέτριος αναστολέας του CYP3A4, 
οδήγησε σε αύξηση κατά 1,4 φορά της μέσης AUC του rivaroxaban και σε αύξηση κατά 1,3 φορά της μέσης Cmax. 
Αυτή η αύξηση δεν θεωρείται κλινικά σχετιζόμενη. ( Για ασθενείς με νεφρική δυσλειτουργία: δείτε παράγραφο 
4.4)

O πρώτος από του στόματος άμεσος αναστολέας του παράγοντα Xa

Απλή προστασία για τους ασθενείς σας10mg
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Δεδομένων των περιορισμένων διαθέσιμων κλινικών στοιχείων με τη δρονεδαρόνη, ο συνδυασμός με το rivarox-
aban θα πρέπει να αποφεύγεται.
Αντιπηκτικά
Μετά από τη συνδυασμένη χορήγηση της ενοξαπαρίνης (40 mg άπαξ δόση) με το rivaroxaban (10 mg άπαξ 
δόση) παρατηρήθηκε μια αθροιστική δράση στη δραστικότητα έναντι του παράγοντα Xa χωρίς επιπρόσθετες 
επιδράσεις στις δοκιμασίες πήξης (PT, aPTT). Η ενοξαπαρίνη δεν επηρέασε τις φαρμακοκινητικές ιδιότητες του 
rivaroxaban.
Λόγω του αυξημένου κινδύνου αιμορραγίας, απαιτείται προσοχή εάν στους ασθενείς συγχορηγούνται 
οποιαδήποτε άλλα αντιπηκτικά (βλ. παραγράφους 4.3 και 4.4).
ΜΣΑΦ/αναστολείς συσσώρευσης αιμοπεταλίων
Δεν παρατηρήθηκε κλινικά σχετιζόμενη παράταση του χρόνου ροής μετά από τη συγχορήγηση rivaroxaban 
(15 mg) και 500 mg ναπροξένης. Εντούτοις, ενδέχεται να υπάρχουν άτομα με περισσότερο εκσεσημασμένη 
φαρμακοδυναμική ανταπόκριση.
Δεν παρατηρήθηκαν κλινικά σημαντικές φαρμακοκινητικές ή φαρμακοδυναμικές αλληλεπιδράσεις όταν το rivar-
oxaban συγχορηγήθηκε με 500 mg ακετυλοσαλικυλικού οξέος.
Η κλοπιδογρέλη (300 mg δόση εφόδου συνοδευόμενη από 75 mg δόση συντήρησης) δεν έδειξε φαρμακοκινητική 
αλληλεπίδραση με το rivaroxaban (15 mg), αλλά παρατηρήθηκε μια σχετική αύξηση στο χρόνο ροής σε μία 
υποομάδα ασθενών, η οποία δεν συσχετιζόταν με τα επίπεδα συσσώρευσης αιμοπεταλίων, P-σελεκτίνης ή 
επίπεδα υποδοχέων της GPIIb/IIIa.
Απαιτείται προσοχή εάν στους ασθενείς συγχορηγούνται ΜΣΑΦ (συμπεριλαμβανομένου του ακετυλοσαλικυλικού 
οξέος) και αναστολείς συσσώρευσης αιμοπεταλίων, διότι αυτά τα φαρμακευτικά προϊόντα τυπικά αυξάνουν τον 
κίνδυνο αιμορραγίας (βλ. παράγραφο 4.4).
Βαρφαρίνη
Η αλλαγή ασθενών από τον ανταγωνιστή της βιταμίνης K βαρφαρίνη (INR 2,0 έως 3,0) στο rivaroxaban (20 
mg) ή από το rivaroxaban (20 mg) στη βαρφαρίνη (INR 2,0 έως 3,0) αύξησε το χρόνο προθρομβίνης/INR (Ne-
oplastin) περισσότερο από αθροιστικά (ενδέχεται να παρατηρηθούν μεμονωμένες τιμές INR έως και 12), ενώ 
οι επιδράσεις στον aPTT, στην αναστολή της δραστικότητας του παράγοντα Xa και στο ενδογενές δυναμικό 
θρομβίνης ήταν αθροιστικές.
Εάν είναι επιθυμητός ο έλεγχος των φαρμακοδυναμικών επιδράσεων του rivaroxaban κατά τη διάρκεια της 
περιόδου αλλαγής, μπορούν να χρησιμοποιηθούν μετρήσεις της αντι-Xa δραστικότητας, PiCT και Heptest, 
καθώς αυτές οι δοκιμασίες δεν επηρεάστηκαν από τη βαρφαρίνη. Την τέταρτη ημέρα μετά την τελευταία 
δόση της βαρφαρίνης, όλες οι μετρήσεις (συμπεριλαμβανομένου PT, aPTT, αναστολής της δραστικότητας του 
παράγοντα Xa και ETP) αντιπροσώπευαν μόνο την επίδραση του rivaroxaban.
Εάν είναι επιθυμητός ο έλεγχος των φαρμακοδυναμικών επιδράσεων της βαρφαρίνης κατά τη διάρκεια της 
περιόδου αλλαγής, μπορεί να χρησιμοποιηθεί η μέτρηση INR στην Ctrough του rivaroxaban (24 ώρες μετά την 
προηγούμενη πρόσληψη του rivaroxaban) καθώς αυτή η μέτρηση επηρεάζεται ελάχιστα από το rivaroxaban σε 
αυτό το χρονικό σημείο.
Δεν παρατηρήθηκε φαρμακοκινητική αλληλεπίδραση μεταξύ της βαρφαρίνης και του rivaroxaban.
Επαγωγείς του CYP3A4
Η συγχορήγηση του rivaroxaban με τον ισχυρό επαγωγέα του CYP3A4 ριφαμπικίνη οδήγησε σε κατά προσέγγιση 
50 % μείωση στη μέση AUC του rivaroxaban, με παράλληλες μειώσεις στις φαρμακοδυναμικές του δράσεις. Η 
ταυτόχρονη χρήση του rivaroxaban με άλλους ισχυρούς επαγωγείς του CYP3A4 (π.χ. φαινυτοΐνη, καρβαμαζεπίνη, 
φαινοβαρβιτάλη ή υπερικό (Hypericum perforatum, St. John’s Wort) μπορεί επίσης να οδηγήσει σε μειωμένες 
συγκεντρώσεις του rivaroxaban στο πλάσμα. Συνεπώς, η ταυτόχρονη χορήγηση με ισχυρούς επαγωγείς του 
CYP3A4 πρέπει να αποφεύγεται εκτός εάν ο ασθενής παρακολουθείται στενά για σημεία και συμπτώματα 
θρόμβωσης.
Άλλες συγχορηγούμενες θεραπείες
Δεν παρατηρήθηκαν κλινικά σημαντικές φαρμακοκινητικές ή φαρμακοδυναμικές αλληλεπιδράσεις όταν το 
rivaroxaban συγχορηγήθηκε με μιδαζολάμη (υπόστρωμα του CYP3A4), διγοξίνη (υπόστρωμα της P-gp), 
ατορβαστατίνη (υπόστρωμα του CYP3A4 και της P-gp) ή ομεπραζόλη (αναστολέας της αντλίας πρωτονίων). Το 
rivaroxaban ούτε αναστέλλει ούτε επάγει οποιεσδήποτε κύριες ισομορφές του CYP όπως του CYP3A4.
Δεν παρατηρήθηκε καμία σχετιζόμενη κλινικά αλληλεπίδραση με τροφή (βλ. παράγραφο 4.2).
Εργαστηριακές παράμετροι
Οι παράμετροι πήξης (π.χ. PT, aPTT, HepTest) επηρεάζονται όπως είναι αναμενόμενο από τον τρόπο δράσης 
του rivaroxaban (βλ. παράγραφο 5.1).
4.6 Γονιμότητα, κύηση και θηλασμός
Εγκυμοσύνη
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto δεν έχουν τεκμηριωθεί στις έγκυες γυναίκες. Μελέτες σε ζώα 
έχουν δείξει αναπαραγωγική τοξικότητα (βλέπε παράγραφο 5.3). Λόγω της ενδεχόμενης τοξικότητας στην 
αναπαραγωγική ικανότητα, του ενδογενούς κινδύνου αιμορραγίας και της απόδειξης ότι το rivaroxaban διέρχεται 
τον πλακούντα, το Xarelto αντενδείκνυται κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης (βλ. παράγραφο 4.3).
Γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία πρέπει να αποφεύγουν να μείνουν έγκυες κατά τη διάρκεια της θεραπείας 
με rivaroxaban.
Θηλασμός
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto δεν έχουν τεκμηριωθεί σε θηλάζουσες γυναίκες. Τα στοιχεία 
από ζώα δείχνουν ότι το rivaroxaban απεκκρίνεται στο μητρικό γάλα. Συνεπώς το Xarelto αντενδείκνυται κατά τη 
διάρκεια του θηλασμού (βλ. παράγραφο 4.3). Πρέπει να αποφασιστεί εάν θα διακοπεί ο θηλασμός ή θα διακοπεί/ 
θα αποφευχθεί η θεραπεία.
Γονιμότητα
Δεν έχουν διενεργηθεί ειδικές μελέτες με το rivaroxaban στους ανθρώπους για την αξιολόγηση των επιδράσεων 
στη γονιμότητα. Σε μια μελέτη για τη γονιμότητα αρρένων και θηλέων σε αρουραίους, δεν παρατηρήθηκαν 
επιδράσεις (βλ. παράγραφο 5.3).
4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών
Το Xarelto έχει μικρή επίδραση στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών. Αναφέρθηκαν ανεπιθύμητες 
ενέργειες όπως συγκοπή (συχνότητα: όχι συχνή) και ζάλη (συχνότητα: συχνή) (βλ. παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς 
που παρουσιάζουν αυτές τις ανεπιθύμητες ενέργειες δεν πρέπει να οδηγούν ή να χειρίζονται μηχανές.
4.8 Ανεπιθύμητες ενέργειες
Περίληψη για την ασφάλεια
Η ασφάλεια του rivaroxaban αξιολογήθηκε σε έντεκα μελέτες φάσης III στις οποίες συμπεριλήφθηκαν 32.625 
ασθενείς που εκτέθηκαν στο rivaroxaban (βλ. Πίνακα 1).
Πίνακας 1: Αριθμός ασθενών που μελετήθηκαν, μέγιστη ημερήσια δόση και διάρκεια θεραπείας στις 
μελέτες φάσης III

Ένδειξη Αριθμός 
ασθενών*

Μέγιστη ημερήσια 
δόση

Μέγιστη 
διάρκεια 
θεραπείας

Πρόληψη της φλεβικής θρομβοεμβολής 
(VTE) σε ενήλικες ασθενείς που 
υποβάλλονται σε εκλεκτική επέμβαση 
αντικατάστασης ισχίου ή γόνατος

6.097 10 mg 39 ημέρες

Πρόληψη της φλεβικής θρομβοεμβολής 
σε παθολογικούς ασθενείς 3.997 10 mg 39 ημέρες

Θεραπεία της ΕΒΦΘ, ΠΕ και πρόληψη 
της υποτροπής 4.556

Ημέρα 1 - 21: 30 mg
Ημέρα 22 και εξής:
20 mg

21 μήνες

Πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού 
επεισοδίου και της συστημικής εμβολής 
σε ασθενείς με μη-βαλβιδική κολπική 
μαρμαρυγή

7.750 20 mg 41 μήνες

Πρόληψη των αθηροθρομβωτικών 
επεισοδίων σε ασθενείς μετά από ACS 10.225

5 mg ή 10 mg 
αντιστοίχως, 
συγχορηγούμενα 
είτε με ΑΣΟ είτε 
με ΑΣΟ συν 
κλοπιδογρέλη ή 
τικλοπιδίνη

31 μήνες

*Οι ασθενείς εκτέθηκαν σε τουλάχιστον μία δόση rivaroxaban

Οι πιο συχνά αναφερόμενες ανεπιθύμητες ενέργειες σε ασθενείς που έλαβαν rivaroxaban ήταν αιμορραγίες 
(βλ. παράγραφο 4.4. και «Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών» παρακάτω). Οι πιο συχνά 
αναφερόμενες αιμορραγίες (≥4 %) ήταν επίσταξη (5,9 %) και αιμορραγία από το γαστρεντερικό σύστημα (4,2 %).
Συνολικά, περίπου 67 % των ασθενών που εκτέθηκαν σε τουλάχιστον μία δόση rivaroxaban αναφέρθηκαν 
με ανεπιθύμητες ενέργειες εμφανιζόμενες κατά τη θεραπεία. Περίπου 22 % των ασθενών παρουσίασε 
ανεπιθύμητες ενέργειες που θεωρούνται ως σχετιζόμενες με τη θεραπεία, όπως αξιολογήθηκαν από τους 
ερευνητές. Σε ασθενείς υπό θεραπεία με 10 mg Xarelto που υποβλήθηκαν σε επέμβαση αντικατάστασης ισχίου 
ή γόνατος και σε παθολογικούς ασθενείς που νοσηλεύονται, αιμορραγικά συμβάντα εμφανίστηκαν σε περίπου 
6,8 % και 12,6 % των ασθενών, αντίστοιχα, και αναιμία εμφανίστηκε σε περίπου 5,9 % και 2,1 % των ασθενών, 
αντίστοιχα. Σε ασθενείς υπό θεραπεία είτε με 15 mg δύο φορές την ημέρα Xarelto ακολουθούμενο από 20 mg 
εφάπαξ ημερησίως για τη θεραπεία της ΕΒΦΘ ή ΠΕ, είτε με 20 mg εφάπαξ ημερησίως για την πρόληψη της 
υποτροπής της ΕΒΦΘ και της ΠΕ, αιμορραγικά συμβάντα εμφανίστηκαν σε περίπου 27,8 % των ασθενών και 
αναιμία εμφανίστηκε σε περίπου 2,2 % των ασθενών. Σε ασθενείς υπό
θεραπεία για την πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου και της συστημικής εμβολής, αιμορραγία 
οποιουδήποτε τύπου ή σοβαρότητας αναφέρθηκε με συχνότητα συμβάντων 28 ανά 100 ασθενείς-έτη, και αναιμία 
με συχνότητα συμβάντων 2,5 ανά 100 ασθενείς-έτη. Στους ασθενείς που έλαβαν θεραπεία για την πρόληψη 
των αθηροθρομβωτικών επεισοδίων μετά από Οξύ Στεφανιαίο Σύνδρομο (ACS), αναφέρθηκε αιμορραγία κάθε 
τύπου ή σοβαρότητας με συχνότητα συμβάντων 22 ανά 100 ασθενείς-έτη. Αναιμία αναφέρθηκε με συχνότητα 
συμβάντων 1,4 ανά 100 ασθενείς-έτη.
Πίνακας των ανεπιθύμητων ενεργειών
Οι συχνότητες των ανεπιθύμητων ενεργειών που αναφέρθηκαν με το Xarelto συνοψίζονται στον πίνακα 2 
παρακάτω ανά κατηγορία οργάνου συστήματος (σύμφωνα με τη βάση δεδομένων MedDRA) και ανά συχνότητα.
Οι συχνότητες ορίζονται ως: 
πολύ συχνές (≥ 1/10)
συχνές (≥ 1/100 έως < 1/10)
όχι συχνές (≥ 1/1.000 έως < 1/100) σπάνιες (≥ 1/10.000 έως < 1/1.000)
πολύ σπάνιες ( < 1/10.000)
μη γνωστές (δεν μπορούν να εκτιμηθούν με βάση τα διαθέσιμα δεδομένα)
Πίνακας 2: Όλες οι ανεπιθύμητες ενέργειες εμφανιζόμενες κατά τη θεραπεία που αναφέρθηκαν σε 
ασθενείς στις μελέτες φάσης III 

Συχνές Όχι συχνές Σπάνιες Μη γνωστές

Διαταραχές του αιμοποιητικού και του λεμφικού συστήματος

Αναιμία (συμπεριλαμβανομέ 
νων αντίστοιχων εργαστηριακών 
παραμέτρων)

Θρομβοκυττάρωση 
(συμπεριλαμβανομένου 
αυξημένου αριθμού 
αιμοπεταλίων)A

Διαταραχές του ανοσοποιητικού συστήματος

Αλλεργική αντίδραση, 
αλλεργική δερματίτιδα

Διαταραχές του νευρικού συστήματος

Ζάλη, κεφαλαλγία Εγκεφαλική και ενδοκρανιακή 
αιμορραγία, συγκοπή

Οφθαλμικές διαταραχές

Οφθαλμική αιμορραγία 
(συμπεριλαμβανομένης 
αιμορραγίας του επιπεφυκότα)

Καρδιακές διαταραχές

Ταχυκαρδία

Αγγειακές διαταραχές

Υπόταση, αιμάτωμα

Διαταραχές του αναπνευστικού συστήματος,του θώρακα και του μεσοθωράκιου

Επίσταξη, αιμόπτυση

Διαταραχές του γαστρεντερικού

Ουλορραγία, αιμορραγία 
της γαστρεντερικής οδού 
(συμπεριλαμβανομέ νης 
αιμορραγίας από το ορθό), 
γαστρεντερικό και κοιλιακό 
άλγος, δυσπεψία, ναυτία, 
δυσκοιλιότηταA, διάρροια, 
έμετοςA

Ξηροστομία

Διαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων

Μη φυσιολογική ηπατική 
λειτουργία Ίκτερος

Διαταραχές του δέρματος και του υποδόριου ιστού

Κνησμός (συμπεριλαμβανομένων 
όχι συχνών περιπτώσεων 
γενικευμένου κνησμού), 
εξάνθημα, εκχύμωση, δερματική 
και υποδόρια αιμορραγία

Κνίδωση

Διαταραχές του μυοσκελετικού συστήματος και του συνδετικού ιστού

Άλγος στα άκραA Αιμάρθρωση Μυϊκή αιμορραγία

Σύνδρομο 
διαμερίσματος 
απότοκο 
αιμορραγίας

Διαταραχές των νεφρών και των ουροφόρων οδών

Αιμορραγία της ουρογεννητικής 
οδού (συμπεριλαμβανομέ νης 
αιματουρίας και μηνορραγίαςB), 
νεφρική δυσλειτουργία 
(συμπεριλαμβανομέ νης της 
αυξημένης κρεατινίνης αίματος, 
αυξημένης ουρίας αίματος)A

Νεφρική 
ανεπάρκεια/ 
οξεία νεφρική 
ανεπάρκεια 
απότοκος 
αιμορραγίας 
ικανής να 
προκαλέσει 
υποάρδευση

Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της οδού χορήγησης

ΠυρετόςA, περιφερικό οίδημα, 
μειωμένη γενική δύναμη και 
ενέργεια (συμπεριλαμβομένης 
κόπωσης και εξασθένισης)

Αίσθημα αδιαθεσίας 
(συμπεριλαμβανομένης 
κακουχίας)

Εντοπισμένο 
οίδημαA

Παρακλινικές εξετάσεις

Αύξηση των τρανσαμινασών

Αυξημένη χολερυθρίνη, 
αυξημένη αλκαλική 
φωσφατάση του αίματοςA, 
αυξημένη LDHA, αυξημένη 
λιπάσηA, αυξημένη αμυλάσηA, 
αυξημένη GGTA

Αυξημένη 
συζευγμένη 
χολερυθρίνη (με 
ή χωρίς συνοδό 
αύξηση της ALT)
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Κακώσεις, δηλητηριάσεις και επιπλοκές θεραπευτικών χειρισμών

Αιμορραγία μετά τη διαδικασία 
(συμπεριλαμβανομέ νης 
μετεγχειρητικής αναιμίας και 
αιμορραγίας από τραύμα), 
μώλωπες Έκκριση από τραύμαA

Αγγειακό 
ψευδοανεύρυσμαΓ

A: παρατηρήθηκε στην πρόληψη της φλεβικής θρομβοεμβολής (ΦΘΕ) σε ασθενείς που υποβάλλονται σε 
εκλεκτική χειρουργική επέμβαση αντικατάστασης γόνατος ή ισχίου. 
B: παρατηρήθηκε στη θεραπεία για την ΕΒΦΘ, ΠΕ και στην πρόληψη της υποτροπής ως πολύ συχνή στις 
γυναίκες < 55 ετών
Γ: παρατηρήθηκε ως όχι συχνή στην πρόληψη των αθηροθρομβωτικών επεισοδίων σε ασθενείς μετά από ACS 
(μετά από διαδερμική στεφανιαία επέμβαση)

Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών
Λόγω του φαρμακολογικού τρόπου δράσης, η χρήση του Xarelto μπορεί να συσχετιστεί με αυξημένο κίνδυνο 
λανθάνουσας ή έκδηλης αιμορραγίας από οποιονδήποτε ιστό ή όργανο, η οποία μπορεί να προκαλέσει 
μεθαιμορραγική αναιμία. Τα σημεία, συμπτώματα και η σοβαρότητα (που συμπεριλαμβάνει θανατηφόρα έκβαση) 
ποικίλλουν ανάλογα με την εστία, το βαθμό ή την έκταση της αιμορραγίας ή/και αναιμίας (βλ. παράγραφο 4.9 
Αντιμετώπιση της αιμορραγίας). Στις κλινικές μελέτες, βλεννογονικές αιμορραγίες (δηλ. επίσταξη, από τα ούλα, 
το γαστρεντερικό, το ουρογεννητικό) και αναιμία παρατηρήθηκαν πιο συχνά κατά τη διάρκεια της μακροχρόνιας 
θεραπείας με rivaroxaban σε σύγκριση με τη θεραπεία με VKA. Συνεπώς, επιπρόσθετα στην επαρκή κλινική 
παρακολούθηση, εργαστηριακές μετρήσεις της αιμοσφαιρίνης/αιματοκρίτη θα μπορούσαν να είναι χρήσιμες για 
την ανίχνευση λανθάνουσας αιμορραγίας, όπως κρίνεται απαραίτητο. Ο κίνδυνος αιμορραγιών μπορεί να είναι 
αυξημένος σε ορισμένες ομάδες ασθενών, π.χ. σε εκείνους τους ασθενείς με μη ελεγχόμενη σοβαρή αρτηριακή 
υπέρταση ή/και συγχορηγούμενη φαρμακευτική αγωγή η οποία επηρεάζει την αιμόσταση (βλ. Κίνδυνος 
αιμορραγίας στην παράγραφο 4.4). Η έμμηνος ρύση μπορεί να είναι εντονότερη ή/και παρατεταμένη. Οι 
αιμορραγικές επιπλοκές μπορεί να εμφανιστούν ως αδυναμία, ωχρότητα, ζάλη, κεφαλαλγία ή ανεξήγητο οίδημα,
δύσπνοια, και ανεξήγητο σοκ. Σε ορισμένες περιπτώσεις, ως συνέπεια της αναιμίας, έχουν παρατηρηθεί 
συμπτώματα καρδιακής ισχαιμίας, όπως θωρακικός πόνος ή στηθάγχη.
Γνωστές επιπλοκές δευτεροπαθείς σε σοβαρή αιμορραγία, όπως σύνδρομο διαμερίσματος και νεφρική 
ανεπάρκεια λόγω υποάρδευσης, έχουν αναφερθεί για το Xarelto. Συνεπώς, κατά την αξιολόγηση της κατάστασης 
οποιουδήποτε ασθενούς υπό αντιπηκτική θεραπεία, πρέπει να εξετάζεται το ενδεχόμενο αιμορραγίας.
Παρατηρήσεις μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου στην αγορά
Αγγειοοίδημα και αλλεργικό οίδημα έχουν αναφερθεί μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου στην αγορά σε 
χρονική συσχέτιση με τη χρήση του Xarelto. Η συχνότητα αυτών των ανεπιθύμητων ενεργειών που αναφέρθηκαν 
από την εμπειρία μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου στην αγορά δεν μπορεί να εκτιμηθεί. Στις συγκεντρωτικές 
δοκιμές φάσης III, αυτά τα συμβάντα ήταν όχι συχνά (≥ 1/1.000 έως < 1/100).
Αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών
Η αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών μετά από τη χορήγηση άδειας κυκλοφορίας του 
φαρμακευτικού προϊόντος είναι σημαντική. Επιτρέπει τη συνεχή παρακολούθηση της σχέσης οφέλους-κινδύνου 
του φαρμακευτικού προϊόντος. Ζητείται από τους επαγγελματίες του τομέα της υγειονομικής περίθαλψης να 
αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες μέσω του εθνικού συστήματος αναφοράς 
που αναγράφεται παρακάτω:
Ελλάδα:
Εθνικός Οργανισμός Φαρμάκων
Μεσογείων 284
GR-15562 Χολαργός, Αθήνα
Τηλ: + 30 21 32040380/337
Φαξ: + 30 21 06549585
Ιστότοπος: http://www.eof.gr
Κύπρος:
Φαρμακευτικές Υπηρεσίες
Υπουργείο Υγείας
CY-1475 Λευκωσία
Φαξ: + 357 22608649
Ιστότοπος: www.moh.gov.cy/phs
4.9 Υπερδοσολογία
Σπάνιες περιπτώσεις υπερδοσολογίας μέχρι 600 mg έχουν αναφερθεί χωρίς αιμορραγικές επιπλοκές ή άλλες 
ανεπιθύμητες ενέργειες. Λόγω περιορισμένης απορρόφησης, αναμένεται ένα φαινόμενο οροφής χωρίς 
περαιτέρω αύξηση στην μέση έκθεση πλάσματος σε υπερθεραπευτικές δόσεις των 50 mg rivaroxaban ή 
υψηλότερες.
Δεν υπάρχει διαθέσιμο ειδικό αντίδοτο που να ανταγωνίζεται τη φαρμακοδυναμική δράση του rivaroxaban. 
Μπορεί να εξεταστεί η χρήση ενεργού άνθρακα για τη μείωση της απορρόφησης σε περίπτωση υπερδοσολογίας 
του rivaroxaban.
Αντιμετώπιση της αιμορραγίας
Σε περίπτωση εμφάνισης αιμορραγικής επιπλοκής σε ασθενή που λαμβάνει rivaroxaban, απαιτείται καθυστέρηση 
της επόμενης χορήγησης του rivaroxaban ή διακοπή της θεραπείας, ως αρμόζει. Το rivaroxaban έχει ημιζωή 
περίπου 5 έως 13 ώρες (βλ. παράγραφο 5.2). Η αντιμετώπιση πρέπει να είναι εξατομικευμένη, ανάλογα με 
τη σοβαρότητα και τη θέση της αιμορραγίας. Μπορεί να χρησιμοποιηθεί η κατάλληλη για την περίπτωση 
συμπτωματική θεραπεία, όπως μηχανική συμπίεση (π.χ. για σοβαρή επίσταξη), χειρουργική αιμόσταση με 
διαδικασίες ελέγχου αιμορραγίας, αναπλήρωση υγρών και αιμοδυναμική υποστήριξη, παράγωγα αίματος 
(συμπυκνωμένα ερυθρά ή φρέσκο κατεψυγμένο πλάσμα, ανάλογα με τη σχετιζόμενη αναιμία ή διαταραχή της 
πήξης του αίματος) ή αιμοπετάλια.
Σε περίπτωση που η αιμορραγία δεν μπορεί να ελεγχθεί με τα ανωτέρω μέτρα, πρέπει να εξεταστεί η 
χορήγηση ειδικού προπηκτικού παράγοντα αντιστροφής, όπως συμπύκνωμα συμπλόκου προθρομβίνης (PCC), 
συμπύκνωμα ενεργοποιημένου συμπλόκου προθρομβίνης (APCC) ή ανασυνδυασμένος παράγοντας VIIa (r-FVI-
Ia). Ωστόσο, επί του παρόντος υπάρχει πολύ περιορισμένη κλινική εμπειρία με τη χρήση αυτών των προϊόντων 
σε άτομα που παίρνουν rivaroxaban. Η σύσταση βασίζεται επίσης σε περιορισμένα μη κλινικά δεδομένα. Πρέπει 
να εξεταστεί η επαναδοσολόγηση του ανασυνδυασμένου παράγοντα VIIa και να τιτλοποιηθεί ανάλογα με τη 
βελτίωση της αιμορραγίας. Ανάλογα με την τοπική διαθεσιμότητα, θα πρέπει να εξετάζεται η συμβουλή ενός 
γιατρού εξειδικευμένου σε διαταραχές της πήξης του αίματος σε περίπτωση σοβαρών αιμορραγιών.
Η θειική πρωταμίνη και η βιταμίνη K δεν αναμένεται να επηρεάσουν την αντιπηκτική δραστικότητα του rivarox-
aban. Δεν υπάρχει εμπειρία με αντιινωδολυτικούς παράγοντες (τρανεξαμικό οξύ, αμινοκαπροϊκό οξύ) σε άτομα 
που παίρνουν rivaroxaban. Δεν υπάρχει ούτε επιστημονικό σκεπτικό για το όφελος ούτε εμπειρία με τη χρήση 
συστηματικών αιμοστατικών (π.χ. δεσμοπρεσίνη, απροτινίνη) σε άτομα που παίρνουν rivaroxaban. Λόγω της 
υψηλής δέσμευσης σε πρωτεΐνες πλάσματος, το rivaroxaban δεν αναμένεται να είναι αιμοδιυλίσιμο.
6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
6.1 Κατάλογος εκδόχων
Πυρήνας δισκίου: 
Μικροκρυσταλλική κυτταρίνη Καρμελλόζη νατριούχος διασταυρούμενη Λακτόζη μονοϋδρική
Υπρομελλόζη
Νάτριο λαουρυλοθειικό
Μαγνήσιο στεατικό
Επικάλυψη δισκίου: 
Πολυαιθυλενογλυκόλη 3350
Υπρομελλόζη
Διοξείδιο του τιτανίου (E171) Οξείδιο του σιδήρου ερυθρό (E172)
6.2 Ασυμβατότητες
Δεν εφαρμόζεται.
6.3 Διάρκεια ζωής
3 χρόνια
6.4 Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά τη φύλαξη του προϊόντος
Δεν υπάρχουν ειδικές οδηγίες διατήρησης για το προϊόν αυτό.
6.5 Φύση και συστατικά του περιέκτη
Κυψέλες PP/φύλλου αλουμινίου ή κυψέλες PVC/PVDC/φύλλου αλουμινίου σε συσκευασίες των 5, 10 ή 30 
επικαλυμμένων με λεπτό υμένιο δισκίων ή διάτρητες κυψέλες μονής δόσης σε συσκευασίες των 10 x 1 ή 100 x 1 
επικαλυμμένων με λεπτό υμένιο δισκίων. 
Διάτρητες κυψέλες PP/φύλλου αλουμινίου μονής δόσης σε πολυσυσκευασίες που αποτελούνται από 100 (10 
κουτιά που το κάθε ένα περιέχει 10 x 1 ) επικαλυμμένα με λεπτό υμένιο δισκία.
Μπορεί να μην κυκλοφορούν όλες οι συσκευασίες.
6.6 Ιδιαίτερες προφυλάξεις απόρριψης
Καμία ειδική υποχρέωση για απόρριψη.

7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
Bayer Pharma AG
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Γερμανία
8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
EU/1/08/472/001-010
9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ/ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ
Ημερομηνία πρώτης έγκρισης: 30 Σεπτεμβρίου 2008
Ημερομηνία τελευταίας ανανέωσης: 22 Μαΐου 2013
10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ
ΙΟΥΛΙΟΣ 2014
Λεπτομερή πληροφοριακά στοιχεία για το παρόν φαρμακευτικό προϊόν είναι διαθέσιμα στον δικτυακό τόπο του 
Ευρωπαϊκού Οργανισμού Φαρμάκων http://www.ema.europa.eu.

ΚΩΔΙΚΟΣ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΑ NΟΣΟΚΟΜΕΙΑΚΗ
ΤΙΜΗ
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Φαρμακευτικό προϊόν για το οποίο απαιτείται ιατρική συνταγή.

Cross Indication AD SPC 21x29,7cm JULY 2014.indd   7 10/29/14   11:28 AM



86   //   EΛΛΗΝΙΚΗ ΚΑΡΔΙΟΛΟΓΙΚΗ ΕΠΙΘΕΩΡΗΣΗ • HJC

�Το φάρμακο αυτό τελεί υπό συμπληρωματική παρακολούθηση. Αυτό θα επιτρέψει τον ταχύ προσδιορισμό 
νέων πληροφοριών ασφάλειας. Ζητείται από τους επαγγελματίες του τομέα της υγειονομικής περίθαλψης 
να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες. Βλ. παράγραφο 4.8 για τον τρόπο 
αναφοράς ανεπιθύμητων ενεργειών.
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ
Xarelto 15 mg επικαλυμμένα με λεπτό υμένιο δισκία
Xarelto 20 mg επικαλυμμένα με λεπτό υμένιο δισκία
2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ
Κάθε επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο περιέχει 15 mg rivaroxaban.
Έκδοχο με γνωστές δράσεις:
Κάθε επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο περιέχει 24,13 mg λακτόζης (ως μονοϋδρική), βλ. παράγραφο 4.4.
Κάθε επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο περιέχει 20 mg rivaroxaban.
Έκδοχο με γνωστές δράσεις:
Κάθε επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο περιέχει 21,76 mg λακτόζης (ως μονοϋδρική), βλ. παράγραφο 4.4.
Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1.
3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ
Επικαλυμμένο με λεπτό υμένιο δισκίο (δισκίο).
Στρογγυλά αμφίκυρτα δισκία κόκκινου χρώματος (6 χιλ. διάμετρος, 9 χιλ. ακτίνα κύρτωσης), επισημασμένα με το 
σταυρό της BAYER στη μία όψη και τον αριθμό “15” και ένα τρίγωνο στην άλλη όψη.
Στρογγυλά αμφίκυρτα δισκία καφέ-κόκκινου χρώματος (6 χιλ. διάμετρος, 9 χιλ. ακτίνα κύρτωσης), επισημασμένα 
με το σταυρό της BAYER στη μία όψη και τον αριθμό “20” και ένα τρίγωνο στην άλλη όψη.
4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις
Πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου και της συστημικής εμβολής σε ενηλίκους ασθενείς με μη 
βαλβιδική κολπική μαρμαρυγή με έναν ή περισσότερους παράγοντες κινδύνου, όπως συμφορητική καρδιακή 
ανεπάρκεια, υπέρταση, ηλικία ≥ 75 ετών, σακχαρώδη διαβήτη, προηγούμενο αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο ή 
παροδικό ισχαιμικό επεισόδιο.
Θεραπεία της εν τω βάθει φλεβικής θρόμβωσης (ΕΒΦΘ) και της πνευμονικής εμβολής (ΠΕ) και πρόληψη της 
υποτροπής της ΕΒΦΘ και της ΠΕσε ενηλίκους (δείτε παράγραφο 4.4 για τους αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς 
με ΠΕ).
4.2 Δοσολογία και τρόπος χορήγησης
Δοσολογία
Πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου και της συστημικής εμβολής
Η συνιστώμενη δόση είναι 20 mg άπαξ ημερησίως, η οποία είναι επίσης η συνιστώμενη μέγιστη δόση.
Η θεραπεία με το Xarelto πρέπει να συνεχιστεί μακροπρόθεσμα εφόσον το όφελος της πρόληψης του αγγειακού 
εγκεφαλικού και της συστημικής εμβολής υπερισχύει του κινδύνου αιμορραγίας (βλ. παράγραφο 4.4).
Εάν παραλειφθεί μια δόση, ο ασθενής πρέπει να πάρει το Xarelto αμέσως και να συνεχίσει την επόμενη ημέρα 
με την πρόσληψη άπαξ ημερησίως, όπως συνιστάται. Η δόση δεν πρέπει να διπλασιαστεί εντός της ίδιας ημέρας 
για να αναπληρωθεί η δόση που παραλείφθηκε.
Θεραπεία της ΕΒΦΘ, θεραπεία της ΠΕ και πρόληψη της υποτροπής της ΕΒΦΘ και της ΠΕ
Η συνιστώμενη δόση για την αρχική θεραπεία της οξείας ΕΒΦΘ ή ΠΕ είναι 15 mg δύο φορές ημερησίως για τις 
πρώτες τρεις εβδομάδες, ακολουθούμενη από 20 mg άπαξ ημερησίως για τη συνέχιση της θεραπείας και την 
πρόληψη της υποτροπής της ΕΒΦΘ και της ΠΕ, όπως φαίνεται στον παρακάτω πίνακα.

Δοσολογικό πρόγραμμα Μέγιστη ημερήσια δόση

Ημέρα 1 - 21 15 mg δύο φορές ημερησίως 30 mg

Ημέρα 22 και εξής 20 mg άπαξ ημερησίως 20 mg

Η διάρκεια της θεραπείας πρέπει να εξατομικεύεται μετά από προσεκτική αξιολόγηση του οφέλους της θεραπείας 
έναντι του κινδύνου αιμορραγίας (βλ. παράγραφο 4.4). H μικρή διάρκεια θεραπείας (για τουλάχιστον 3 μήνες) 
θα πρέπει να βασίζεται σε παροδικούς παράγοντες κινδύνου (π.χ. πρόσφατη εγχείρηση, τραύμα, ακινησία) και 
οι μεγαλύτερης διάρκειας θα πρέπει να βασίζονται σε μόνιμους παράγοντες κινδύνου ή ιδιοπαθή εν τω βάθει 
φλεβική θρόμβωση (ΕΒΦΘ) ή πνευμονική εμβολή (ΠΕ). Εάν παραλειφθεί μια δόση κατά τη διάρκεια της φάσης 
θεραπείας των 15 mg δύο φορές ημερησίως (ημέρα 1 - 21), ο ασθενής πρέπει να πάρει το Xarelto αμέσως για 
να διασφαλιστεί η πρόσληψη 30 mg Xarelto ημερησίως. Στην περίπτωση αυτή, μπορούν να ληφθούν δύο δισκία 
των 15 mg ταυτόχρονα. Ο ασθενής πρέπει να συνεχίσει την επόμενη ημέρα με την κανονική πρόσληψη των 15 
mg δύο φορές ημερησίως, όπως συνιστάται.
Εάν παραλειφθεί μια δόση κατά τη διάρκεια της φάσης θεραπείας άπαξ ημερησίως (ημέρα 22 και εξής), 
ο ασθενής πρέπει να πάρει το Xarelto αμέσως και να συνεχίσει την επόμενη ημέρα με την πρόσληψη άπαξ 
ημερησίως, όπως συνιστάται. Η δόση δεν πρέπει να διπλασιαστεί εντός της ίδιας ημέρας για να αναπληρωθεί η 
δόση που παραλείφθηκε.
Αλλαγή από ανταγωνιστές της βιταμίνης K (ΑΒΚ) στο Xarelto
Για ασθενείς υπό θεραπευτική αγωγή για την πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου και της 
συστημικής εμβολής, η θεραπεία με ΑΒΚ πρέπει να διακοπεί και να ξεκινήσει η θεραπεία με το Xarelto όταν η 
τιμή Διεθνούς Ομαλοποιημένης Σχέσης INR είναι ≤ 3,0.
Για ασθενείς υπό θεραπευτική αγωγή για ΕΒΦΘ, ΠΕ και πρόληψη της υποτροπής, η θεραπεία με ΑΒΚ πρέπει να 
διακοπεί και να ξεκινήσει η θεραπεία με το Xarelto όταν η τιμή INR είναι ≤ 2,5.
Όταν οι ασθενείς αλλάζουν από ΑΒΚ στο Xarelto, οι τιμές INR θα είναι ψευδώς αυξημένες μετά την πρόσληψη 
του Xarelto. Η τιμή INR δεν είναι έγκυρη για τη μέτρηση της αντιπηκτικής δράσης του Xarelto και, συνεπώς, δεν 
πρέπει να χρησιμοποιείται (βλ. παράγραφο 4.5).
Αλλαγή από το Xarelto σε ανταγωνιστές της βιταμίνης K (ΑΒΚ)
Υπάρχει πιθανότητα ανεπαρκούς αντιπηκτικότητας κατά τη μετάβαση από το Xarelto σε ΑΒΚ. Η συνεχής επαρκής 
αντιπηκτικότητα πρέπει να διασφαλίζεται κατά τη διάρκεια οποιασδήποτε μετάβασης σε ένα εναλλακτικό 
αντιπηκτικό. Πρέπει να σημειωθεί ότι το Xarelto μπορεί να συνεισφέρει σε αυξημένη τιμή INR.
Σε ασθενείς που αλλάζουν από το Xarelto σε ΑΒΚ, ο ΑΒΚ πρέπει να χορηγείται ταυτόχρονα μέχρι η τιμή INR να 
είναι ≥ 2,0. Για τις πρώτες δύο ημέρες της μεταβατικής περιόδου, πρέπει να χρησιμοποιηθεί η τυπική αρχική 
δοσολογία του ΑΒΚ, ακολουθούμενη τις επόμενες ημέρες από τη δοσολογία ΑΒΚ, όπως υποδεικνύεται από τις 
εξετάσεις INR. Ενόσω οι ασθενείς λαμβάνουν παράλληλα Xarelto και ΑΒΚ, η τιμή INR δεν πρέπει να ελέγχεται 
νωρίτερα από 24 ώρες μετά από την προηγούμενη δόση αλλά πριν από την επόμενη δόση του Xarelto. Όταν 
το Xarelto διακοπεί, οι εξετάσεις INR μπορούν να γίνουν αξιόπιστα τουλάχιστον 24 ώρες μετά από την τελευταία 
δόση (βλ. παραγράφους 4.5 και 5.2).
Αλλαγή από παρεντερικά αντιπηκτικά στο Xarelto
Για ασθενείς που λαμβάνουν ένα παρεντερικό αντιπηκτικό, διακόψτε το παρεντερικό αντιπηκτικό και ξεκινήστε το 
Xarelto 0 έως 2 ώρες πριν από το χρόνο που θα εχορηγείτο η επόμενη δόση του παρεντερικού φαρμακευτικού 
προϊόντος (π.χ. ηπαρίνες μικρού μοριακού βάρους) ή κατά το χρόνο της διακοπής ενός συνεχώς χορηγούμενου 
παρεντερικού φαρμακευτικού προϊόντος (π.χ. ενδοφλέβια μη κλασματοποιημένη ηπαρίνη).
Αλλαγή από το Xarelto σε παρεντερικά αντιπηκτικά
Χορηγήστε την πρώτη δόση του παρεντερικού αντιπηκτικού κατά το χρόνο που θα έπρεπε να ληφθεί η επόμενη 
δόση του Xarelto.
Ειδικοί πληθυσμοί
Νεφρική δυσλειτουργία
Περιορισμένα κλινικά δεδομένα για ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 15 - 29 
ml/min) υποδεικνύουν ότι οι συγκεντρώσεις rivaroxaban στο πλάσμα αυξάνονται σημαντικά. Συνεπώς, το Xarelto 
πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή στους συγκεκριμένους ασθενείς. Η χρήση δε συνιστάται σε ασθενείς με 

κάθαρση κρεατινίνης < 15 ml/min (βλ. παραγράφους 4.4 και 5.2).
Σε ασθενείς με μέτρια (κάθαρση κρεατινίνης 30 - 49 ml/min) ή σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση 
κρεατινίνης 15 - 29 ml/min), εφαρμόζονται οι ακόλουθες δοσολογικές συστάσεις:
• Για την πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου και της συστημικής εμβολής σε ασθενείς με μη 

βαλβιδική κολπική μαρμαρυγή, η συνιστώμενη δόση είναι 15 mg άπαξ ημερησίως (βλ.παράγραφο 5.2).
• Για τη θεραπεία της ΕΒΦΘ, τη θεραπεία της ΠΕ και την πρόληψη της υποτροπής της ΕΒΦΘ και της ΠΕ: Οι 

ασθενείς πρέπει να λαμβάνουν θεραπεία με 15 mg δύο φορές ημερησίως για τις πρώτες 3 εβδομάδες.
Στη συνέχεια, η συνιστώμενη δόση είναι 20 mg άπαξ ημερησίως. Εάν η αξιολόγηση κινδύνου του ασθενούς 
για αιμορραγία υπερτερεί του κινδύνου υποτροπής της ΠΕ και της ΕΒΦΘ θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψη μια 
μείωση της δόσης από 20 mg άπαξ ημερησίως σε 15 mg άπαξ ημερησίως. Η σύσταση για τη χρήση των 15 mg 
βασίζεται σε PK μοντέλο και δεν έχει μελετηθεί στις συγκεκριμένες κλινικές συνθήκες (δείτε παραγράφους 4.4, 
5.1 και 5.2).
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας σε ασθενείς με ήπια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 
50 - 80 ml/min) (βλ. παράγραφο 5.2).
Ηπατική δυσλειτουργία
Το Xarelto αντενδείκνυται σε ασθενείς με ηπατική νόσο σχετιζόμενη με διαταραχή της πήξης του αίματος και 
κλινικά σχετιζόμενο κίνδυνο αιμορραγίας συμπεριλαμβανομένων των κιρρωτικών ασθενών με Child Pugh B και 
C (βλ. παραγράφους 4.3 και 5.2).
Ηλικιωμένος πληθυσμός
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας (δείτε παράγραφο 5.2).
Σωματικό βάρος
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας (δείτε παράγραφο 5.2).
Φύλο
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δοσολογίας (δείτε παράγραφο 5.2).
Παιδιατρικός πληθυσμός
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto σε παιδιά ηλικίας 0 έως 18 ετών δεν έχουν ακόμα τεκμηριωθεί. 
Δεν υπάρχουν διαθέσιμα δεδομένα, συνεπώς, το Xarelto δεν συνιστάται για χρήση σε παιδιά ηλικίας κάτω των 
18 ετών.
Τρόπος χορήγησης
Από στόματος χρήση. Τα δισκία πρέπει να λαμβάνονται με τροφή (δείτε παράγραφο 5.2)
Για ασθενείς που δεν μπορούν να καταπιούν ολόκληρα δισκία, το δισκίο Xarelto μπορεί να θρυμματιστεί και 
να αναμειχθεί με νερό ή πολτό μήλου αμέσως πριν τη χρήση και να χορηγηθεί από του στόματος. Μετά τη 
χορήγηση των θρυμματισμένων Xarelto 15 mg ή 20 mg επικαλυμμένων με λεπτό υμένιο δισκίων, η δόση θα 
πρέπει να ακολουθείται αμέσως από τροφή.
Το θρυμματισμένο δισκίο Xarelto μπορεί επίσης να χορηγηθεί μέσω γαστρικών σωλήνων κατόπιν επιβεβαίωσης 
της σωστήςτοποθέτησης του σωλήνα εντός του στομάχου. Το θρυμματισμένο δισκίο πρέπει να χορηγείται σε μια 
μικρή ποσότητα νερού μέσω του γαστρικού σωλήνα και στη συνέχεια ο σωλήνας να ξεπλένεται με νερό. Μετά 
τη χορήγηση των θρυμματισμένων Xarelto 15 mg ή 20 mg επικαλυμμένων με λεπτό υμένιο δισκίων, η δόση θα 
πρέπει να ακολουθείται αμέσως από εντερική σίτιση (βλ. παράγραφο 5.2).
4.3 Αντενδείξεις
Υπερευαισθησία στη δραστική ουσία ή σε κάποιο από τα έκδοχα που αναφέρονται στην παράγραφο 6.1.
Ενεργός κλινικά σημαντική αιμορραγία.
Βλάβη ή κατάσταση, εάν θεωρείται ότι αποτελεί σημαντικό κίνδυνο για σοβαρή αιμορραγία. Αυτό μπορεί να 
περιλαμβάνει παρούσα ή πρόσφατη γαστρεντερική εξέλκωση, παρουσία κακοηθών νεοπλασιών σε υψηλό 
κίνδυνο αιμορραγίας, πρόσφατη κάκωση του εγκεφάλου ή της σπονδυλικής στήλης, πρόσφατη χειρουργική 
επέμβαση εγκεφάλου, σπονδυλικής στήλης ή οφθαλμών, πρόσφατη ενδοκρανιακή αιμορραγία, γνωστούς 
οισοφαγικούς κιρσούς ή υπόνοια ύπαρξής τους, αρτηριοφλεβώδεις δυσπλασίες, αγγειακά ανευρύσματα ή 
σοβαρές ενδορραχιαίες ή ενδοεγκεφαλικές αγγειακές ανωμαλίες.
Η ταυτόχρονη θεραπεία μαζί με άλλα αντιπηκτικά π.χ. μη κλασματοποιημένη ηπαρίνη (ΜΚΗ), ηπαρίνες μικρού 
μοριακού βάρους (ενοξαπαρίνη, δαλτεπαρίνη κτλ.), παράγωγα ηπαρίνης (fondaparinux κτλ.), από στόματος 
αντιπηκτικά (βαρφαρίνη, ετεξιλική δαβιγατράνη, απιξαμπάνη κτλ.) δεν συνιστάται εκτός ειδικών συνθηκών 
αλλαγής αντιπηκτικής θεραπείας (δείτε παράγραφο 4.2) ή όταν η ΜΚΗ δίνεται σε δόσεις απαραίτητες για τη 
διατήρηση ενός ανοικτού κεντρικού φλεβικού ή αρτηριακού καθετήρα (βλ. παράγραφο 4.5).
Ηπατική νόσος σχετιζόμενη με διαταραχή της πήξης του αίματος και κλινικά σχετιζόμενο κίνδυνο αιμορραγίας 
συμπεριλαμβανομένων των κιρρωτικών ασθενών με Child Pugh B και C (βλ. παράγραφο 5.2).
Κύηση και θηλασμός (βλ. παράγραφο 4.6).
4.4 Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση
Συνιστάται κλινική παρακολούθηση σύμφωνα με την αντιπηκτική πρακτική καθ’ όλη τη διάρκεια της θεραπείας.
Κίνδυνος αιμορραγίας
Όπως και με άλλα αντιπηκτικά, οι ασθενείς που λαμβάνουν Xarelto θα πρέπει να παρακολουθούνται προσεκτικά 
για σημεία αιμορραγίας. Συνιστάται η προσεκτική χρήση σε καταστάσεις με αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. Η 
χορήγηση του Xarelto θα πρέπει να διακόπτεται εάν παρουσιαστεί σοβαρή αιμορραγία.
Στις κλινικές μελέτες αιμορραγία των βλεννογόνων (δηλαδή επίσταξη, από τα ούλα, το γαστρεντερικό, το 
ουρογεννητικό ) και αναιμία έχουν φανεί πιο συχνά κατά τη διάρκεια μακροχρόνιας θεραπείας με rivaroxaban 
σε σύγκριση με θεραπεία Ανταγωνιστών Βιταμίνης Κ (ΑΒΚ). Συνεπώς, επιπρόσθετα στην επαρκή κλινική 
παρατήρηση, η εργαστηριακή εξέταση της αιμοσφαιρίνης / αιματοκρίτη θα μπορούσε να έχει αξία για την 
ανίχνευση λανθάνουσας αιμορραγίας, όπως κρίνεται κατάλληλο.
Ορισμένες υποομάδες ασθενών, όπως αναγράφεται παρακάτω, έχουν αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. Αυτοί 
οι ασθενείς πρέπει να παρακολουθούνται προσεκτικά για σημεία και συμπτώματα αιμορραγικών επιπλοκών και 
αναιμίας μετά την έναρξη της θεραπείας (βλ. παράγραφο 4.8).
Οποιαδήποτε ανεξήγητη πτώση της αιμοσφαιρίνης ή της αρτηριακής πίεσης πρέπει να οδηγήσει σε διερεύνηση 
για αιμορραγική εστία.
Αν και η θεραπεία με rivaroxaban δεν απαιτεί παρακολούθηση της έκθεσης ως εξέταση ρουτίνας, η μέτρηση 
των επιπέδων rivaroxaban με μια βαθμονομημένη ποσοτική εξέταση μέτρησης της δραστικότητας έναντι του 
παράγοντα Xa μπορεί να είναι χρήσιμη σε εξαιρετικές περιπτώσεις, όταν η γνώση της έκθεσης στο rivaroxaban 
μπορεί να βοηθήσει στη λήψη κλινικών αποφάσεων, π.χ. υπερδοσολογία και επείγουσα εγχείρηση (δείτε 
παραγράφους 5.1 & 5.2).
Νεφρική δυσλειτουργία
Σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης < 30 ml/min), τα επίπεδα του rivaroxaban 
στο πλάσμα μπορεί να αυξηθούν σημαντικά (1,6 φορές κατά μέσο όρο), οδηγώντας σε αυξημένο κίνδυνο 
αιμορραγίας. Το Xarelto πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε ασθενείς με κάθαρση κρεατινίνης 15 - 29 ml/
min. Η χρήση δε συνιστάται σε ασθενείς με κάθαρση κρεατινίνης < 15 ml/min (βλ. παραγράφους 4.2 και 5.2).
Το Xarelto θα πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε ασθενείς με νεφρική δυσλειτουργία οι οποίοι λαμβάνουν 
ταυτόχρονα άλλα φαρμακευτικά προϊόντα τα οποία αυξάνουν τις συγκεντρώσεις rivaroxaban στο πλάσμα (βλ. 
Παράγραφο 4.5).
Αλληλεπίδραση με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα
Η χρήση του Xarelto δεν συνιστάται σε ασθενείς στους οποίους συγχορηγείται συστηματική θεραπεία με 
αντιμυκητιασικές αζόλες (όπως κετοκοναζόλη, ιτρακοναζόλη, βορικοναζόλη και ποζακοναζόλη) ή αναστολείς 
πρωτεάσης του HIV (π.χ. ριτοναβίρη). Αυτές οι δραστικές ουσίες είναι ισχυροί αναστολείς του CYP3A4 και της 
P-gp και συνεπώς μπορούν να αυξήσουν τις συγκεντρώσεις του rivaroxaban στο πλάσμα σε κλινικά σχετιζόμενο 
βαθμό (2,6 φορές κατά μέσο όρο), το οποίο μπορεί να οδηγήσει σε αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας (βλ. 
παράγραφο 4.5).
Απαιτείται προσοχή εάν στους ασθενείς συγχορηγούνται φαρμακευτικά προϊόντα που επηρεάζουν την 
αιμόσταση, όπως μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φαρμακευτικά προϊόντα (ΜΣΑΦ), ακετυλοσαλικυλικό οξύ και 
αναστολείς της συσσώρευσης αιμοπεταλίων. Για ασθενείς που διατρέχουν κίνδυνο ελκωτικής γαστρεντερικής 
νόσου, μπορεί να εξεταστεί μια κατάλληλη προφυλακτική θεραπεία (βλ. παράγραφο 4.5).
Άλλοι παράγοντες αιμορραγικού κινδύνου
Όπως και με άλλους αντιθρομβωτικούς παράγοντες, το rivaroxaban δε συνιστάται σε ασθενείς με αυξημένο 
κίνδυνο αιμορραγίας, όπως:
• συγγενείς ή επίκτητες αιμορραγικές διαταραχές 
• μη ελεγχόμενη σοβαρή αρτηριακή υπέρταση
• άλλη γαστρεντερική νόσος χωρίς ενεργό εξέλκωση που δυνητικά μπορεί να οδηγήσει σε επιπλοκές 

αιμορραγίας (π.χ. φλεγμονώδης νόσος του εντέρου, οισοφαγίτιδα, γαστρίτιδα και γαστροοισοφαγική 
παλινδρομική νόσος).

• αγγειακή αμφιβληστροειδοπάθεια
• βρογχεκτασία ή ιστορικό πνευμονικής αιμορραγίας

Ασθενείς με προσθετικές βαλβίδες
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto δεν έχουν μελετηθεί σε ασθενείς με προσθετικές καρδιακές 
βαλβίδες. Ως εκ τούτου, δεν υπάρχουν δεδομένα που να υποστηρίζουν ότι το Xarelto 20 mg (15 mg σε ασθενείς 
με μέτρια ή σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία) παρέχει επαρκή αντιπηκτική δράση σε αυτόν τον πληθυσμό 
ασθενών. Η θεραπεία με Xarelto δεν συνιστάται για τους συγκεκριμένους ασθενείς.
Αιμοδυναμικώς ασταθείς ασθενείς με πνευμονική εμβολή ή ασθενείς στους οποίους απαιτείται θρομβόλυση ή 

O πρώτος από του στόματος άμεσος αναστολέας του παράγοντα Xa

Απλή προστασία για τους ασθενείς σας15mg & 20mg
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πνευμονική εμβολεκτομή.
To Xarelto δε συνιστάται ως εναλλακτικό της μη κλασματοποιημένης ηπαρίνης σε ασθενείς με πνευμονική 
εμβολή οι οποίοι είναι αιμοδυναμικώς ασταθείς ή που μπορεί να λάβουν θρομβόλυση ή να υποβληθούν σε 
πνευμονική εμβολεκτομή αφού η ασφάλεια και η αποτελεσματικότητα του Xarelto δεν έχει τεκμηριωθεί σε αυτές 
τις κλινικές καταστάσεις.
Δοσολογικές συστάσεις πριν και μετά από επεμβατικές διαδικασίες και χειρουργική παρέμβαση 
Εάν απαιτείται επεμβατική διαδικασία ή χειρουργική παρέμβαση, το Xarelto πρέπει να διακοπεί τουλάχιστον 24 
ώρες πριν την παρέμβαση, εάν είναι δυνατόν, και με βάση την κλινική κρίση του ιατρού. Εάν η διαδικασία δεν 
μπορεί να καθυστερήσει, ο αυξημένος κίνδυνος αιμορραγίας πρέπει να αξιολογηθεί έναντι του επείγοντος της 
παρέμβασης.
Το Xarelto πρέπει να αρχίσει ξανά μετά την επεμβατική διαδικασία ή τη χειρουργική παρέμβαση το συντομότερο 
δυνατόν, εφόσον η κλινική κατάσταση το επιτρέπει και έχει δημιουργηθεί επαρκής αιμόσταση όπως καθορίζεται 
από τον θεράποντα ιατρό (βλ. παράγραφο 5.2).
Ηλικιωμένος πληθυσμός
Η αυξημένη ηλικία μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο αιμορραγίας (βλ. παράγραφο 5.2).
Πληροφορίες σχετικά με τα έκδοχα
Το Xarelto περιέχει λακτόζη. Οι ασθενείς με σπάνια κληρονομικά προβλήματα δυσανεξίας στη γαλακτόζη, 
έλλειψη λακτάσης Lapp ή δυσαπορρόφηση γλυκόζης-γαλακτόζης δεν πρέπει να πάρουν αυτό το φάρμακο.
4.5 Αλληλεπιδράσεις με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα και άλλες μορφές αλληλεπίδρασης
Αναστολείς του CYP3A4 και της P-gp
Η συγχορήγηση του rivaroxaban με κετοκοναζόλη (400 mg εφάπαξ ημερησίως) ή ριτοναβίρη (600 mg δύο φορές 
την ημέρα) οδήγησε σε αύξηση κατά 2,6 φορές / 2,5 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και σε αύξηση 
κατά 1,7 φορές / 1,6 φορές της μέσης Cmax του rivaroxaban, με σημαντικές αυξήσεις στις φαρμακοδυναμικές 
δράσεις, το οποίο μπορεί να οδηγήσει σε αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας. Συνεπώς, η χρήση του Xarelto δεν 
συνιστάται σε ασθενείς στους οποίους συγχορηγείται συστηματική αγωγή με αντιμυκητιασικές αζόλες όπως 
κετοκοναζόλη, ιτρακοναζόλη, βορικοναζόλη και ποζακοναζόλη ή αναστολείς πρωτεάσης του HIV. Αυτές οι 
δραστικές ουσίες είναι ισχυροί αναστολείς τόσο του CYP3A4 όσο και της P-gp (βλ. παράγραφο 4.4).
Δραστικές ουσίες που αναστέλλουν ισχυρά μόνο μία από τις οδούς απομάκρυνσης του rivaroxaban, είτε του 
CYP3A4 είτε της P-gp, αναμένεται να αυξήσουν τις συγκεντρώσεις του rivaroxaban στο πλάσμα σε μικρότερο 
βαθμό. Η κλαριθρομυκίνη (500 mg δύο φορές την ημέρα), για παράδειγμα, η οποία θεωρείται ένας ισχυρός 
αναστολέας του CYP3A4 και μέτριος αναστολέας της P-gp, οδήγησε σε αύξηση κατά
1,5 φορά της μέσης AUC του rivaroxaban και κατά 1,4 φορά της Cmax . Αυτή η αύξηση δεν θεωρείται κλινικά 
σχετιζόμενη. (Για ασθενείς με νεφρική δυσλειτουργία: βλ. παράγραφο 4.4).
Η ερυθρομυκίνη (500 mg τρεις φορές την ημέρα), η οποία αναστέλλει μετρίως το CYP 3A4 και την P-gp, οδήγησε 
σε μια αύξηση κατά 1,3 φορές της μέσης AUC και Cmax του rivaroxaban. Αυτή η αύξηση δεν θεωρείται κλινικά 
σχετιζόμενη.
Σε άτομα με ήπια νεφρική δυσλειτουργία η ερυθρομυκίνη (500 mg τρεις φορές την ημέρα) οδήγησε σε μια 
αύξηση κατά 1,8 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και κατά 1,6 φορές της Cmax σε σύγκριση με άτομα 
με φυσιολογική νεφρική λειτουργία. Σε άτομα με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία, η ερυθρομυκίνη οδήγησε σε 
μια αύξηση κατά 2,0 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και κατά 1,6 φορές της Cmax σε σύγκριση με άτομα 
με φυσιολογική νεφρική λειτουργία. Η επίδραση της ερυθρομυκίνης είναι αθροιστική σε εκείνη της νεφρικής 
δυσλειτουργίας (βλ. παράγραφο 4.4).
Η φλουκοναζόλη (400 mg εφάπαξ ημερησίως), η οποία θεωρείται ένας μέτριος αναστολέας του CYP3A4, 
οδήγησε σε μια αύξηση κατά 1,4 φορές της μέσης AUC του rivaroxaban και σε μια αύξηση κατά 1,3 φορές της 
μέσης Cmax . Αυτή η αύξηση δεν θεωρείται κλινικά σημαντική (Για ασθενείς με νεφρική δυσλειτουργία: δείτε 
παράγραφο 4.4).
Δεδομένων των περιορισμένων διαθέσιμων κλινικών στοιχείων με τη δρονεδαρόνη,ο συνδυασμός με το 
rivaroxaban θα πρέπει να αποφεύγεται.
Αντιπηκτικά
Μετά από τη συνδυασμένη χορήγηση της ενοξαπαρίνης (40 mg άπαξ δόση) με το rivaroxaban (10 mg άπαξ 
δόση) παρατηρήθηκε μια αθροιστική δράση στη δραστικότητα έναντι του παράγοντα Xa χωρίς επιπρόσθετες 
επιδράσεις στις δοκιμασίες πήξης (PT, aPTT). Η ενοξαπαρίνη δεν επηρέασε τις φαρμακοκινητικές ιδιότητες του 
rivaroxaban.
Λόγω του αυξημένου κινδύνου αιμορραγίας, απαιτείται προσοχή εάν στους ασθενείς συγχορηγούνται 
οποιαδήποτε άλλα αντιπηκτικά (βλ. παράγραφο 4.3 & 4.4).
ΜΣΑΦ/αναστολείς συσσώρευσης αιμοπεταλίων
Δεν παρατηρήθηκε κλινικά σχετιζόμενη παράταση του χρόνου ροής μετά από τη συγχορήγηση rivaroxaban 
(15 mg) και 500 mg ναπροξένης. Εντούτοις, ενδέχεται να υπάρχουν άτομα με περισσότερο εκσεσημασμένη 
φαρμακοδυναμική ανταπόκριση.
Δεν παρατηρήθηκαν κλινικά σημαντικές φαρμακοκινητικές ή φαρμακοδυναμικές αλληλεπιδράσεις όταν το 
rivaroxaban συγχορηγήθηκε με 500 mg ακετυλοσαλικυλικού οξέος.
Η κλοπιδογρέλη (300 mg δόση εφόδου συνοδευόμενη από 75 mg δόση συντήρησης) δεν έδειξε 
φαρμακοκινητική αλληλεπίδραση με το rivaroxaban (15 mg), αλλά παρατηρήθηκε μια σχετική αύξηση στο χρόνο 
ροής σε μία υποομάδα ασθενών, η οποία δεν συσχετιζόταν με το βαθμό συσσώρευσης αιμοπεταλίων, τα επίπεδα 
P-σελεκτίνης ή τα επίπεδα των υποδοχέων της GPIIb/IIIa.
Απαιτείται προσοχή εάν στους ασθενείς συγχορηγούνται ΜΣΑΦ (συμπεριλαμβανομένου του ακετυλοσαλικυλικού 
οξέος) και αναστολείς συσσώρευσης αιμοπεταλίων, διότι αυτά τα φαρμακευτικά προϊόντα τυπικά αυξάνουν τον 
κίνδυνο αιμορραγίας (βλ. παράγραφο 4.4).
Βαρφαρίνη
Η μετάβαση των ασθενών από τον ανταγωνιστή της βιταμίνης K βαρφαρίνη (INR 2,0 έως 3,0) σε rivaroxaban 
(20 mg) ή από το rivaroxaban (20 mg) σε βαρφαρίνη (INR 2,0 έως 3,0) αύξησε το χρόνο προθρομβίνης/INR 
(Neoplastin) περισσότερο από αθροιστικά (μπορεί να παρατηρηθούν μεμονωμένες τιμές INR έως και 12), ενώ 
οι επιδράσεις στο aPTT, στην αναστολή της δραστηριότητας του παράγοντα Xa και στο ενδογενές δυναμικό 
θρομβίνης ήταν αθροιστικές.
Εάν είναι επιθυμητός ο έλεγχος των φαρμακοδυναμικών επιδράσεων του rivaroxaban κατά τη διάρκεια της 
μεταβατικής περιόδου, μπορούν να χρησιμοποιηθούν οι δοκιμασίες δραστηριότητας αντι-παράγοντα Xa, PiCT 
και Heptest, καθώς αυτές οι δοκιμασίες δεν επηρεάστηκαν από τη βαρφαρίνη. Κατά την τέταρτη ημέρα μετά 
την τελευταία δόση της βαρφαρίνης, όλες οι δοκιμασίες (συμπεριλαμβανομένου του PT, aPTT, αναστολής της 
δραστηριότητας του παράγοντα Xa και ETP) αντιπροσώπευαν μόνο την επίδραση του rivaroxaban.
Εάν είναι επιθυμητός ο έλεγχος των φαρμακοδυναμικών επιδράσεων της βαρφαρίνης κατά τη διάρκεια της 
μεταβατικής περιόδου, η μέτρηση INR μπορεί να χρησιμοποιηθεί στο Ctrough του rivaroxaban (24 ώρες μετά 
την προηγούμενη λήψη του rivaroxaban) καθώς αυτή η δοκιμασία επηρεάζεται ελάχιστα από το rivaroxaban σε 
αυτό το χρονικό σημείο.
Δεν παρατηρήθηκε φαρμακοκινητική αλληλεπίδραση μεταξύ της βαρφαρίνης και του rivaroxaban.
Επαγωγείς του CYP3A4
Η συγχορήγηση του rivaroxaban με τον ισχυρό επαγωγέα του CYP3A4 ριφαμπικίνη οδήγησε σε κατά προσέγγιση 
50 % μείωση στη μέση AUC του rivaroxaban, με παράλληλες μειώσεις στις φαρμακοδυναμικές του δράσεις. Η 
ταυτόχρονη χρήση του rivaroxaban με άλλους ισχυρούς επαγωγείς του CYP3A4 (π.χ. φαινυτοΐνη, καρβαμαζεπίνη, 
φαινοβαρβιτάλη ή υπερικό (Hypericum perforatum, St. John’s Wort) μπορεί επίσης να οδηγήσει σε μειωμένες 
συγκεντρώσεις του rivaroxaban στο πλάσμα. Συνεπώς, η ταυτόχρονη χορήγηση με ισχυρούς επαγωγείς του 
CYP3A4 πρέπει να αποφεύγονται εκτός εάν ο ασθενής παρακολουθείται στενά για σημεία και συμπτώματα 
θρόμβωσης.
Άλλες συγχορηγούμενες θεραπείες
Δεν παρατηρήθηκαν κλινικά σημαντικές φαρμακοκινητικές ή φαρμακοδυναμικές αλληλεπιδράσεις όταν το 
rivaroxaban συγχορηγήθηκε με μιδαζολάμη (υπόστρωμα του CYP3A4), διγοξίνη (υπόστρωμα της P-gp), 
ατορβαστατίνη (υπόστρωμα του CYP3A4 και της P-gp) ή ομεπραζόλη (αναστολέας της αντλίας πρωτονίων). Το 
rivaroxaban ούτε αναστέλλει ούτε επάγει οποιεσδήποτε κύριες ισομορφές του CYP όπως το CYP3A4.
Εργαστηριακές παράμετροι
Οι παράμετροι πήξης (π.χ. PT, aPTT, HepTest) επηρεάζονται όπως είναι αναμενόμενο από τον τρόπο δράσης 
του rivaroxaban (βλ. παράγραφο 5.1).
4.6 Γονιμότητα, κύηση και θηλασμός
Κύηση
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto δεν έχουν τεκμηριωθεί στις έγκυες γυναίκες. Μελέτες σε 
ζώα κατέδειξαν αναπαραγωγική τοξικότητα (βλέπε παράγραφο 5.3). Λόγω της ενδεχόμενης τοξικότητας στην 
αναπαραγωγική ικανότητα, του ενδογενούς κινδύνου αιμορραγίας και της απόδειξης ότι το rivaroxaban διέρχεται 
τον πλακούντα, το Xarelto αντενδείκνυται κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης (βλ. παράγραφο 4.3).
Γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία πρέπει να αποφεύγουν να μείνουν έγκυες κατά τη διάρκεια της θεραπείας 
με rivaroxaban.
Θηλασμός
Η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα του Xarelto δεν έχουν τεκμηριωθεί σε γυναίκες που θηλάζουν. Τα στοιχεία 
από ζώα δείχνουν ότι το rivaroxaban απεκκρίνεται στο μητρικό γάλα. Συνεπώς το Xarelto αντενδείκνυται κατά τη 
διάρκεια του θηλασμού (βλ. παράγραφο 4.3). Πρέπει να αποφασιστεί εάν θα διακοπεί ο θηλασμός ή θα διακοπεί/ 
θα αποφευχθεί η θεραπεία.

Γονιμότητα
Δεν έχουν διενεργηθεί ειδικές μελέτες με το rivaroxaban στους ανθρώπους για την αξιολόγηση των επιδράσεων 
στη γονιμότητα. Σε μια μελέτη για τη γονιμότητα αρρένων και θηλέων σε αρουραίους, δεν παρατηρήθηκαν 
επιδράσεις (βλ. παράγραφο 5.3).
4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών
Το Xarelto έχει μικρή επίδραση στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών. Έχουν αναφερθεί ανεπιθύμητες 
ενέργειες όπως συγκοπή (συχνότητα: όχι συχνή) και ζάλη ( συχνότητα: συχνή) (βλ. παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς 
που παρουσιάζουν αυτές τις ανεπιθύμητες ενέργειες δεν πρέπει να οδηγούν ή να χειρίζονται μηχανές.
4.8 Ανεπιθύμητες ενέργειες
Περίληψη για την ασφάλεια
Η ασφάλεια του rivaroxaban αξιολογήθηκε σε έντεκα μελέτες φάσης III που συμπεριέλαβαν 32.625 ασθενείς που 
εκτέθηκαν στο rivaroxaban (βλ. Πίνακα 1).

Πίνακας 1: Αριθμός ασθενών που μελετήθηκαν, μέγιστη ημερήσια δόση και διάρκεια θεραπείας στις 
μελέτες φάσης III

Ένδειξη Αριθμός 
ασθενών*

Μέγιστη ημερήσια 
δόση

Μέγιστη διάρκεια 
θεραπείας

Πρόληψη της φλεβικής θρομβοεμβολής 
(ΦΘΕ) σε ενηλίκους ασθενείς που 
υποβάλλονται σε εκλεκτική χειρουργική 
επέμβαση αντικατάστασης ισχίου ή 
γόνατος

6.097 10 mg 39 ημέρες

Πρόληψη της φλεβικής θρομβοεμβολής 
σε παθολογικούς ασθενείς 3.997 10 mg 39 ημέρες

Θεραπεία της ΕΒΦΘ, ΠΕ και πρόληψη της 
υποτροπής 4.556

Ημέρα 1 - 21: 30 mg

Ημέρα 22 και εξής:
20 mg

21 μήνες

Πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού 
επεισοδίου και της συστημικής εμβολής 
σε ασθενείς με μη βαλβιδική κολπική 
μαρμαρυγή

7.750 20 mg 41 μήνες

Πρόληψη των αθηροθρομβωτικών 
επεισοδίων σε ασθενείς μετά από ACS 10.225

5 mg ή 10 mg
αντιστοίχως, 
συγχορηγούμενα είτε 
με ΑΣΟ είτε με ΑΣΟ 
συν κλοπιδογρέλη ή 
τικλοπιδίνη

31 μήνες

*Ασθενείς που εκτέθηκαν τουλάχιστον σε μία δόση rivaroxaban

Οι πιο συχνά αναφερόμενες ανεπιθύμητες ενέργειες σε ασθενείς που έλαβαν rivaroxaban ήταν αιμορραγίες (βλ. 
παράγραφο 4.4. και «Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών» παρακάτω). Οι πιο συχνά αναφερόμενες 
αιμορραγίες (≥4 %) ήταν επίσταξη (5,9 %) και αιμορραγία από το γαστρεντερικό σύστημα (4,2 %).
Συνολικά σε περίπου 67% των ασθενών που εκτέθηκαν σε τουλάχιστον μία δόση rivaroxaban αναφέρθηκαν 
ανεπιθύμητα συμβάντα κατά τη διάρκεια της θεραπείας. Περίπου 22% των ασθενών παρουσίασαν ανεπιθύμητες 
ενέργειες που θεωρήθηκε ότι σχετίζονταν με τη θεραπεία, όπως αξιολογήθηκαν από τους ερευνητές. Σε ασθενείς 
που έλαβαν θεραπεία με 10 mg Xarelto οι οποίοι υποβλήθηκαν σε χειρουργική επέμβαση αντικατάστασης ισχίου ή 
γόνατος και σε παθολογικούς ασθενείς που νοσηλεύονται αιμορραγικά επεισόδια εμφανίστηκαν σε περίπου 6,8% 
και 12,6% των ασθενών αντίστοιχα και αναιμία εμφανίστηκε σε περίπου 5,9% και 2,1% των ασθενών αντίστοιχα. 
Σε ασθενείς που έλαβαν θεραπεία είτε με 15 mg Xarelto δύο φορές ημερησίως ακολουθούμενο από 20 mg άπαξ 
ημερησίως για θεραπεία της ΕΒΦΘ ή ΠΕ, είτε με 20 mg άπαξ ημερησίως για την πρόληψη της υποτροπής της 
ΕΒΦΘ και της ΠΕ, αιμορραγικά επεισόδια εμφανίστηκαν σε περίπου 27,8% των ασθενών και αναιμία εμφανίστηκε 
σε περίπου 2,2% των ασθενών. Σε ασθενείς που έλαβαν θεραπεία για την πρόληψη του αγγειακού εγκεφαλικού 
επεισοδίου και της συστημικής εμβολής, αιμορραγία οποιουδήποτε τύπου ή σοβαρότητας αναφέρθηκε με 
συχνότητα επεισοδίων 28 ανά 100 έτη ασθενών, και αναιμία με συχνότητα επεισοδίων 2,5 ανά 100 έτη ασθενών. 
Στους ασθενείς που έλαβαν θεραπεία για την πρόληψη του καρδιαγγειακού θανάτου και του εμφράγματος του 
μυοκαρδίου μετά από Οξύ Στεφανιαίο Σύνδρομο (ACS), αναφέρθηκε αιμορραγία κάθε τύπου ή σοβαρότητας 
με συχνότητα επεισοδίων 22 ανά 100 έτη ασθενών. Αναιμία αναφέρθηκε με συχνότητα επεισοδίων 1,4 ανά 100 
έτη ασθενών.
Πίνακας των ανεπιθύμητων ενεργειών
Οι συχνότητες των ανεπιθύμητων ενεργειών που αναφέρθηκαν με το Xarelto συνοψίζονται στον πίνακα 2 
παρακάτω ανά κατηγορία οργανικού συστήματος (σύμφωνα με τη βάση δεδομένων MedDRA) και ανά συχνότητα.
Οι συχνότητες ορίζονται ως:
πολύ συχνές (≥ 1/10)
συχνές (≥ 1/100 έως < 1/10)
όχι συχνές (≥ 1/1.000 έως < 1/100)
σπάνιες (≥ 1/10.000 έως < 1/1.000)
πολύ σπάνιες ( < 1/10.000)
 μη γνωστές: (δεν μπορούν να εκτιμηθούν με βάση τα διαθέσιμα δεδομένα)
Πίνακας 2: Όλες οι ανεπιθύμητες ενέργειες εμφανιζόμενες κατά τη θεραπεία που αναφέρθηκαν σε 
ασθενείς σε μελέτες φάσης III

Συχνές Όχι συχνές Σπάνιες Μη γνωστές

Διαταραχές του αιμοποιητικού και του λεμφικού συστήματος

Αναιμία (συμπεριλαμβανομένων 
αντίστοιχων εργαστηριακών 
παραμέτρων)

Θρομβοκυττάρωση 
(συμπεριλαμβανομένου 
αυξημένου αριθμού 
αιμοπεταλίων)A

Διαταραχές του ανοσοποιητικού συστήματος

Αλλεργική αντίδραση, 
αλλεργική δερματίτιδα

Διαταραχές του νευρικού συστήματος

Ζάλη, κεφαλαλγία

Εγκεφαλική και 

ενδοκρανιακή αιμορραγία, 
συγκοπή

Οφθαλμικές διαταραχές

Οφθαλμική αιμορραγία
(συμπεριλαμβανομένης 
αιμορραγίας του επιπεφυκότα)

Καρδιακές διαταραχές

Ταχυκαρδία

Αγγειακές διαταραχές

Υπόταση, αιμάτωμα

Διαταραχές του αναπνευστικού συστήματος, του θώρακα και του μεσοθωράκιου

Επίσταξη, αιμόπτυση
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Διαταραχές του γαστρεντερικού

Ουλορραγία
αιμορραγία της γαστρεντερικής 
οδού (συμπεριλαμβανομένης 
αιμορραγίας του ορθού), 
γαστρεντερικό και κοιλιακό 
άλγος, δυσπεψία, ναυτία, 
δυσκοιλιότηταA, διάρροια, 
έμετοςA

Ξηροστομία

Διαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων

Μη φυσιολογική ηπατική 

λειτουργία
Ίκτερος

Διαταραχές του δέρματος και του υποδόριου ιστού

Κνησμός (συμπεριλαμβανομένων 
όχι συχνών περιπτώσεων 
γενικευμένου κνησμού), 
εξάνθημα, εκχύμωση, δερματική 
και υποδόρια αιμορραγία

Κνίδωση

Διαταραχές του μυοσκελετικού συστήματος και του συνδετικού ιστού

Άλγος στα άκραA Αιμάρθρωση Μυϊκή αιμορραγία
Σύνδρομο 
διαμερίσματος 
απότοκο αιμορραγίας

Διαταραχές των νεφρών και των ουροφόρων οδών

Αιμορραγία της ουρογεννητικής 
οδού (συμπεριλαμβανομένης 
αιματουρίας και μηνορραγίαςB),
Νεφρική δυσλειτουργία 
(συμπεριλαμβανομένης 
αυξημένης κρεατινίνης αίματος, 
αυξημένης ουρίας αίματος)A

Νεφρική ανεπάρκεια/ 
οξεία νεφρική 
ανεπάρκεια απότοκος 
αιμορραγίας ικανής 
να προκαλέσει 
μειωμένη αιμάτωση

Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της οδού χορήγησης

ΠυρετόςA, περιφερικό οίδημα, 
μειωμένη γενική δύναμη και 
ενέργεια (συμπεριλαμβανομένης 
κόπωσης, εξασθένισης)

Αίσθημα αδιαθεσίας
(συμπεριλαμβανομένης 
κακουχίας),

Εντοπισμένο 
οίδημαA

Παρακλινικές εξετάσεις

Αύξηση στις τρανσαμινάσες

Αυξημένη χολερυθρίνη, 
αυξημένη αλκαλική 
φωσφατάση του αίματοςA, 
αυξημένη LDHA, αυξημένη 
λιπάσηA, αυξημένη 
αμυλάσηA, αυξημένη GGTA

Αυξημένη 
συζευγμένη 
χολερυθρίνη (με 
ή χωρίς συνοδό 
αύξηση της ALT)

Κακώσεις, δηλητηριάσεις και επιπλοκές θεραπευτικών χειρισμών

Αιμορραγία μετά την επέμβαση 
(συμπεριλαμβανομένης 
μετεγχειρητικής αναιμίας και 
αιμορραγίας από τραύμα), 
μώλωπας Έκκριση από τραύμαA

Αγγειακό 
ψευδοανεύρυσμαΓ

A: παρατηρήθηκε στην πρόληψη της φλεβικής θρομβοεμβολής (ΦΘΕ) σε ασθενείς που υποβάλλονται σε 
εκλεκτική χειρουργική επέμβαση αντικατάστασης γόνατος ή ισχίου
B: παρατηρήθηκε στη θεραπεία για την ΕΒΦΘ και ΠΕ και στην πρόληψη της υποτροπής ως πολύ συχνή σε 
γυναίκες ηλικίας < 55 ετών
Γ: παρατηρήθηκε ως όχι συχνή στην πρόληψη των αθηροθρομβωτικών επεισοδίων σε ασθενείς μετά από Οξύ 
Στεφανιαίο Σύνδρομο (μετά από διαδερμική στεφανιαία επέμβαση)

Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών
Λόγω του φαρμακολογικού τρόπου δράσης, η χρήση του Xarelto μπορεί να συσχετιστεί με αυξημένο κίνδυνο 
λανθάνουσας ή έκδηλης αιμορραγίας από οποιονδήποτε ιστό ή όργανο, η οποία μπορεί να προκαλέσει 
μεθαιμορραγική αναιμία. Τα σημεία, συμπτώματα και η σοβαρότητα (που συμπεριλαμβάνει θανατηφόρα έκβαση) 
ποικίλλουν ανάλογα με την εστία, το βαθμό ή την έκταση της αιμορραγίας ή/και αναιμίας (βλ. παράγραφο 4.9 
Αντιμετώπιση της αιμορραγίας). Σε κλινικές μελέτες αιμορραγία των βλεννογόνων (δηλαδή επίσταξη, από τα 
ούλα, το γαστρεντερικό, το ουρο γεννητικό ) και αναιμία έχουν φανεί πιο συχνά κατά τη διάρκεια μακροχρόνιας 
θεραπείας με rivaroxaban σε σύγκριση με θεραπεία Ανταγωνιστών Βιταμίνης Κ (ΑΒΚ). Συνεπώς, επιπρόσθετα 
στην επαρκή κλινική παρατήρηση, η εργαστηριακή εξέταση της αιμοσφαιρίνης / αιματοκρίτη θα μπορούσε να 
έχει αξία για την ανίχνευση λανθάνουσας αιμορραγίας, όπως κρίνεται κατάλληλο.
Ο κίνδυνος αιμορραγιών μπορεί να είναι αυξημένος σε ορισμένες ομάδες ασθενών, π.χ. σε εκείνους τους 
ασθενείς με μη ελεγχόμενη σοβαρή αρτηριακή υπέρταση ή/και συγχορηγούμενη φαρμακευτική αγωγή η οποία 
επηρεάζει την αιμόσταση (βλ. Κίνδυνος αιμορραγίας στην παράγραφο 4.4). Η έμμηνος ρύση μπορεί να αυξηθεί ή/
και να παραταθεί. Οι αιμορραγικές επιπλοκές μπορεί να εμφανιστούν ως αδυναμία, ωχρότητα, ζάλη, κεφαλαλγία 
ή ανεξήγητο οίδημα, δύσπνοια και ανεξήγητο σοκ. Σε ορισμένες περιπτώσεις, ως συνέπεια της αναιμίας, έχουν 
παρατηρηθεί συμπτώματα καρδιακής ισχαιμίας, όπως θωρακικός πόνος ή στηθάγχη.
Για το Xarelto έχουν αναφερθεί επιπλοκές οι οποίες είναι γνωστό ότι μπορούν να συμβούν μετά από σοβαρή 
αιμορραγία, όπως σύνδρομο διαμερίσματος και νεφρική ανεπάρκεια λόγω υποάρδευσης. Συνεπώς, κατά 
την αξιολόγηση της κατάστασης οποιουδήποτε ασθενούς υπό αντιπηκτική θεραπεία, πρέπει να εξετάζεται το 
ενδεχόμενο αιμορραγίας.
Παρατηρήσεις μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου στην αγορά
Αγγειοοίδημα και αλλεργικό οίδημα έχουν αναφερθεί μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου στην αγορά σε 
χρονική συσχέτιση με τη χρήση του Xarelto. Η συχνότητα αυτών των ανεπιθύμητων ενεργειών που αναφέρθηκαν 
από την εμπειρία μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου στην αγορά δεν μπορεί να εκτιμηθεί. Στις συγκεντρωτικές 
δοκιμές φάσης III, αυτά τα συμβάντα ήταν όχι συχνά (≥ 1/1.000 έως < 1/100).
Αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών
Η αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών μετά από τη χορήγηση άδειας κυκλοφορίας του 
φαρμακευτικού προϊόντος είναι σημαντική. Επιτρέπει τη συνεχή παρακολούθηση της σχέσης οφέλους-κινδύνου 
του φαρμακευτικού προϊόντος. Ζητείται από τους επαγγελματίες του τομέα της υγειονομικής περίθαλψης να 
αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες μέσω του εθνικού συστήματος αναφοράς 
που αναγράφεται παρακάτω:
Ελλάδα:
Εθνικός Οργανισμός Φαρμάκων
Μεσογείων 284
GR-15562 Χολαργός, Αθήνα
Τηλ: + 30 21 32040380/337
Φαξ: + 30 21 06549585
Ιστότοπος: http://www.eof.gr
Κύπρος:
Φαρμακευτικές Υπηρεσίες
Υπουργείο Υγείας
CY-1475 Λευκωσία
Φαξ: + 357 22608649
Ιστότοπος: www.moh.gov.cy/phs
4.9 Υπερδοσολογία

Σπάνιες περιπτώσεις υπερδοσολογίας έως και 600 mg έχουν αναφερθεί χωρίς αιμορραγικές επιπλοκές ή 
άλλες ανεπιθύμητες ενέργειες. Λόγω περιορισμένης απορρόφησης, αναμένεται ένα φαινόμενο οροφής χωρίς 
περαιτέρω αύξηση της μέσης έκθεσης στο πλάσμα σε υπερθεραπευτικές δόσεις των 50 mg rivaroxaban ή 
ανώτερες.
Δεν υπάρχει διαθέσιμο ειδικό αντίδοτο που να ανταγωνίζεται τη φαρμακοδυναμική δράση του rivaroxaban. 
Μπορεί να εξεταστεί η χρήση ενεργού άνθρακα για τη μείωση της απορρόφησης σε περίπτωση υπερδοσολογίας 
του rivaroxaban.
Αντιμετώπιση της αιμορραγίας
Σε περίπτωση εμφάνισης αιμορραγικής επιπλοκής σε ασθενή που παίρνει rivaroxaban, η επόμενη χορήγηση 
του rivaroxaban πρέπει να καθυστερήσει ή η θεραπεία πρέπει να διακοπεί, ως αρμόζει. Το rivaroxaban έχει 
ημιζωή περίπου 5 έως 13 ωρών (βλ. παράγραφο 5.2). Η αντιμετώπιση πρέπει να εξατομικεύεται σύμφωνα με τη 
σοβαρότητα και τη θέση της αιμορραγίας. Κατάλληλη συμπτωματική θεραπεία θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί 
ανάλογα με τις ανάγκες, όπως μηχανική συμπίεση (π.χ. για σοβαρή επίσταξη), χειρουργική αιμόσταση με 
διαδικασίες ελέγχου της αιμορραγίας, αναπλήρωση υγρών και αιμοδυναμική υποστήριξη, παράγωγα αίματος 
(συμπυκνωμένα ερυθρά αιμοσφαίρια ή φρέσκο κατεψυγμένο πλάσμα, ανάλογα με τη σχετιζόμενη αναιμία ή 
διαταραχή πήξης) ή αιμοπετάλια.
Σε περίπτωση που μια αιμορραγία δεν μπορεί να ελεγχθεί με τα ανωτέρω μέτρα, πρέπει να εξεταστεί η χορήγηση 
ενός ειδικού προπηκτικού παράγοντα αντιστροφής, όπως το συμπύκνωμα συμπλόκου προθρομβίνης (PCC), 
συμπύκνωμα ενεργοποιημένου συμπλόκου προθρομβίνης (APCC) ή ανασυνδυασμένου παράγοντα VIIa (r-FVIIa). 
Εντούτοις, υπάρχει μέχρι σήμερα πολύ περιορισμένη κλινική εμπειρία από τη χρήση αυτών των προϊόντων σε 
άτομα που παίρνουν rivaroxaban. Η σύσταση βασίζεται επίσης σε περιορισμένα μη-κλινικά δεδομένα. Πρέπει 
να εξεταστεί η επαναδοσολόγηση του ανασυνδυασμένου παράγοντα VIIa και να τιτλοποιηθεί ανάλογα με τη 
βελτίωση της αιμορραγίας. Ανάλογα με την τοπική διαθεσιμότητα, θα πρέπει να εξετάζεται η συμβουλή ενός 
γιατρού εξειδικευμένου σε διαταραχές της πήξης του αίματος σε περίπτωση σοβαρών αιμορραγιών.
Η θειική πρωταμίνη και η βιταμίνη K δεν αναμένεται να επηρεάσουν την αντιπηκτική δραστικότητα του rivaroxaban. 
Δεν υπάρχει εμπειρία με αντι-ινωδολυτικούς παραγόντες (τρανεξαμικό οξύ, αμινοκαπροϊκό οξύ) σε άτομα 
που παίρνουν rivaroxaban. Δεν υπάρχει ούτε επιστημονικό σκεπτικό για το όφελος ούτε εμπειρία με τη χρήση 
συστηματικών αιμοστατικών (δεσμοπρεσίνη, απροτινίνη) σε άτομα που παίρνουν rivaroxaban. Λόγω της υψηλής 
δέσμευσης σε πρωτεΐνες πλάσματος, το rivaroxaban δεν αναμένεται να είναι αιμοδιυλίσιμο.
6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
6.1 Κατάλογος εκδόχων
Πυρήνας δισκίου: Μικροκρυσταλλική κυτταρίνη Καρμελλόζη νατριούχος διασταυρούμενη Λακτόζη μονοϋδρική
Υπρομελλόζη
Νάτριο λαουρυλοθειικό
Μαγνήσιο στεατικό
Επικάλυψη δισκίου: Πολυαιθυλενογλυκόλη 3350
Υπρομελλόζη
Διοξείδιο του τιτανίου (E171) Οξείδιο του σιδήρου ερυθρό (E172)
6.2 Ασυμβατότητες
Δεν εφαρμόζεται
6.3 Διάρκεια ζωής
3 χρόνια
6.4 Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά την φύλαξη του προϊόντος
Δεν υπάρχουν ειδικές οδηγίες διατήρησης για το προϊόν αυτό.
6.5 Φύση και συστατικά του περιέκτη
Κυψέλες PP/φύλλου αλουμινίου σε συσκευασίες των 14, 28, 42 ή 98 επικαλυμμένων με λεπτό υμένιο δισκίων 
ή διάτρητες κυψέλες μονής δόσης σε συσκευασίες των 10 x 1 ή 100 x 1 επικαλυμμένα με λεπτό υμένιο δισκία 
ή πολυσυσκευασίες που αποτελούνται από 100 (10 κουτιά που το κάθε ένα περιέχει 10 x 1 ) επικαλυμμένα με 
λεπτό υμένιο δισκία.
Μπορεί να μη κυκλοφορούν όλες οι συσκευασίες.
6.6 Ιδιαίτερες προφυλάξεις απόρριψης
Καμία ειδική υποχρέωση για απόρριψη.
7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
Bayer Pharma AG D-13342 Berlin Γερμανία
8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
EU/1/08/472/011-021
9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ / ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ
Ημερομηνία πρώτης έγκρισης 30 Σεπτεμβρίου 2008
Ημερομηνία τελευταίας ανανέωσης: 22 Μαΐου 2013
10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ
ΙΟΥΛΙΟΣ 2014
Λεπτομερή πληροφοριακά στοιχεία για το παρόν φαρμακευτικό προϊόν είναι διαθέσιμα στον δικτυακό τόπο του 
Ευρωπαϊκού Οργανισμού Φαρμάκων http://www.ema.europa.eu/.

ΚΩΔΙΚΟΣ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΑ NΟΣΟΚΟΜΕΙΑΚΗ  
ΤΙΜΗ

ΛΙΑΝΙΚΗ 
ΤΙΜΗ

285690202 XARELTO F.C. TAB 15 MG / TAB BTx28 TAB σε BLISTERS (PP/alu) 49.16€ 72.22€

285690302 XARELTO F.C. TAB 20 MG / TAB BTx28 TAB σε BLISTERS (PP/alu) 49.16€ 72.22€

Φαρμακευτικό προϊόν για το οποίο απαιτείται ιατρική συνταγή.

Cross Indication AD SPC 21x29,7cm JULY 2014.indd   10 10/29/14   11:28 AM
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ΠΡΩΤΑΓΩΝΙΣΤΗΣ

     Η Στέλλα Van Praagh μέσα 
από τα μάτια του συζύγου της 
Richard Van Praagh...
Είναι μεγάλη η τιμή να δίνω την πρώτη ομιλία στη μνήμη 
της Στέλλας Van Praagh επικεντρωνόμενος όχι μόνο στην 
ίδια (Εικόνα 1) αλλά και στην ιστορία και την ανατομία της 
τετραλογίας του Fallot. Όπως γνωρίζετε η Στέλλα Van 
Praagh ήταν η σύζυγός μου και η αδερφή ψυχή μου, η 
οποία απεβίωσε το 2006 μετά από αγγειακό εγκεφαλικό 
επεισόδιο. 

Γεννήθηκε στο Ρέθυμνο στα βόρεια της Κρήτης το 
1927. Ήταν το τρίτο από τα πέντε παιδιά στην οικογένειά 
της. Τόσο εκείνη όσο και η οικογένειά της επιβίωσαν του 
Δευτέρου Παγκοσμίου Πολέμου. Η Στέλλα ήταν αυτόπτης 
μάρτυρας της πρώτης αεροπορικής επιδρομής όλων των 
εποχών, παρατηρώντας από το υπόγειο του πατρικού της 
σπιτιού τους Γερμανούς αλεξιπτωτιστές να προσγειώνο-
νται στον αμπελώνα τους. Καθώς έπεφτε το βράδυ ο πα-
τέρας της Κωνσταντίνος ανακοίνωσε στην οικογένεια ότι 
έπρεπε να φύγουν. Μεταφέροντας ότι μπορούσαν, περ-
πάτησαν ανάμεσα από σπαρμένα χωράφια και έφθασαν 
ψηλά στο βουνό στο χωριό των προγόνων τους όπου οι 
ντόπιοι τους υποδέχθηκαν με ανοιχτές αγκάλες.

Μεγαλώνοντας η Στέλλα ήταν άριστη μαθήτρια, η 
πρώτη στην τάξη της. Το 1952 αποφοίτησε από την Ιατρική 
Σχολή του Πανεπιστημίου Αθηνών. Μετά από ένα χρόνο 
ειδικότητας στο Νοσοκομείο Παίδων της Αθήνας (1953-
1954), αποφάσισε να μεταναστεύσει στις Ηνωμένες Πο-
λιτείες της Αμερικής, ολομόναχη, γνωρίζοντας ελάχιστα 
την Αγγλική γλώσσα - εκτός απ’ όσα είχε μάθει από το βι-
βλίο Παιδιατρικής του Mitchell Nelson. Για τους Έλληνες 
φοιτητές εκείνα τα χρόνια η ξένη γλώσσα η οποία κυρίως 
διδάσκονταν ήταν η Γαλλική.

Μετά από ένα χρόνο πολυδύναμης ειδικότητας στο 
Christ Hospital, Jersey City, NJ (1954-1955), συνέχισε την 
εξειδίκευσή της στην Παιδοκαρδιολογία στο Νοσοκομείο 
Buffalo του Buffalo NY, με τον διακεκριμένο Dr Edward 
C Lambert, ακολουθούμενη από εξειδίκευση στην Παι-
διατρική (1955-1957). H Στέλλα στη συνέχεια έγινε ειδι-
κευόμενη στην Παιδοκαρδιολογία στο νοσοκομείο Johns 
Hopkins στη Βαλτιμόρη, MD με τη Dr Helen B. Taussig, τη 
“μητέρα” της Παιδοκαρδιολογίας (1957-1958). Αργότερα 
(1960-1961), η Στέλλα υπηρέτησε σαν Senior Research 
Fellow στην Παιδοκαρδιολογία στο Hospital for Sick 
Children στοToronto του Καναδά, με τον Dr John D. Keith, 
που θεωρείται ευρέως ως ο “πατέρας” της Καναδικής 
Παιδοκαρδιολογίας.

Το 1961 οι Dr Edward Lambert και Dr Peter Vlad προ-
σκάλεσαν τη Στέλλα Ζαχαριουδάκη να γίνει μέλος του 
μόνιμου προσωπικού του Παιδοκαρδιολογικού Τμήματος 
του Buffalo Children’s Hospital, μια θέση που η Στέλλα ευ-
χαρίστως δέχθηκε.

Στέλλα  
Van Praagh

Εικόνα 1: Η Dr Stella 
Van Praagh στο ρόλο της 
ως κλινικής ιατρού στο 
Παιδοκαρδιολογικό Τμήμα 
του Νοσοκομείου Παίδων 
της Βοστώνης.
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Η Στέλλα κι εγώ παντρευτήκαμε το 1962. Νωρί-
τερα εκείνη τη χρονιά, όταν πληροφόρησα τον Dr 
Lambert ότι η Στέλλα κι εγώ αρραβωνιαστήκαμε, με 
κοίταξε χαμογελώντας πλατιά και είπε πειραχτικά: 
«Richard, συγχαρητήρια! Κατεργάρη! Κατεργάρη!» 
(Richard congratulations! You snake! You snake!). 
Επειδή εργαζόμουν στο Toronto ως εξειδικευόμε-
νος Παιδοκαρδιολογίας, η ανακοίνωση του αρρα-
βώνα μας σήμαινε ότι θα στερούσα τον Dr Lambert 
και το Buffalo Children’s Hospital από την καινούρ-
για τους καρδιολόγο. Ο μεγάλος Ed, όπως ήταν 
γνωστός ο Dr Lambert, είχε καταλάβει την αξία της 
Στέλλας.

Το 1965 η Στέλλα κι εγώ προσκληθήκαμε από 
τους Dr Alexander S. Nadas, Dr Sidney Farber, και 
Dr Robert E. Gross να ενταχθούμε στο προσωπικό 
του Παιδιατρικού Νοσοκομοείου της Βοστώνης, 
όπου και συνεχίσαμε να δουλεύουμε από τότε. 
Αποκτήσαμε τρία παιδιά σε τρία χρόνια – τον Αν-
δρέα (1963), την Ελένη (1964) και τον Αλέξανδρο 
(1965). Εγώ το θεώρησα σαν μια καλή αρχή αλλά 
η Στέλλα μου είπε «Dickie, αυτό είναι το τέλος» 
(Dickie Dickie, that’s the end). Έτσι λοιπόν έμαθα 
τη σημασία της παλιάς παροιμίας: “Man proposes, 
but woman disposes” – «Ο άντρας προτείνει αλλά η 
γυναίκα διευθετεί».

Όντας εξαίρετη καρδιολόγος, η Dr Στέλλα λα-
τρεύτηκε από τους ασθενείς της τόσο Έλληνες όσο 
και Αμερικανούς. Στο Children’s Hospital Boston, η 
Dr Stella ήταν ο «ελληνικός σύνδεσμος». Οι ασθε-
νείς και οι γονείς τους ερχόμενοι από την Ελλάδα 
εκπλήσσονταν όταν αντιλαμβανόταν ότι η καρδιο-
λόγος τους στη Βοστώνη καταλάβαινε όχι μόνο ότι 
έλεγαν αλλά και ότι σκέφτονταν. Ως άριστη δάσκα-
λος της παθολογοανατομίας και της εμβρυολογίας 
των συγγενών καρδιοπαθειών, με έμφαση στη δια-
γνωστική και χειρουργική τους συσχέτιση, η Στέλ-
λα έδωσε πολυάριθμες διαλέξεις σε κατάκοπους 
ειδικευόμενους στην Παιδοκαρδιολογία και Παιδο-
καρδιοχειρουργική που έχουν μείνει στην ιστορία. 
Συχνά άρχιζε το μάθημα προσφέροντας φρέσκο 
σπιτικό τσουρέκι που έφτιαχνε η ίδια. Μια εξαίσια 
cuisiniere, η Στέλλα έφτιαχνε έξι διαφορετικά είδη 
σπιτικού ψωμιού χωρίς ποτέ να διαβάζει τη συνταγή. 
Οι ομιλίες της ήταν παράδειγμα ευκρίνειας και πρα-
κτικότητας. Ένας από τους ειδικευόμενους καρδι-
οχειρουργούς από τη Νότια Αμερική εξέφρασε τη 
γνώμη πολλών από τους ειδικευομένους μας όταν 
κάποτε είπε: “Dr Stella, η εξήγησή σας ήταν τόσο 
ξεκάθαρη, που νόμιζα ότι μιλούσατε στα Ισπανικά”.

Η Dr Stella ήταν γλωσσολόγος, φιλόσοφος και 
φιλάνθρωπος. Γνώριζε άπταιστα τα Νέα Ελληνικά, 
τη Βυζαντινή γλώσσα, και την Αρχαία Ελληνική – τη 
γλώσσα του Αριστοτέλη, του Πλάτωνα, του Αισχύ-

λου, του Ευρυπίδη κλπ – η Στέλλα ηγείτο ενός club 
μελέτης Αρχαίων Ελληνικών στο Wellesley, της 
Μασσαχουσέτης, χαϊδευτικά γνωστό ως το Club 
Μυθολογίας. Χρησιμοποιούσαν τις δίγλωσσες εκ-
δόσεις της Loeb Classical Library, με την αγγλική 
γλώσσα στη μια μεριά και την ελληνική στην άλλη. 
Με αυτό τον τρόπο, η Στέλλα μπορούσε να ελέγξει 
την ακρίβεια της Αγγλικής μετάφρασης και όταν 
χρειαζόταν να τη βελτιώσει. Οι συμμετέχουσες, 
όλες γιαγιάδες, όχι μόνο διάβαζαν αυτά τα βιβλία 
αλλά επιπλέον τα αναπαριστούσαν. Και στο τέλος 
τα συζητούσαν, συμπεριλαμβάνοντας και τη σχετική 
αρχαία ιστορία.

Η Στέλλα δώρισε $100.000 στην ανακαίνιση 
της Βιβλιοθήκης Countway του Harvard Medical 
School. Αυτά ήταν οι αποταμιεύσεις της σύνταξής 
της και αυτή η θαυμάσια βιβλιοθήκη ήταν η αγαπη-
μένη της δωρεά.

Η Dr Stella ήταν η «μητέρα» για όλους τους ειδι-
κευόμενους στην Παιδοκαρδιολογία και Παιδοκαρ-
διοχειρουργική που πέρασαν από το εργαστήριό 
Cardiac Registry. Υπήρξε δάσκαλος, σύμβουλος, 
και σοφή φίλη απαράμιλλης ηθικής και αντοχής.

Ήταν επίσης ζωντανό παράδειγμα για νέες παι-
δοκαρδιολόγους και καρδιοχειρουργούς. Οι αν-
θρώπινες αρετές της Στέλλας ήταν τόσο σημαντικές 
όσο και τα επαγγελματικά της επιτεύγματα. Η Στέλ-
λα ήταν απόδειξη ότι μια νέα γυναίκα, καρδιολό-
γος ή καρδιοχειρουργός θα μπορούσε να είναι μια 
ολοκληρωμένη προσωπικότητα: εξαίρετη κλινικός, 
πρωτοπόρος ερευνήτρια, εξαιρετική δάσκαλος, και 
επίσης θαυμάσια μητέρα, σύζυγος και φοβερή chef. 
Όπως και η ίδια μου είπε κάποια φορά «Dickie, εσύ 
κι εγώ αποδείξαμε ότι ένας σύζυγος και μια σύζυ-

Στέλλα Van Praagh

Εικόνα 2: Η Dr Stella δίνει την αποχαιρετιστήρια προσφώνησή της στην εορτή 
της αποχώρησής της από την ενεργό υπηρεσία το 2002.
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γος μπορούν όντως να δουλέψουν μαζί».
Επιτρέψτε μου τώρα να μοιραστώ μερικές ακό-

μα φωτογραφίες της Στέλλας μαζί σας.
Η εικόνα 2 είναι μια φωτογραφία της Στέλλας 

ενώ δίνει την ομιλία της στη γιορτή της συνταξιο-
δότησής μας το 2002. Ο ενθουσιασμός της ήταν 
μαγνητικός και το μήνυμά της ήταν συνάμα ακριβές 
και γοητευτικό. 

Η εικόνα 3 δείχνει μια φωτογραφία – μετά το 
δείπνο – στο Blueberry στο εξοχικό μας στο New 
Hampshire, με μερικούς από τους ειδικευόμενούς 
μας στο Cardiac Registry.  Η Στέλλα τους αποκα-
λούσε «Η οικογένεια του Cardiac Registry». Στα 
δεξιά της Στέλλας είναι η Julia de Vivie τώρα Παι-
δοκαρδιολόγος στο Αμβούργο της Γερμανίας, και 
κόρη του καθηγητή Rainer de Vivie, ο οποίος πρό-
σφατα συνταξιοδοτήθηκε από τη θέση του Διευθυ-
ντή της Παιδοκαρδιοχειρουργικής στην Κολωνία 
της Γερμανίας. Στα αριστερά της Στέλλας είναι ο 
Christian Kreutzer, τώρα Παιδοκαρδιοχειρουργός 
στο Buenos Aires της Αργεντινής, γιός του Καθη-
γητή “Billy” Kreutzer, που συνταξιοδοτήθηκε πριν 
από λίγο καιρό από Διευθυντής της Παιδοκαρδιο-
χειρουργικής στο Buenos Aires. Στο βάθος, μπαί-
νοντας στο δωμάτιο, είναι η Maria Concepcion 
(“Connie”), τώρα παιδοκαρδιολόγος στο Μεξικό.

Η εικόνα 5 δείχνει τη Στέλλα ως μητέρα και για-
γιά. Η φωτογραφία πάρθηκε στον κήπο της Ελένης, 
της αγαπημένης μας κόρης που πέθανε από με-
λάνωμα το 2001 σε ηλικία 37 ετών. Η Ελένη άφη-
σε πίσω της τον άνδρα της Jean-Pierre γνωστό ως 
“J-P” και τα δυό τους αγόρια Benjamin και David, 
τώρα 19 και 17 ετών αντίστοιχα. Η Στέλλα λοιπόν 
δεν έμεινε ανέγγιχτη από τον πόνο. Συνέχισε όμως 
όσο γενναία μπορούσε και στήριξε τα παιδιά της, το 

ΠΡΩΤΑΓΩΝΙΣΤΗΣ

Εικόνα 3: Στο Blueberry, το εξοχικό οικογενειακό σπίτι κοντά στη 
Washington, New Hampshire, με μερικούς από τους εξειδικευόμε-
νους τους οποίους η Στέλλα αποκαλούσε η οικογένεια του Cardiac 
Registry.  Το δείπνο είχε μόλις ολοκληρωθεί με μια τάρτα με μύρτιλλα 
(blueberries).

Εικόνα 4: Η Dr Stella ως οικοδέσποινα, φιλοξενώντας καλεσμέ-
νους στο σπίτι στο Wellesley, Massachusetts.

Εικόνα 5: Η Στέλλα στο ρόλο της ως στοργική μητέρα και γιαγιά.

Εικόνα 6: Εδώ η Dr Stella Van Praagh διδάσκει στο Cardiac 
Registry παρουσιάζοντας και συζητώντας για καρδιακά παρασκευ-
άσματα με συγγενείς καρδιοπάθειες.  Στους συμμετέχοντες περι-
λαμβάνονταν εξειδικευόμενοι παιδοκαρδιολόγοι, ειδικευόμενοι 
καρδιοχειρουργοί, ειδικευόμενοι ακτινολόγοι, τεχνολόγοι υπερηχο-
καρδιογραφιστές, νοσηλεύτριες των χειρουργείων και επισκέπτες 
από άλλα ιδρύματα.  Στα δεξιά της Dr Stella βρίσκεται ο Dr Juan 
Campbell από το Καράκας της Βενεζουέλα, που όταν γράφτηκε το 
πρωτότυπο άρθρο εργαζόταν ως παιδοκαρδιοχειρουργός στο Σικάγο.
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γαμπρό της, τις νύφες της και τα εγγόνια (τώρα συ-
νολικά επτά).

Η εικόνα 6 απεικονίζει τη Stella Van Praagh σαν 
δάσκαλο. Βρίσκεται στο Cardiac Registry (το εργα-
στήριο Καρδιακής Παθαλογοανατομίας) επιδεικνύ-
οντας πρόσφατα ή και μονιμοποιημένα με φορμόλη 
παθαλογοανατομικά παρασκευάσματα συγγενών 
καρδιοπαθειών, στις τακτικές εβδομαδιαίες διαλέ-
ξεις της για ειδικευόμενους Παιδοκαρδιολογίας, 
Παιδοκαρδιοχειρουργικής και συχνά για επισκέπτες 
καρδιολόγους και καρδιοχειρουργούς.  Έκανα και 
εγώ το ίδιο πράγμα. Έτσι υπήρχαν δύο διαλέξεις 
κάθε εβδομάδα στο Cardiac Registry όπου επιδει-
κνύαμε και συζητούσαμε ουσιαστικά κάθε είδους 
συγγενή καρδιοπάθεια. Τα θέματα μπορεί να συ-
μπεριελάμβαναν τα είδη των συγγενών καρδιοπα-
θειών που οι χειρουργοί μας θα χειρουργούσαν σε 
μια ή δύο ημέρες. Μετά από την επίδειξη των πα-
ρασκευασμάτων, οι συμμετέχοντες συχνά βάζοντας 
γάντια μπορούσαν μόνοι τους να εξετάσουν τα καρ-
διακά παρασκευάσματα.

Η εκμάθηση με βάση τα καρδιακά παρασκευά-
σματα, με μια τέτοια γνώστη – οδηγό όπως η Στέλ-
λα, είναι σημαντικά ανώτερη από το να προσπαθεί 
κανείς να μάθει από βιβλία, επιστημονικά περιοδι-
κά, ή παρουσιάσεις σε διαφάνειες. Τα καρδιακά πα-
ρασκευάσματα είναι «αληθινά», ψηλαφητά και τρισ-
διάστατα. Αυτά τα χαρακτηριστικά είναι πολύ σημα-
ντικά ιδιαίτερα για επεμβατικούς καρδιολόγους και 
καρδιοχειρουργούς. 

Η Στέλλα Van Praagh ήταν από τις σπουδαιότε-
ρους παιδοκαρδιολόγους και καρδιο- παθαλογο-
ανατόμους του 20ου και του νεώτερου 21ου αιώνα. 
Συγγραφέας περισσότερων από 110 επιστημονικών 
δημοσιεύσεων, αυτή και οι συνάδελφοί της συνέ-
βαλλαν στο να αποσαφηνισθεί η παθολογοανα-
τομία, η εμβρυολογία και η κλινική διάγνωση της 
δεξιοκαρδίας,1,2 της μονήρους κοιλίας3,4 και του κοι-
νού αρτηριακού κορμού.5,6 Αυτή και οι συνάδελφοί 
της παρουσίασαν τη διαπίστωση ότι η Τετραλογία 
του Fallot είναι ουσιαστικά μια ανωμαλία – η υπο-
λειπόμενη ανάπτυξη του υποπνευμονικού κώνου 
(infundibulum) και οι συνέπειές του, όχι τέσσερεις 
διαφορετικές και ανεξάρτητες διαμαρτίες.7 Αυτή η 
ανωμαλία δεν είναι μια τυχαία τετράδα. Αστειευόμε-
νοι αναφερόμαστε στην Τετραλογία του Fallot ως τη 
“μονολογία του Stensen” επειδή όπως θα διαπιστω-
θεί, η τετραλογία περιγράφθηκε για πρώτη φορά 
από τον Bishop Stensen to 1671 – 217,8 χρόνια πριν 
από την όμορφη περιγραφή του Fallot το 1888.9

Η Dr Stella ήταν μια από αυτούς που κατέδειξαν 
ότι στη μετάθεση των μεγάλων αγγείων μπορεί να 
υπάρχει μια οπίσθια κείμενη αορτή σε σχέση με την 
πρόσθια ευρισκόμενη πνευμονική αρτηρία, και όχι 
μόνο το σύνηθες αντίθετο,10 δείχνοντας το 1971 ότι η 

διάγνωση της μετάθεσης των μεγάλων αγγείων δεν 
μπορεί να στηρίζεται μόνο στην πρόσθια θέση της 
αορτής σε σχέση με την πνευμονική αρτηρία- όπως 
γινόταν μέχρι τότε. Σε αντιπαράθεση, η μετάθεση θα 
έπρεπε να ορίζεται με ένα κυριολεκτικό τρόπο όσον 
αφορά την αγγλική της ορολογία transposition: 
trans = απέναντι, positio = τοποθέτηση (Λατινικά). 
Αν τα μεγάλα αγγεία βρίσκονται απέναντι από την 
κανονική τους θέση – με το μεσοκοιλιακό διάφραγ-
μα ως σημείο αναφοράς – τότε υπάρχει μετάθεση 
των μεγάλων αγγείων, άσχετα με την προσθιοπίσθια 
σχέση τους. Έτσι, η μετάθεση των μεγάλων αγγείων 
ήταν αυτό που αργότερα ονόμασε ο Dr John Kirklin 
“κοιλιο-αρτηριακή δυσαρμονία”.

Αυτή η κυριολεκτική διασαφήνιση της μετάθε-
σης των μεγάλων αγγείων σε σχέση με τις κοιλιο-
αρτηριακές συνδέσεις θα διέλυε μια μακρόχρονη 
σκιά. Η διπλοέξοδος δεξιά κοιλία (DORV – Double 
Outlet Right Ventricle), η διπλοέξοδος αριστερά 
κοιλία (DOLV – Double Outlet Left Ventricle ), και η 
ανατομικά διορθωμένη μετάθεση των μεγάλων αγ-
γείων (ACM – Anatomically Corrected Malposition 
of the great arteries), σύντομα επαναπροσδιορίσθη-
καν όσον αφορά τις ακριβείς τους κοιλιοαρτηριακές 
συνδέσεις. Προηγουμένως, ήταν όλες συσσωρευ-
μένες σαν κάποιες μορφές μετάθεσης. Δεν θα ορι-
ζόταν πλέον ως διπλοέξοδος δεξιά κοιλία με η χω-
ρίς μετάθεση των μεγάλων αγγείων. Σε αντιπαράθε-
ση, θα ήταν είτε διπλοέξοδος δεξιά κοιλία (DORV) 
είτε μετάθεση των μεγάλων αγγείων (TGA).11 Το ίδιο 
και για την διπλοέξοδο αριστερά κοιλία (DOLV). Δεν 
ήταν πλέον ανατομικά διορθωμένη μετάθεση των 
μεγάλων αγγείων.12 Σε αντιπαράθεση, ορίσθηκε 
σαν ανατομικά διορθωμένη δυστοπία ή δυσθεσία 
(malposition) των μεγάλων αγγείων∙13 δεδομένου 
ότι η κοιλιο-αρτηριακή αρμονία είναι παρούσα εξ 
ορισμού στην ACM, όλοι αντελήφθησαν ότι –κυρι-
ολεκτικά μιλώντας – δεν υπήρχε μετάθεση των με-
γάλων αγγείων. Έτσι, ο όρος δυστοπία (malposition) 
υιοθετήθηκε για ακρίβεια.13,14

Μετά 10 χρόνια ερευνητικής δουλειάς, η Dr 
Stella Van Praagh και οι συνεργάτες της δημοσίευ-
σαν μια λεπτομερή μελέτη για τη διπλοέξοδο δεξιά 
κοιλία,11 αποκαλύπτοντας έτσι πόσο επιφανειακές 
και ατελείς ήταν οι προηγούμενες θεωρίες για τη 
διπλοέξοδο δεξιά κοιλία.

Η γνώση των αρχαίων ελληνικών τη βοήθησαν 
να κατανοήσει τι εννοούσε ο Αριστοτέλης, ο ερευ-
νητής του καρδιαγγειακού συστήματος, όταν έλεγε 
ότι φυσιολογικά η καρδιά έχει τρεις κοιλίες.15 Ξανα-
μεταφράζοντας το κείμενο του Αριστοτέλη από τα 
Αρχαία Ελληνικά, η Στέλλα έπαιξε ένα σπουδαίο 
ρόλο στο να λύσει το μυστήριο που παρέμενε άλυτο 
για 2300 χρόνια. 

Καθώς μεγάλωνε, τα επιστημονικά της συγ-

Στέλλα Van Praagh
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γράμματα ολοένα βελτιωνόταν. Το 1994, αυτή μαζί 
με τους συνεργάτες της δημοσίευσαν μια καινούρ-
για αντίληψη των μεσοκολπικών ελλειμμάτων τύπου 
φλεβώδους κόλπου.16 Στην ουσία η βλάβη είναι 
η έλλειψη του προσθίου τοιχώματος των δεξιών 
πνευμονικών φλεβών, το έλλειμμα είναι αυτό που 
συγκλείουν οι χερουργοί. Το ονομαζόμενο μεσο-
κολπικό έλλειμμα τύπου φλεβώδους κόλπου δεν 
είναι έλλειμμα του μεσοκολπικού διαφράγματος. 
Αντίθετα, είναι το φυσιολογικό άνοιγμα των δεξιών 
πνευμονικών φλεβών που περνούν μέσω του μεσο-
κολπικού διαφράγματος για να εκβάλλουν στο δε-
ξιό κόλπο. Στη μεσοκολπική επικοινωνία τύπου του 
φλεβώδους κόλπου το άνοιγμα αυτό είναι ορατό 
εξαιτίας τής εντοπισμένης απουσίας του οπίσθιου 
τοιχώματος του δεξιού κόλπου και των γειτονικών 
πρόσθιων τοιχωμάτων μιας η περισσοτέρων από τις 
δεξιές πνευμονικές φλέβες.16

Το 1995, η Dr Stella Van Praagh και οι συνερ-
γάτες της παρουσίασαν μια καινούργια θεώρηση/ 
κατανόηση της ανώμαλης εκβολής των πνευμο-
νικών φλεβών.17  Έδειξε ότι η μερική η και η ολική 
ανώμαλη εκβολή των πνευμονικών φλεβών στο δε-
ξιό κόλπο μπορεί να οφείλεται στην ανώμαλη θέση 
του πρωτογενούς μεσοκολπικού διαφράγματος 
(malposition), με φυσιολογική σύνδεση των πνευμο-
νικών φλεβών,17 όχι λόγω ανώμαλης σύνδεσης μιας 
η και περισσότερων πνευμονικών φλεβών όπως θε-
ωρούνταν παλαιότερα.

Επίσης το 1995 η Dr Stella Van Praagh και οι 
χειρουργοί συνεργάτες της δημοσίευσαν μια λε-
πτομερή μελέτη των συνδέσεων των συστηματικών 
και πνευμονικών φλεβών σε μια μεγάλη σειρά πα-
θολογοανατομικών παρασκευασμάτων ασθενών με 
ετεροταξία των σπλάχνων και ασπληνία.18 Τα μορφο-
λογικά ανατομικά δεδομένα δεν υποστήριζαν τη θε-
ωρία του ισομερισμού σε κολπικό επίπεδο. Ακόμα 
και σε ασπληνικούς ασθενείς, ήταν συχνά εφικτό 
το να διαγνωσθεί η βασική κολπική διάταξη (atrial 
situs).18 Αλλά ακόμη κι όταν αυτό δεν ήταν απόλυτα 
εφικτό, ετίθετο η διάγνωση της αμφίβολης κολπικής 
διάταξης (atrial situs ambiguous), ενδεικτικό ότι δεν 

ήταν σίγουροι για το ποια ήταν η βασική διάταξη των 
κόλπων, χωρίς όμως να δηλώνουν ότι υπήρχε κολπι-
κός αντικατοπτρισμός (ισομερισμός). Στο σύνδρομο 
ετεροταξίας – ιδιαίτερα όταν συνυπάρχει ασπληνία 
– η ταξινόμηση της ανατομικής οργάνωσης των κόλ-
πων συχνά βρισκόταν, σε μια μειοψηφία περιπτώ-
σεων, να είναι ακατάστατη και έτσι δυσδιάγνωστη. 
Όμως συχνά στην ασπληνία, και σχεδόν πάντα στην 
πολυσπληνία, ήταν εφικτό να διαγνωσθεί το είδος 
της κολπικής διάταξης (φυσιολογικής ή αντεστραμ-
μένης) που υπήρχε.18 Αυτό είναι σημαντικό γιατί αν 
κάποιος δεν κατανοήσει το σχεδιασμό της ανατο-
μικής οργάνωσης (situs) των τριών βασικών καρ-
διακών τμημάτων – κόλποι, κοιλίες, μεγάλα αγγεία 
– δεν μπορεί να κατανοήσει την καρδιά. Για παρά-
δειγμα, υπάρχει κολποκοιλιακή αρμονία η δυσαρ-
μονία; Αν συνυπάρχει μετάθεση των μεγάλων αγγεί-
ων, είναι πλήρης (μη ανεστραμμένη) η διορθωμένη 
(ανεστραμμένη); Τα προβλήματα με τη θεωρία του 
ισομερισμού σε κολπικό επίπεδο είναι δύο: (1) είναι 
ανατομικά λανθασμένη, και (2) εμποδίζει την ακριβή 
ανατομική διάγνωση. Δεν είναι απλά ένα πρόβλημα 
ορολογίας. Αντιθέτως, έχει να κάνει με την ακριβή 
ανατομική διάγνωση. H Dr Stella και οι συνεργάτες 
της έκαναν το καλύτερο δυνατόν για να παρουσιά-
σουν αυτά τα στοιχεία με έναν ακριβή τρόπο χωρίς 
πρόθεση διαμάχης.18 Ενδιαφερόμενη μόνο για την 
ακριβή διάγνωση δεν υπήρξε ποτέ φανατική πολέμι-
ος. Τουναντίον, ως επιζήσασα πολέμου και κατοχής, 
η Dr Stella ήταν μια ένθερμη ειρηνοποιός και από-
στολος της αλήθειας.

Το 1996 η Dr Stella Van Praagh και οι συνεργά-
τες της δημοσίευσαν δύο ανατομικές μελέτες ενδει-
κτικές ότι υπάρχουν δύο σύνδρομα εικόνας – κατό-
πτρου (mirror-image) σε ασθενείς με συμπαράθεση 
(juxtaposition) των κολπικών ωτίων: (1) Η συμπα-
ράθεση που αφορά ανώμαλη θέση (malposition) 
του μορφολογικά δεξιού κολπικού ωτίου19 είναι ένα 
σύνδρομο υποπλασίας της μορφολογικά δεξιάς 
καρδιάς και (2) Η συμπαράθεση που αφορά ανώμα-
λη θέση (malposition) του μορφολογικά αριστερού 
κολπικού ωτίου20 είναι ένα σύνδρομο υποπλασίας 
της μορφολογικά αριστεράς καρδιάς. Το κάθε σύν-
δρομο μπορεί να εμφανισθεί τόσο σε φυσιολογική 
διάταξη σπλάχνων και κόλπων (situs solitus) όσο και 
σε ανάστροφη διάταξη σπλάχνων και κόλπων (situs 
inversus).19,20 Έτσι, το κλειδί στην κατανόηση αυτών 
των δύο αντίθετων συνδρόμων της συμπαράθεσης 
των κολπικών ωτίων είναι το να διαγνώσει κανείς 
ποιο ωτίο είναι σε λάθος θέση – το μορφολογικά 
δεξιό κολπικό ωτίο19 ή το μορφολογικά αριστερό 
κολπικό ωτίο.20

Το 2000 και το 2002 η Dr Stella Van Praagh και 
συνεργάτες δημοσίευσαν μια καινούργια επέμβαση 
για τη σύγκλειση των κορυφαίων μυϊκών μεσοκοι-

ΠΡΩΤΑΓΩΝΙΣΤΗΣ

   H Dr Stella Van Praagh ήταν μια 
εξέχουσα παιδοκαρδιολόγος και 
καρδιοπαθολογοανατόμος. Το πλάτος 
και το βάθος της εξειδίκευσής της 
και στους δύο αυτούς ξεχωριστούς 
αλλά αλληλένδετους τομείς ήταν 
απαράμιλλα. 
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λιακών επικοινωνιών.21,22 Σχεδιασμένη από τη Dr 
Stella και εφαρμοσμένη για πρώτη φορά από τον 
Dr Giovanni Stellin και τους συνεργάτες του,21 η 
καινούργια επέμβαση περιλαμβάνει μια δεξιά κοι-
λιακή τομή στό κορυφαίο τμήμα του infundibulum 
(apical infundibulotomy), αντί για τη συμβατική κο-
ρυφαία αριστερά κοιλιοτομή. Χρησιμοποιώντας τη 
δεξιά κορυφαία τομή, ο χειρουργός αποκαλύπτει 
την κορυφή του infundibulum που βρίσκεται μπρο-
στά από την διαφραγματική δέσμη (septal band) και 
την ενδιάμεση δέσμη (moderator band), προσφέρο-
ντας τέλεια έκθεση των ανατομικών στοιχείων και 
αποφεύγοντας μια τομή στη συστηματική αριστερά 
κοιλία (με τον κίνδυνο επακόλουθου αριστερού 
κορυφαίου ανευρύσματος). Τα κορυφαία μεσο-
κοιλιακά ελλείμματα ‘ανοίγουν’ στην κορυφή του 
infundibulum μπροστά από το moderator band αντί 
για την κορυφή του σώματος της δεξιάς κοιλίας που 
βρίσκεται πίσω από το moderator band. Αυτός είναι 
και ο λόγος που τα κορυφαία μεσοκοιλιακά ελλείμ-
ματα είναι τόσο δύσκολο να γίνουν ορατά η προσιτά 
μέσω της τριγλώχινας βαλβίδας, είτε επεμβατικά με 
μικροσυσκευές φορτωμένες σε καθετήρες είτε χει-
ρουργικά.

Η Dr Stella Van Praagh έλαβε μαζί με το σύζυγό 
της το 1999 το βραβείο Distinguished Achievement 
Award της Καρδιαγγειακής Παθολογοανατομικής 
Εταιρίας. Το 2001, το Cardiac Registry του Boston 
Children’s Hospital μετονομάσθηκε σε Drs Stella 
and Richard Van Praagh Cardiac Registry. Το 2004, 
η Dr Stella τιμήθηκε μαζί με το σύζυγό της ως επι-
σκέπτης καθηγητής για την ημέρα διδασκαλίας της 
Sylvia P. Griffiths του Παιδοκαρδιολογικού Τμήμα-
τος, στο Morgan Stanley Children’s Hospital του 
New-York Presbyterian. Επίσης το 2004, η Dr Stella 
παρέλαβε μαζί με το σύζυγό της το Βραβείο Paul 
Dudley White της Αμερικανικής Καρδιολογικής 
Εταιρείας (American Heart Association).

Όπως δείχνουν τα επιτεύγματα και οι τιμητικές 
διακρίσεις της η Dr Stella Van Praagh ήταν μια εξέ-
χουσα παιδοκαρδιολόγος και καρδιοπαθολογοανα-
τόμος. Το πλάτος και το βάθος της εξειδίκευσής της 
και στους δύο αυτούς ξεχωριστούς αλλά αλληλέν-
δετους τομείς ήταν απαράμιλλα. Όντας η προσωπο-
ποίηση της μετριοφροσύνης και ταπεινότητας θα δι-
αφωνούσε ισχυρά με αυτήν την εκτίμηση, όμως για 
πολλούς από αυτούς που τη γνώριζαν, η Dr Stella 
Van Praagh ήταν ασύγκριτη.
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Οδηγίες για τη συγγραφή του άρθρου

Η Ελληνική Καρδιολογική Επιθε-
ώρηση τώρα δέχεται ηλεκτρονι-
κές υποβολές από την ιστοσελίδα: 
http://submissions.hellenicjcardiol.
org. Η ιστοσελίδα είναι στην αγγλι-
κή γλώσσα για να μπορέσουμε να 
δεχόμαστε υποβολές από το εξωτε-
ρικό. Άρθρα στην Ελληνική γλώσσα 
μπορούν να υποβληθούν μέσα από 
την ιστοσελίδα αλλά θα πρέπει να 
συμπληρώνονται οι φόρμες στην αγ-

γλική γλώσσα.  
Πριν ξεκινήσετε την υποβολή 

σας επιβεβαιώστε ότι το κείμενο έχει 
συνταχθεί σύμφωνα με τις παραπά-
νω οδηγίες.

Σημειώστε ότι η ηλεκτρονική 
υποβολή απαιτεί ένα ή δυο ηλεκτρο-
νικά αρχεία: ένα με το κείμενο και 
όπου είναι απαραίτητο ένα δεύτερο 
με τις εικόνες, κατά προτίμηση σε 
συμπιεσμένη μορφή (.jpg, .gif, etc)

Οι συγγραφείς που χρησιμοποιούν 
το σύστημα της ηλεκτρονικής υπο-
βολής θα μπορούν να παρακολου-
θούν τη πρόοδο της εργασίας τους 
μέσα από την ίδια ιστοσελίδα. Για 
τεχνική υποστήριξη στη χρήση της 
ιστοσελίδας παρακαλώ επικοινωνή-
στε με τον διαχειριστή της ιστοσελί-
δας (webadmin@hellenicjcardiol.
org).

Ηλεκτρονική Υποβολή
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