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Ο W. Einthoven εισήγαγε την χρήση του ηλε-
κτροκαρδιογράφου την αυγή του 20ου αιώνα 
(1901). Σήμερα εξακολουθούμε να ταξινομού-

με τα οξέα εμφράγματα του μυοκαρδίου (ΟΕΜ) με βάση 
αυτή τη σεβαστή αλλά παλαιά τεχνολογία σε STEMI και 
NSTEMI, ανάλογα με το εάν εμφανίζουν ή όχι ανάσπαση 
του διαστήματος ST.1 Aν και αυτή η προσέγγιση αποτελεί 
την ενδεδειγμένη στρατηγική, αναρωτιέται κάποιος πως αν 
στοχεύσουμε σε μια μελλοντική και περισσότερο εξατομι-
κευμένη αντιμετώπιση των οξέων στεφανιαίων συνδρόμων 
(ΟΣΣ), θα μπορούσαμε να χρησιμοποιήσουμε μια ταξινόμη-
ση και κατ’ επέκταση θεραπεία στηριζόμενη περισσότερο 
στην παθοφυσιολογία της αθηρωματικής πλάκας; 

Κατά την δεκαετία του 1980, νεκροτομικά ευρήματα 
από έρευνες επιφανών Παθολογοανατόμων σε στεφανι-
αία αγγεία ασθενών που απεβίωσαν λόγω κάποιου ΟΣΣ, 
έδειξαν ότι η ρήξη ή η σχάση της αθηρωματικής πλάκας, 
προκαλεί θανατηφόρα ΟΕΜ.2 Αυτό είχε σαν αποτέλεσμα η 
Καρδιολογική Κοινότητα να εστιάσει σε ορισμένα μορφο-
λογικά χαρακτηριστικά της αθηρωματικής πλάκας (Πίνακας 
1) και να αποδώσει την θρόμβωση που παρατηρείται στα 
ΟΣΣ σε αυτά, ονομάζοντας τις αθηρωματικές πλάκες που 
τα έφεραν ως «ευάλωτες προς ρήξη» ή ως ινοαθηρώματα 
με λεπτή κάψα ή απλά ως αθηροσκληρωτικές πλάκες υψη-
λού κινδύνου.3

Πίνακας 1. Ιστοπαθολογικά χαρακτηριστικά της ευάλωτης 
αθηροσκληρωτικής πλάκας

ΜΟΡΦΟΛΟΓΙΚΌ 
ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΌ

Λεπτή ινώδης κάψα < των 65μm κατά μήκος τουλάχιστον 
του 95% της κάψας

Μεγάλος λιπώδης νεκρωτικός 
πυρήνας

30-40% του ολικού όγκου της πλάκας
Μήκος 2-22.5 mm (μέσο όρο 8-9mm)
Κυκλοτερής καταλαμβάνοντας 
τουλάχιστον 1200 της περιφέρειας 
του αγγείου.

Μεγάλος λιπώδης νεκρωτικός 
πυρήνας
Διήθηση από φλεγμονώδη 
κύτταρα

Μακροφάγα και Τ- λεμφοκύτταρα

Απουσία λείων μυϊκών ινών
Απουσία πολλαπλασιασμού των 
λείων μυϊκών ινών, μάλλον λόγω της 
απόπτωσης

Παρόλα αυτά, όλες οι σημαντικές παθολογοανατομι-
κές μελέτες που διερεύνησαν αθηρωματικές πλάκες που 
ευθύνονται για ΟΣΣ, δεν είχαν έναν κοινό αιτιολογικό πα-
ρανομαστή και επιπλέον δεν γινόταν καμία αναφορά στον 
αριθμό των αθηρωματικών πλακών που ενώ είχαν όλα τα 
παραπάνω μορφολογικά χαρακτηριστικά «ευαλωτότητας», 
δεν προκάλεσαν κάποια θανατηφόρα ρήξη της αθηρωματι-
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κής πλάκας.4 Συνέχεια όλων αυτών, ήταν να δημοσι-
ευθεί πληθώρα ερευνητικών άρθρων που αφορού-
σαν την «ευάλωτη» αθηρωματική πλάκα, να δίδονται 
πάνω από 150 εκατομμύρια $ /ανά έτος στην έρευ-
να για την εντόπιση και ακριβή περιγραφή της, και 
φυσικά η βιομηχανία να προσπαθεί να βρει μεθό-
δους για την απεικόνιση της.5 Υπ’ αυτό το πρίσμα, 
η τεχνολογία ανέπτυξε επεμβατικές κυρίες τεχνικές 
όπως το ενδοστεφανιαίο υπερηχογράφημα με ή 
χωρίς εικονική ιστολογία (IVUS –virtual histology), 
η θερμογραφία, η υπέρυθρη φασματοσκοπία, η 
οπτική συνεκτική τομογραφία (OCT) και άλλες, με 
σκοπό την εφαρμογή εν τέλει τοπικών χειρισμών σε 
κλινικό επίπεδο, για την αποτροπή της ενδοστεφανι-
αίας θρόμβωσης.6

Η δυνατότητα να απεικονίζουμε τις «ευάλωτες» 
αθηρωματικές πλάκες δεν μεταφράσθηκε όμως σε 
ισχυρή κλινική σημαντικότητα που να προέρχεται 
από την απεικόνιση της αθηρωματικής πλάκας αυ-
τής καθ’ αυτής. Η προγνωστική αξία των απεικονι-
στικών μεθόδων παρέμεινε χαμηλή και αναξιοποί-
ητη.7 Το γεγονός αυτό, θα μπορούσε να εξηγηθεί 
από παθολογοανατομικά και κλινικά ευρήματα τα 
οποία έδειξαν ότι μερικές (αν όχι οι περισσότερες) 
αθηρωματικές πλάκες ρηγνύονται χωρίς την συνο-
δό κλινική συνδρομή (ΟΣΣ) και μάλιστα το ποσοστό 
αυτών των υπο-κλινικών ρήξεων ποικίλει από 5 έως 
80% ανάλογα με το προφίλ του ασθενούς και την 
ευαισθησία των μεθόδων ανίχνευσης.8 

Είναι επίσης γνωστό, ότι η ρήξη της αθηρωματι-
κής πλάκας και η επακόλουθη επούλωση της είναι 
κλινικά σιωπηλή και έχει ως αποτέλεσμα την προ-
οδευτική στένωση του αυλού του αγγείου.9 Ιστοπα-
θολογικά ευρήματα από αιμοδυναμικά σημαντικές 
στενώσεις (>50%), ανάδειξαν πέραν της αρχικής 
επιπλέον μία η και περισσότερες «επουλωθείσες» 
πλάκες. Αν σκεφθούμε ότι αυτές αποκαλύπτονται 
σε μια δεδομένη χρονική στιγμή μετά από ρήξη μια 
άλλης αθηρωματικής πλάκας, η πραγματική συχνό-
τητα και ο αριθμός των ασυμπτωματικών ρήξεων, 
μάλλον συχνά υποεκτιμάται.10 Έχει υπολογιστεί ότι 
το ποσοστό των υπο-κλινικών ρήξεων αφορά περί-
που το 10% των ενηλίκων στις Ηνωμένες Πολιτείες, 
άρα είναι λογικό να υποθέσουμε ότι πρόκειται για 
ένα φαινόμενο που αφορά δεκάδες εκατομμύρια 
σε όλο τον πλανήτη.

Επιπροσθέτως, από απεικονιστικές μελέτες σε 
ανθρώπους, έχει δειχθεί ότι τα μορφολογικά χα-
ρακτηριστικά «ευαλωτότητας» της αθηρωματικής 
πλάκας αλλάζουν με το πέρασμα των μηνών και 
συνεπώς υπάρχει η πιθανότητα η ίδια πλάκα να κα-
θίσταται σταθερή μετά από κάποιο χρονικό διάστη-
μα.11 Ο Kubo και οι συν. σε κλινική μελέτη με χρήση 
IVUS, έδειξαν ότι το 75% των ινοαθηρωμάτων με 

λεπτή κάψα μεταπίπτουν σε πλάκες με παχιά ινώδη 
κάψα ή μετατρέπονται σε ινωτικές αθηρωματικές 
πλάκες εντός ενός έτους και πιο σημαντικά ότι κα-
νένας από τους ασθενείς δεν βίωσε κάποιο ΟΣΣ 
σε αυτό το χρονικό διάστημα.12 Συνεπώς η παρου-
σία των ινοαθηρωμάτων με λεπτή κάψα συνιστά 
μια αρκετά «σταθερή κλινική κατάσταση». Αυτό εν-
δεχομένως μπορεί να αντανακλά μια «μετάλλαξη» 
της φυσικής ιστορίας της αθηρωματικής πλάκας επί 
εδάφους μια καλύτερης, σύγχρονης και πιο εντα-
τικής δευτερογενής πρόληψης όπου συμπεριλαμ-
βάνονται η διακοπή του καπνίσματος, η χρήση των 
στατινών και φαρμάκων που στοχεύουν το σύστημα 
του άξονα ρενίνης-αγγεοτενσίνης-αλδοστερόνης. 

Σε μια άλλη πρόσφατη μελέτη με χρήση OCT για 
την επιβεβαίωση της δυναμικής φύσης της στεφα-
νιαίας αθηρωματικής πλάκας, δείχθηκε ότι τα ινο-
αθηρώματα με λεπτή κάψα σε διάφορα στάδια της 
ανάπτυξης τους είναι ιδιαίτερα διαδεδομένα μέσα 
στο Στεφανιαίο δένδρο και ότι ρήξεις της αθηρω-
ματικής πλάκας μπορεί να ανευρεθούν μακριά από 
την «ένοχη» βλάβη στην περίπτωση ενός ΟΣΣ.13 
Αυτό δείχνει ότι η απεικόνιση της «ευαλωτότητας» 
ή αλλιώς το αθηρωματικό φορτίο σε έναν ασθενή 
είναι περισσότερο σημαντικά από την ανάδειξη μιας 
επιμέρους «ευάλωτης» η ρηχθείσας αθηρωματικής 
πλάκας.

Αν και οι ρήξεις ή οι ρωγμές της αθηρωματικής 
πλάκας, είναι οι σχεδόν αποκλειστικά υπεύθυνες 
για την πρόκληση ενός ΟΣΣ, εξαιτίας του γεγονό-
τος ότι ο αριθμός των υπο-κλινικών ρήξεων είναι 
υποεκτιμώμενος, εύκολα συμπεραίνει κάποιος ότι 
ο εντοπισμός μιας ευάλωτης προς ρήξη αθηρω-
ματικής πλάκας με σκοπό την πρόληψη των ΟΣΣ 
στερείται ρεαλισμού. Από τις πολλές αθηρωματικές 
πλάκες που φέρει κάποιος, ελάχιστες ή καμία θα 
προκαλέσουν κάποιο συμβάν, καθιστώντας δύσκο-
λη ή αδύνατη την πρόβλεψη της εξέλιξης μιας και 
μόνο εντοπισμένης αθηρωματικής πλάκας.14 Άλλω-
στε σύμφωνα με την μελέτη PROSPECT, μια προ-
οπτική μελέτη σε ασθενείς με ΟΣΣ που σκοπό είχε 
την ανάδειξη με απεικονιστικές μεθόδους (ΙVUS) ή 
/ και ορολογικούς δείκτες φλεγμονής, μη αποφρα-
κτικών βλαβών με αυξημένο κίνδυνο για μελλοντικά 
συμβάντα, έδειξε ότι οι αθηρωματικές πλάκες που 
φέρουν όλα τα μορφολογικά χαρακτηριστικά ενός 
ινοαθηρώματος με λεπτή κάψα, το ποσοστό αυτών 
που θα εκδηλώσουν ένα συμβάν στα επόμενα 3 χρό-
νια είναι <5%.15 Το ποσοστό αυτό είναι χαμηλό διότι 
πέραν της ρήξεως ή της ρωγμής είναι εξίσου απα-
ραίτητη η ταυτόχρονη ύπαρξη ενός θρομβωτικού 
περιβάλλοντος δηλαδή η ύπαρξη αυξημένης φλεγ-
μονώδους αντίδρασης με συστηματική ή τοπική κα-
ταστολή της ινωδολυτικής ικανότητας, η παρουσία 
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ισχυρών ερεθισμάτων που οδηγούν στη θρόμβωση, 
η αγγειοσύσπαση και άλλοι.16 Οι παράγοντες αυτοί 
είναι άλλοι συγγενείς και άλλοι επίκτητοι και η ακρι-
βής σχέση τους για τη δημιουργία της επικείμενης 
θρόμβωσης είναι άγνωστη.

Όσον αφορά τη φλεγμονή και την πεποίθηση 
που είχαμε παλαιότερα ότι συμβάλει αποτελεσμα-
τικά στην ρήξη μιας ευάλωτης αθηρωματικής πλά-
κας, σύμφωνα με μελέτες των τελευταίων ετών, δεν 
φαίνεται να είναι αποκλειστικά υπεύθυνη για όλες 
τις μεταπτώσεις από μια σταθερή Στεφανιαία Νόσο 
σε ένα οξύ θρομβωτικό επεισόδιο. Σε μια μεγάλη 
μελέτη σε ασθενείς με ΟΕΜ (STEMI), περίπου οι 
μισοί ασθενείς που προσήλθαν είχαν φυσιολογικά 
επίπεδα C-αντιδρώσας πρωτεΐνης (CRP), ενώ σε μια 
άλλη πρόσφατη με OCT, μεταξύ των ασθενών με 
ΟΣΣ από ρήξη αθηρωματικής πλάκας, τα 2/3 αυτών 
είχαν εικόνα φλεγμονώδους κυτταρικής διήθησης 
στο σημείο ρήξης της πλάκας αλλά το 1/3 δεν συνο-
δευόταν από ανάλογα ευρήματα και είχε επιπλέον 
χαμηλά επίπεδα CRP.17

Πίνακας 2. Κυριότεροι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί πρόκλησης 
οξέων στεφανιαίων συνδρόμων

Παθοφυσιολογικοί Μηχανισμοί

Ρήξη / ρωγμή της αθηρωματικής πλάκας με συνοδό συστημα-
τική φλεγμονή

Ρήξη / ρωγμή της αθηρωματικής πλάκας χωρίς συνοδό 
φλεγμονή

Διάβρωση της αθηρωματικής πλάκας

Οξύ Στεφανιαίο Σύνδρομο χωρίς δημιουργία θρόμβου

Συμπερασματικά, σύμφωνα με ευρήματα από 
νεκροτομικές μελέτες αλλά και από in-vivo μελέ-
τες οι κυριότεροι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί 
πρόκλησης ΟΣΣ συνοψίζονται στον Πίνακα 2. Ακο-
λουθεί λεπτομερής περιγραφή τους αν και οι μηχα-
νισμοί αυτοί μπορεί να συνυπάρχουν ή να άλληλο-
επικαλύπτονται. 

Ρήξη/ρωγμή της αθηρωματικής 
πλάκας με συνοδό συστηματική 
φλεγμονή

Πολλές μελέτες εμπλέκουν τη συστηματική φλεγ-
μονή μέσω της αύξησης της CRP. Στην περίπτωση 
αυτή, οι φλεγμονώδεις μηχανισμοί είναι αυτοί που 
είναι υπεύθυνοι για την ρήξη / ρωγμή της αθηρω-

ματικής πλάκας και τον βαθμό θρομβογεννητι-
κότητας του λιπώδους πυρήνα.18 Τα μακροφάγα 
φαίνεται ότι ανοίγουν το δρόμο για τη ρήξη της 
αθηρωματικής πλάκας, όταν αυτά ενεργοποιούνται 
απελευθερώνουν μεταλλοπρωτεϊνάσες (MMPs) και 
καθεψίνες. Οι MMPs είναι πρωτεολυτικά ένζυμα, ο 
μεταβολισμός των οποίων βρίσκεται υπό μια πολύ 
ελεγχόμενη διαδικασία [που περιλαμβάνει και την 
απενεργοποίηση τους από τους φυσικούς ιστικούς 
αναστολείς τους (TIMPs)], τα οποία καταλύουν την 
τριπλή έλικα του κολλαγόνου (συστατικού της ινώ-
δους κάψας) προκαλώντας ρωγμές ή ρήξεις της 
ινώδους κάψας. Από την ύπαρξη ή όχι ισορροπίας 
μεταξύ των MMPs και των TIMPs, θα καθορισθεί σε 
μεγάλο βαθμό η σταθερότητα της ινώδους κάψας.19

Ο ρόλος της επίκτητης ανοσίας είναι επίσης δι-
αταραγμένος σε ασθενείς με ΟΣΣ. Οι ασθενείς με 
ΟΣΣ παρουσιάζουν αυξημένο πληθυσμό με προ-
φλεγμονώδη κύτταρα CD4 T-κύτταρα, χαρακτηρι-
ζόμενα από χαμηλή κυτταρική έκφραση CD28, ένα 
συνδιεγερτικό μόριο που εμπλέκεται κριτικά στον 
προσδιορισμό του αποτελέσματος της αναγνώρι-
σης αντιγόνου από τα Τ κύτταρα.20 Οι ασθενείς με 
ΟΣΣ έχουν διαταραγμένο τον αριθμό δυο άλλων 
υπο-πληθυσμών Τα-λεμφοκυττάρων: τον τύπο Τ 
17 βοηθητικών κυττάρων (helper T cells) και CD4 
CD25 ρυθμιστικών κυττάρων (regulatory Τ cells).21 
Ο ρόλος της κυτοκίνης IL-17 παραμένει αμφιλεγό-
μενος αν και ορισμένες πειραματικές μελέτες της 
αποδίδουν έναν προ-αθηρογενητικό ρόλο.22 Τα Τ 
ρυθμιστικά κύτταρα βοηθούν στην διατήρηση της 
ομοιόστασης μέσω της έκκρισης αντιφλεγμονωδών 
κυτοκινών όπως η IL-10 ή ο TGF-β1.23 Οι ασθενείς με 
ΟΣΣ έχουν ένα μειωμένο αριθμό από κυκλοφορού-
ντα T ρυθμιστικά κύτταρα συγκριτικά με τους ασθε-
νείς με σταθερή Στεφανιαία Νόσο αν και οι ακριβείς 
λόγοι γιατί συμβαίνει αυτό, παραμένουν άγνωστοι. 

Ρήξη/ρωγμή της αθηρωματικής 
πλάκας χωρίς συνοδό φλεγμονή

Στην περίπτωση αυτή, άλλοι μηχανισμοί ενεργοποι-
ούνται στη ρήξη / ρωγμή της αθηρωματικής πλά-
κας και το σχηματισμό κόκκινων πλούσιων σε ινική 
θρόμβων. Οι έντονες συναισθηματικές φορτίσεις, η 
υπέρμετρη άσκηση ή οι μεταβολές στο τοπικό μηχα-
νικό στρες που ασκείται στην πλάκα (μέσω αύξησης 
του κυκλοτερούς στρες είτε μέσω μείωσης του δια-
τμητικού στρες) σε συνδυασμό με μια υπο-κλινική 
τοπική φλεγμονή, προδιαθέτουν στη ρήξη της αθη-
ρωματικής πλάκας.24 Οι κρύσταλλοι χοληστερόλης, 
που παρατηρούνται εντός της αθηρωματικής πλά-
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κας και προέρχονται από την ελεύθερη χοληστερό-
λη, είναι πιο συχνοί στις αθηρωματικές πλάκες που 
έχουν ρηχθεί. Η μηχανική άλλωστε, «εκ των έσω» 
ρήξη της αθηρωματικής πλάκας από κρυστάλλους 
χοληστερόλης που ομοιάζουν με ακίδες, φαντάζει 
ως νέα θεωρία στην αποσταθεροποίηση της αθηρω-
ματικής πλάκας. Ιστοπαθολογικές μελέτες δείχνουν 
ότι η παρουσία ελεύθερης χοληστερόλης αποτελεί 
ένα σημαντικό ποσοστό (περίπου 25%) της ολικής 
ποσότητας λιπιδίων εντός της αθηρωματικής πλά-
κας.25 Όσον αφορά την προέλευση της ελεύθερης 
χοληστερόλης εξακολουθεί να παραμένει άγνωστη. 
Είναι απίθανο, η ολική της ποσότητα που ανευρίσκε-
ται στην αθηρωματική πλάκα να προέρχεται απο-
κλειστικά από την συσσώρευση λιποπρωτεϊνών και 
την φαγοκυττάρωση τους από τα μακροφάγα, διότι 
η πλειοψηφία της χοληστερόλης στα αφρώδη κύττα-
ρα είναι εστεροποιημένη. Είναι ενδεχομένως λογικό 
να υποθέσουμε ότι η περίσσεια ελεύθερης χοληστε-
ρόλης που ανευρίσκεται στον λιπώδη πυρήνα της 
αθηρωματικής πλάκας να προέρχεται από διαφορε-
τικές πηγές όπως π.χ. τα ερυθροκύτταρα των οποί-
ων η μεμβράνη είναι πλούσια σε ελεύθερη χοληστε-
ρόλη. Οι μεμβράνες των ερυθρών αιμοσφαιρίων 
αποτελούνται απο φωσφολιπίδια και χοληστερόλη 
σε μεγάλη περιεκτικότητα. Επιπροσθέτως του φορ-
τίου χοληστερόλης, διαθέτουν γλυκοπρωτεϊνικούς 
υποδοχείς (που έχουν ταυτοποιηθεί ως αντιγόνα 
αίματος κατά Duffy) οι οποίοι έχουν την δυνατότη-
τα να συνδέουν ένα μεγάλο εύρος χημειοτακτικών 
κυτοκινών όπως η IL-8, η MCP-1 και η RANTES. 
Συνεπώς, τα ερυθροκύτταρα και συγκεκριμένα οι 
ερυθροκυτταρικές μεμβράνες εφόσον βρεθούν 
στο περιβάλλον της αθηρωματικής πλάκας, δια της 
εξαγγείωσης τους από τα νεοαγγεία στα πλαίσια 
ενδοπλακικών αιμορραγιών, δυνητικά έχουν την δυ-
νατότητα να συμμετέχουν στην αποσταθεροποίηση 
της αθηρωματικής πλάκας μέσω της αύξησης του 
μεγέθους του λιπώδους πυρήνα, την αλλαγή της σύ-
στασης του λιπώδους πυρήνα υπέρ της ελεύθερης 
χοληστερόλης, (λόγω της υψηλής περιεκτικότητας 
τους σε ελεύθερη χοληστερόλη) και μέσω έκλυσης 
φλεγμονώδους αντίδρασης. Σε μια σχετικά πρό-
σφατη μελέτη αναδείχθηκε ότι σε ασθενείς με ΟΕΜ 
τα ερυθροκύτταρα χαρακτηρίζονται από υψηλότερη 
περιεκτικότητα χοληστερόλης συγκριτικά με αυτά 
ασθενών με σταθερή Στεφανιαία Νόσο.26

Διάβρωση της αθηρωματικής 
πλάκας

Στην περίπτωση της διάβρωσης της αθηρωματικής 
πλάκας, η ενεργοποίηση των ουδετερόφιλων παίζει 

σημαντικό ρόλο. Συγκριτικά με τη ρήξη / ρωγμή της 
αθηρωματικής πλάκας, οι ασθενείς με διάβρωση 
της πλάκας έχουν υψηλά επίπεδα μυελοπεροξιδά-
σης (MPO) και οι σχηματιζόμενοι θρόμβοι εμπεριέ-
χουν κύτταρα θετικά στην MPO.27 Οι διαβρωμένες 
αθηρωμαιτκές πλάκες περιέχουν μερικά μόνο μα-
κροφάγα και Τ λεμφοκύτταρα ενώ είναι πλούσιες σε 
πρωτεογλυκάνες, γλυκοζαμίνες και λεία μυϊκά κύτ-
ταρα. Ο λιπώδης πυρήνας τους συνήθως δεν είναι 
ιδιαίτερα ευμεγέθης. Οι διαβρώσεις της αθηρωμα-
τικής πλάκας εκδηλώνονται κλινικά ως NSTEMI εμ-
φράγματα, ενώ αντίθετα οι ρήξεις / ρωγμές αυτής 
προκαλεί STEMI εμφράγματα. Οι θανατηφόρες δι-
αβρώσεις της αθηρωματικής πλάκας, συναντώνται 
συχνότερα στο γυναίκειο φύλο, στην υπερτριγλυ-
κεριδαιμία, στο Σακχαρώδη Διαβήτη και τη μεγάλη 
ηλικία.28 

Ερεθίσματα όπως η διαταραγμένη ροή του αί-
ματος και η δέσμευση μερικών εγγενών ανοσολο-
γικών υποδοχέων όπως ο υποδοχέας-2 τύπου Toll 
(TLR-2) μπορούν να ενεργοποιήσουν τα ενδοθη-
λιακά κύτταρα που καλύπτουν τον έσω χιτώνα. Η 
ενεργοποίηση των TLR-2 μπορεί να ευοδώσει την 
απόπτωση αυτών των κυττάρων ενώ μέσω του υα-
λουρονικού οξέως μπορεί να συνεισφέρει στην 
απενδοθηλιοποίηση μέσω της άμεσης δράσης στον 
πολυμερισμό του ινώδους.29,30 Τα τραυματισμένα ή 
αποπτωτικά ενδοθηλιακά κύτταρα αποκαλύπτουν 
τη βασική μεμβράνη. Τα ουδετερόφιλα που προ-
σελκύονται από χημειοκίνες που παράγονται από 
ενεργοποιημένα ενδοθηλιακά κύτταρα μπορούν να 
συγκεντρωθούν στον «απογυμνωμένο» έσω χιτώνα 
και μπορούν με τη σειρά τους να «αποκοκκιοποιη-
θούν» και να νεκρωθούν, απελευθερώνοντας ου-
δετερόφιλες εξωκυττάριες παγίδες (NETs).31 Αυτοί 
οι σχηματισμοί (NETs) μπορούν να δεσμεύσουν τα 
περιεχόμενα των κοκκίων ουδετερόφιλων και άλλες 
πρωτεΐνες, π.χ. ΜPO ή ιστικό παράγοντα. Τα NETs 
μπορούν αποτελούν έναν «αντιδραστήρα» ο οποίος 
παράγει οξειδωτικά μόρια όπως το υποχλωριώδες 
οξύ και διεγείρει την πήξη τοπικά. Εν συνεχεία, τα 
αιμοπετάλια που αλληλεπιδρούν με τη βασική μεμ-
βράνη μπορούν να ενεργοποιηθούν, και να απελευ-
θερώσουν τα κοκκώδη περιεχόμενά τους, συμπε-
ριλαμβανομένων των χημειοκινών που μπορούν να 
στρατολογήσουν περαιτέρω λευκοκύτταρα και να 
σχηματίσουν με αυτό τον τρόπο τη «φωλιά» ενός 
λευκού θρόμβου.32

Οξέα Στεφανιαία Σύνδρομα 
χωρίς δημιουργία θρόμβου

Ο σπασμός των επικαρδιακών στεφανιαίων αγγείων 
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μπορεί να προκύψει σε ασθενείς που κατά την στε-
φανιογραφία δεν παρουσιάζουν αποφρακτικές βλά-
βες. Στη μελέτη CASPAR, στο 30% των ασθενών 
δεν παρατηρήθηκαν αποφρακτικές βλάβες, ενώ η 
χορήγηση ακετυλοχολίνης ενδοφλεβίως αποκάλυ-
ψε σπασμό των στεφανιαίων αγγείων σε ποσοστό 
50% των ασθενών.33 Στην Ιαπωνία έχουν καταγρα-
φεί μεγαλύτερα ποσοστά σπασμού των στεφανιαί-
ων αγγείων συγκριτικά με άλλους πληθυσμούς. Οι 
ασθενείς με Tako-tsubo μυοκαρδιοπάθεια, συνή-
θως δεν παρουσιάζουν αποφρακτικές βλάβες παρά 
μόνο σε ένα μικρό ποσοστό (15%).34 Τα λεία μυϊκά 
κύτταρα από τον μέσο χιτώνα μπορούν να συσπα-
σθούν ως απάντηση σε κάποια ερεθίσματα από το 
αυτόνομο νευρικό σύστημα (π.χ. ακετυλοχολίνη), 
σε τοπικά ερεθίσματα (ισταμίνη, ενδοθηλίνη, κ.λ.π) 
και σε φαρμακολογικά ερεθίσματα. Η τοπική υπε-
ραντιδραστικότητα των λείων μυϊκών κυττάρων δι-
αμεσολαβείται κυρίως από αυξημένη δραστικότητα 
της Rho κινάσης.35
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Vulnerable plaque hypothesis: What we have learned 
and what we have left behind during the last 20 years of 
research 
Dimitrios N. Tziakas
University General Hospital of Alexandroupoli, Greece

Although we are in the 21st century, we manage patients with Acute Coronary Syndrome 
(ACS) depending on the presence or not of ECG ST-elevation, a knowledge that has been 
around for about 100 years. However, over the past few decades, our knowledge of the patho-
physiology and mechanisms involved in ACS has increased significantly, regarding clinical, 
patho-anatomical, cellular and molecular aspects. Modern imaging techniques such as IVUS, 
OCT, shear-stress imaging and NIMR spectroscopy have given more light to mechanisms that 
may lead to the occurrence of an ACS. The rupture of the atherosclerotic plaque dominated as 
the main pathophysiological mechanism underlying ACS. However, recent evidence suggest 
that focusing on the rupture of the atherosclerotic plaque alone, simplifies the variety of mech-
anisms of atherosclerotic plaque evolution and hides other mechanisms that require different 
treatment strategies. In particular, it is suggested to use the term coronary artery thrombosis 
and its distinction to whether it is due to rupture or erosion of the atherosclerotic plaque. In 
the case of coronary thrombosis from plaque rupture, it is proposed to further distinguish the 
presence of inflammation or not. This distinction can lead to significant therapeutic variations 
since over the last few years anti-inflammatory therapeutic interventions have emerged. Cor-
onary thrombosis due to erosion of the atherosclerotic plaque may lead to more strict control 
of risk factors, especially now that we are in the age of intensive hypolipidemic treatment. 
Also, patients with such underlying pathophysiology may be treated with a less aggressive 
invasive strategy. Finally, the case of ACS due to spasm of coronary arteries or micro-vascular 
disease (syndrome X) is also recognized and is characterized by absence of stenotic disease 
or coronary thrombus. Different therapeutic strategies such as the use of vasodilators or the 
strict control of risk factors may be more appropriate in this category of patients. This more 
mechanistic approach of ACS categorization may ultimately lead to a different model of ACS 
discrimination, more tailored to actual underlying pathophysiology and treatment, so that per-
sonalized medicine can be possible.
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