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ΣΥΝΤΟΜΟΓΡΑΦΙΕΣ ΚΑΙ ΣΥΜΒΟΛΑ 

• HDL: High density lipoprotein: Υψηλής Πυκνότητας Λιποπρωτεΐνη  
• LDL:  Low density lipoprotein: Χαµηλής Πυκνότητας  Λιποπρωτεΐνη 
• VLDL:  Very low density lipoprotein: Πολύ Χαµηλής Πυκνότητας 
Λιποπρωτεΐνη 

• IDL:  Intermediate density lipoprotein: (Ενδιάµεσης Πυκνότητας 
Λιποπρωτεΐνη)   

• ΣΔ:  Σακχαρώδης Διαβήτης 
• ΣΔ1: Σακχαρώδης Διαβήτης Τύπου 1  
• ΣΔ2: Σακχαρώδης Διαβήτης Τύπου 2 
• ΔΚΟ: Διαβητική Κετοξέωση 
• Apo –a:  Απολιποπρωτεΐνη- α 
• Apo-b : Απολιποπρωτεΐνη –β 
• BMI: Body Mass Index: Δείκτης Μάζας Σώµατος (ΔΜΣ) 
• ADA: American Diabetes Association 
• HbA1c:  Γλυκοζυλιωµένη αιµοσφαιρίνη 
• IDF: International Diabetes Federation 
• TG: Triglycerides: Τριγλυκερίδια 
• T-C : Total Cholesterol: Ολική Χοληστερόλη 
• GFR: Glomerular Filtration Rate: Ρυθµός Σπειραµατικής Διήθησης 
• HL: Hepatic Lipoprotein:  Ηπατική Λιποπρωτεΐνη 
• CPK: Creatine phosphate kinase: Κρεατινική Κινάση 
• CRP: C-Reactive Protein: C- Αντιδρώσα Πρωτεΐνη 
• CETP:Cholestery-ester-transfer-protein:(Πρωτεΐνη-µεταφορέας 
Χοληστερυλεστέρα)  

• LCAT:Lecithin-cholesterol acyltransferace (Λεκιθίνη – χοληστερολ – ακυλ – 
τρανσφεράση)  

• LPL: Lipoprotein Lipase:Λιποπρωτεϊνική Λιπάση 
• HMG-CoA- The enzyme 3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A:(3 Υδροξύ-

3-µεθυλογλουταρυλο-συνένζυµο-Α)  
• MODY: Maturity Onset Diabetes of the Young   
• SU: Sulfonylureas  :Σουλφονυλουρίες 
• TZDs: Thiazolidinediones :Θειαζολιδινεδιόνες  
•  DPP- 4 inhibitors : Dipeptidyl peptidase-4:Διπεπτιδυλική Πεπτιδάση-4 



 

 

• GLP-1R agonist: A glucagon-like peptide-1 receptor agonist:                 
(Υποδοχέας Πεπτιδίου τύπου- 1 γλυκαγόνης) 

• SGLT-2 inhibitors: Sodium-glucose co-transporter 2 inhibitors :Αναστολείς 
του Συµµεταφορέα- 2 Νατρίου- Γλυκόζης  

• ESC/EAS : Europe Society of Cardiology & European Atherosclerosis Society 
•  NCEP:   National Cholesterol Education Program  
• PCK9: (Proprotein convertase subtilisin/kexin type 9. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

                          ΠΕΡΙΛΗΨΗ 
 

Εισαγωγή : Η  υψηλή  επίπτωση  της δυσλιπιδαιµίας  στους διαβητικούς και 
µη ασθενείς , σε συνδυασµό µε την αποδεδειγµένα στους ασθενείς αυτούς,   
αυξηµένη  καρδιαγγειακή νοσηρότητα και θνητότητα ,καθιστά απαραίτητη τη 
υπολιπιδαιµική αγωγή. Ωστόσο, θα πρέπει να αποσαφηνιστεί   το  ενδεχόµενο της  
δυσµενούς επίδρασης των στατινών ή του σταθερού συνδυασµού µε εζετιµίµπη ή 
φιµπράτες στο µεταβολισµό της γλυκόζης, καθώς και του  κίνδυνου  εµφάνισης 
προδιαβήτη ή διαβήτη τύπου 2, σε αυτούς τους ασθενείς , έναντι του δυνητικού 
οφέλους στην πρόληψη της καρδιαγγειακής νόσου. 

Σκοπός: Ο πρωτεύων σκοπός της παρούσας διπλωµατικής εργασίας είναι η 
διερεύνηση αιτιώδους συσχέτισης µεταξύ πρωτοεµφανιζόµενου σακχαρώδη διαβήτη 
τύπου 2,  ή προδιαβήτη , σε άτοµα που λαµβάνουν αγωγή µε στατίνες ως 
µονοθεραπεία, ή σε σταθερό συνδυασµό µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες.  

Δευτερεύων σκοπός είναι η µέτρηση του κόστους οφέλους  πρόκλησης, 
σακχαρώδη διαβήτη, έναντι της ταυτόχρονης καρδιαγγειακής προστασίας από την 
µακροχρόνια λήψη στατινών.  

Υλικό και Μέθοδος: Πρόκειται για µια προοπτική ανοιχτή κλινική µελέτη 
παρέµβασης, το δείγµα της οποίας αποτέλεσαν 100 ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία, χωρίς 
ιστορικό σακχαρώδη διαβήτη, ηλικίας 18 – 80 ετών. Θα µελετηθεί προοπτικά η 
επίδραση των στατινών που κυκλοφορούν στην Ελλάδα, είτε ως µονοθεραπεία, είτε 
ως σταθερός συνδυασµός , µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες. Οι ασθενείς θα λάβουν αρχικά 
µονοθεραπεία µε στατίνη για ένα µήνα, και στην περίπτωση αποτυχίας επίτευξης των 
λιπιδαιµικών στόχων, ή εµφάνισης δυσανεξίας στη στατίνη, θα λάβουν συνδυασµένη 
θεραπεία µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες.  

Η συλλογή δεδοµένων, πραγµατοποιήθηκε   στον Ελλαδικό χώρο, στην Α’ 
Προπαιδευτική Παθολογική κλινική του Νοσοκοµείου Αχέπα και πιο  συγκεκριµένα 
στο Ιατρείο Δυσλιπιδαιµίας, Παχυσαρκίας και στο Παθολογικό Εξωτερικό Ιατρείο.  

Επιπροσθέτως , θα προσδιοριστεί η γλυκόζη νηστείας  και η γλυκοζυλιωµένη 
αιµοσφαιρίνη, πριν και 3 µήνες µετά την χορήγηση στατίνης, ενώ θα καταγραφεί  
οποιοδήποτε καρδιαγγειακό επεισόδιο εκδηλωθεί το διάστηµα αυτό, καθώς και 
οποιοδήποτε ανεπιθύµητη ενέργεια µπορεί να συσχετιστεί µε την χορήγηση στατίνης. 
Θα αποκλεισθεί κάθε άλλη παρέµβαση ή χορήγηση φαρµάκων που δυνητικά µπορεί 
να αυξήσουν τα επίπεδα γλυκόζης ορού (όπως κορτιζόλη, β-αποκλειστές διουρητικά). 

 Καινοτοµία : Από την διερεύνηση της τρέχουσας βιβλιογραφίας δεν 
προκύπτει οµοφωνία αναφορικά µε την επίδραση στατινών στα επίπεδα γλυκόζης του 
ορού, σε σχέση µε το όφελος τους στην πρωτογενή και δευτερογενή πρόληψη 
καρδιαγγειακών νοσηµάτων. Επιπρόσθετα, θα µελετηθεί η διαφοροποίηση της 
επίδρασης των στατινών, ανάλογα µε την υδροφιλία ή λιποφιλία τους, καθώς και 



 

 

nανάλογα µε την δραστικότητα τους ( πολύ ισχυρές, µέτριας ισχύος και χαµηλής 
ισχύος) .  

  

Η στατιστική ανάλυση για τη διεξαγωγή των αποτελεσµάτων της έρευνας 
έγινε µε το στατιστικό Πρόγραµµα SPSS: 17. 00. 

Αποτελέσµατα:  Το συνολικό καρδιαγγειακό όφελος της υπολιπιδαιµικής 
αγωγής, (είτε ως µονοθεραπεία µε στατίνες, είτε ως συνδυασµένη θεραπεία µε 
εζετιµίµπη ή φιµπράτες), είναι µεγάλο(p=0.431) , έναντι του µηδαµινού- ελάχιστου 
κινδύνου εκδήλωσης ΣΔ2, ή προδιαβήτη. 

Το είδος της θεραπευτικής υπολιπιδαιµικής παρέµβασης σχετίζεται σηµαντικά µε 
την µεταβολή στην τιµή της HbA1c, και  διαδραµατίζει σηµαντικό ρόλο στην 
εκδήλωση ή όχι ΣΔ2, ή προδιαβήτη. 

Η µικρή σχετικά επίπτωση νεοεµφανιζόµενου σακχαρώδη διαβήτη ή προδιαβήτη 
(16.1%), που κατέστη  στατιστικά σηµαντική, σε επίπεδο (p=0.023) στους ασθενείς  
που ελάµβαναν µονοθεραπεία µε στατίνη, σε σύγκριση µε τους ασθενείς µε 
συνδυασµένη θεραπεία µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες, (0%),  ενισχύει ακόµη περίστερο 
την  άποψη ότι  η συνδυασµένη θεραπεία µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες,  υπερτερεί 
συγκριτικά µε την µονοθεραπεία µε στατίνες ,ως προς την µείωση του κινδύνου 
εµφάνισης ΣΔ2 ή προδιαβήτη. 

Η σηµαντική µεταβολή στις τιµές της γλυκόζης νηστείας -1.7±1.6 για την 
συνδυασµένη θεραπεία , έναντι του  -0.83±2.1 για τους ασθενείς της  µονοθεραπείας,  
καθώς και της τιµής της  HbA1c  -0.08±0.11 vs -0.02±0.09 αντίστοιχα ,µετά την 
τρίµηνη υπολιπιδαιµική θεραπευτική προσέγγιση, ενισχύει  ακόµη περισσότερο την 
παραπάνω αυτή άποψη. 

 Η σχετικά µικρή  συχνότητα εµφάνισης ανεπιθύµητων ενεργειών στους ασθενείς 
µε συνδυασµένη θεραπεία µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες, σε ποσοστό 18.4 %, 
συγκριτικά µε τους ασθενείς υπό αγωγή µε στατίνες, σε ποσοστό 6,5%, τονίζει 
περαιτέρω την άποψη περί δοσοεξαρτώµενης δράσης των στατινών, καθώς και  την 
διαφορετικότητα ως προς την  φαρµακοκινητική τους  δραστικότητα.. 

Συµπεράσµατα: Η αιτιώδης συσχέτιση µεταξύ δυνητικού κινδύνου πρόκλησης 
σακχαρώδη διαβήτη σε υπερχοληστερολαιµικούς ασθενείς που λαµβάνουν 
υπολιπιδαιµική θεραπεία είναι πολύ µικρή στην περίπτωση της µονοθεραπείας και 
µηδαµινή στην περίπτωση της συνδυασµένης υπολιπιδαιµικής αγωγής µε στατίνες. 

Σηµαντικό ρόλο στον κίνδυνο εµφάνισης ΣΔ διαδραµατίζει και ο τύπος της 
χορηγούµενης στατίνης (γενικότερα οι φαρµακευτικές ιδιότητες κάθε στατίνης), 
ειδικά στην περίπτωση της µονοθεραπείας.  



 

 

Επιπλέον, δεν παρατηρήθηκε στατιστικά σηµαντική διαφορά στην εµφάνιση 
ανεπιθύµητων ενεργειών µε την χορήγηση στατινών, σε µονοθεραπεία ή 
συνδυασµένη αγωγή 

 

 

 

Λέξεις Κλειδιά :  Σακχαρώδης Διαβήτης, Δυσλιπιδαιµία, Καρδιαγγειακή Νόσος, 
Στατίνες, Εζετιµίµπη ή Φιµπράτες. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

ABSTRACT 

  
 
 Introduction: The high incidence of dyslipidaemia in diabetics and patients, 
coupled with increased cardiovascular morbidity and mortality demonstrated in these 
patients, necessitates hypolipidemic treatment. However, the possibility of adverse 
effects of statins or fixed combination with ezetimine or fibrates on glucose 
metabolism as well as the risk of progression or type 2 diabetes in these patients 
should be clarified against the potential benefit for the prevention of cardiovascular 
disease . 
 
 Purpose: The primary purpose of this diploma thesis is to investigate a 
causal relationship between type 2 diabetes mellitus or pre-diabetes in patients  treated 
with statins as monotherapy or in a fixed combination with ezetimibe, or fibrates.  
 
 The secondary purpose is to measure the cost of benefit, diabetes mellitus, 
compared to cardiovascular protection from long-lasting statins. 
 
 Material and Method: This is a prospective open-label clinical study, the 
sample of which comprised 100 patients with dyslipidaemia and no history of diabetes 
mellitus, aged 18-80 years. It will be studied prospectively, the effect of statins 
circulating in Greece, either as monotherapy with statins, or as a fixed combination 
with ezetimibe or fibrates. Patients will receive initial monotherapy with a statin for 
one month, and in case of failure to achieve lipid targets, or intolerance to statin 
appearance will receive a combined therapy with ezetimibe, or fibrates. 
The collection of data was carried out in Greece, at the A 'Prevention Pediatric Clinic 
of AHEPAS Hospital and more specifically in the external Dyslipidemia, Obesity… 
and Pathology Outpatient Clinic.  

 

Additionally, it will be determined fasting glucose and glycosylated 
hemoglobin before and 3 months after administration of the statin, and will be 
recorded any cardiovascular event occurred in this period, and any side effects can be 
associated with administration of the statin. Any other intervention or administration 
of drugs that may potentially increase serum glucose levels (such as cortisol, β-
blocking diuretics) will be ruled out. 

Innovation: Examination of current literature does not give rise to unanimity 
regarding the effect of statins on serum glucose levels in relation to their benefit in the 
primary and secondary prevention of cardiovascular disease. 

 In addition, the differentiation of the effects of the statins depending on their 
hydrophilicity or lipophilicity will be studied, depending on their activity (very 
strong, moderate power and low power). 

 
  
The statistical analysis for the results of the survey was made using the SPSS 
Statistical Program: 17. 00. 



 

 

Results: The overall cardiovascular benefit of hypolipidemic treatment (either statin 
monotherapy or combination therapy with ezetimibe or fibrates) is large (p = 0.431), 
against the minimal risk of developing diabetes mellitus type 2, or pre-diabetes. 
The type of therapeutic hypolipidemic intervention is significantly associated with the 
change in HbA1c value, and plays an important role in the event or absence of 
diabetes mellitus type 2, or prebiotic. 
The small relative incidence of newly emerging diabetes mellitus or pre-diabetes 
(16.1%), statistically significant, at a level (p = 0.023) in patients receiving statin 
monotherapy compared to patients treated with combination therapy with ezetimibe or 
fibrates (0% ), further reinforces the view that combination therapy with ezetimibe or 
fibrates is superior to statin monotherapy in terms of reducing the risk of developing 
diabetes mellitus or pre-diabetes. 
The significant change in fasting glucose values of -1.7 ± 1.6 for combination therapy 
versus -0.83 ± 2.1 for monotherapy patients and HbA1c -0.08 ± 0.11 vs -0.02 ± 0.09 
respectively after the 3-month hypolipidemic therapeutic approach, further reinforces 
this view. 
 The relatively low incidence of adverse events in patients treated with ezetimibe or 
fibrates at 18.4% compared to statin-treated patients at 6.5% further highlights the 
viewpoint of dose-dependent statin the difference in their pharmacokinetic activity. 

 
Conclusions: The causal relationship between the potential risk of diabetes mellitus in 
hypercholesterolemic patients receiving hypolipidemic therapy is very low in the case 
of monotherapy and minimal in the case of combined statin hypolipidemic treatment. 
An important role in the risk of developing diabetes is also the type of statin 
administered (generally the pharmacological properties of each statin), especially in 
the case of monotherapy. 
In addition, there was no statistically significant difference in the incidence of adverse 
events with statin administration, alone or in combination 

 

 

Keywords: diabetes mellitus type 2, dyslipidemia, cardiovascular disease, statins, 
ezetimibe, fibrates. 
 
 
 

 

 

 



 

 

ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

   

 Η αθηροσκληρωτική αγγειακή νόσος αποτελεί την κύρια αιτία θανάτου στις 
ανεπτυγµένες χώρες, τόσο στους άνδρες, όσο και στις γυναίκες.  

 Η αιτιώδης  σχέση µεταξύ του κινδύνου για στεφανιαία νόσο και των 
παθολογικών επιπέδων των  λιπιδίων του πλάσµατος είναι αποδεδειγµένη.   

 Μεγάλης κλίµακας µελέτες πληθυσµού, έδειξαν ότι τα επίπεδα της 
χοληστερόλης νηστείας παρουσιάζουν θετική καµπυλογραµµική συσχέτιση µε τον 
επακόλουθο κίνδυνο εµφάνισης στεφανιαίας νόσου. 

Καταλυτικό ρόλο για την επιλογή του θέµατος αποτέλεσε η ραγδαία αύξηση 
των  καρδιοπαθειών και αγγειακών εγκεφαλικών επεισοδίων στην συντριπτική 
πλειοψηφία των  ασθενών  µε διαταραχές του µεταβολισµού των λιπιδίων, χωρίς 
ιστορικό προηγηθέντος σακχαρώδη διαβήτη. 

Στην παρούσα Διπλωµατική εργασία µελετηθήκαν οι ασθενείς µε 
δυσλιπιδαιµία χωρίς ιστορικό προηγηθέντος  διαβήτη και αξιολογήθηκε  το όφελος 
πρόκλησης διαβήτη, έναντι της ταυτόχρονης καρδιοαγγειακής προστασίας από την 
µακροχρόνια λήψη στατινών.  

Επιπλέον, µελετήθηκε η επίδραση των στατινών, ανάλογα µε την υδροφιλία ή 
τη λιποφιλία τους, καθώς και ανάλογα µε την δραστικότητά τους.  
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                                                                       ΘΕΣΣΑΛΟΝΙΚΗ , ΟΚΤΩΜΒΡΙΟΣ 2017 

 



 

 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

 

Η δυσλιπιδαιµία αποτελεί τον συχνότερο και σηµαντικότερο τροποποιήσιµο 
παράγοντα κινδύνου για αθηροσκλήρωση, προσβάλλοντας ένα στους δύο ενήλικες 
στις Η.Π.Α.  

Η αποτελεσµατική θεραπεία της δυσλιπιδαιµίας µειώνει τον κίνδυνο για 
καρδιακό θάνατο, µη θανατηφόρο καρδιαγγειακό επεισόδιο (έµφραγµα του 
µυοκαρδίου), αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο, παρεµβάσεις επαναγγείωσης, και 
περιφερική αγγειακή νόσο, κατά 25- 50 %.  

Παρά τα σηµαντικά οφέλη της υπολιπιδαιµικής θεραπείας, λιγότεροι από τα 
2/3 των ενηλίκων  ασθενών µε δυσλιπιδαιµία ακολουθούν τις διεθνείς 
κατευθυντήριες οδηγίες για την ρύθµιση της χοληστερόλης, γεγονός που επηρεάζει 
δυσµενώς την µακροπρόθεσµη  καρδιοαγγειακή πρόγνωση. (Christian M. Ballantyne, 
James H, et al, 2009) 

Εντούτοις, ο µακροπρόθεσµος δυνητικός µηδαµινός  κίνδυνος εκδήλωσης 
σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, δεν έχει αποσαφηνιστεί µε απόλυτη ακρίβεια, έναντι 
της επαρκώς  αποδεδειγµένης καρδιοαγγειακής τους προστασίας. 

Κεντρικό θέµα της εργασίας είναι η δυσλιπιδαιµία και η συσχέτισή της ή όχι 
µε µελλοντικό κίνδυνο πρόκλησης  σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, ταυτοχρόνως µε το 
όφελος της καρδιαγγειακής προστασίας  από την µακροχρόνια λήψη στατινών. 

Λαµβάνοντας υπόψη λοιπόν,  την υψηλή επίπτωσης της δυσλιπιδαιµίας στους 
διαβητικούς και µη ασθενείς , την τεκµηριωµένη σχέση της µε τα καρδιαγγειακά 
συµβάντα , της πολλαπλάσιας εµφάνισης αυτών και των προκαλούµενων από αυτά 
θανάτων ( 1, 7 φορές περισσότερα) στους διαβητικούς ασθενείς,  κρίνεται αναγκαία η 
αποτελεσµατική αντιµετώπιση της δυσλιπιδαιµίας ανεξαίρετος  προηγηθέντος ή όχι  
ιστορικού διαβήτη. (National Diabetes Statistics report , 2014) 

  Ο Πρωτεύων σκοπός της παρούσας διπλωµατικής  εργασίας είναι η 
διερεύνηση της αιτιώδους συσχέτισης µεταξύ πρωτοεµφανιζόµενου σακχαρώδη 
διαβήτη τύπου 2, ή προδιαβήτη σε άτοµα που λαµβάνουν αγωγή µε στατίνες ως 
µονοθεραπεία ,ή σε σταθερό συνδυασµό µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες .  

Ο Δευτερεύων σκοπός είναι η µέτρηση του κόστους οφέλους πρόκλησης 
σακχαρώδη διαβήτη, σε σχέση µε την ταυτόχρονη καρδιαγγειακή προστασία από την 
µακροχρόνια λήψη στατινών.   

 

 



 

 

Τα  βασικότερα ερευνητικά ερωτήµατα που θα διερευνηθούν είναι: 

1) Η µακροχρόνια λήψη υπολιπιδαιµικής θεραπευτικής αγωγής, ως 
µονοθεραπεία  µε στατίνες ,οδηγεί στην εµφάνιση σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, ή 
προδιαβήτη, σε ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία ? 

2) Η µακροχρόνια λήψη υπολιπιδαιµικής θεραπευτικής αγωγής, σε σταθερό 
συνδυασµό µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες, οδηγεί στην εµφάνιση σακχαρώδη διαβήτη 
τύπου 2, ή προδιαβήτη σε ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία ? 

3) Υπάρχει διαφορά στην επίδραση των στατινών, όσον αφορά την 
οµοιοστασία της γλυκόζης (τιµή γλυκόζης νηστείας, και τιµή HbA1c), ανάλογα µε τις 
φαρµακοκινητικές ιδιότητες των στατινών (υδροφιλία και λιποφιλία τους) ? 

Οι βασικότερες ερευνητικές υποθέσεις που θα διερευνηθούν είναι : 

1) Οι δύο οµάδες µελέτης που έλαβαν υπολιπιδαιµική φαρµακευτική αγωγή 
(είτε ως µονοθεραπεία είτε σε σταθερό συνδυασµό µε εζετιµίµπη ή 
φιµπράτες), διαφέρουν ως προς τις τιµές:  ( HbA1c, γλυκόζης νηστείας, BMI, 
συστολικής /διαστολικής αρτηριακής πίεσης, SGOT, SGPT, T-C, 
τριγλυκεριδίων, LDL-C, HDL-C, CPK, γ-gt, ουρία, κρεατινίνη ,ουρικό οξύ) 
στην αρχή της µελέτης ? 

2) Η µεταβολή στις µεταβλητές (φύλο, κάπνισµα, ηλικία, ανεπιθύµητες 
ενέργειες, τιµή HbA1c, τιµή γλυκόζης νηστείας, BMI, συστολικής /διαστολικής 
αρτηριακής πίεσης, SGOT, SGPT, T-C, τριγλυκεριδίων, LDL-C, HDL-C, CPK, γ-gt, 
ουρία, κρεατινίνη ,ουρικό οξύ, στην Οµάδα Α. είναι σηµαντικές στην αρχή και στο 
τέλος της µελέτης ?  

3) Η µεταβολή στις µεταβλητές (φύλο, κάπνισµα, ηλικία, ανεπιθύµητες 
ενέργειες, καρδιαγγειακά συµβάµατα, τιµή HbA1c, τιµή γλυκόζης νηστείας, BMI, 
συστολικής /διαστολικής αρτηριακής πίεσης, SGOT, SGPT, T-C, τριγλυκεριδίων, 
LDL-C, HDL-C, CPK, γ-gt, ουρία, κρεατινίνη ,ουρικό οξύ, στην Οµάδα Β. είναι 
σηµαντικές στην αρχή και στο τέλος της µελέτης ? 

4) Οι µεταβολές στις δύο οµάδες σε όλες τις µεταβλητές (φύλο, κάπνισµα, 
ηλικία, ανεπιθύµητες ενέργειες καρδιαγγειακά συµβάµατα , τιµή HbA1c, τιµή 
γλυκόζης νηστείας, BMI, συστολικής /διαστολικής αρτηριακής πίεσης, SGOT, SGPT, 
T-C, τριγλυκεριδίων, LDL-C, HDL-C, CPK, γ-gt, ουρία, κρεατινίνη ,ουρικό οξύ), 
στην αρχή και στο τέλος της µελέτης  διαφέρουν στις δύο οµάδες ? 

5) Οι δύο οµάδες διαφέρουν ως προς την πρώτη εµφάνιση σακχαρώδη 
διαβήτη τύπου 2, ή προδιαβήτη ? 

6) Οι δύο οµάδες διαφέρουν ως προς την εµφάνιση ανεπιθύµητων ενεργειών ? 

 



 

 

Η εργασία χωρίζεται σε δύο µέρη. Το πρώτο µέρος περιλαµβάνει την 
βιβλιογραφική ανασκόπηση του θέµατος. Πιο συγκεκριµένα, εξετάζεται  η ύπαρξη  
αιτιώδους συσχέτισης  σακχαρώδους διαβήτη τύπου 2 και δυσλιπιδαιµίας , σε 
ασθενείς µε  διαταραχές µεταβολισµού των λιπιδίων που λαµβάνουν αγωγή µε 
στατίνη ή σταθερό συνδυασµό µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες, αλλά χωρίς διαβήτη.  

Δευτερεύοντος µελετάται η µέτρηση του κόστους οφέλους πρόκλησης 
διαβήτη έναντι της ταυτόχρονης καρδιαγγειακής προστασίας από την µακροχρόνια 
λήψη στατινών µε βάση τις µετρήσεις τιµών γλυκόζης αίµατος καθώς και της 
γλυκοζυλιωµένης αιµοσφαιρίνης,   πριν και  3µήνες µετά  την χορήγηση στατίνης. 

  Στο ειδικό µέρος της ερευνητικής προοπτικής µελέτης παρουσιάζεται ο 
σκοπός της παρούσας µελέτης και διατυπώνονται τα ερευνητικά ερωτήµατα που θα 
διερευνηθούν. Πιο συγκεκριµένα, γίνεται ενδελεχής παρουσίαση της µεθοδολογικής 
προσέγγισης που ακολουθήθηκε και δίδονται  πληροφορίες  σχετικά µε τα εργαλεία 
µέτρησης και τη διαδικασία συλλογής των δεδοµένων, ενώ στη συνέχεια 
παρουσιάζεται  η στατιστική µέθοδος που χρησιµοποιήθηκε για την ανάλυση των 
δεδοµένων που είχαν συλλεχθεί. Επιπροσθέτως, παραθέτονται τα αποτελέσµατα και 
συµπεράσµατα της έρευνας ανάλογα µε την ερευνητική µέθοδο που ακολουθήθηκε. 
Τέλος, ακολουθεί  ελεύθερος σχολιασµός και αξιολόγηση κάλυψης, κατά πόσο τα 
αποτελέσµατα  της έρευνας στηρίζουν τις αρχικές ερευνητικές υποθέσεις και 
παρέχονται προτάσεις για µελλοντική έρευνα .  

Για την έρευνα χρησιµοποιήθηκε ερευνητικό πρωτόκολλο µελέτης, το οποίο 
δηµιουργήθηκε σε συνεργασία µε τον επιβλέποντα καθηγητή, αφενός για να 
εξυπηρετήσει τις ανάγκες τις τρέχουσας έρευνας και αφετέρου να απαντήσει τον  
σκοπό και την διερεύνηση του ερευνητικού ερωτήµατος. 

 

 

 

 

 

 

              

 

 

 



 

 

  

 

ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ Α: ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΚΗ ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗ 

 Κεφάλαιο 1 

                          ΣΑΚΧΑΡΩΔΗΣ ΔΙΑΒΗΤΗΣ 

1.1. Ορισµός   

Ο Σακχαρώδης διαβήτης είναι ο αδιαφιλονίκητος  µεταβολικός 
πρωταγωνιστής των τελευταίων χρόνων, αλλά και η µεγάλη επιδηµική απειλή των 
χρόνων που θα έλθουν. Είναι ένα σύνθετο σύνδροµο µε  αξιοσηµείωτο 
πολυπαραγοντικό και ετερογενές   υπόστρωµα. (Μελιδώνης Α, και Κουτσοβασίλης 
Α, 2009)  

  «Χαρακτηρίζεται  από χρόνια υπεργλυκαιµία, η οποία οφείλεται σε 
διαταραχή, είτε της έκκρισης της ινσουλίνης, είτε της δράσης είτε σε συνδυασµό 
αυτών των δύο, µε αποτέλεσµα την απόλυτη έλλειψη ινσουλίνης ή την µειωµένη 
ευαισθησία στην ινσουλίνη.» (Craig M., et al, 2014).  

 

1.2. Ιστορική Αναδροµή 

Στο πάπυρο του Elbert’s το 1500 π.Χ  περιγράφεται για πρώτη φορά ο 
διαβήτης, ως η νόσος µε πολυουρία, χωρίς πόνους  αλλά µε λιποσαρκία» Το 200 µ.Χ, 
δόθηκε από τον Αρεταίο (ιατρό  στην Καππαδοκία) η πρώτη ονοµασία του διαβήτη, 
από το ρήµα «Διαβαίνω» εξαιτίας του ότι το νερό που έπινε ο άρρωστος διάβαινε 
αναλλοίωτο. Η περιγραφή που δόθηκε από τον Αρεταίο στο βιβλίο « Περί αιτιών και 
σηµείων Οξέων και Χρόνιων Παθών.»  Ο διαβήτης είναι µια εντυπωσιακή αρρώστια 
και όχι από τις συνηθισµένες στον άνθρωπο. Χαρακτηρίζεται από υγρή και ψυχρή 
σύντηξη της σάρκας και των άκρων, που αποβάλλονται µε τα ούρα. Τα νεφρά και η 
κύστη αποβάλλουν ασταµάτητα και σε µεγάλα ποσά ούρα. Η δίψα είναι 
αχαλιναγώγητη. Η φύση της νόσου είναι χρόνια, αν και άρρωστος δεν επιζεί πολύ, 
γιατί όταν η νόσος πλήρως εξελιχθεί, γρήγορα επέρχεται ο µαρασµός και ο θάνατος.  

Πριν από το 1922, στην προ- ινσουλίνης εποχή η πρόγνωση των ατόµων µε 
σακχαρώδη διαβήτη τύπου 1 ήταν αναντίρρητα πτωχή και ο θάνατος από το 
διαβητικό κώµα ήταν αναπόφευκτος µέσα σε 2-3 χρόνια από την διάγνωση. Οι 
εξαντλητικές δίαιτες και αποκλεισµός των υδατανθράκων από την δίαιτα ήταν το 
µοναδικό µα δίχως αποτέλεσµα µέτρο αντιµετώπισης της κατάστασης. Μετά από την 
ανακάλυψη της ινσουλίνης από τους Banting και Best στο Τορόντο, άλλαξε η 
πρόγνωση και η επιβίωση των Διαβητικών ατόµων. (Καραµήτσος, Δ. 2009). 



 

 

 

1.3.  Επιδηµιολογικά στοιχεία 

Σύµφωνα µε  τα στοιχεία της διεθνούς Οµοσπονδίας του Διαβήτη, 
(International Diabetes Federation, IDF) για το έτος  2014, ο επιπολασµός του 
σακχαρώδη διαβήτη στην Ευρώπη, ήταν 7,9 % και το αντίστοιχο ποσοστό για την 
Ελλάδα την ίδια χρονιά  ήταν 7,4 % . 

 Εξαιρετικά, ανησυχητικός, είναι ο ρυθµός αύξησης του επιπολασµού αυτού , 
καθώς όπως προκύπτει αναµένεται ότι µέχρι το 2035, θα προστεθούν άλλα 205 
εκατοµµύρια, στο σύνολο των διαβητικών, µε αποτέλεσµα ο συνολικός αριθµός, να 
ξεπεράσει τα 592 εκατοµµύρια ασθενών παγκοσµίως. (Tamayo T, et al, 2014).  

Με ένα µεγάλο ποσοστό αυτών να παραµένουν αδιάγνωστοι (~45, 8 % ) 
(Beagley J, et al, 2014). 

Η αριθµός των διαβητικών ασθενών εξελίσσεται µε ραγδαίους ρυθµούς, λόγω 
αύξησης του συνολικού πληθυσµού ,της αστικοποίησης, της γήρανσης του 
πληθυσµού, της αυξηµένης επίπτωσης της παχυσαρκίας και της ελλιπούς φυσικής 
δραστηριότητας.(Wild S, et al, 2004 ). 

 

1.4.  Ταξινόµηση του Σακχαρώδη Διαβήτη 

Η παρούσα Ταξινόµηση είναι σε ισχύει από το 1997 και κατατάσσει τον 
Σακχαρώδη Διαβήτη σε 4 κατηγορίες : 

1)Σακχαρώδης  Διαβήτης τύπου 1Α (ΣΔΤ1) :  παλιότερα ήταν γνωστός ως  
«νεανικός ΣΔ» ή ινσουλινοεξαρτώµενος  ΣΔ.(Atkison M.A, & Maclaren N.K, 1994).  

 Οφείλεται σε αυτό-άνοση ολική καταστροφή των β-κυττάρων των νησιδίων 
του Langerhans , λόγω πλήρους ένδειας ινσουλίνης. Ο οργανισµός χρειάζεται 
εξωγενώς χορηγούµενη ινσουλίνη δια βίου ζωής για την συνέχιση  διατήρησης της 
ζωής.  Ο επιπολασµός στην Ευρώπη κυµαίνεται 0.6 – 2.6 % και η επίπτωσή του, σε 
άτοµα ηλικίας  ≤15 ετών, 9.7 – 49.0/100000 ετών /κατά έτος. Στην Ελλάδα η 
επίπτωση είναι 9.7/ 100.000 κατά έτος. (ADA,  2013, & ADA2017).  

1α) Ιδιοπαθής ΣΔ (τύπου 1Β) : Σε αυτήν την κατηγορία εντάσσεται ο ΣΔ 
τύπου 1 που δεν έχει σαφή αιτιολογία. Δεν υπάρχουν ενδείξεις αυτοανοσίας, αλλά 
χαρακτηρίζεται από µόνιµη ινσουλινοπενία και κετοξέωση. Συναντάται κυρίως στην 
Ασία και στην Αφρική και έχει κληρονοµικό υπόβαθρο.( Banerji M. A, & Lebovitz 
H. E, 1989). 

Στις Ηνωµένε Πολιτείες ο ΣΔ τύπου 1 αποτελεί κύρια αιτία ΣΔ σε παιδία και 
παραµένει η αιτία περίπου του  90% των περιπτώσεων διαβήτη σε νέους ηλικίας 
κάτω των 18 ετών.(Hay W, et al, 2009).   



 

 

2)Σακχαρώδης  Διαβήτης τύπου 2(ΣΔΤ2): Παλιότερα ήταν γνωστός ως « µη 
Ινσουλινοεξαρτώµενος ΣΔ » , τύπου  2 ή «ΣΔ ενηλίκων » Η αιτιολογία του είναι 
πολυπαραγοντική. Οφείλεται σε προοδευτική έκπτωση της επαρκούς ανταπόκρισης 
του β-κυττάρου για την έκκριση της ινσουλίνης που απαιτείται για την αντιµετώπιση 
των µεταβολικών διαταραχών. Περιλαµβάνει όλο το φάσµα συνδυασµών από την κατ 
εξοχήν ινσουλινοαντίσταση  µε σχετικά µικρή έλλειψη ινσουλίνης µέχρι την 
σηµαντική µείωση της έκκρισης της ινσουλίνης µε µικρότερη αντίσταση.   

Αυτός ο τύπος διαβήτη παραµένει αδιάγνωστος για πολλά χρόνια αφού η 
υπεργλυκαιµία αναπτύσσεται σταδιακά. Τα άτοµα αυτά όµως, έχουν αυξηµένο 
κίνδυνο εκδήλωσης µίκρο- µάκροαγγειακών επιπλοκών.( Yamagishi S,& Imaizumi T, 
2005). 

Με την αύξηση της παχυσαρκίας στα παιδιά , τα τελευταία χρόνια 
παρατηρείται η µορφή αυτή του ΣΔ και στα παχύσαρκα παιδία. (Makedou K, et al, 
2011). 

Αφορά παραπάνω από 90 % των ασθενών µε διαβήτη. Στην Ευρώπη ο 
επιπολασµός  του κυµαίνεται 5- 10 %. Στην Ελλάδα έχει τριπλασιαστεί τα τελευταία 
35 χρόνια και σήµερα κυµαίνεται περί το 8 %.  . (ADA 2013,& ADA 2017). 

 3) Σακχαρώδης Διαβήτης Κύησης (ΣΔΚ): Οφείλεται σε διαταραγµένη ανοχή 
στην γλυκόζη  µε υπεργλυκαιµία ποικίλου βαθµού,  η  οποία έχει έναρξη ή 
αναγνωρίζεται για πρώτη φορά κατά την διάρκεια της κύησης. Η κατάσταση αυτή 
είναι ανεξάρτητη από το είδος της θεραπείας που απαιτείται (ινσουλίνη ή µόνο 
δίαιτα) και ανεξάρτητη µε το αν είναι εµµένουσα ακόµη και µετά τον τοκετό. 

  Η συχνότητα της νόσου στις ΗΠΑ ποικίλει από 1,4 – 14%  ανάλογα µε την 
µέθοδο και τα κριτήρια επιλογής. Ο σακχαρώδης διαβήτης κύησης αφορά σχεδόν το 
90% των περιστατικών της κύησης που επιπλέκονται µε διαβήτη .(ADA, 2006). 

  Το οικογενειακό ιστορικό µε συγγενής πρώτου βαθµού µε διαβήτη, το βάρος 
πριν από την κύηση µεγαλύτερο του 110% , (του ιδανικού), η ηλικία της εγκύου 
µεγαλύτερη από 25 έτη, µακροσωµικό µωρό σε προηγούµενη κύηση(πάνω από 4000 
gr), το ιστορικό ενδοµήτριου θανάτου ή γενετικών ανωµαλιών σε προηγούµενη 
κύηση, το σύνδροµο πολυκυστικών ωοθηκών, το ιστορικό δυσανοχής στην γλυκόζη 
,η λήψη γλυκοκορτικοστεροειδών κατά την κύηση και  το ακραίο βάρος γέννησης της 
µητέρας (πάνω από 4.100 ή κάτω από 2.700) είναι οι κυριότεροι παράγοντες 
κινδύνου πρόκλησης ΣΔΚ  (Solomon C.G, et al, 1997). 

Ο ΣΔΚ σχετίζεται µε την εµφάνιση µιας σειράς  επιπλοκών τόσο στην µητέρα 
όσο και στο έµβρυο. Η βαρύτητα των επιπλοκών σχετίζεται µε την έναρξη,  την 
διάρκεια της νόσου και την σοβαρότητα της. Οι επιπλοκές είναι σοβαρότερες και  
συχνότερες στον προϋπάρχοντα διαβήτη,  συγκριτικά µε τον σακχαρώδη διαβήτη 
κύησης. (Diamond M.P, et al, 1987). 



 

 

4)Άλλοι ειδικοί τύποι Διαβήτη: Ο Μονογονιδιακός διαβήτης Τύπου 
MODY(Maturity Onset Diabetes of the Young) ο οποίος εκδηλώνεται συχνά µετά την 
εφηβεία και είναι κληρονοµικός(µε αυτοσωµατικό επικρατούντα τρόπο). 
Υπολογίζεται ότι αντιπροσωπεύει το 1- 2% του συνόλου των διαβητικών ασθενών. Ο 
ακριβής µηχανισµός πρόκλησης αυτού του είδους διαβήτη αφορά την δυσλειτουργία 
των β- κυττάρων, η οποία οφείλεται σε µεταλλάξεις διαφόρων γονιδίων, µε 
αποτέλεσµα τη διαταραχή στην έκκριση της ινσουλίνης. Έως σήµερα, έχουν 
αναγνωριστεί µεταλλάξεις σε 11 γονίδια που ευθύνονται για την εµφάνιση ισάριθµων 
τύπου MODY. Ο 2 και ο 3 είναι οι συχνότεροι τύποι. (ADA 2013,& ADA 2017). 

Στους άλλους τύπους σακχαρώδη διαβήτη εντάσσονται οι : 

Α) Γενετικές βλάβες της δράσης της ινσουλίνης : Οι διαταραχές αυτές 
οφείλονται σε µεταλλάξεις του υποδοχέα ινσουλίνης και η κλινική εικόνα ποικίλλει 
από υπερινσουλιναιµία και ήπια υπεργλυκαιµία µέχρι σοβαρό ΣΔ . Ο Λεπρεχονισµός 
και το σύνδροµο  Rabson-Mendenhall είναι τα δύο παιδιατρικά σύνδροµα που 
συµπεριλαµβάνουν τέτοιες  µεταλλάξεις που επηρεάζουν την δράση της ινσουλίνης. 
(Taylor S.I, 1992). 

β) Νοσήµατα της εξωκρινόυς µοίρας του παγκρέατος : Οποιαδήποτε 
διαδικασία έχει διηθητική επίδραση στο πάγκρεας, όπως παγκρεατίτιδα, τραύµα, 
λοίµωξη, καρκίνωµα και παγκρεατεκτοµή , µπορεί να προκαλέσει ΣΔ. ( The Expert 
Committee on the Diagnosis and Classification of Diabetes Mellitus, 2002). 

γ) Ενδοκρινοπάθειες : Διάφορες ορµόνες όπως η κορτιζόλη, η αυξητική , το 
γλουκαγόνο, και η επινεφρίνη, ανταγωνίζονται την δράση της ινσουλίνης . 
Καταστάσεις που χαρακτηρίζονται από πολύ αυξηµένη έκκριση αυτών των  ορµονών, 
όπως Σύνδροµο Cushing, γλουκαγόνωµα µεγαλακρία και φαιχρωµοκύττωµα µπορούν 
να προκαλέσουν ΣΔ. (Berelowitz M, & Eugene H.G, 1996). 

δ) Φαρµακευτικός ή χηµικός ΣΔ: 

Υπάρχουν φάρµακα που µπορεί να επηρεάσουν την έκκριση της ινσουλίνης. Δεν 
προκαλούν τα ίδια ΣΔ, αλλά πιθανόν να επιταχύνουν την εµφάνιση του σε άτοµα µε 
προϋπάρχουσα αντίσταση στην ινσουλίνη . (Pandit M.K, et al, 1993). 

Για παράδειγµα, η ενδοφλέβια χορήγηση πενταµιδίνης  που µπορεί να προκαλέσει 
µόνιµη καταστροφή των β- κυττάρων. Επίσης το γλυκοκορτικοειδή, το νικοτινικό 
οξύ, και η α- ιντερφερόνη  ενοχοποιούνται για την πρόκληση ΣΔ . ( Shiba T, et al, 
1996 ). 

ε) Λοιµώξεις:  

Οι Ιοί που έχουν ενοχοποιηθεί για την εµφάνιση ΣΔ είναι ο ιός της ερυθράς , 
κυτταροµεγαλοΐος, αδενοϊος, ο ιός της παρωτίτιδας  και ο Coxsackie-B . ( Pak CY, et 
al, 1988). 



 

 

1.5.  Διαγνωστικά κριτήρια  

Σύµφωνα,  µε τα πρόσφατα αναθεωρηµένα κριτήρια  American Diabetes 
Association (2015), τα κριτήρια για τη διάγνωση του διαβήτη περιλαµβάνουν:  

α) Την  τιµή της γλυκόζης νηστείας. Μεγάλη έµφαση δίνεται στην τιµή της 
γλυκόζης πλάσµατος νηστείας  η οποία  όταν είναι µεγαλύτερη  (>126 mg /dl), τεθεί 
την διάγνωση του διαβήτη.  

β) Τη συγκέντρωση γλυκόζης πλάσµατος σε τυχαίο δείγµα (> 200 mg/dl) 
συνοδευόµενη από την κλασική συµπτωµατολογία υπεργλυκαιµίας  (πολυουρία, 
πολυδιψία, πολυφαγία και απώλεια βάρους)  

γ) Την τιµή γλυκόζης πλάσµατος (> 200 mg/ dl), στις 2 ώρες µετά από 
καµπύλη φόρτισης µε γλυκόζη από το στόµα (Oral Glucose Tolerance Test: OGTT). 
Η δοκιµασία ανοχής στην γλυκόζη εκτελείται χρησιµοποιώντας, ένα φορτίο γλυκόζης 
που περιέχει το ισοδύναµο 75 gr άνυδρης γλυκόζης, διαλυµένο σε νερό ή 1,75 g/ kg  
σωµατικού βάρους, έως ένα κατά ανώτατο όριο των 75 gr.  

δ) Την τιµή της Γλυκοζυλιωµένης αιµοσφαιρίνης (HbA1C ≥ 6,5 %)  Η 
µέτρηση γίνεται µε µέθοδο αναφοράς αυτή που χρησιµοποιήθηκε στη µελέτη DCCT 
και είναι Πιστοποιηµένη από το Εθνικό Πρόγραµµα Τυποποίησης της 
Γλυκοζυλιωµένης Αιµοσφαιρίνης, (National Glycohemoglobin Standardization  
Program- NGSP) και το εργαστήριο που την εκτελεί είναι επίσης Πιστοποιηµένο από 
το NGSP. (Craig et al, 2014). 

 

1.6.  Ο Προδιαβήτης 

Ο Προδιαβήτης είναι αρχικό στάδιο στην εξέλιξη της φυσικής ιστορίας του  
σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2. Η συγκεκριµένη µεταβολική  διαταραχή, αν και δεν 
έχει κλινική συµπτωµατολογία και δεν αποτελεί ιδιαίτερη νοσολογική οντότητα, 
πρέπει να ανιχνεύεται έγκαιρα και να αντιµετωπίζεται µε την ανάλογη σοβαρότητα 
διότι εξελίσσεται σταδιακά σε σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, και συνδέεται στενά µε 
σοβαρά καρδιαγγειακά επεισόδια. (Y.S Leviitzky, M.J Pencina, R.B D’ Agostino et 
al, 2008)  

 
Τα διαγνωστικά κριτήρια του προδιαβήτη είναι: η διαταραγµένη τιµή γλυκόζης 
πλάσµατος νηστείας (µεταξύ 100 έως 125 mg/dl), µε εφαρµογή της δοκιµασίας 
Impaired Fasting Glucose, IFG,  τιµή γλυκόζης πλάσµατος >140 mg/dl, και 200 
mg/dl, δύο ώρες µετά από την λήψη 75 g γλυκόζης, κατά την διάρκεια δοκιµασίας 
ανοχής στην γλυκόζη και τιµές γλυκόζης νηστείας πλάσµατος >126 mg/dl, 
θεωρούνται ότι έχουν διαταραγµένη (παθολογική) ανοχή στη γλυκόζη ( µε εφαρµογή 
της δοκιµασίας Impaired Glucose Tolerance IGT). (Ελληνική Διαβητολογική 
Eταιρεία , 2013 & Inzucchi S.E et al, 2012). 
  



 

 

Η θεραπευτική αντιµετώπιση του προδιαβήτη περιλαµβάνει µια πλειάδα 
θεραπευτικών στρατηγικών πρόληψης ή  καθυστέρησης της εξελικτικής πορείας του 
προδιαβήτη σε σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2,  ταυτόχρονος µε την αντιµετώπιση όλων 
των διαταραχών και των καρδιοµεταβολικών παραγόντων κινδύνου.(Μελιδώνης Α, 
Κουτσοβασίλης Α, 2009)   

 

1.7. Οξείες επιπλοκές του σακχαρώδη διαβήτη 

Α) Διαβητική Κετοξέωση- Υπερωσµωτικό υπεργλυκαιµικό µη Κετωτικό κώµα : 

 Η Διαβητική Κετοξέωση και το  Υπερωσµωτικό- Υπεργλυκαιµικό  µη 
Κετοτωτικό κώµα είναι δύο οξείες και δυνητικά θανατηφόρες  σοβαρές επιπλοκές 
του Διαβήτη. 

 Οφείλονται σε πλήρη αποδιοργάνωση του µεταβολισµού των υδατανθράκων. Είναι 
αποτέλεσµα απόλυτης ή σχετικής έλλειψης ινσουλίνης  αύξησης των ανταγωνιστικών 
προς την ινσουλίνη ορµονών και διαταραχής της οξεοβασικής ισορροπίας. 

Η διαβητική κετοξέωση χαρακτηρίζεται από υπεργλυκαιµία : (> 300 mg/ dl), 
µεταβολική οξέωση (ph < 7, 30),  και κετοναιµία.  

Το υπερωσµωτικό Υπεργλυκαιµικό µη κετωτικό κώµα ,χαρακτηρίζεται από 
εκσεσηµασµένη  υπεργλυκαιµία(> 600 mg/ dl),  σοβαρού βαθµού αφυδάτωση 
(έλλειµµα υγρών 5- 10 λίτρα), υπερωσµωτικότητα(συνήθως > 330 mOsm/ Kg H2O) , 
διαταραχές επιπέδου συνείδησης και απουσία κέτωσης. (Ηλιάδης Φ, και Καραµήτσος 
Δ, 2009a). 

Η διαβητική Κετοξέωση συναντάται στην πλειονότητα των περιπτώσεων στο 
σακχαρώδη διαβήτη τύπο 1, ενώ το Υπερωσµωτικό –Υπεργλυκαιµικό µη Κετωτικό 
Κώµα παρατηρείται κατά κύριο λόγο σε άτοµα µε σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2. Και 
οι δύο καταστάσεις σχετίζονται µε δυνητικά σοβαρές διαταραχές , που πρέπει να 
διαγνωστούν και να αντιµετωπιστούν έγκαιρα.  (Alvin C Powers, 2007). 

Η θνητότητα από την διαβητική Κετοξέωση κυµαίνεται γύρω στο 5- 10%. 
(Καραµήτσος Δ, 2009 b). 

Η θνητότητα του Υπερωσµωτικού –Υπεργλυκαιµικού µη Κετωτικού 
Κώµατος είναι ιδιαίτερα υψηλή, κυµαίνεται από 10- 50 % και είναι περίπου 10 φορές 
µεγαλύτερη από αυτή της διαβητικής Κετοξέωσης.  (I. Gouni- Berthold, & W. Krone, 
2007). 

Συχνότερα αίτια πρόκλησης αυτών των δύο κλινικών οντοτήτων ,  αποτελούν 
ποικίλες  καταστάσεις που απορρυθµίζουν την τιµή της γλυκόζης στο 
αίµα.(λοιµώξεις, τραύµατα, εγκαύµατα,  αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια , 
εµφράγµατα του µυοκαρδίου και φαρµακευτικά λάθη) 



 

 

Θεραπευτική Αντιµετώπιση 

Η επιτυχής αντιµετώπιση και των δύο καταστάσεων αποσκοπεί στην 
διόρθωση της υπεργλυκαιµίας, της αφυδάτωσης, και των ηλεκτρολυτικών 
διαταραχών, σε  συνδυασµό µε την συχνή παρακολούθηση του ασθενούς πάντα 
συµφώνα µε τα θεραπευτικά πρωτόκολλα για αποφυγή απειλητικών για την ζωή 
διαταραχών. (ADA 2015). 

Β) Υπογλυκαιµία : 

Ως Υπογλυκαιµία ορίζεται το κλινικό σύνδροµο που χαρακτηρίζεται από 
χαµηλή τιµή γλυκόζης ορού {~ 55mg/dl, ( 3mmol/L)} συνοδευόµενη από ποικίλους 
συµπτωµατολογίας εκδηλώσεις και οφείλεται σε διαταραχή των µηχανισµών 
οµοιοστασίας της γλυκόζης.(Raghavan V.A, et al, 2010). 

‘Όπως έχει αναφερθεί η υπογλυκαιµία είναι η συχνότερη οξεία επιπλοκή του 
Σακχαρώδη διαβήτη τύπου 1. Υπολογίζεται ότι οι Ινσουλινοεξαρτώνµενοι ασθενείς 
εµφανίζουν ~ 50- 100 υπογλυκαιµικά επεισόδια το χρόνο. Περίπου το 30% αυτών 
των ασθενών θα εµφανίσουν υπογλυκαιµικό κώµα σε κάποια φάση της θεραπείας 
τους. Στις περισσότερες µελέτες, η θνητότητα των διαβητικών από υπογλυκαιµία 
κυµαίνεται από 3% - 5%.   

Η υπογλυκαιµία εκδηλώνεται µε ποικίλης συµπτωµατολογίας εκδηλώσεις 
νευρογενών και νευρογλυκοζοπενικών συµπτωµάτων. Ταξινοµείται στην 
Υπογλυκαιµία Νηστείας και  στην Αντιδραστική υπογλυκαιµία. (Τζανέλα Μ,  και 
Ορφανός Σ, 2000).  

Η διάγνωση της Υπογλυκαιµίας γίνεται µε την βοήθεια της  κλασική τριάδας 
Whipple: µε (Συµπτώµατα και Σηµεία Υπογλυκαιµίας, Διαπίστωση χαµηλών 
επιπέδων γλυκόζης και Ύφεση των συµπτωµάτων µετά την αποκατάσταση των τιµών 
γλυκόζης) (Στέφανος Παπαντωνίου, 2016). 

Θεραπευτική Αντιµετώπιση 

Η έγκαιρη αναγνώριση και η ουσιαστική αντιµετώπιση των προειδοποιητικών 
σηµείων και συµπτωµάτων είναι καθοριστικής σηµασίας για την αποτελεσµατική 
έκβαση αυτής της κλινικής οντότητας. Η ασυµπτωµατική υπογλυκαιµία δεν επιβάλει 
την λήψη θεραπευτικών µέτρων, αλλά απαιτείται επαγρύπνηση για να αποφευχθεί το 
φαινόµενο περαιτέρω πτώσης των τιµών της γλυκόζης. Η ήπια υπογλυκαιµία 
αντιµετωπίζεται από τον ίδιο τον ασθενή µε άµεση αποκατάσταση των επιπέδων της  
γλυκόζης στο αίµα µέσω κατανάλωσης 10- 15 gr  γλυκόζης-υδατανθράκων Η βαριά 
υπογλυκαιµία αντιµετωπίζεται µε την χορήγηση γλυκαγόνης, και επί απώλειας 
συνειδήσεως απαιτείται άµεση εισαγωγή του ατόµου στο νοσοκοµείο και χορήγηση 
Διαλύµατος Dextrose  5- 10%.(Ly T, et al, 2014, Παπαντωνίου Σ, 2016). 

 



 

 

1.7.1.  Χρόνιες επιπλοκές  σακχαρώδη διαβήτη  

 Στις χρόνιες επιπλοκές του διαβήτη ανήκουν οι  µίκρο-αγγειακές επιπλοκές 
(αµφιβληστροειδοπάθεια, νευροπάθεια, νεφροπάθεια) και οι  µάκρο-αγγειακές 
επιπλοκές (στεφανιαία νόσος, περιφερική αρτηριοπάθεια και εγκεφαλική αγγειακή 
νόσος).  

Α) Διαβητική Νεφροπάθεια :  

Παράλληλα µε την αύξηση των ασθενών που πάσχουν από διαβήτη , 
αυξάνεται και ο αριθµός των ατόµων µε  µίκρο-µάκρο αγγειακές επιπλοκές. 
Αναλυτικότερα , ο διαβήτης αποτελεί την συχνότερη αιτία εµφάνισης χρόνιας 
νεφρικής νόσου και τελικού σταδίου χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας. (National 
Diabetes Statistics Report , 2014). 

Το 80% των ασθενών µε ΣΔ τύπου 1 , οι οποίοι εµφανίζουν 
µικρολευκωµατινουρία είναι δυνατόν να παρουσιάσουν διαβητική νεφροπάθεια  τα 
επόµενα 5 χρόνια  εάν δεν λάβουν τη κατάλληλη αγωγή . Από αυτούς τους ασθενείς 
ένα σηµαντικό ποσοστό της τάξεως των 50 % θα εµφανίσουν χρόνια νεφρική 
ανεπάρκεια τελικού σταδίου τα επόµενα 10 χρόνια, ποσοστό που τείνει να αυξηθεί  
στα 75 % για τα επόµενα 20 χρόνια.   

Επίσης ένα  αξιοσηµείωτο  ποσοστό των ασθενών  της τάξεως 20 % µε  ΣΔ 
τύπου 2 , λόγω προϋπάρχουσας διαβητικής  νεφροπάθειας , θα µεταβεί ταχύτερα στο 
τελικό στάδιο νεφρικής ανεπάρκειας χωρίς έγκαιρη παρέµβαση. (ADA, 2002). 

Β) Διαβητική Αµφιβληστροειδοπάθεια :  

Παράλληλα, υπολογίζεται  ότι το 25- 28 % των διαβητικών  Ευρωπαίων 
πάσχει από διαβητική Αµφιβληστροειδοπάθεια. Αντίστοιχα, η εκτιµώµενη επίπτωση 
της διαβητικής Περιφερικής Νευροπάθειας στην Ευρώπη κυµαίνεται ανάµεσα σε 
10% και 35% (Tamayo.Τ, et al, 2014) 

Ο σακχαρώδης διαβήτης αποτελεί την πρωταρχική αιτία τύφλωσης ατόµων 
ηλικίας 20 και 74 ετών στις Ηνωµένες Πολιτείες . (Netter F, 2009). 

H ADA (2002), αναφέρει, πως ο ασθενής µε  σακχαρώδη διαβήτη διατρέχει 
25 φορές µεγαλύτερο κίνδυνο τύφλωσης σε σχέση µε τον γενικό πληθυσµό.  

Ο Lemone & Burke (2004) αναφέρουν ότι το 60 % των ασθενών µε 
σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 και όλοι οι σχεδόν οι ασθενείς µε σακχαρώδη διαβήτη 
τύπου 1, θα εµφανίσουν κάποιου είδους διαβητικής  αµφιβληστροειδοπάθειας µετά 
από µια 20 ετία  

Γ) Διαβητική Νευροπάθεια 

Η διαβητική νευροπάθεια αποτελεί την πιο συχνή επιπλοκή  , στο 1/3 των 
ασθενών  µε  σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 . Επιπροσθέτως, περίπου το 50 % των 



 

 

διαβητικών και των δύο τύπων µε µακρά περίοδο νόσου , θα εµφανίσουν διαβητική 
νευροπάθεια . (Τεντολούρης Ν, 2016).  

Δ) Μακροαγγειακές επιπλοκές σακχαρώδη διαβήτη :  

Τα Αγγειακά Εγκεφαλικά Επεισόδια και  τα οξέα εµφράγµατα του 
µυοκαρδίου είναι πολλαπλάσια στους διαβητικούς σε σύγκριση µε τους µη 
διαβητικούς ασθενείς . 

Η συχνότητα της στεφανιαίας νόσου στους διαβητικούς  ασθενείς φτάνει το 
50 %  µε τους  διαβητικούς άνδρες να προσβάλλονται συχνότερα από τους µη 
διαβητικούς κατά 2- 4 φορές , ενώ οι διαβητικές γυναίκες µετά την εµµηνόπαυση 
προσβάλλονται  έως και 5 φορές συχνότερα από τις µη διαβητικές. Η καρδιαγγειακή 
νόσος και το έµφραγµα του µυοκαρδίου ενοχοποιούνται για το 70 % των αιφνίδιων 
θανάτων  στους διαβητικούς  ασθενείς .Οι ασθενείς µε διαβήτη τύπου 2 διατρέχουν  
έως και 2-3 φορές περισσότερο κίνδυνο για έµφραγµα του µυοκαρδίου , από ότι ο 
γενικός πληθυσµός. (National Diabetes Statistics Report , 2014). 

Ο επιπολασµός της περιφερικής αρτηριακής νόσου στους διαβητικούς ηλικίας 
40-50 ετών , κυµαίνεται στο 20 % , ενώ στους άνω των 50 ετών φτάνει το 30 %  . 
Περίπου το 27 % των ασθενών που θα διαγνωστούν µε περιφερική αρτηριακή νόσο 
θα παρουσιάσει επιδείνωση µετά από µια πενταετία , ενώ το 4 % θα οδηγηθεί ακόµα 
και σε ακρωτηριασµό. (Ελληνική Διαβητολογική Εταιρεία 2013). 

Ε) Σακχαρώδης Διαβήτη – Αναιµία :  

Οι ασθενείς µε Διαβήτη εµφανίζουν 2-3 φορές µεγαλύτερο κίνδυνο να εµφανίσουν 
αναιµία σε σχέση µε το γενικό πληθυσµό, για παρόµοιο ρυθµό σπειραµατικής 
διήθησης  και επίπεδα σιδήρου. Έχει παρατηρηθεί  µάλιστα πώς η µακροχρόνια 
νόσηση  από ΣΔ, αυξάνει την πιθανότητα εµφάνισης αναιµίας.  Ασθενείς που 
πάσχουν από διαβήτη γι πάνω από 10 χρόνια παρουσιάζουν 3 φορές µεγαλύτερη 
πιθανότητα εµφάνισης αναιµίας. 

Τόσο στις οξείες , όσο και στις χρόνιες επιπλοκές του διαβήτη , καθοριστικό 
ρόλο διαδραµατίζει η διάρκεια της νόσου, η καλή ρύθµιση του διαβήτη, καθώς και ο 
περιορισµός  των προδιαθεσικών παραγόντων  κινδύνου. Η έγκαιρη διάγνωση και 
αποτελεσµατική αντιµετώπιση µε  : (Αντιλιπιδαιµική Αγωγή, Αντιυπερτασική 
Αγωγή, Διακοπή Καπνίσµατος, Ρύθµιση γλυκαιµίας, Δίαιτα, Άσκηση,  ρύθµιση 
σωµατικού βάρους  και  Αντιαιµοπεταλιακή Αγωγή σε όσους υπάρχουν οι παραπάνω 
ενδείξεις ) µειώνει τον κίνδυνο νοσηρότητας και θνητότητας από την ίδια την νόσο. Η 
πρόληψη είναι το καλύτερο µέτρο αποφυγής σοβαρών δυνητικών καταστάσεων. 
(Καϊάφα Γ, Σαββόπουλος Χ, και συν 2015). 

 

 



 

 

1.8. Θεραπευτική Αντιµετώπιση σακχαρώδη διαβήτη τύπου 
1 

Το τρίπτυχο αντιµετώπισης του σακχαρώδη διαβήτη τύπου 1 περιλαµβάνει : 

α) Ινσουλινοθεραπέια :Απαντάται είτε  στο συµβατικό - εντατικοποιηµένο 
σχήµα ινσουλινοθεραπείας   µε  την µορφή εξωγενός χορηγούµενης ένεσης  
ινσουλίνης είτε µε αντλία συνεχούς υποδόριας έκχυσης ινσουλίνης.  

Το εντατικοποιηµένο σχήµα θεραπείας ΣΔ τύπου 1 περιλαµβάνει : 3 ενέσεις 
ταχείας δράσης  (ανθρώπινης ή ανάλογου ) ινσουλίνης µεταγευµατικά , στα 3 κύρια 
γεύµατα (δόσεις εφόδου), και µια ένεση βασικής ινσουλίνης µε σκευάσµατα 
ινσουλίνης µέσης ή µακράς δράσης (ανθρώπινου τύπου ή ανάλογα). Με τις δόσεις 
εφόδου επιτυγχάνονται  οι  αιχµές της ινσουλιναιµίας  µεταγευµατικά, µε στόχο την 
κάλυψη της µεταγευµατικής υπεργλυκαιµίας, ενώ µε την χορήγηση της βασικής 
ινσουλίνης επιτυγχάνεται η  βασική ινσουλιναιµία. (Ελληνική Διαβητολογική 
Εταιρεία , 2013). 

Εναλλακτικά,  µπορεί να χρησιµοποιηθεί η αντλία συνεχούς  υποδόριας 
έκχυσης ινσουλίνης η οποία λειτούργει µε τον ίδιο ακριβώς τρόπο µιµούµενη  την 
ενδογενώς παραγόµενη ινσουλίνη και  καλύπτοντας την µεταγευµατική και βασική 
ινσουλιναιµία . 

β) Η Διατροφή  µε εξατοµικευµένο πρότυπο υγιεινής διατροφής – ζωής και µε 
ποιοτική – ποσοτική σύσταση διατροφής . Όλοι οι ασθενείς µε ΣΔ χρειάζονται δίαιτα 
. Η καλή ρύθµιση των επιπέδων της γλυκόζης στο πλάσµα , είναι  δυνατόν να 
επιτευχθεί µόνο µε δισκία ή µε ινσουλίνη . (Gale E.A. M, &  Anderson J .V, 2007). 

Η σωστή δίαιτα και η διατροφική θεραπεία αποτελεί θεµελιώσει κοµµάτι 
αποτελεσµατικής αντιµετώπισης σακχαρώδη διαβήτη. Κρίνεται αναγκαίο να 
επιτευχθεί ο σχεδιασµός ενός εξατοµικευµένου προγράµµατος δίαιτας. Σύµφωνα µε 
αποτελέσµατα πολλών ερευνών βρέθηκε ότι  η δίαιτα χαµηλού γλυκαιµικού δείκτη  
βελτιώνει σηµαντικά τον έλεγχο του σακχάρου στο αίµα .  

Η διαιτητική  παρέµβαση φαίνεται ότι µειώνει την HbA1c κατά 1 %  στον ΣΔ 
τύπου 1 και κατά 1-2 % στον ΣΔ τύπου 2 . ( Χριστοπούλου, Φ. Δ.,  & Κιόρτσης, Ν, 
2009). 

γ) Η Άσκηση για την επίτευξη καλού  γλυκαιµικού ελέγχου και την επίτευξη 
ψυχοσωµατικής ευεξίας (Με καλή ισορροπία µεταξύ  λήψης  υδατανθράκων και 
ινσουλιναιµίας) . (Χασαπίδου Μ, και Ευστρατίου Ε, 2016).  

Η τακτική άσκηση µειώνει  τον συνολικό καρδιαγγειακό κίνδυνο µέσω 
µηχανισµών :µείωσης της αρτηριακής πίεσης, αναστολής της ινσουλινοαντίστασης, 
βελτίωσης του λιπιδαιµικού προφίλ του ασθενούς και επίτευξης ουσιαστικής 



 

 

απώλειας βάρους. Όλοι οι ασθενείς µε σακχαρώδη διαβήτη ενθαρρύνεται να 
ασκούνται τακτικά, εκτός και αν υπάρχει σχετική αντένδειξη. Οι πάσχοντες από 
διαβήτη συνίσταται να προτρέπονται σε µέτριας έντασης φυσικές δραστηριότητες επί 
30 λεπτά τουλάχιστον ηµερησίως, 5 µε 6 φορές την βδοµάδα. (Τσακλής Π, 2016). 

    δ) Η Εκπαίδευση  του ασθενή : Η αποτελεσµατική αντιµετώπιση του ΣΔ 
επιτυγχάνεται αφενός µε την κατάλληλη επιλογή της θεραπευτική αγωγής και 
αφετέρου µε την ικανότητα του ατόµου να αυτοδιαχειρίζεται την νόσο  του .  Η 
επαρκής πληροφόρηση , η σωστή εκπαίδευση,   και η ικανότητα αυτοδιαχείρησης της 
πάθησής του αποτελούν σηµαντικούς παράγοντες  της εξελικτικής πορείας του ΣΔ.  
(Καϊάφα Γ, Σαββόπουλος Χ, και συν 2015). 

Συµπερασµατικά , η εφαρµογή µιας σωστής καταρτιζόµενης διαιτητικής 
αγωγής σε συνδυασµό µε κάποιου βαθµού άσκησης  και κατάλληλης φαρµακευτικής 
αγωγής, είναι δυνατό να θέσει υπό έλεγχο την γλυκόζη του αίµατος. Ο τακτικός 
έλεγχος των τιµών του σακχάρου στο αίµα, ο έλεγχος της σωστής λειτουργικότητας 
των πολλαπλών συστηµάτων του ανθρώπινου σώµατος καθώς και αξιολόγηση της 
ποιότητας ζωής αποτελούν δοµικά στοιχεία αποτελεσµατικής αυτοδιαχείρισης του 
διαβήτη. (Franz M. J et al 2003). 

1.9. Φαρµακευτική Αντιµετώπιση  σακχαρώδη διαβήτη 
τύπου 2 

Στον ΣΔ τύπου 2,η ινσουλίνη προστίθεται στα θεραπευτικά σχήµατα όταν δεν 
επιτυγχάνεται µε τα υπογλυκαιµικά δισκία ο  επιθυµητός θεραπευτικός στόχος. 
(ADA, 2013).   

Τα αντιδιαβητικά δισκία  χορηγούνται στους ασθενείς µε ΣΔ τύπου 2  επί  
αποτυχίας  επίτευξης επιθυµητού γλυκαιµικού ελέγχου µε  κατάλληλο πρόγραµµα  
διαιτητικής  αγωγής , απώλειας βάρους , τακτικής φυσικής δραστηριότητας και 
περιορισµού των υπόλοιπων παραγόντων  κινδύνου.   

Τα υπογλυκαιµικά φάρµακα που χρησιµοποιούνται για την αντιµετώπιση του 
σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 µπορούν να διαιρεθούν σε 4 κατηγορίες:   

α) Τα ινσουλινοεκκριταγωγά στα οποία  ανήκουν (οι σουλφονυλουρίες, οι 
γλινίδες, γλιπτίνες, GLP-1R αγωνιστές) 

β)Στους ευαισθητοποιητές ινσουλίνης που ελαττώνουν την αντίσταση στην 
ινσουλίνη (Μετφορµίνη, Πιογλιταζόνη, Θειαζολιδινεδιόνες) 

γ) Σε αυτά που ελαττώνουν τον ρυθµό εισόδου της γλυκόζης από τον 
γαστρεντερικό  σωλήνα (Αναστολείς της α- γλυκοσιδασών) 

δ) Σε αυτά που αυξάνουν την αποβολή της γλυκόζης από τους νεφρούς 
(γλιφλοζίνες). (Ηλιάδης Φ, 2016) 



 

 

Θεραπευτικός Αλγόριθµος 

Η δίαιτα και η άσκηση αποτελούν ακρογωνιαίους λίθους κάθε προγράµµατος 
αντιµετώπισης της υπεργλυκαιµίας από την στιγµή της διάγνωσης του σακχαρώδη 
διαβήτη τύπου 2. Η εφαρµογή προγράµµατος δίαιτας – άσκησης απαιτεί την 
συστηµατική εκπαίδευση των ασθενών.  

Οποιαδήποτε φαρµακευτική αγωγή επιπροστίθεται. ( Βλ ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 1). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

Κεφάλαιο 2 

Δυσλιπιδαιµία 

2.1.  Ορισµός Δυσλιπιδαιµίας 

«Η δυσλιπιδαιµία είναι η διαταραχή (ποσοτική ή ποιοτική) του µεταβολισµού 
των λιποπρωτεϊνών που µεταφέρουν τα λιπίδια στον οργανισµό».( Άθυρος Β, 2012). 

«Τα λιπίδια µεταφέρονται στον οργανισµό µε ειδικά µακροµοριακά 
συµπλέγµατα που ονοµάζονται λιποπρωτεΐνες. Ένας αριθµός µεταβολικών 
διαταραχών που σχετίζονται µε αύξηση των συγκεντρώσεων πλάσµατος, 
οποιουδήποτε είδους λιποπρωτεΐνης αποκαλούνται υπερλιπιδαιµίες ή 
υπερλιποπρωτεΐναιµίες» . «Ο όρος υπερλιπαιµία περιορίζεται για τις καταστάσεις µε 
αυξηµένα επίπεδα τριγλυκεριδίων στο πλάσµα». (Mary J, et al, 2004). 

2.2. Οι Λιποπρωτεΐνες  

Οι λιποπρωτεΐνες αποτελούν σφαιρικά σωµατίδια που καθιστούν δυνατή την 
µεταφορά µέσω της κυκλοφορίας του αίµατος, των µη διαλυτών στο υδάτινο 
περιβάλλον του πλάσµατος τριγλυκεριδίων και εστέρων χοληστερόλης, προκειµένου 
να εξυπηρετηθούν οι ενεργειακές και λειτουργικές ανάγκες του 
οργανισµού.(Λιµενόπουλος Β, 2016). 

2.2.1. Βασικά στοιχεία Μεταβολισµού Λιποπρωτεϊνών : 

Τα λιπίδια του  αίµατος ( η χοληστερόλη, και τα τριγλυκερίδια)  
κατατάσσονται στα λιποειδή και τα δύο είναι φυσιολογικά και ζωτικά συστατικά του 
αίµατος. Επειδή δεν απορροφούν το ύδωρ και δεν διαλύονται σε αυτό µεταφέρονται 
στο πλάσµα συνδεδεµένα µε πρωτεΐνες ( τις λεγόµενες λιποπρωτεΐνες) Αυτά τα 
συµπλέγµατα λιποπρωτεϊνών περιέχουν διαφορετικές αναλογίες υψηλής και χαµηλής 
πυκνότητας λιπιδίων.( Βαρώνος  Δ.Δ, 2000).   

Οι λιποπρωτεΐνες αποτελούνται από ένα εξωτερικό υδρόφιλο κέλυφος , το 
οποίο σχηµατίζουν οι απόλιποπρωτεΐνες σε συνδυασµό µε ελεύθερη (µη 
εστεροποιηµένη ) χοληστερόλη και φωσφολιπίδια,, και από ένα κεντρικό υδρόφοβο 
τµήµα, τον πυρήνα, ο οποίος αποτελείται από τριγλυκερίδια και εστεροποιηµένη 
χοληστερόλη. Οι λιποπρωτεΐνες διαφέρουν µεταξύ τους ως προς το µέγεθος, την 
πυκνότητα και την ηλεκτροφορητική τους κινητικότητα. Ανάλογα µε την 
ηλεκτροφορητική τους κινητικότητα και πυκνότητα διακρίνονται αντίστοιχα σε : α) 
χυλοµικρά, β) πολύ χαµηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνες (VLDL), η προ – 
λιποπρωτεΐνες β, γ) ενδιάµεσης πυκνότητας (IDL) ή µεταξύ προ –β και β- 
λιποπρωτεΐνών, δ) χαµηλής πυκνότητας (LDL) ή β – λιποπρωτεΐνες και ε) υψηλής 
πυκνότητας λιποπρωτεΐνες  (HDL) ή α – λιποπρωτεΐνες. (Χατζηχηδήρογλου Α, 
2016). 



 

 

Η ταξινόµηση των λιποπρωτεϊνών καθορίζεται από την κατανοµή λιπιδίων 
και πρωτεϊνών. Οι µεγάλες λιποπρωτεΐνες περιέχουν λιπίδια µε υψηλό ποσοστό 
τριγλυκεριδίων και είναι χαµηλής πυκνότητας. Αντίθετα, οι µικρές λιποπρωτεΐνες 
έχουν λιγότερα λιπίδια, αλλά µεγαλύτερο ποσοστό χοληστερόλης, και είναι υψηλής 
πυκνότητας.( Terje S, et al, 2009). 

2.2.2. Οι κυριότερες κατηγορίες Λιποπρωτεϊνών  

Οι κυριότερες κατηγορίες των λιποπρωτεϊνών περιλαµβάνουν :   

Τα λιποπρωτεϊνικά σωµατίδια που περιέχουν κυρίως τριγλυκερίδια   

Α) Τα εξωγενή Χυλοµικρά 

Τα χυλοµικρά είναι µεγαλοµοριακά συµπλέγµατα που περιέχουν 
τριγλυκερίδια, φωσφολιπίδια και τις αποπρωτεΐνες ( Β- 48, A – 1, A – 2, C και Ε)  Τα 
εξωγενή, προέρχονται από την απορρόφηση του λίπους της τροφής από τον εντερικό 
σωλήνα και µεταφέρονται υπό την µορφή χυλοµικρών στην κυκλοφορία του αίµατος 
, παρέχοντας ενέργεια στα κύτταρα της περιφέρειας µε τα την βοήθεια των 
ελευθέρων λιπαρών οξέων που απελευθερώνονται από την δράση του ενζύµου της 
λιποπρωτεϊνικής λιπάσης (LPL) το οποίο βρίσκεται στο ενδοθήλιο των τριχοειδών 
του µυϊκού και λιπώδους ιστού, στα τριγλυκερίδια του πυρήνα τους. Με την 
διαδικασία υδρόλυσης των τριγλυκεριδίων τους και την αποµάκρυνση τµηµάτων της 
επιφανειακής τους  στιβάδας µετατρέπονται σε σωµατίδια µικρού όγκου και 
αποκαλούνται υπολειµµατικά σωµατίδια των χυλοµικρών. Τα τελευταία µέσω της 
διέλευσης τους δια της ηπατικής κυκλοφορίας από το ήπαρ, προσλαµβάνονται από τα 
ηπατικά κύτταρα µε µηχανισµό ενδοκύττωσης  µετά από σύνδεση τους µε σύµπλεγµα 
ειδικών υποδοχέων  (LDL ή LDLR1). Απαραίτητο συστατικό για την οµαλή σύνδεση 
τους είναι η παρουσία αποπρωτεΐνης Ε στα υπολειµµατικά σωµατίδια, ενώ στην 
διαδικασία σύνδεσης υποβοηθούν µόρια θειικής πρωτεογλυκάνης, ηπατικής λιπάσης, 
η και ελεύθερα µόρια αποπρωτεΐνης Ε. 

Β) Ενδογενής Πολύς Χαµηλής Πυκνότητας Λιποπρωτεΐνες  (VLDL)  

Οι VLDL λιποπρωτεΐνες είναι µεγαλοµοριακά συµπλέγµατα που περιέχουν 
λιπίδια σε ποσοστό 90 %, από αυτά το 60 % είναι τριγλυκερίδια και το 15 % 
χοληστερόλη. Τα ενδογενή τριγλυκερίδια, συντίθεται στο ήπαρ και αποστέλλονται 
στην κυκλοφορία υπό µορφή των VLDL προκειµένου να γίνει ανακατανοµή του 
πλεονάζοντος ενεργειακού φορτίου του ήπατος, εξυπηρετώντας ταυτόχρονα  τις 
ενεργειακές ανάγκες των κυττάρων της περιφέρειας κατά την νηστεία και 
προστατεύοντας το ήπαρ από τις επιπτώσεις της υπερβολικής συσσώρευσης λίπους. 
Στην περιφέρεια, ο µεταβολισµός είναι ανάλογος µε εκείνο των χυλοµικρών( 
υδρόλυση από την LPL, και απελευθέρωση ελεύθερων λιπαρών οξέων για είσοδο στα 
κύτταρα και παροχή ενέργειας ή εκ νέου αποθήκευση ως λίπος). Τα υπολειµµατικά 
σωµατίδια που προκύπτουν µετά την σµίκρυνση του πυρήνα των VLDL από την 



 

 

υδρόλυση των τριγλυκερίδιων  ονοµάζονται ενδιάµεσης πυκνότητας λιποπρωτεΐνες 
(IDL) ή υπολειµµατικά σωµατίδια των VLDL. Κατά την διέλευση τους από το ήπαρ, 
αποδοµούνται  πλήρως προσλαµβανόµενα µε µηχανισµό ενδοκύττωσης από τους 
υποδοχείς LDLR ή LDLR1 ή πιθανώς και VLDLR) ή αλληλεπιδρούν κυρίως τα 
µικρότερα από αυτά IDL, αφαιρούνται περαιτέρω τριγλυκερίδια µε την δράση της 
ηπατικής λιπάσης και εµπλουτίζονται µε εστέρες χοληστερόλης για να 
απελευθερωθούν εκ νέου στην συστηµατική  κυκλοφορία ως LDL.  

Λιποπρωτεϊνικά σωµατίδια που περιέχουν κυρίως χοληστερόλη είναι: 

Γ) Χαµηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνες  (LDL)   

Οι LDL λιποπρωτεΐνες , που περιέχουν κυρίως εστέρες χοληστερόλης 
συνδέονται µε ειδικούς υποδοχείς τους  LDLRs, µε τα κύτταρα της περιφέρειας ή του 
ήπατος προκειµένου να αποδώσουν χοληστερόλη( που είναι απαραίτητο συστατικό 
για την βιωσιµότητα τους), αλλά και µε LDLR κυττάρων ειδικών ιστών, προκειµένου 
να αποδώσουν την αναγκαία ποσότητα χοληστερόλης για την σύνθεση ορµονών ή 
χολικών αλάτων στο ήπαρ. Η πλεονάζουσα χοληστερόλη που προκύπτει από τον 
καταβολισµό των κυτταρικών µεµβρανών παραλαµβάνεται από ειδικές 
λιποπρωτεΐνες, τις HDL ( υψηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνες), οι οποίες την 
µεταφέρουν και την αποδίδουν στο ήπαρ µετά από µερική ή πλήρη απολιπιδίωση του 
σωµατιδίου ή από συνολική πρόσληψη του. Ειδικότερα είναι πιθανό να καταλήξει εκ 
νέου σε κύτταρα της περιφέρειας ή στο ήπαρ µέσω µεταφοράς της χοληστερόλης σε 
άλλα σωµατίδια (LDL, IDL, VLDL). 

Δ) Υψηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνες (HDL) 

Οι HDL, παράγονται από  το ήπαρ, το έντερο ή και από την επιφάνεια των 
πλούσιων σε τριγλυκερίδια λιποπρωτεϊνικών σωµατιδίων (TG) δηλαδή των 
χυλοµικρών και των VLDL (ως πλήρως απολιπιδιωµένες αποπρωτεΐνες Α1, ή 
µερικώς απολιπιδιωµένες αποπρωτεΐνες προ – β- HDL). Μετά την σµίκρυνση του 
πυρήνα των TG από την υδρόλυση και αποµάκρυνσης των τριγλυκεριδίων συνέπεια 
δράσης της LPL, η επιφανειακή στιβάδα που αποτελείται από ελεύθερη χοληστερόλη 
πρωτεΐνες και φωσφολιπίδια αναδιπλώνεται και τµήµατά της αποσπώνται, 
αποτελώντας τις αρτιγενείς (nascent) HDL. Αρχικά έχουν δισκοειδή εµφάνιση που 
αποτελείται από µια διπλή στιβάδα ελεύθερης χοληστερόλης και φωσφολιπιδίων που 
παρατάσσονται αντικριστά έχοντας το υδρόφιλο τµήµα στραµµένο στο εξωτερικό και 
το υδρόφοβο  στο εσωτερικό του σωµατιδίου. Η κύρια αποπρωτεΐνη τους η Α-1, 
συνδέεται µε ειδικούς υποδοχείς περιφερικών κυττάρων (ABCA 1), παραλαµβάνει 
την πλεονάζουσα ελεύθερη χοληστερόλη και µέσω της ενεργοποίησης ενός ενζύµου 
που περιέχεται στις HDL , της λεκιθίνη – χοληστερολ – ακυλ – τρανσφεράση 
(LCAT), µεταφέρεται µια ακυλική οµάδα από το φωσφολιπίδιο λεκιθίνη (που 
µετατρέπεται σε  λυσολεκιθίνη), στην ελεύθερη χοληστερόλη και η οποία µε την 
σειρά της µετατρέπεται σε εστέρα χοληστερόλης. Οι εστέρες χοληστερόλης είναι 
υδρόφοβοι, προωθούνται στο εσωτερικό των δισκοειδών σωµατιδίων και καθώς 



 

 

συσσωρεύονται και αποµακρύνουν τις επιφάνειες της διπλοστιβάδας τα τελευταία 
αποκτούν σφαιρική εµφάνιση. Τα HDL σωµατίδια βαθµιαία µεγεθύνονται σε (HDL3 
και HDL2), καθώς συνεχίζουν την  διαδικασία παραλαβής πλεονάζουσας 
χοληστερόλης  από τα µακροφάγα και την περιφέρεια (µέσω σύνδεσης µε υποδοχείς 
γνωστούς ως  ABCC1). Τα σφαιρικά αυτά σωµατίδια HDL είναι δυνατόν να 
αλληλεπιδρούν µε άλλα λιποπρωτεϊνικά σωµατίδια όπως LDL, VLDL και IDL και να 
τα εµπλουτίζουν µε εστέρες χοληστερόλης σε ανταλλαγή µε τριγλυκερίδια, 
κατάσταση η οποία επιτελείται µε την βοήθεια ενός ενζύµου γνωστού ως χοληστερυλ 
– εστερ – τρανσφερ – πρωτεΐνη (CETP) . Τα ώριµα πλέον σωµατίδια HDL, κατά την 
διέλευση τους από ήπαρ ή από στεροειδογόνα όργανα όπως ( επινεφρίδια, γανάδες) 
συνδέεται µε ειδικούς υποδοχείς (SRB1), και αποδίδουν εστέρες χοληστερόλης ( 
στεροειδογένεση σε επινεφρίδια και γανάδες και σύνθεση χολικών αλάτων στο 
ήπαρ). Στο ήπαρ, µε την δράση της ηπατικής λιπάσης συνεχίζεται η απολιπιδίωση 
των HDL µε άµεσο αποτέλεσµα την µετατροπή τους σε απόA1, ή προ-β- HDL µες 
στόχο την επιστροφή στην κυκλοφορία για νέο κύκλο. Στο ήπαρ τα HDL σωµατίδια 
όταν διαθέτουν αποπρωτεΐνες Ε, δύναται να καταβολιστούν πλήρως κατόπιν 
σύνδεσης µε LDLR. Ακόµη, είναι πιθανό να προσλαµβάνονται και από ειδικούς 
υποδοχείς HDL η φύση των οποίων δεν έχει διευκρινιστεί εξολοκλήρου. (Πιτσάβος 
Χ, Παναγιωτάκος Δ, Παπαδηµητρίου Δ, 2006). 

2.3. Οι απόλιποπρωτεΐνες  

Επιπλέον, οι λιποπρωτεΐνες περιέχουν πρωτεΐνη ή πρωτεΐνες οι οποίες  
καλούνται αποπρωτεΐνες. Οι αποπρωτεΐνες αποτελούν βασικά δοµικά συστατικά και 
προσδίδουν σταθερότητα στο λιποπρωτεϊνικό σωµατίδιο αλλά επιπρόσθετος είναι σε 
θέση να επιτελούν και άλλες λειτουργίες, όπως η ενεργοποίηση ή µείωση της 
δραστικότητας ενζύµων, συµβάλλουν στην ανταλλαγή λιπιδίων µεταξύ διαφόρων 
σωµατιδίων ή µε ειδικά τµήµατα του µορίου τους, καθιστούν δυνατή την σύνδεση 
των σωµατιδίων µε κυτταρικούς υποδοχείς µε τους οποίους και αλληλεπιδρούν. 
Ανάλογα µε το λιποπρωτεϊνικό σωµατίδιο περιέχονται ένζυµα  και άλλες πρωτεΐνες 
που επιτελούν ειδικές λειτουργίες.  Οι βασικότερες αποπρωτεΐνες είναι οι εξής :  

Η αποπρωτεΐνη Β-(Apo B), είναι ένα µεγάλο µακροµοριακό σωµατίδιο και η 
κύρια δοµική πρωτεΐνη της LDL, VLDL χοληστερόλης και των χυλοµικρών. 
Διακρίνεται σε Apo –B -100 και Apo – B- 48. Η Apo- B-100, συντίθεται στο ήπαρ 
και συµβάλει στην έκκριση της VLDL χοληστερόλης από αυτό και την πρόσληψη 
των µορίων LDL χοληστερόλης από τα κύτταρα µέσω υποδοχέων LDLR. Αντιθέτως , 
η Apo -B – 48, παράγεται στο έντερο και είναι απαραίτητη για την δηµιουργία και 
την έκκριση των χυλοµικρών  από αυτό. Άτοµα µε γενετική διαταραχή σύνθεσης των 
Apo –B, εµφανίζουν χαµηλά επίπεδα LDL, VLDL χοληστερόλης και χυλοµικρών. Οι 
αποπρωτεΐνες Β είναι οι µόνες που δεν ανταλλάσσονται µεταξύ λιποπρωτεϊνικών 
σωµατιδίων. 



 

 

Οι αποπρωτεΐνες Α(Apo -A), συµµετέχουν κυρίως στο σχηµατισµό HDL 
χοληστερόλης και των χυλοµικρών. Διακρίνονται σε : 

α) Αποπρωτεΐνη (Apo-A1),η οποία συντίθεται στο ήπαρ και στο λεπτό έντερο 
και αποτελεί την βασική πρωτεΐνη της HDL χοληστερόλης και ενεργοποιεί το ένζυµο 
της λεκιθινο - χολυστερο- ακετυλοτρανσφεράση (LCAT), το οποίο εστεροποιεί την 
ελεύθερη χοληστερόλη στο πλάσµα. Τα επίπεδα της Apo- A1 (µε φυσιολογικές τιµές 
115- 220 mg/dl), και της HDL χοληστερόλης συσχετίζονται µε µειωµένο κίνδυνο 
καρδιαγγειακής νόσου. Αντίθετα, άτοµα µε χαµηλά επίπεδα Apo-A1 εµφανίζουν 
πρώιµη και σοβαρή αθηροσκλήρωση.  

β)Αποπρωτεΐνη -A2 (Apo-A2) αποτελεί την δεύτερη βασική πρωτεΐνη της 
HDL χοληστερόλης. 

γ) Αποπρωτεΐνη-A3 (Apo-A3), η οποία διευκολύνει τις ανταλλαγές 
αποπρωτεϊνών µεταξύ των χυλοµικρών και HDL χοληστερόλης. 

δ)Οι αποπρωτεΐνες- C-1,2,3, (Apo-1,2,3) συντίθενται στο ήπαρ και βρίσκονται 
σε όλα τα µόρια των λιποπρωτεϊνών. Οι Apo-C1, εικάζεται ότι εµποδίζουν την 
πρόσληψη των χυλοµικρών και της VLDL χοληστερόλης  από το ήπαρ. Οι Apo-C3, 
θεωρείται ότι αναστέλλουν την δράση της LPL, της πρόσληψης των χυλοµικρών 
καθώς και της VLDL χοληστερόλης από το ήπαρ. 

ε)Οι αποπρωτεΐνες- Ε (Apo -E), συντίθενται στο ήπαρ και σε άλλα  κύτταρα( 
νευρώνες και µακροφάγα), ευρίσκονται σε όλες τις λιποπρωτεΐνες, και µεσολαβούν 
στη σύνδεση των ανώτερων λιποπρωτεϊνών µε τον υποδοχέα της LDL, των υποδοχέα 
της IDL χοληστερόλης  και τον υποδοχέα των χυλοµικρών στο ήπαρ. (Πιτσάβος Χ, 
και συν, 2006). 

ζ)  Ιδιαίτερο ενδιαφέρον έχει συγκεντρώσει η λιποπρωτεΐνη α (Lp a), η οποία 
είναι µια λιποπρωτεΐνη που ανακαλύφθηκε το 1963 από τον Νορβηγό γενετιστή Berg. 
(Berg K, 1963).  

Αυτή η λιποπρωτεΐνη θεωρείται ανεξάρτητος αθηρογόνος και θροµβογόνος 
παράγοντας καρδιαγγειακού κινδύνου σε περίπτωση που τα επίπεδα της ανέλθουν τα 
επιθυµητά. Αποτελείται από ένα σωµατίδιο LDL µε την απολιποπρωτεΐνη Β (Apo- 
B), µαζί µε µια ακόµη πρωτεΐνη, την απολιποπρωτεΐνη a ( Apo-a). Η Apo(a) και η 
Apo(b) συνδέονται δισουλφιδική γέφυρα και η Apo(a), είναι µια γλυκοζυλιωµένη 
πρωτεΐνη. (Albers J.J, & Hazzard W.R, 1977). 

Η  Apo (a), κωδικοποιείται από ένα γονίδιο που ενέχεται στο χρωµόσωµα 6, 
δίπλα στο γονίδιο που ενεργοποιεί το πλασµινογόνο και παρουσιάζει µε αυτό 
οµολογία κατά 80 %. Το γονίδιο αυτό αντιστοιχεί σε δύο αλληλόµορφα που 
κληρονοµούνται µε συνεπικρατούντα χαρακτήρα, και µε την σειρά τους 
κωδικοποιούν δύο διαφορετικές ισοµορφές της Apo (a).  Η σύνθεση της Lp(a) γίνεται 
στο ήπαρ. Η Apo(a) παρουσιάζει εµφανίζει µια µεγάλη ποικιλία στο πολυµορφισµό 



 

 

µεγέθους , που σχετίζεται µε τον αριθµό των επαναλήψεων συγκεκριµένου τµήµατος 
του γονιδίου της Apo(a). Αναλυτικά, υπάρχει µια µεγάλη αντίστροφη συσχέτιση 
ανάµεσα στο µέγεθος των Apo(a) ισόµορφων και στη συγκέντρωση της Lp(a), και οι 
µικρότερες ισοµορφές µε τα υψηλότερα επίπεδα. (Utermann G, 1989). 

H Lp(a), προάγει τόσο την θρόµβωση λόγω της οµολογίας της µε το 
πλασµινογόνο, όσο και την αθηροσκλήρωση λόγω του σωµατιδίου LDL που φέρει, 
οπότε και προσλαµβάνεται από τους υποδοχείς του πλασµινογόνου αναστέλλοντας 
την διάσπαση του ινώδους. 

2.4.  Παθοφυσιολογία Δυσλιπιδαιµίας 

Φυσιολογικά, το λίπος της τροφής µετά την απορρόφηση του από τον 
γαστρεντερικό σωλήνα, ενσωµατώνεται στα πλούσια σε τριγλυκερίδια χυλοµικρά. Τα 
χυλοµικρά  εν συνεχεία καταβολίζονται  µε την βοήθεια του ενζύµου της LPL, η 
οποία εντοπίζεται στα τριχοειδή των σκελετικών µυών και του λιπώδους ιστού.  Το 
ένζυµο αυτό , υδρολύει τα τριγλυκερίδια των χυλοµικρών µε αποτέλεσµα την 
απελευθέρωση λιπαρών οξέων τα οποία είτε χρησιµοποιούνται για την κάλυψη 
ενεργειακών αναγκών, είτε αποθηκεύονται στο λιπώδη ιστό. Τα  κατάλοιπα των 
χυλοµικρών που προκύπτουν προσλαµβάνονται από τα περεκχυµατικά κύτταρα του 
ήπατος. (Shepherd J, & Packard C.J, 1988). 

Το λιπιδικό αυτό συστατικό των καταλοίπων των χυλοµικρών µετά την 
είσοδό του στα ηπατοκύτταρα  είτε καταβολίζεται, είτε αποθηκεύεται είτε 
απεκκρίνεται από τα ηπατοκύτταρα ως ουσιαστικό συστατικό των ενδογενών 
πλούσιων σε τριγλυκερίδια VLDL λιποπρωτεϊνών. (Slyper A.H, 1992). 

Η ηπατική παραγωγή λιποπρωτεϊνών εξαρτάται από την παροχή γλυκόζης και 
λιπαρών οξέων στα ηπατοκύτταρα και επηρεάζεται σηµαντικά από ορµονικούς 
παράγοντες (όπως την ινσουλίνη). Όπως και τα χυλοµικρά έτσι και οι VLDL 
λιποπρωτεΐνες καταβολίζονται στην κυκλοφορία από την λιποπρωτεϊνική λιπάση. Με 
την επίδραση της LPL, οι VLDL µετατρέπονται σε IDL(γνωστές ν ως κατάλοιπα των 
VLDL).  Οι IDL είναι πλούσιες σε χοληστερόλη και ένα µέρος του προσλαµβάνεται 
άµεσα από τα ηπατοκύτταρα.. (Shepherd J, & Packard C.J, 1988).  

Οι υπόλοιπες IDL υφίστανται την επίδραση της ηπατικής λιπάσης και 
µετατρέπονται σε LDL λιποπρωτεΐνες. Οι LDL είναι πλούσιες σε χοληστερόλη και 
πτωχές σε τριγλυκερίδια και χρησιµεύουν για την µεταφορά χοληστερόλης στο 
πλάσµα. (Brown M.S, & Goldstein J.L, 1986). 

Οι HDL λιποπρωτεΐνες που προέρχονται από τον καταβολισµό των πλούσιων 
σε τριγλυκερίδια λιποπρωτεϊνών διαδραµατίζουν σηµαντικό ρόλο στην ανάστροφη 
µεταφορά της χοληστερόλη συµβάλλοντας στην διατήρηση της λιπιδαιµικής 
ισορροπίας στο πλάσµα. Σύµφωνα µε αυτή την θεώρηση, οι HDL λιποπρωτεΐνες 
δεσµεύουν την περίσσεια χοληστερόλη των κυττάρων ή των αθηρωµατικών πλακών 



 

 

και την µεταφέρουν στο ήπαρ, µειώνοντας την υπερβολική συγκέντρωση της στην 
κυκλοφορία. Η ελεύθερη χοληστερόλη εστεροποιείται µε την επίδραση του ενζύµου 
LCAT. (Eisenberg S, 1984). 

Η παθοφυσιολογία της δυσλιπιδαιµίας αρχίζει µε την διαδικασία έκτοπης  
εναπόθεσης της χοληστερόλης . Σε ειδικές περιπτώσεις που αλλοιώνεται η σύσταση 
των LDL σωµατιδίων (όπως οξειδωµένες ή γλυκοζυλιωµένες LDL, συµπλέγµατα 
οξειδωµένων  LDL και αντισωµάτων ή LDL σωµατίδια που φέρουν στην επιφάνεια 
τους µόρια LPL), ευνοείται η σύνδεση της και η πρόσληψη τους από ειδικούς 
υποδοχείς των µακροφάγων ή των ενδοθηλιακών κυττάρων. Τα µακροφάγα µε την 
συσσώρευση µεγάλων ποσοτήτων LDL, µετατρέπονται σε αφρώδη κύτταρα 
πυροδοτώντας διεργασίες που οδηγούν στην αθηρωµάτωση, ιδιαίτερα και όταν οι 
HDL αδυνατούν  να επιτελέσουν την φυσιολογική τους λειτουργία (αποµάκρυνση 
την πλεονάζουσας χοληστερόλης). ( Λιµενόπουλος Β, 2016). 

Η συνεχόµενη συσσώρευση των αφρώδη  κυττάρων αρχικά υπό την µορφή 
λιπωδών γραµµώσεων κάτω από το ενδοθηλιακό στρώµα, οδηγεί σταδιακά στο 
σχηµατισµό µιας έκκεντρης  πλάκας πλούσιας σε λιπίδια. Ακολουθεί ο σχηµατισµός 
ινώδους περιβλήµατος (από λεϊα µυϊκά κύτταρα πέριξ του λιπιδιακού πυρήνα), το 
οποίο υφίσταται επαναλαµβανόµενες µικρορήξεις που οδηγούν στο σχηµατισµό 
θρόµβων και αύξηση του µεγέθους της πλάκας. Τελικά, επέρχεται µείζων ρήξη της 
πλάκας και σχηµατισµός µεγάλου θρόµβου που αποφράσσει µερικώς ή πλήρως τον 
αυλό της στεφανιαίας αρτηρίας µε αποτέλεσµα την πρόκληση στεφανιαία 
συµβάντων.(Ross J,et al,  2015). 

2.5. Ταξινόµηση Δυσλιπιδαιµιών –Επιδηµιολογία – Διαγνωστικά 
κριτήρια   

Οι δυσλιπιδαιµίες ταξινοµούνται σύµφωνα µε τη διαφορετική 
ηλεκτροφορητική κινητικότητα των λιποπρωτεϊνών του πλάσµατος .Σήµερα, η χρήση 
αυτής της ταξινόµησης τείνει να εγκαταλειφτεί για τους εξής λόγους : α) δεν 
λαµβάνει υπόψη τις HDL λιποπρωτεΐνες ,β) δεν αποτελεί διαγνωστική ταξινόµηση 
και γ) δεν προσφέρει πληροφορίες σχετικά µε την πρόγνωση των ασθενών. Στην 
σηµερινή εποχή οι δυσλιπιδαιµίες ταξινοµούνται σε δύο βασικές κατηγορίες τις 
πρωτοπαθείς και τις δευτεροπαθείς. 

 2.5.1. Πρωτοπαθείς Δυσλιπιδαιµίες  

Στις πρωτοπαθείς δυσλιπιδαιµίες συγκαταλέγονται : Α) Η οικογενής 
υπερχοληστερολαιµία (Δυσλιπιδαιµία τύπου IIA), Β) οικογενής Συνδυασµένη µικτή 
υπερλιπιδαιµία, Γ) οικογενής Χυλοµικροναιµία, Δ) οικογενής Υπερλιποπρωτεϊναιµία 
τύπου III (Δυσβητα- λιποπρωτεϊναιµία) και Δ) οικογενής Υπερτριγλυκεριδαιµία 
(υπερλιπιδαιµία τύπου IV). 

Α) Η οικογενής Υπερχοληστερολαιµία (Δυσλιπιδαιµία τύπου IIA) 



 

 

Η οικογενή υπερχοληστερολαιµία πρόκειται για την πιο συχνή γενετική 
διαταραχή του µεταβολισµού των λιπιδίων. Μεταδίδεται µε αυτοσωµατικό 
επικρατούντα χαρακτήρα. Η συχνότητα των ετεροζυγωτών στο γενικό πληθυσµό 
είναι 1: 200 ή 1: 500 άτοµα, ενώ των οµοζυγωτών είναι 1 : 160.000, ή 1: 1.000.000.  
Χαρακτηρίζεται  από την ύπαρξη µεταλλάξεων του γονιδίου που κωδικοποιεί τον 
υποδοχέα LDL (µε αποτέλεσµα την ελαττωµατική λειτουργία των LDL υποδοχέων, 
το µειωµένο καταβολισµό των LDL, και την σηµαντική αύξηση των επιπέδων LDL 
χοληστερόλης στο πλάσµα), ενώ λιγότερο συχνά  οφείλεται σε µεταλλάξεις του 
γονιδίου που κωδικοποιεί την Apo – B, ή PCSK9 (πρωτεΐνη κονβερταση – 
σουµπτιλισινη- κεξίνη 9). (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν , 
2014). 

Ιστορική Αναδροµή 

Η πρώτη ολοκληρωµένη περιγραφή του συνδρόµου ανάγεται στα 1920 από 
τον Burns. Μετέπειτα, το 1973 οι Goldstein και Brown έδειξαν ότι η νόσος οφείλεται 
σε διαταραχή της λειτουργίας των LDL υποδοχέων.(Goldstein J.L, et al, 1995). 

Γενικά στοιχεία της οικογενής Υπερχοληστερολαιµίας 

Οι ετεροζυγώτες έχουν ένα φυσιολογικό και ένα µεταλλαγµένο αλλήλιο του 
LDL υποδοχέα, µε αποτέλεσµα να διατηρούν τη µισή περίπου ικανότητα σύνδεσης 
των LDL µε τους υποδοχείς σε σύγκριση µε τα φυσιολογικά άτοµα. Αντίθετα, οι 
οµοζυγώτες έχουν δύο µεταλλαγµένα αλληλόµορφα γονίδια και συνεπώς καµία 
ικανότητα σύνδεσης των LDL µε τους αντίστοιχους υποδοχείς. Το τελικό 
αποτέλεσµα είναι µια µεγάλη αύξηση των LDL στο πλάσµα (πάνω από 500 mg/dl ). 
Στην συνέχεια αυτές οι λιποπρωτεΐνες προσλαµβάνονται  από τους υποδοχείς των 
µακροφάγων, µε αποτέλεσµα την δηµιουργία αφρωδών κυττάρων, τα οποία 
ανευρίσκονται στα ξανθώµατα και στις αθηρωµατικές πλάκες.  

Οι ασθενείς µε οµόζυγη υπερχοληστερολαιµία εµφανίζουν στεφανιαία νόσο 
πριν την 2η δεκαετία της ζωής τους. Οι  ασθενείς µε ετερώζυγη οικογενή 
υπερχοληστερολαιµία από την άλλα πλευρά, εµφανίζουν υψηλά επίπεδα LDL 
χοληστερόλης συνήθως (πάνω από 190 mg/dl), και εµφάνιση πρώιµης στεφανιαίας 
νόσο την 3η ή 4η  δεκαετία της ζωής τους.  (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος 
Ε, και συν , 2014). 

Διαγνωστικά Κριτήρια  

Σε κάθε ασθενή µε µεµονωµένη αύξηση της ολικής(T- C) και LDL χοληστερόλης και 
φυσιολογική συγκέντρωση τριγλυκεριδίων νηστείας υπάρχει ισχυρή υποψία ύπαρξης 
οικογενής υπερχοληστερολαιµίας. (Miltiadous G,et al, 2002 & Miltiadous G, et al, 
2001). 

Εντούτοις, οι περισσότεροι ασθενείς µε οικογενή υπερχοληστερολαιµία έχουν 
πολυγωνική ή οικογενή συνδυασµένη υπερλιπιδαιµία ή νοσήµατα που συνδυάζονται 



 

 

µε αύξηση των επιπέδων LDL χοληστερόλης (όπως υποθυρεοειδισµό, νεφρωσικό 
σύνδροµο, αποφρακτική ηπατική νόσο). Αφού αποκλειστούν τα δευτεροπαθή αίτια 
υπερχοληστερολαιµίας (µε τον κατάλληλο εργαστηριακό έλεγχο), η διαφορική 
διάγνωση ανάµεσα στη οικογενή υπερχοληστερολαιµία  και τα άλλα αίτια της 
πρωτοπαθούς υπερχοληστερολαιµίας  είναι υψίστης προτεραιότητας. (Ελισάφ Μ.Σ, 
Ζαµπέλας Α, Πάσχος Γ  2014). 

  Η διάγνωση της ετερόζυγου οικογενούς υπερχοληστερολαιµίας βασίζεται σε 
κλινικά και βιοχηµικά κριτήρια όπως  : 

• Στο ιστορικό πρώιµης στεφανιαίας νόσου (όσον αφορά τον ίδιο τον ασθενή ή 
του 1ου  βαθµού συγγενείς),  

• Τα επίπεδα της LDL χοληστερόλης υψηλότερα από το 95ο εκατοστηµόριο για 
το αντίστοιχο φύλο και ηλικία. 

Τα τενόντια ξανθώµατα, εντοπιζόµενα συνήθως στον αχίλλειο τένοντα, τους 
αγκώνες, ή και τους εκτατικούς τένοντες των άνω άκρων , είναι σχεδόν παθογνωµικά 
για την οικογενή υπερχοληστερολαιµία αλλά όχι πάντα παρόντα για την διάγνωση 
της νόσου. Η παρουσία πρώιµου γεροντότοξου, και ξανθελασµάτων είναι συχνή σε 
αυτά τα άτοµα και συχνά υποδεικνύουν µια κληρονοµική διαταραχή των λιπιδίων.  

Τα Dutch Lipid Clinic Network κριτήρια ταξινοµούν τους ασθενείς µε το αν η 
διάγνωση της οικογενή υπερχοληστερολαιµίας είναι « βέβαιη», «πολύ πιθανή», ή 
«πιθανή». Ο στόχος όσον αφορά την τιµή της LDL χοληστερόλης είναι στα παιδία 
(κάτω από 135 mg/dl), και στους ενήλικες ( κάτω από 100 mg/dl). Σε περιπτώσεις 
που υπάρχει ήδη εγκατεστηµένη καρδιαγγειακή νόσο ή σακχαρώδης διαβήτης ή 
χρόνια νεφρική νόσο, ο επιθυµητός στόχος είναι (κάτω από 70 mg/dl). (Ελισάφ Μ, 
Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν , 2014). 

Η διάγνωση της οµόζυγης οικογενούς υπερχοληστερολαιµίας συνήθως δεν 
παρουσιάζει ιδιαίτερη δυσκολία. Η έναρξη της νόσου από παιδική ηλικία, κάνει 
έκδηλη την εµφάνιση δερµατικών ξανθωµάτων και την άµεση αναζήτηση ιατρικής 
γνωµάτευσης. Αργότερα, η διάγνωση γίνεται µε την εµφάνιση στεφανιαίου 
συµβάντος. Οι ασθενείς αυτοί έχουν σοβαρού βαθµού υπερχοληστερολαιµία (πάνω 
από 600 mg/dl), και φυσιολογικές τιµές τριγλυκεριδίων. (Ελισάφ Μ.Σ, , Ζαµπέλας Α, 
Πάσχος Γ, 2014). 

Τα φάρµακα πρώτης επιλογής για την επίτευξη του στόχου της LDL 
χοληστερόλης είναι οι στατίνες και συνήθως απαιτείται η χορήγηση της  µέγιστης 
ανεκτής δόσης αυτών ή συνδυασµοί αυτών µε εζετιµίµπη κολεσεβελάµη.  (Βλ 
ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 2). 

 

 



 

 

Β) Οικογενής Συνδυασµένη Μικτή  Υπερλιπιδαιµία 

Η οικογενής συνδυασµένη µικτή υπερλιπιδαιµία πρόκειται για  µια αρκετά συχνή 
διαταραχή (1/300 άτοµα), που κληρονοµείται µε τον αυτοσωµικό επικρατούντα 
χαρακτήρα. (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν , 2014). 

Η διαταραχή εκδηλώνεται µε ένα από τους ακόλουθους φαινότυπος :{ 
µεµονωµένη αύξηση της ολικής και LDL χοληστερόλης (Τύπος IIa), µεµονωµένη 
αύξηση των τριγλυκεριδίων (τύπος IV), ή συνύπαρξη υπερχοληστερολαιµίας και 
υπερτριγλυκεριδαιµίας (τύπος IIb). Πολλές φορές στον ίδιο τον ασθενή παρατηρείται 
µεταβολή της φαινοτυπικής έκφρασης της νόσου στο χρόνο, ακόµη και χωρίς 
φαρµακευτική παρέµβαση.  Οι µισοί περίπου συγγενείς των ασθενών εµφανίζουν 
επίσης υπερλιπιδαιµία. Συγκεκριµένα, το 1/3 αυτών των συγγενών εµφανίζει 
υπερλιπιδαιµία τύπου IIa, το 1/3 υπερλιπιδαιµία τύπου IV, και το υπόλοιπο 1/3 
υπερλιπιδαιµία τύπου IIb.  Σε ασθενείς µε θετικό οικογενειακό ιστορικό 
συνδυασµένης υπερλιπιδαιµία, το οικογενειακό ιστορικό ταυτόχρονης ύπαρξης 
πρώιµης καρδιαγγειακής νόσου είναι ιδιαίτερα βεβαρηµένο. Οι ασθενείς µε οικογενή 
συνδυασµένη υπερλιπιδαιµία και φαινότυπο IIb, ή IV, εµφανίζουν συχνά και άλλες 
νοσολογικές οντότητες (όπως σακχαρώδη διαβήτη, παχυσαρκία µε ανδροειδή 
κατανοµή λίπους, υπέρταση, υπερουριχαιµία, πολυµεταβολικό σύνδροµό και 
αντίσταση στη δράση της ινσουλίνης). Το λιπιδαιµικό προφίλ αυτών των ασθενών 
είναι ιδιαίτερα αθηρογόνο και περιλαµβάνει αυξηµένα  τριγλυκερίδια(TG), αυξηµένη 
VLDL και IDLχοληστερόλη, µειωµένη HDL χοληστερόλη και παρουσία µικρών 
πυκνών µορίων LDL χοληστερόλης.  

Διάγνωση 

Η διάγνωση της νόσου δεν είναι εύκολη, εξαιτίας του φαινοτυπικού 
πολυµορφισµού. Εντούτοις, η διάγνωση της οικογενούς συνδυασµένης 
υπερλιπιδαιµίας είναι πιθανή σε ενήλικες ασθενείς µε επιβαρυµένο οικογενειακό 
ιστορικό πρώιµης  έναρξης καρδιαγγειακής νόσου και αυξηµένων επιπέδων 
λιπιδαιµικών παραµέτρων, ιδιαίτερα όταν παρατηρούνται µεταβολικές διαταραχές 
των λιπιδίων και εκδήλωση υπερλιπιδαιµίας στο 50 % ( των συγγενών 1ου  βαθµού). 
Η διαφορική διάγνωση πρέπει να γίνει από την οικογενή υπερχοληστερολαιµία , την 
πολυγωνική υπερχοληστερολαιµία και την οικογενή υπερτριγλυκεριδαιµία. Σε 
ασθενείς µε οικογενή συνδυασµένη υπερλιπιδαιµία πολύ συχνά παρατηρείται αύξηση 
της Apo- B 100, του ουρικού οξέος, της ινσουλίνης καθώς και του σακχαρώδους 
διαβήτη.  

Γ) Οικογενή Χυλοµικροναιµία  

Η οικογενή χυλοµικροναιµία πρόκειται για µια σπάνια διαταραχή, 
κληρονοµείται µε αυτοσωµικό υπολειπόµενο χαρακτήρα. Χαρακτηρίζεται από την 
παρουσία πολύ υψηλών συγκεντρώσεων τριγλυκεριδίων νηστείας στο πλάσµα , (άνω 
των 1000mg/dl) και αυξηµένου σχετιζόµενου κινδύνου οξείας παγκρεατίτιδας. Η 



 

 

αύξηση αυτή οφείλεται κυρίως στη συσσώρευση χυλοµικρών . Η παρούσα 
χυλοµικροναιµία είναι ορατή µε γυµνό οφθαλµό σαν µια λευκωπή κρεµώδης 
επίστρωση στο υπερκείµενο του πλάσµατος που έχει µείνει στους 4ο C όλη νύχτα. 
Στα φυσιολογικά άτοµα, τα χυλοµικρά καταβολίζονται εύκολα από την LPL και έτσι 
δεν υπάρχουν στο πλάσµα µετά από 12ώρες νηστείας. Αντίθετα, σε ασθενείς µε που 
είναι οµοζυγώτες, ως προς την ανεπάρκεια του ενζύµου, τα χυλοµικρά ανευρίσκονται 
στο πλάσµα για αρκετές µέρες µετά την κατανάλωση ενός λιπαρού γεύµατος. 
(Ελισάφ Μ.Σ, , Ζαµπέλας Α, Πάσχος Γ  2014).  

Δ) Οικογενής Υπερλιποπρωτεϊναιµία τύπου III( Δυσβητα –λιποπρωτεϊναιµία) 

Η οικογενή υπερλιποπρωτεϊναιµία πρόκειται για µια γενετική διαταραχή του 
µεταβολισµού των λιποπρωτεϊνών, η οποία χαρακτηρίζεται από συσσώρευση  
λιποπρωτεϊνικών καταλοίπων στο πλάσµα και την ανάπτυξη πρώιµης εκδήλωσης 
αθηρωµατικής νόσου. Οι ασθενείς µε δυσβηταλιποπρωτεϊναιµία εµφανίζουν 
υπερχοληστερολαιµία και υπερτριγλυκεριδαιµία. Το κύριο διαγνωστικό 
χαρακτηριστικό στοιχείο της νόσου είναι η παρουσία στην   ηλεκτροφόρηση των 
λιποπρωτεϊνών σε αγοράζει µια ευρείας ζώνης (β- VLD), που αντιστοιχεί στις 
πλούσιες σε τριγλυκερίδια και χοληστερόλη παθολογικές λιποπρωτεΐνες, εξαιτίας της 
συσσώρευσης των καταλοίπων των χυλοµικρών και των VLDL στο πλάσµα. (Mahley 
R.W, Huag Y, Roll S.E, 1999). 

Η κύρια µοριακή διαταραχή της νόσου αφορά την παρουσία ελαττωµατικής 
ως προς την ικανότητα σύνδεσης µε τους λιποπρωτεϊνικούς υποδοχείς αποπρωτεΐνης 
Ε (Apo – E). Η (Apo -E), ανευρίσκεται φυσιολογικά στα κατάλοιπα VLDL και 
χυλοµικρών και συνδέεται µε τους ηπατικούς υποδοχείς µε αποτέλεσµα την 
πρόσληψη αυτών των καταλοίπων από το ήπαρ. Υπάρχουν τρείς κύριες ισοµορφές 
της Apo – E (E2,E3,E4), που διαφέρουν ως προς την ικανότητα σύνδεσης τους µε 
τους υποδοχείς. Από τις ισοµορφές αυτές, η Ε2 έχει µειωµένη ικανότητα σύνδεσης µε 
τον υποδοχέα. Έτσι οι ασθενείς µε υπερλιπιδαιµία τύπου III, είναι οµοζυγώτες ως 
προς  την Ε2 (Ε2Ε2). Το αποτέλεσµα αυτής της γενετικής διαταραχής η αυξηµένη 
συσσώρευση των καταλοίπων IDL και χυλοµικρών στο πλάσµα. (Mahley R.W, & 
Rall S.C, 1995). 

Η συχνότητα του γονότυπου Ε2Ε2, ως προς γενικό πληθυσµό είναι 1: 100, 
ενώ η επίπτωση της υπερλιπιδαιµίας τύπου III, εκτιµάται στο 1 : 10000. Δηλαδή µόνο 
το 1 % των οµοζυγωτώνΕ2Ε2 εκφράζουν τη νόσο. Στην πραγµατικότητα οι 
περισσότεροι από τους οµοζυγώτες µε Ε2Ε2, έχουν φυσιολογικά ή µειωµένα επίπεδα 
λιπιδαιµικών παραµέτρων. Καθίσταται εποµένως, φανερό ότι χρειάζεται η παρουσία 
µιας επιπρόσθετης διαταραχής που θα αυξήσει την παραγωγή των λιποπρωτεϊνικών 
καταλοίπων και η οποία σε συνδυασµό µε τον µειωµένο καταβολισµό τους θα 
προκαλέσει την φαινοτυπική εκδήλωση της νόσου. Οι πιο συχνές  διαταραχές που 
σχετίζονται  µε την εµφάνιση υπερλιπιδαιµίας III είναι: ο σακχαρώδης διαβήτης, η 
παχυσαρκία, ο υποθυρεοειδισµός, η εµµηνόπαυση, ο αλκοολισµός, η αυξηµένη 
πρόσληψη θερµίδων, καθώς και γενετικές διαταραχές του µεταβολισµού των 



 

 

λιπιδίων. Οι ασθενείς µε υπερλιπιδαιµία τύπου III, παρά τα σχετικά χαµηλά επίπεδα 
της LDL χοληστερόλης έχουν αυξηµένο κίνδυνο ανάπτυξης πρώιµης αθηρωµατικής 
νόσου, εξαιτίας της παρουσίας εξαιρετικά αθηρογόνων β- VLDL. Η διαδικασία της 
ενεργούς  αυτής αθηρωµάτωσης δεν αφορά µόνο τα στεφανιαία αγγεία αλλά και τα 
περιφερικά(όπως κοιλιακή αορτή, έσω καρωτίδα και κλάδους της). Έτσι συχνά 
συναντάται η επίπλεξη της νόσου µε αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια (Α.Ε.Ε), οξύ 
έµφραγµα του µυοκαρδίου (Ο.Ε.Μ), γάγγραινα κάτω άκρων και διαλείπουσα 
χωλότητα. (Ελισάφ Μ.Σ, Ζαµπέλας Α, Πάσχος Γ  2014). 

Ε) Οικογενής Υπερτριγλυκεριδαιµία (Υπερλιπιδαιµία τύπου IV) 

Η οικογενή  υπερτριγλυκεριδαιµία πρόκειται για µια αρκετή συχνή διαταραχή 
του µεταβολισµού των λιποπρωτεϊνών, η οποία χαρακτηρίζεται από αύξηση της 
συγκέντρωσης των τριγλυκεριδίων και της VLDL χοληστερόλης, κληρονοµούµενη 
µε  αυτοσωµικό επικρατούντα χαρακτήρα. Η υπερτριγλυκεριδαιµία αυτή πιθανός να 
οφείλεται σε γενετικά ετερογενείς διαταραχές. Παρατηρείται µειωµένος 
καταβολισµός των VLDL λιποπρωτεϊνών, λόγω µειωµένης δραστηριότητας της LPL. 
Η µείωση αυτή σε συνδυασµό µε αύξηση της ηπατικής παραγωγής των πλούσιων σε 
τριγλυκερίδια λιποπρωτεϊνών, που παρατηρείται κυρίως σε ασθενείς µε (σακχαρώδη 
διαβήτη, αυξηµένο σωµατικό βάρος, και αλκοολισµό), αυξάνει την συγκέντρωση των 
VLDL και των τριγλυκεριδίων στο πλάσµα. Η αύξηση αυτή οφείλεται κυρίως σε 
αύξηση του µεγέθους των VLDL, παρά σε αύξηση του αριθµού των VLDL 
σωµατιδίων. Η συγκέντρωση της Apo- B, δεν είναι αυξηµένη. Αυτές οι VLDL 
µεταβολίζονται ταχύτατα σε LDL (µε µεγάλη διάµετρο) και όχι σε LDL (µε µικρή 
διάµετρο οι οποίες είναι εξαιρετικά αθηρογόνες). (Geurian K, et al, 1992).  

Η νόσος καταδεικνύεται συνήθως µετά την ενηλικίωση, µε εµφάνιση 
µεµονωµένης µέτριας  αύξησης των τριγλυκεριδίων του ορού(200 -500 mg/dl ),  
ανευρισκόµενη σε τυπικό εργαστηριακό έλεγχο ρουτίνας. Συχνά, ή διαταραχή αυτή 
εντάσσεται στα πλαίσια του µεταβολικού συνδρόµου. Σε ασθενείς µε ήπια ή µέτρια 
υπερτριγλυκεριδαιµία, η παρουσία περιβαλλοντικών  παραγόντων που είτε αυξάνουν 
την ηπατική παραγωγή των VLDL, είτε µειώνουν ακόµη περισσότερο τον 
καταβολισµό τους, δύναται να προκαλέσει σηµαντική αύξηση των τριγλυκεριδίων  
στα επίπεδα (πάνω από 1000 mg/dl ). Οι εν λόγω περιβαλλοντικοί παράγοντες που 
τείνουν να προκαλέσουν αυτή την διαταραχή είναι : ο αρρύθµιστος διαβήτης, η 
παχυσαρκία, ο υποθυρεοειδισµός, η κατάχρηση οινοπνεύµατος, και  φάρµακα(όπως η 
ταµοξιφαϊνη, η ιντερφερόνη οι β- αποκλειστές και τα οιστρογόνα). Στις περιπτώσεις 
αυτές παρατηρείται µετάπτωση της υπερλιπιδαιµίας τύπου IV σε τύπου V, µε 
σηµαντική αύξηση των επιπέδων VLDL, και χυλοµικρών στο πλάσµα. (Durrington 
P.N, 1998). 

Οι ασθενείς µε υπερλιπιδαιµία τύπου V, έχουν αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης κλινικής 
εικόνας οξείας παγκρεατίτιδας. Η διόρθωση αυτού του προδιαθεσικού παράγοντα  
έχει σαν αποτέλεσµα την µείωση των τριγλυκεριδίων στα αρχικά µέτρια αυξηµένα 
επίπεδα. (Ελισάφ Μ.Σ, και συν 2014). 



 

 

Ζ) Οικογενής µείωσης της HDL χοληστερόλης : 

Η οικογενή ανεπάρκεια της HDL χοληστερόλης πρόκειται για µια σπάνια 
γενετική διαταραχή, που σχετίζεται µε εξαιρετικά χαµηλά επίπεδα HDL 
χοληστερόλης στο πλάσµα. Οι νόσοι Tangier και οι διαταραχές στο µόριο της 
λεκιθίνο-χοληστερολ ακετυλοταρνσφεράσης  (LCAT), πιθανολογείται ότι προκαλούν 
την εκδήλωση αυτής της διαταραχής. Η οικογενής υποαλφαλιποπρωτεϊναιµία, είναι η 
συνηθέστερη διαταραχή της HDL χοληστερόλης, κατά την οποία τα επίπεδα της HDL 
χοληστερόλης είναι συνήθως (κάτω από 35 mg/dl ), µε ιδιαίτερα ηµιεπικρατούσα 
µεταβίβαση. Οι ασθενείς αυτοί τείνουν να εµφανίσουν πρώιµη αθηροσκλήρωση και 
τα χαµηλά επίπεδα της HDL χοληστερόλης µπορεί να αποτελούν το µοναδικό 
αναγνωρίσιµο παράγοντα κινδύνου. Η θεραπεία πρέπει να περιλαµβάνει τη αποφυγή 
άλλων παραγόντων καρδιαγγειακού κινδύνου. Η νιασίνη αυξάνει τα επίπεδα της 
HDL χοληστερόλης σε πολλούς από αυτούς τους ασθενείς, ενώ οι αναστολείς της 
αναγωγάσης και τα παράγωγα φιµπρικού οξέος εκδηλώνουν λιγότερες παρενέργειες. 
Επί παρουσίας υπερτριγλυκεριδαιµίας τα επίπεδα της HDL χοληστερόλης, είναι 
χαµηλά, λόγω της ανταλλαγής των χοληστερύλεστέρων από τις HDL, προς τις 
πλούσιες σε τριγλυκερίδια λιποπρωτεΐνες, γεγονός που συµβάλλει στην 
αθηρογενετική ενέργεια της υπερτριγλυκεριδαιµίας. Στους περισσότερους ασθενείς η 
υπερτριγλυκεριδαιµία, οδηγεί σε οµαλοποίηση των επιπέδων της HDL χοληστερόλης. 
(Mary J, et al,  2004). 

2.5.2.  Στις Δευτεροπαθείς Δυσλιπιδαιµίες συγκαταλέγονται : 

Οι Δευτεροπαθείς Δυσλιπιδαιµίες συχνά συνυπάρχουν και είναι αποτέλεσµα  
άλλων νοσολογικών και µη οντοτήτων . Σε ασθενείς µε παθολογικές τιµές των 
λιπιδαιµικών παραγόντων πρέπει να αποκλειστούν οι δευτεροπαθείς δυσλιπιδαιµίες 
που οφείλονται σε άλλα νοσήµατα ή φάρµακα όπως: 

• Ο Σακχαρώδης διαβήτης 
• Ο υποθυρεοειδισµός 
• Χολόσταση 
• Νεφρωσικό σύνδροµο ή χρόνια νεφρική νόσος 
• Παχυσαρκία 
• Υπερβολική κατανάλωση αλκοόλ 
• Φάρµακα που προκαλούν δυσλιπιδαιµία (Προγεστερινοειδή, αναβολικά 
στεροειδή, κορτικοστεροειδή, θειαζιδικά διουρητικά σε  υψηλές δόσεις, β-
αποκλειστές, αντιρετροϊκά φάρµακα, ιντερφερόνη-α, ρετινοειδή, οιστρογόνα- 
ταµοξιφαϊνη, και κυκλοσπορίνη).  (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος 
Ε, και συν, 2014). 

  Σε αυτούς του ασθενείς απαιτείται αντιµετώπιση της πρωτοπαθούς νόσου. Η 
έγκαιρη διάγνωση της δευτεροπαθούς δυσλιπιδαιµίας είναι υψίστης σηµασίας και 



 

 

λειτουργεί ως δείκτης επιδείνωσης ή ανθεκτικότητας στην θεραπεία µιας ήδη 
γνωστής πρωτοπαθούς δυσλιπιδαιµίας. (Liberopoulos E, 2001). 

 

2.6. Αλγόριθµος για την αντιµετώπιση Δυσλιπιδαιµίας  και πρόληψης 
Καρδιαγγειακής νόσου 

Ο αλγόριθµος για την αντιµετώπιση της δυσλιπιδαιµίας και για την πρόληψη 
της καρδιαγγειακής νόσου περιλαµβάνει τον : Α) Καθορισµό οµάδας πληθυσµού για 
προληπτικό έλεγχο, Β) προσδιορισµό καρδιαγγειακού κινδύνου, Γ) τις οδηγίες για 
την αλλαγή τρόπου ζωής και την Δ) φαρµακευτική θεραπεία  ανάλογα µε τον στόχο 
της αγωγής.  

Α) Καθορισµός οµάδας Πληθυσµού για Προληπτικό Έλεγχο : 

Οι οµάδες που πρέπει να υποβάλλονται σε  τακτικό έλεγχο του λιπιδαιµικού 
προφίλ νηστείας (Τ- C ολική χοληστερόλη, HDL χοληστερόλη και τριγλυκερίδια). 
(Βλ. ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 3,4). 

Για τον υπολογισµό της LDL χοληστερόλης, εφαρµόζεται ο παρακάτω τύπος :  

LDL Χοληστερόλη = ολική Χοληστερόλη- HDL χοληστερόλη – 
τριγλυκερίδια/5. Ο τύπος αυτός δεν είναι ακριβής σε υψηλές τιµές τριγλυκεριδίων 
(πάνω από 200mg/dl), καθώς και σε πολύ χαµηλές τιµές LDL χοληστερόλης, ενώ δεν 
θα πρέπει να χρησιµοποιείται σε τιµές τριγλυκεριδίων (πάνω από 350 mg/dl).  

Β) Προσδιορισµός του Καρδιαγγειακού Κινδύνου : 

Στην πρωτογενή πρόληψη σε άτοµα ηλικίας 40 -65 ετών, χωρίς γνωστή 
αθηρωµατική νόσο, χωρίς σακχαρώδη διαβήτη, ή χρόνια νεφρική νόσο πρέπει να 
υπολογίζεται η πιθανότητα ενός θανατηφόρου καρδιαγγειακού συµβάµατος τα 
επόµενα 10 έτη. Για αυτό το σκοπό συνίσταται η χρήση της Ελληνικής έκδοσης του 
SCORE της Ευρωπαϊκής Καρδιολογικής Εταιρείας (Hellenic Heart SCORE). Για τον 
υπολογισµό του Hellenic Heart Score, συνίσταται η χρήση του διαδικτύου (http: 
//www.heart score.org/Greece/Pages/Welcome.aspx ή http: //www. Hellenic score.gr) 
ή ειδικών πινάκων.  (Βλ, ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 5, 6). 

Παρατηρήσεις : Περιορισµοί του Hellenic  Heart Score 

1) Σε ασθενείς µε γνωστή κλινική αθηρωµατική νόσο, ή χρόνια νεφρική νόσο 
καθώς και σακχαρώδη διαβήτη, δεν πρέπει να υπολογίζεται ο καρδιαγγειακός 
κίνδυνος µε το παραπάνω Score, γιατί είναι εξαρχής υψηλός. 

2) Ο κίνδυνος για ένα οποιαδήποτε καρδιαγγειακό σύµβαµα (θανατηφόρο ή µη), 
είναι περίπου τριπλάσιος του κινδύνου που δίνει το Heart Score, το οποίο 



 

 

όπως αναφέρθηκε , υπολογίζει τον κίνδυνο θανατηφόρου καρδιαγγειακού 
συµβάµατος.  

3) Σε περίπτωση θετικού οικογενειακού ιστορικού πρώιµης έναρξης  
καρδιαγγειακής νόσου, {µε συγγενείς πρώτου βαθµού µε µείζων 
καρδιαγγειακό σύµβαµα σε ηλικία (κάτω των 65 ετών) για άνδρες, και κάτω 
των 55 ετών για γυναίκες),ο κίνδυνος θανατηφόρου καρδιαγγειακού 
συµβάµατος που δίνει το Hellenic Heart Score, πρέπει να πολλαπλασιάζεται 
επί 2 στους άνδρες και 1.7 στις γυναίκες.  

4) Όταν υπάρχουν επιπρόσθετες διαταραχές των επιπέδων των λιπιδίων στο 
πλάσµα {αυξηµένα τριγλυκερίδια, υψηλή Lpa, χαµηλή HDL χοληστερόλη}, ή 
άλλοι παράγοντες κινδύνου (όπως παχυσαρκία), ο κίνδυνος θανατηφόρου 
καρδιαγγειακού συµβάµατος είναι µεγαλύτερος από αυτόν που υπολογίζει 
τοHellenic  Heart Score   

5) Σε νεαρά άτοµα ηλικίας (κάτω των 40 ετών), και σε ασθενείς µε οικογενή 
υπερχοληστερολαιµία, τοHellenic  Heart Score, υποεκτιµά τον καρδιαγγειακό 
κίνδυνο και θα πρέπει να αποφεύγεται.  

6) Δεν ενθαρρύνεται η χρήση εργαλείων υπολογισµού του καρδιαγγειακού 
κινδύνου που δεν έχουν επικυρωθεί στη χώρα µας (όπως του Pooled Cohort 
Equation των πρόσφατων Αµερικανικών κατευθυντήριων οδηγιών). 

 

Β1)Οµάδες καρδιαγγειακού Κινδύνου και θεραπευτικοί στόχοι υπολιπιδαιµικής 
αγωγής . 

(Βλ. ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 7, ) Σύµφωνα µε τις πρόσφατες οδηγίες της Εθνικής Επιτροπής, 
οι ασθενείς ταξινοµούνται σε 3 βασικές κατηγορίες καρδιαγγειακού κινδύνου που 
τροποποιούν το στόχο της υπολιπιδαιµικής αγωγής και την θεραπευτική προσέγγιση . 
Συγκεκριµένα  ταξινοµούνται στα  : α) άτοµα πολύ υψηλού κινδύνου, β) άτοµα 
υψηλού κινδύνου καθώς και γ) άτοµα µετρίου ή χαµηλού κινδύνου. 

α) Στα άτοµα Πολύ  Υψηλού κινδύνου συγκαταλέγονται  :  

• Οι ασθενείς µε τεκµηριωµένη εγκατεστηµένη στεφανιαία νόσο ή άλλη 
αθηρωµατική νόσο {ισχαιµικό αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο, περιφερική 
αγγειοπάθεια, συµπτωµατική νόσο των καρωτίδων, και κοιλιακό ανεύρυσµα}, 
µε σηµαντικού βαθµού (πάνω από 50 % ) στένωση των αγγείων. 

• Όλοι οι ασθενείς µε  σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, καθώς και οι ασθενείς  µε 
τύπου 1 διαβήτη ηλικίας (πάνω από τα 40 έτη). 

• Οι ασθενείς µε χρόνια νεφρική νόσο και ρυθµό σπειραµατικής διήθησης (GFR 
µικρότερο του 60 mL /min 1,73 m2  ή και παρουσία αλβουµινουρίας για 
τουλάχιστον 3 µήνες). 

• Άτοµα µε Hellenic Heart SCORE µεγαλύτερο του 10 %. 



 

 

Οι ασθενείς αυτοί θεωρούνται πολύ υψηλού κινδύνου αφού έχουν µεγάλη 
πιθανότητα (πάνω από 20 %),  να εµφανίσουν µείζων καρδιαγγειακά συµβάµατα τα 
επόµενα 10 έτη. Σε αυτά τα άτοµα απαιτείται εντατική τροποποίηση του τρόπου ζωής 
και άµεση χορήγηση φαρµακευτικής υπολιπιδαιµικής αγωγής µε στόχο την µείωση 
της LDL χοληστερόλης πάνω από 50 %, από τα αρχικά επίπεδα, και την επίτευξη 
επιπέδων LDL χοληστερόλης κάτω από 70 mg/dl. Η απόφαση για την έναρξη της 
θεραπείας λαµβάνεται όταν η LDL χοληστερόλη είναι πάνω από 130 mg/dl. 
Συνίσταται  η χορήγηση υψηλής δόσης των πιο αποτελεσµατικών στατινών). 

β) Στα άτοµα υψηλού κινδύνου συγκαταλέγονται : 

• Άτοµα µε Hellenic Heart SCORE 5- 10 %  
• Άτοµα µε επιβαρυµένο ιστορικό (όπως σταδίου 3 υπέρταση, υπερβολικό 
κάπνισµα) ανεξάρτητα από την τιµή του Hellenic Heart SCORE 

• Άτοµα µε οικογενή υπερχοληστερολαιµία 
• Άτοµα µε αυτοάνοσο νόσηµα (ρευµατοειδής αρθρίτιδα, συστηµατικό 
ερυθηµατώδη λύκο, ρευµατοειδής αρθρίτιδα σκληρόδερµα, και οροαρνητικές 
αρθρίτιδες). 

Σε αυτά τα άτοµα ο στόχος της υπολιπιδαιµικής αγωγής είναι η επίτευξη LDL 
χοληστερόλης (κάτω από 100 mg/dl). Οι ασθενείς αυτοί εµφανίζουν περίπου ή κάτω 
από 10 % κίνδυνο καρδιαγγειακής νόσου τα επόµενα 10 έτη. Αν µετά από 3 µήνες 
εφαρµογής υγιεινοδιαιτητικών µέτρων (Βλ. ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 8,) δεν έχει επιτευχθεί  ο 
εν λόγω επιθυµητός στόχος αγωγής, απαιτείται η χορήγηση φαρµακευτικής 
θεραπείας. (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν , 2014). 

Ειδικότερα,  συνίσταται χορήγηση  φαρµακευτικής αγωγής όταν τα επίπεδα της 
LDL χοληστερόλης είναι (πάνω από 160 mg/dl). (Grundy SM, et al, 2004). 

γ) Στα άτοµα µετρίου ή χαµηλού κινδύνου συγκαταλέγονται : 

§ Άτοµα µε Hellenic Heart SCORE κάτω από 5 %,  µε ένα ή χωρίς κανένα 
ιδιαίτερα επιβαρυντικό παράγοντα κινδύνου (όπως σταδίου 3 υπέρταση, 
υπερβολικό κάπνισµα). 

Σε αυτά τα άτοµα ο στόχος υπολιπιδαιµικής αγωγής είναι η επίτευξη επιπέδων 
LDL χοληστερόλης κάτω από 115 mg/dl. Οι ασθενείς αυτοί εµφανίζουν κάτω από 10 
%, κίνδυνο καρδιαγγειακής νόσου, µέσα στα επόµενα 10 έτη. Αν και µετά 3- 6µήνες 
εφαρµογής υγιεινοδιαιτητικών µέτρων, (Βλ. ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 8,) δεν έχει επιτευχθεί ό 
στόχος αγωγής, τότε απαιτείται η χορήγηση φαρµακευτικής θεραπείας. (Ελισάφ Μ, 
Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν, 2014) 

 Συγκεκριµένα, συνίσταται η χορήγηση φαρµάκων να εφαρµόζεται όταν τα επίπεδα 
της LDL χοληστερόλης είναι (πάνω από 190 mg/dl). (Grundy SM, et al,  2004). 

 (Βλ. ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ  4,7, 8). 



 

 

2.6.1. Αντιµετώπιση ειδικών Νοσολογικών Οντοτήτων  

Σε αυτήν την κατηγορία υπάγεται η διαβητική δυσλιπιδαιµία, όπου πρόκειται 
για µια διαταραχή µεταβολισµού των λιπιδίων,  που συναντάται αρκετά συχνά  σε 
ασθενείς µε σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2. Δεδοµένης λοιπόν,  της υψηλής επίπτωσης 
της δυσλιπιδαµίας στους ασθενείς µε διαβήτη, την αποδεδειγµένη σχέση ανάµεσα σε 
δυσλιπιδαιµία και καρδιαγγειακή νόσο, καθώς και την πολλαπλάσια εµφάνιση 
καρδιαγγειακών επεισοδίων σε διαβητικούς ασθενείς σε σύγκριση µε µη διαβητικούς, 
κρίνετε αναγκαία η εφαρµογή µιας στρατηγικής αποτελεσµατικής αντιµετώπισης 
αυτού του φαινοµένου.  Η διαβητική δυσλιπιδαιµία χαρακτηρίζεται από µια κλασική 
τριάδα λιπιδαιµικών διαταραχών : α)από υψηλά επίπεδα τριγλυκερίδιων στο πλάσµα, 
β) χαµηλά επίπεδα HDL χοληστερόλης και γ) υψηλή συγκέντρωση µικρών πυκνών 
µορίων LDL χοληστερόλης. Λόγω του γεγονότος ότι η συγκεκριµένη τριάδα 
λιπιδαιµικών διαταραχών ακολουθείται συχνά από αυξηµένο κίνδυνο 
αθηροσκλήρωσης, η διαβητική δυσλιπιδαιµία θεωρείται πλέον συνώνυµη της 
αθηρογόνου δυσλιπιδαιµίας. (Γραµµατική Μ.Β, Κολλάρη Ε, 2015) 

Παθοφυσιολογία  

Ο ακριβής παθογενετικός µηχανισµός πρόκλησης διαβητικής δυσλιπιδαιµίας 
δεν είναι µέχρι σήµερα γνωστός, όµως είναι κοινώς αποδεκτό πως η 
ινσουλινοαντίσταση διαδραµατίζει τον κυρίαρχο ρόλο στην ανάπτυξη αυτών των 
διαταραχών. Η ινσουλινοαντίσταση  προκαλεί αυξηµένη λιπόλυση στο λιπώδη ιστό, 
µε αποτέλεσµα την απελευθέρωση ελεύθερων λιπαρών οξέων(FFA) στην 
κυκλοφορία και η υπερπροσφορά ελεύθερων λιπαρών οξέων στο ήπαρ. Αυτό οδηγεί 
σε αυξηµένη σύνθεση τριγλυκεριδίων, και υπερπαραγωγή VLDL λιποπρωτεϊνών από 
το ήπαρ .Υπό φυσιολογικές συνθήκες, οι VLDL λιποπρωτεΐνες διασπώνται από την 
LPL ( µε την βοήθεια  ινσουλίνης), ή οποία µε την σειρά της υδρολύει τα 
τριγλυκερίδια των VLDL άλλα και άλλων µεταγευµατικών πλούσιων σε 
τριγλυκερίδια λιποπρωτεϊνών, µε αποτέλεσµα την απελευθέρωση FFA και παραµονή 
στην κυκλοφορία µικρότερων σωµατιδίων. Τα κατάλοιπα των VLDL λιποπρωτεϊνών 
είτε υπόκεινται περαιτέρω λιπόλυση µε σκοπό την παραγωγή IDL και εν συνεχεία 
LDL λιποπρωτεϊνών , είτε αποµακρύνονται από το ήπαρ. Στο σακχαρώδη διαβήτη 
τύπου 2 εκτός από αυξηµένη παραγωγή VLDL,υπάρχει και ελαττωµένος 
καταβολισµός των πλούσιων σε τριγλυκερίδια λιποπρωτεϊνών λόγω διαταραγµένης 
δραστηριότητας της LPL, µε αποτέλεσµα την συσσώρευση του στο πλάσµα και την 
παράταση του χρόνου παραµονής των στην κυκλοφορία. Κατά την παραµονή αυτών 
των λιποπρωτεϊνών στην κυκλοφορία παρατηρείται ανταλλαγή τριγλυκεριδίων και 
εστέρων χοληστερόλης µε τις LDLκαι τις HDL λιποπρωτεΐνες, µε την βοήθεια του 
ενζύµου (CETP). Οι LDLκαι οι  HDL λιποπρωτεΐνες εµπλουτίζονται σε 
τριγλυκερίδια και υφίστανται ευκολότερη την επίδραση της ηπατικής λιπάσης(HL), 
ενός ενζύµου που υδρολύει τα τριγλυκερίδια , µε αποτέλεσµα την δηµιουργία   
µικρών και πυκνών σωµατιδίων HDL και LDL που καταβολίζονται ευκολότερα. Η 
εµπλουτισµένη σε τριγλυκερίδια LDL υδρολύεται επίσης από την HL, µε αποτέλεσµα 



 

 

την δηµιουργία µικρών πυκνών σωµατιδίων LDL, τα οποία δεν µπορούν πλέον να 
συνδεθούν µε τους (LDLR) υποδοχείς και να φύγουν από την κυκλοφορία, αλλά 
αντίθετα υφίστανται ευκολότερα οξείδωση και γλυκοζυλίωση και γίνονται 
περισσότερο αθηρογόνα . Τα τροποποιηµένα (γλυκοξειδωµένα) σωµατίδια της LDL 
εισέρχονται στο τοίχωµα των αγγείων και προσλαµβάνονται από τους «scavenger» 
υποδοχείς των µακροφάγων. Μέσω αυτού του παράπλευρου µηχανισµού 
δηµιουργούνται αφρώδη κύτταρα µε συσσωρευµένα LDL σωµατίδια. Η διεργασία 
αποτελεί την αρχική φάση της αθηρωµάτωσης. (ADA, 2012). 

 Επιπλέον, η µεταγευµατική υπεργλυκαιµία που συναντάται στο σακχαρώδη 
διαβήτη, σε συνδυασµό µε την µεταγευµατική λιπαιµία (παρατεταµένη 
µεταγευµατική αύξηση των τριγλυκεριδίων), συνιστούν το λεγόµενο µεταγευµατκό 
δυσµεταβολισµό, που επίσης θεωρείται σηµαντικός αιτιοπαθογόνος  παράγοντας 
αυξηµένου καρδιαγγειακού κινδύνου. Στους ενήλικες ασθενείς µε διαβήτη ο αρχικός 
έλεγχος ανίχνευσης παθολογικού λιπιδαιµικού προφίλ συνιστάτε να γίνεται κατά την 
στιγµή της πρώτης διάγνωσης του διαβήτη, στην συνέχεια στην ηλικία των 40 ετών 
και έκτοτε περιοδικά. Το φάρµακο εκλογής είναι κυρίως οι στατίνες για την 
ελάττωση της τιµής της LDL χοληστερόλης  στο πλάσµα, καθώς και για την επίτευξη 
καρδιοπροστασίας στους διαβητικούς ασθενείς. Οι συνδυασµένη θεραπεία 
εφαρµόζεται µόνο στις οµάδες των ασθενών που θα ωφεληθούν από αυτή την 
συγχορηγησή. Η αύξηση των επιπέδων της HDL χοληστερόλης, καθώς και µείωση 
των τριγλυκερίδιων αποτελούν επίσης δευτερεύον θεραπευτικό στόχο.  (Γραµµατική 
Μ.Β, Κολλάρη Ε, 2015). 

Σε κάθε άτοµο µε διαβητική δυσλιπιδαιµία θα πρέπει να γίνεται πάντα 
προσπάθεια για την καλή ρύθµιση του σακχαρώδη διαβήτη, τόσο µε δίαιτα όσο και 
µε αντιδιαβητικά δισκία ή ινσουλίνη. Με την ουσιαστική αντιµετώπιση της 
υπεργλυκαιµίας παρατηρείται συνήθως  επάνοδος των τριγλυκερίδιων στα 
φυσιολογικά επίπεδα (εκτός και αν συνυπάρχει πρωτοπαθής υπερτριγλυκεριδαιµία). 
Επιπλέον, µετά από επίτευξη ιδανικής γλυκαιµικής ρύθµισης, µπορεί να παρατηρηθεί 
µικρή αύξηση της HDL χοληστερόλης, ενώ η τιµή της LDL χοληστερόλης µπορεί να 
µειωθεί κατά 10-15%. (ADA, 2012).  

Στόχοι λιπιδίων : 

Ειδικότερα, οι θεραπευτικές παρεµβάσεις στοχεύουν στην επίτευξη τιµής  T-C 
χοληστερόλης κάτω από 200 mg/dl, της LDL χοληστερόλης σε άτοµα χωρίς γνωστό 
καρδιαγγειακό κίνδυνο ( κάτω από 100 mg/dl), ενώ σε ασθενείς µε ιστορικό έκδηλης 
καρδιαγγειακής νόσου η LDL να είναι (κάτω από 70 mg/dl). Επιθυµητή επίτευξη 
τιµής τριγλυκεριδίων (κάτω από 150 mg/dl), και HDL χοληστερόλης  πάνω από 40 
mg/dl στους άνδρες και πάνω από 50 mg/dl στις γυναίκες, χωρίς να έχει βρεθεί µε 
βεβαιότητα ότι η τήρηση των αναφερόµενων τιµών µειώνει το καρδιαγγειακό κίνδυνο 
των ασθενών. Για τους ασθενείς µε αυξηµένα επίπεδα τριγλυκεριδίων (πάνω από 200 
mg/dl), η non- HDL χοληστερόλη θα πρέπει να συνυπολογίζεται και θα πρέπει να 



 

 

µεγαλύτερου από 30 mg/dl, από τα προτεινόµενα επίπεδα της LDL χοληστερόλης. 
(ESC/EAS , 2011 & ADA, 2012). 

2.6.2. Γενικότεροι παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου : 

Όπως καταδεικνύεται , οι δυσλιπιδαιµίες αποτελούν µείζονα παράγοντα 
κινδύνου για την εµφάνιση  πρώιµης καρδιαγγειακής νόσου. Εποµένως, 
αντιµετωπίζοντας τους τροποποιήσιµους  και µη παράγοντες καρδιαγγειακού  
κινδύνου µε  την έγκαιρη διάγνωση και την  κατάλληλη θεραπευτική προσέγγιση , 
βελτιώνεται  αφενός το λιπιδαιµικό προφίλ του ασθενούς και αφετέρου µειώνεται ο η 
καρδιαγγειακή νοσηρότητα και θνητότητα προκαλούµενη από την ίδια την 
παθοφυσιολογία της  δυσλιπιδαιµίας.  

Στους τροποποιήσιµους παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου περιλαµβάνουν 
οι παράγοντες που σχετίζονται µε τον τρόπο ζωής και παθολογικές καταστάσεις που 
προδιαθέτουν την ανάπτυξη καρδιαγγειακού συµβάντος. Πέρα από την ίδια την 
δυσλιπιδαιµία  τα νοσήµατα που ενέχονται στην εµφάνιση στεφανιαίας νόσου 
περιλαµβάνουν: α) Την αρτηριακή πίεση, β) τον σακχαρώδη διαβήτη , γ) και γ) το 
µεταβολικό σύνδροµο. ( Lemone & Burke,  2004). 

Εκτός από τους γνωστούς και καθιερωµένους παράγοντες κινδύνου, τα 
τελευταία χρόνια προστίθενται καινούργιοι παράµετροι όπως : (η υπερτροφία  της 
αριστερής κοιλίας,  η υπεροµοκυστειναιµία, τα αυξηµένα επίπεδα λιποπρωτεΐνη  Α, 
θροµβωτικοί ,λοιµώδη, και φλεγµονώδη παράγοντες ) οι οποίοι  έχουν προγνωστική 
και ενδεχόµενη παθογενετική σηµασία για την πρώιµη εµφάνιση καρδιαγγειακού 
επεισοδίου.  

§ Η Δυσλιπιδαιµία 

           Όπως είναι ήδη γνωστό  υπάρχει µια ισχυρή  θετική συσχέτιση µεταξύ των επιπέδων 
της ολικής και της LDL χοληστερόλης και του κινδύνου εµφάνισης αγγειακών συµβάντων . 
Η συσχέτιση αυτή παρατηρείται τόσο σε άνδρες όσο και σε γυναίκες , ανεξάρτητα από την 
ύπαρξη η όχι εγκατεστηµένης στεφανιαίας νόσου . Η τιµή της LDL χοληστερόλης 
διαδραµατίζει σηµαντικό ρόλο στην εξέλιξη της διαδικασίας της αθηρωµάτωσης . 
Επιπρόσθετα υπάρχει ισχυρή αρνητική συσχέτιση µεταξύ των επιπέδων της HDL 
χοληστερόλης και του κινδύνου εµφάνισης πρώιµης καρδιαγγειακής νόσου . 
(Assmann G, et al, 1998) . 

           Συγκεκριµένα, µείωση της HDL χοληστερόλης κατά 1 mg/dl, αυξάνει τον 
κίνδυνο εµφάνισης καρδιαγγειακής νόσου κατά 2- 3 %, ενώ αύξηση της LDL 
χοληστερόλης κατά 1mg/dl, αυξάνει τον καρδιαγγειακό κίνδυνο µόνο κατά 1%.  

          Η υπερτριγλυκεριδαιµία  συνδέεται στενά µε την αθηροσκλήρωση. Υπάρχει 
ισχυρή συσχέτιση ανάµεσα στα αυξηµένα επίπεδα των τριγλυκεριδίων του ορού και 
στον κίνδυνο εµφάνισης στεφανιαίου συµβάµατος σε άνδρες και γυναίκες εξίσου. 



 

 

          Ειδικότερα, η υπερτριγλυκεριδαιµία συµβάλει στην παθολογική µετά τα 
γεύµατα λιπαιµία. Παρατηρείται ανταγωνισµός µεταξύ των VLDL και άλλων 
λιποπρωτεϊνών που αθροίζονται κυρίως µετά τα γεύµατα στον οργανισµό, (φαινόµενο 
που συναντάται αρκετά συχνά σε ασθενείς µε υπερτριγλυκεριδαιµία )µε αποτέλεσµα 
την σηµαντική επιβράδυνσης της κάθαρσης των τριγλυκεριδίων των χυλοµικρών και 
το µειωµένο καταβολισµό των λιποπρωτεϊνών λόγω µειωµένης δραστικότητας της 
LPL. (Ελισάφ Μ.Σ, Ζαµπέλας Α, Πάσχος Γ  2014).) 

§ Η Αρτηριακή Υπέρταση :  

           Η αυξηµένη αρτηριακή πίεση είναι σηµαντικός παράγοντας για την εµφάνιση 
πρώιµης καρδιαγγειακή νόσου, καρδιακής ή νεφρικής ανεπάρκειας και νόσου των 
εγκεφαλικών αγγείων τόσο στο ανδρικό όσο και στον γυναικείο πληθυσµό. 
(American Heart Association, 2005). 

         Η υπέρταση συµβάλλει στην ανάπτυξη νόσου καθώς προκαλεί των 
τραυµατισµό των φλεβών, την βλάβη των ενδοθηλιακών κυττάρων των αρτηριών  και 
αυξάνει την  πίεση στο µυοκάρδιο . Το 69 % , των ασθενών που εµφανίζουν 
έµφραγµα του µυοκαρδίου για πρώτη φορά, το 77 % των ασθενών µε πρώτο 
εγκεφαλικό επεισόδιο και το 74 % των ασθενών µε καρδιακή ανεπάρκεια, 
χαρακτηρίζονται από αρτηριακή υπέρταση (πάνω από 140 / 90 mmHg) . Η υπέρταση 
συχνά συνυπάρχει  µε υπερχοληστερολαιµία  και  παχυσαρκία  και πολλές φορές δρα 
συνεργικά για τον καθορισµό της παρουσίας µεταβολικού συνδρόµου. (Thorn T., et 
al, 2006). 

         Η εµφάνιση συστολικής υπέρτασης  είναι εξίσου σηµαντική µε την εµφάνιση 
διαστολικής υπέρτασης , ως παράγοντας κινδύνου πρόκλησης στεφανιαίας νόσου  και 
αγγειακών εγκεφαλικών επεισοδίων στα ηλικιωµένα άτοµα . Η µείωση της 
αρτηριακής υπέρτασης µε την χορήγηση  αντιυπερτασικών  φαρµάκων ,συνοδεύεται 
µε σηµαντική µείωση των στεφανιαίων- εγκεφαλικών επεισοδίων και της καρδιακής 
ανεπάρκειας . (American Heart Association, 2005). 

         Κάθε 1 mmHg , µείωσης της διαστολικής πίεσης επιφέρει 2 % έως 3 % µείωσης 
της συχνότητας εµφάνισης εµφράγµατος του µυοκαρδίου . (Diop D., & Aghababian 
R.V, 2001) 

         Στις µη φαρµακευτικές παρεµβάσεις µείωσης της αρτηριακής υπέρτασης 
περιλαµβάνονται :  η τακτική φυσική δραστηριότητα, ο έλεγχος σωµατικού βάρους , 
η µειωµένη πρόσληψη αλατιού , η  υγιεινή διατροφή  και  ο περιορισµός 
κατανάλωσης αλκοόλ. Ο περιορισµός της πρόσληψης νατρίου κατά 1,8 γραµµάρια , 
την ηµέρα συνοδεύεται µε µια πτώση της συστολικής πίεσης κατά 4 mmHg , και  
αντίστοιχα πτώση της διαστολικής πίεσης κατά 2 mmHg , σε υπερτασικούς ασθενείς . 
Η πρόσληψη αλατιού θα πρέπει να περιορίζεται σε 2.400 χιλιοστόγραµµα ηµερησίως 
. Η µείωση σωµατικού βάρους κατά 1,6 χιλιόγραµµα  έχει καταδείξει µείωση κατά 
1,1 mmHg , κατά µέσο όρο , τόσο της συστολικής όσο και της διαστολικής πίεσης .  



 

 

      Η Αµερικανική Ένωση Καρδιολογίας τίθεται υπέρ της χορήγησης 
αντιυπερτασικής αγωγής εάν η αρτηριακή πίεση δεν µπορεί να µειωθεί (µετά από 6- 
12 µήνες δοκιµής µη φαρµακευτικών µέτρων) : αρτηριακή πίεση µικρότερη 140/90 
mmHg , µικρότερη του 130/85 mmHg  σε περίπτωση καρδιακής ή νεφρικής 
ανεπάρκειας , και µικρότερη από 130/80 mmHg , σε ασθενείς µε σακχαρώδη διαβήτη 
. (Pearson T. A, et al, 2002) 

     Σύµφωνα µε έρευνα του  Journal of the American medical Association (2006) , τα 
άτοµα ηλικίας 60 ετών και άνω θα πρέπει  να αναζητούν θεραπεία όταν η συστολική 
αρτηριακή πίεση αυξάνεται πάνω από 160 mmHg , έστω και αν η διαστολική είναι 
µικρότερη από 90 mmHg . Η θεραπεία της υψηλής συστολικής  αρτηριακής πίεσης 
µειώνει σηµαντικά τον κίνδυνο ανάπτυξης καρδιακής νόσου και εγκεφαλικού 
αγγειακού επεισοδίου .  

     Η υψηλή συστολική αρτηριακή πίεση σε άτοµα ηλικίας 60 ετών και άνω , είναι 
πολύ πιο σηµαντικός παράγοντας κινδύνου καρδιοπάθειας από ότι η υψηλή 
διαστολική αρτηριακή πίεση . (Sarwat I, et al, 2004) 

      Εποµένως ,  συνίσταται η διατήρηση της αρτηριακής πίεσης στα επίπεδα 
χαµηλότερα των 140 / 90 mmHg . Τα επιθυµητά επίπεδα  της αρτηριακής πίεσης 
είναι ακόµα χαµηλότερα σε διαβητικούς ασθενείς , καθώς και σε ασθενείς µε νόσο 
του νεφρικού παρεγχύµατος . Στους ασθενείς αυτούς η τιµή της διαστολικής 
αρτηριακής  πίεσης θα πρέπει να είναι µικρότερες του 80µ mmHg , µε σκοπό την 
επιβράδυνση της εξέλιξης της νεφρικής βλάβης . (Ελισάφ Μ.Σ, Ζαµπέλας Α, Πάσχος 
Γ  2014).   

§ Ο Σακχαρώδης Διαβήτης :   

         Ο σακχαρώδης διαβήτης είναι ισοδύναµος στεφανιαίας νόσου , και όπως 
καταγράφεται , τα περισσότερα άτοµα µε σακχαρώδη διαβήτη αποβιώνουν από 
στεφανιαία νόσο . Οµοίως , το 75 % , των ατόµων µε σακχαρώδη διαβήτη 
παρουσιάζουν δύο οι περισσότερους παράγοντες κινδύνου για στεφανιαία νόσο . ( 
McCollum M , et al 2006). 

          Η  ίδια η παθογένεια του διαβήτη µε  την πρόκληση ποικίλων φλεγµονωδών 
και αθηροθροµβωτικών  καταστάσεων ( υπερινσουλιναιµία , υπεργλυκαιµία , 
διαταραχές αιµοπεταλίων) πιστεύεται ότι κατέχει εξέχοντα ρόλο στην επιταχυνόµενη 
εξέλιξη της αθηροσκλήρωσης .  

        Η καρδιακή ανεπάρκεια λόγω µυοσιτικής υπερτροφίας , η µυοκαρδιοπάθεια και 
η καρδιακή αυτόνοµη νευροπάθεια, είναι οι άλλες συνέπειες  του διαβήτη .  Έστω και 
χωρίς την παρουσία επιπρόσθετων παραγόντων κινδύνου , οι πάσχοντες από διαβήτη 
διατρέχουν υψηλότερο κίνδυνο για καρδιαγγειακή νοσηρότητα . (American Heart 
Association 2006b). 

       Κατά συνέπεια , η µείωση παραγόντων κινδύνου εστιάζεται στην  
αποτελεσµατική θεραπεία για διαβήτη , συµπεριλαµβανοµένου του γλυκαιµικού 



 

 

ελέγχου και των αλλαγών στον τρόπο ζωής . Οι µέτριες αλλαγές στην διατροφή, στην 
άσκηση και η περαιτέρω µείωση του υπερβάλλον σωµατικού βάρους , µειώνουν τον 
κίνδυνο ανάπτυξης και εξέλιξης του σακχαρώδη  διαβήτη . (National Guidelines and 
Tools for Cardiovascular Risk Reduction , 2006). 

§ Το Μεταβολικό Σύνδροµο : 

         Σύµφωνα µε πρόσφατες µελέτες , ένα σύµπλεγµα καρδιαγγειακών παραγόντων 
κινδύνου ορίζεται ως µεταβολικό σύνδροµο , όταν πληροί τρείς από τις πέντε 
ακόλουθες προϋποθέσεις: 1) κοιλιακή παχυσαρκία , 2) υψηλά τριγλυκερίδια , 3) 
χαµηλά επίπεδα HDL χοληστερόλης , 4) υψηλή πίεση του αίµατος και 5)υψηλή  τιµή 
γλυκόζης νηστείας . Αυτός ο σχεδιασµός όρων σχετίζεται µε αυξηµένο κίνδυνο για 
καρδιαγγειακή νοσηρότητα  και εκδήλωση διαβήτη τύπου 2 . ( Nash D.,  2004). 

       Σε γενικές γραµµές , το µεταβολικό σύνδροµο αποτελείται από ορισµένου 
βαθµού αθηρογόνο δυσλιπιδαιµία , αυξηµένη αρτηριακή πίεση , αυξηµένα επίπεδα 
γλυκόζης και µια προθροµβωτική και προφλεγµονώδη κατάσταση . (Grundy S.M, et 
al, 2004). 

      Εποµένως, συστήνεται ουσιαστική αντιµετώπιση του µεταβολικού συνδρόµου µε 
αποτελεσµατική αντιµετώπιση των υποκείµενων αιτιών , και των µεµονωµένων 
παραγόντων κινδύνου . Η Αµερικανική  Ένωση Καρδιολογίας προτείνει οι ενήλικοι 
άνω των 40 ετών, ή άτοµα µε δύο ή περισσότερους παράγοντες κινδύνου , πρέπει να 
υποβάλλονται σε µια ολοκληρωµένη  αξιολόγηση πολλαπλών κινδύνων κάθε 10 
χρόνια .  

 

2.6.3.  Νεώτεροι Καρδιαγγειακοί  Παράγοντες κινδύνου 

        Τα τελευταία χρόνια έχει διατυπωθεί η άποψη ότι εκτός από τους 
καθιερωµένους παράγοντες κινδύνου υπάρχουν και άλλες παράµετροι οι οποίες έχουν 
προγνωστική και ενδεχόµενα παθογενετική σηµασία για την εµφάνιση πρώιµης  
καρδιαγγειακής νόσου.  

§ Η Υπερτροφία Αριστερής Κοιλίας : 

         Ως υπερτροφία αριστερής κοιλίας ορίζεται η αύξηση της µάζας της αριστερής 
κοιλίας σε επίπεδα µεγαλύτερα από 131 g /m2 επιφάνειας σώµατος για τους άνδρες 
και 100 g / m2για τις γυναίκες. Η  υπερτροφία της αριστερής κοιλίας αποτελεί 
φυσιολογική ανταπόκριση της καρδίας  σε χρόνια φόρτιση, η οποία οφείλεται σε 
αύξηση της πίεσης ή του όγκου. Η επίπτωση της αυξάνεται µε την γήρανση, την 
αρτηριακή υπέρταση, και το αυξηµένο σωµατικό βάρος. Η υπερτροφία της αριστερής 
κοιλίας αποτελεί ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου για την εµφάνιση πρώιµης 
καρδιαγγειακής νόσου και αγγειακών εγκεφαλικών επεισοδίων, καθώς και την 
αύξηση της ολικής καρδιαγγειακής θνητότητας. Η αποτελεσµατική ρύθµιση της 
αρτηριακής πίεσης σε υπερτασικούς ασθενείς σε συνδυασµό µε µη φαρµακευτικά 



 

 

µέτρα(άσκηση, απώλεια βάρους, δίαιτα), µειώνουν σηµαντικά την µάζα της 
αριστερής κοιλίας. (Ελισάφ Μ.Σ, Ζαµπέλας Α, Πάσχος Γ  2014). 

§ Η Υπεροµοκυστειναιµία : 

     Τα αυξηµένα επίπεδα της οµοκυστεϊνης νηστείας αποτελούν σηµαντικό 
παράγοντα πρώιµης καρδιαγγειακής νόσου, (εµφράγµατος του µυοκαρδίου, 
περιφερικής αγγειακής νόσου, αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου, αγγειοπάθειας 
µετά από µεταµόσχευση καρδίας) και γενικότερα αύξησης της καρδιαγγειακής 
θνησιµότητας. Η αύξηση των επιπέδων της οµοκυστεϊνης µπορεί να οφείλεται σε 
διάφορους γενετικούς και διαιτητικούς παράγοντες, όπως η έλλειψη φιλικού οξέος 
και ανεπάρκεια βιταµινών Β12, και Β6. (Graham Ι.Μ, et al, 1997). 

      Ειδικότερα, στο µηχανισµό της αθηρωµάτωσης η οµοκυστεϊνη διεγείρει την 
παραγωγή των χηµειοτακτικών πρωτεϊνών, άρα και τη συγκέντρωση των 
µονοκύτταρων στις αθηρωµατικές περιοχές , ενεργοποιεί την διαδικασία της 
θρόµβωσης και αποτελεί χηµειοτακτικό παράγοντα των αιµοπεταλίων. Επίσης, ένα 
προϊόν του µεταβολισµού της οµοκυστεϊνης, η θειονολακτόνη, ευοδώνει την 
ενδοκυττάρωση µορίων LDL χοληστερόλης από τα µακροφάγα. Τα αυξηµένα 
επίπεδα οµοκυστεϊνης πάνω από15 pmol /L, σχετίζονται µε αυξηµένη καρδιαγγειακή 
νοσηρότητα και θνητότητα.   Αυξηµένες συγκεντρώσεις της οµοκυστεϊνης έχουν 
συνδεθεί µε : την γήρανση, το άρρεν φύλο, την παχυσαρκία, το κάπνισµα, την 
καθιστική ζωή, τη χρόνια νεφρική ανεπάρκεια και τον υποθυρεοειδισµό.  

 

§ Τα Αυξηµένα Επίπεδα της Λιποπρωτεΐνης Α (Lpa) : 

       Τα αυξηµένα επίπεδα της λιποπρωτεϊνικής λιπάσης αποτελούν παράγοντα 
καρδιαγγειακού  κινδύνου διότι ενισχύουν την αθηρογόνο δράση της 
υπερχοληστερολαιµίας  

        Σε ασθενείς µε υπερχοληστερολαιµία και αυξηµένα επίπεδα λιποπρωτεϊνικής 
λιπάσης, έχει βρεθεί ότι επιθετική µείωση της LDL χοληστερόλης, µπορεί να 
εξουδετερώσει την αθηρογόνο δράση της λιποπρωτεϊνικής λιπάσης. (Ελισάφ Μ.Σ, 
Ζαµπέλας Α, Πάσχος Γ  2014). 

§ Η C – Αντιδρώσα πρωτεΐνη (CRP) : 

          Η C – Αντιδρώσα πρωτεΐνη αντικατοπτρίζει ένα σηµαντικό  δείκτης φλεγµονής 
καθώς αποτελεί αξιοσηµείωτο παράγοντα καρδιαγγειακού  κινδύνου, ιδιαίτερα όταν 
βρίσκεται σε υψηλές συγκεντρώσεις στο αίµα. Η παρουσία  της CRP έχει 
προγνωστική αξία για την µετέπειτα εµφάνιση πρώιµης καρδιαγγειακής νόσου, 
περιφερικής αγγειοπάθειας, και αθηρωµατικής νόσου των εγκεφαλικών αγγείων. 
(Ridker P.M, 2001). 



 

 

       Επιπρόσθετα, σε ασθενείς µε οξέα στεφανιαία συµβάντα έχει διαπιστωθεί η 
αύξηση των επιπέδων αυτών των πρωτεϊνών οξείας φάσης, καθώς και των 
κυτταροκινών, σε συνδυασµό µε την διήθηση του αγγειακού τοιχώµατος από 
φλεγµονώδη κύτταρα. Η αγωγή µε υπολιπιδαιµικούς παράγοντες µειώνει τα επίπεδα 
των πρωτεϊνών οξείας φάσης, καθώς και των άλλων φλεγµονώδων διαβιβαστών. Η 
µείωση αυτή πιθανά συµβάλει σηµαντικά στα ευεργετικά αποτελέσµατα της 
υπολιπιδαιµικής αγωγής. 

        Το CRP είναι προάγγελος του αυξηµένου κινδύνου για καρδιακές προσβολές, 
εγκεφαλικά επεισόδια και περιφερική αγγειακή νόσο, και χρησιµοποιείται ως δοκιµή 
προσανατολισµού για αθηροσκλήρωση στους µεσήλικες και στους ηλικιωµένους.( 
American Heart Association 2006c). 

       Η ύπαρξη υψηλών επιπέδων CRP είναι παρούσα σε ασθενείς µε ασταθή 
στηθάγχη και οξύ έµφραγµα του µυοκαρδίου και φαίνεται να προβλέπει τον 
µετέπειτα κίνδυνο για βραχυπρόθεσµη και µακροπρόθεσµη καρδιαγγειακή 
νοσηρότητα και θνητότητα. Η αύξηση της CRP πάνω από 1,6 mg/ dl δηλώνει τον 
κίνδυνο και ενδεχοµένως της ανάγκης για ιατρική παρέµβαση.(στεφανιαία 
επαναγγείωση). Η ασπιρίνη, η βιταµίνη E, η θεραπεία µε στατίνη και η απώλεια 
σωµατικού βάρους, αποτελούν βασικές συνιστώσες µείωσης της CRP. (American 
Heart Association 2006c). 

§ Τα αυξηµένα επίπεδα Ινωδογόνου : 

     Υπάρχει θετική ισχυρή συσχέτιση µεταξύ των αυξηµένων επιπέδων του 
ινωδογόνου και υψηλής επίπτωσης πρώιµης καρδιαγγειακής νόσου. Η µείωση των 
αυξηµένων επιπέδων του Ινωδογόνου σε στεφανιαίους ασθενείς µπορεί να έχει ως 
αποτέλεσµα την µείωση της καρδιαγγειακής θνησιµότητας και της επίπτωσης των 
ισχαιµικών εγκεφαλικών συµβάντων. Η µεγάλη διακύµανση των επιπέδων του 
ινωδογόνου, η οποία εξαρτάται από διάφορους παράγοντες (κοινωνικό – 
οικονοµικούς, µεταβολικούς), καθιστά δύσκολη τη εκτίµηση του ινωδογόνου ως 
ανεξάρτητος παράγοντας καρδιαγγειακού κινδύνου στην καθηµερινή πράξη. Η 
διακοπή του καπνίσµατος, η απώλεια σωµατικού βάρους, η αερόβια άσκηση, η 
µέτρια κατανάλωση οινοπνεύµατος καθώς και θεραπεία µε φιµπράτες, µειώνουν 
σηµαντικά τα επίπεδα ινωδογόνου. (Ελισάφ Μ.Σ,  Ζαµπέλας Α, Πάσχος Γ  2014). 

§ Οι διάφοροι Λοιµώδεις Παράγοντες : 

      Υπάρχει συσχέτιση µεταξύ της καρδιαγγειακής νόσου και ορισµένων λοιµογόνων 
παραγόντων. Κατά καιρούς,  διάφοροι µικροοργανισµοί όπως(ο κυτταροµεγαλοΐος, 
τα χλαµύδια της πνευµονίας, το ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού και ο ιός του έρπητα) 
έχουν ενοχοποιηθεί ως πιθανοί αιτιολογικοί παράγοντες αγγειακής βλάβης και της 
φλεγµονής του αγγειακού τοιχώµατος, που τελικά οδηγούν στην ανάπτυξη ή στην 
εξέλιξη αθηρωµάτωσης. Παρόλα αυτά υπάρχουν ακόµα πολλά ερωτηµατικά για τον 
ακριβή ρόλο που αυτοί οι µικροοργανισµοί διαδραµατίζουν στην παθογένεια της 
καρδιαγγειακής νόσου. (Shah P, 2002). 



 

 

2.6.4. Μη Τροποποιήσιµοι παράγοντες Καρδιαγγειακού κινδύνου :  

Οι µη τροποποιήσιµοι παράγοντες είναι εκείνοι οι παράγοντες που δεν 
µπορούν να τροποποιηθούν µε τις αλλαγές στο τρόπο ζωής και στις καθηµερινές 
συνήθειες. Η προτεραιότητα στον έλεγχο των τροποποιήσιµων παραγόντων κινδύνου 
αποβλέπει η άµβλυνση  των συνεπειών των µη τροποποιήσιµων παραγόντων  
κινδύνου . Σε αυτούς του παράγοντες εντάσσονται : α) η ηλικία, β) η 
κληρονοµικότητα , γ) το ανδρικό φύλο,  και δ) η εµµηνόπαυση.  

Ø Η αύξηση της ηλικίας  :  

Η καρδιακή γήρανση οδηγεί σε σκλήρυνση των µυϊκών ινών , οι όποιες προκαλούν 
µείωση  της ικανότητας του µυός να χαλαρώσει , να τεντωθεί και να συσταλεί  . 
Αυξάνεται ο αριθµός  απόπτωσης των µυϊκών κυττάρων . Με την πάροδο της ηλικίας 
, τα επίπεδα της χοληστερόλης και των τριγλυκεριδίων αυξάνονται . Η γήρανση κάνει 
τα µεγάλα αρτηριακά τοιχώµατα των αγγείων να διαστέλλονται και να διογκώνονται , 
το λείο µυϊκό τόνο να αυξάνεται , και την αύξηση της ακαµψίας του αγγείου, γιατί οι 
ελαστικές ίνες και το κολλαγόνο  αντικαθιστώνται µε ίνωση των ιστών. Συνέπειες 
όλων αυτών των αλλαγών είναι : η αρτηριακή υπέρταση , η αρτηριοσκλήρωση , 
αρτηριοσκλήρυνση και η µείωση της καρδιακής απόδοσης . (American Heart 
Association, 2006b). 

Η συχνότητα εµφάνισης της πρώιµης νόσου στους άνδρες 35 έως 44 ετών 
είναι τριπλάσια , από την συχνότητα εµφάνισης στις γυναίκες της ίδιας ηλικίας . Έτσι 
η ηλικία άνω των 45 ετών , θεωρείται ως παράγοντας κινδύνου για τους άνδρες . Στις 
γυναίκες ο κίνδυνος αυξάνεται µετά την ηλικία των 55 ετών, που σχετίζεται µε την 
ηλικία έναρξης της εµµηνόπαυσης . (NCEP, 2002).   

Εποµένως , η ηλικία είναι ένας ανεξάρτητος παράγοντας κινδύνου για 
καρδιαγγειακή νοσηρότητα και θα πρέπει να αποτελεί µέρος της συνολικής 
αξιολόγησης του κινδύνου .  

Ø Κληρονοµικότητα :  

Η παρουσία οικογενειακού ιστορικού πρώιµης καρδιαγγειακής  νόσου 
αποτελεί ισχυρό προδιαθεσικό παράγοντα, ακόµα και όταν λαµβάνονται υπόψη και 
άλλοι παράγοντες κινδύνου .Οι ενήλικοι απόγονοι των γονέων µε ιστορικό 
καρδιαγγειακής νοσηρότητας , είναι πιο πιθανό να έχουν πολλαπλούς παράγοντες 
κινδύνου για καρδιαγγειακή νοσηρότητα και µεγαλύτερη πιθανότητα οξείας 
καρδιακής εκδήλωσης , ακόµη και µετά την διόρθωση άλλων παραγόντων κινδύνου 
της νόσου . Οι συγγενείς πρώτου βαθµού, ή οι οικογένειες µε µεγαλύτερη επικράτηση 
,( που σηµαίνει περισσότερα από ένα άτοµα στην οικογένεια µε καρδιαγγειακή νόσο) 
, και οικογένειες µε πρώιµη έναρξη καρδιαγγειακής νόσου , διατρέχουν µεγαλύτερο 
κίνδυνο . (Ελισάφ Μ.Σ, Ζαµπέλας Α, Πάσχος Γ, 2014). 



 

 

Η παρουσία συγκεκριµένων γονιδίων , ή  των γενετικών µεταλλάξεων 
ορισµένων τύπων  γονιδίων, εξηγεί την ύπαρξη ισχυρής συσχέτισης εµφάνισης 
συγκεκριµένων γονιδίων και την ανάπτυξης καρδιαγγειακής νόσου . Για παράδειγµα , 
η ύπαρξη του ABCC6 γονιδίου  διαδραµατίζει σηµαντικό ρόλο  στην συνέχιση 
διατήρησης υγιών ελαστικών ινών . Μια µετάλλαξη στο γονίδιο αυτό έχει βρεθεί να 
σχετίζεται µε αυξηµένο κίνδυνο πρόωρης καρδιαγγειακής νόσου . Επίσης , οι 
κληρονοµικές διαφορές στο γονίδιο αντιστοίχισης , η beta- 2(β2) , ενός γονιδίου που 
ελέγχει τους αδρενεργικούς υποδοχείς και επηρεάζει την ροή του αίµατος , µπορεί να 
µειώσει τον κίνδυνο καρδιακής προσβολής και θανάτου από καρδιακές παθήσεις . ( 
Gene Analysis Service, 2005). 

Εποµένως , η παρουσία θετικού οικογενειακού ιστορικού , παρά το γεγονός 
ότι πρόκειται για µη τροποποιήσιµο παράγοντα κινδύνου , επηρεάζει τον τρόπο 
αντιµετώπισης των παραγόντων κινδύνου . Έτσι ,τα µέλη  της οικογένειας µε υψηλό 
καρδιαγγειακό κίνδυνο , αν τροποποιήσουν τον κίνδυνο υιοθετώντας ένα υγιεινό 
τρόπο ζωής , και αλλαγή κακών συνηθειών , έχουν λιγότερες πιθανότητες να 
αναπτύξουν καρδιαγγειακή νόσο σε σχέση µε εκείνους που δεν τροποποιούν τους 
παράγοντες κινδύνου . (American Heart Association , 2006b). 

Ø Το άρρεν Φύλο :  

Σύµφωνα µε τα αποτελέσµατα πολλαπλών µελετών , η επικράτηση και τα ποσοστά 
θνησιµότητας είναι υψηλότερα στους άνδρες από ότι στις γυναίκες , ιδίως στους 
άνδρες ηλικίας 45 έως 70 ετών . Τα ποσοστά των ανδρών , ξεπεράστηκαν από τις 
γυναίκες µόνο σε µεγαλύτερη ηλικία . (American Heart Association , 2006c). 

Ø Εµµηνόπαυση :  

Τα ενδογενή οιστρογόνα παρέχουν  ισχυρή καρδιοπροστασία  στις προ – 
εµµηνοπαυσιακές γυναίκες , πιθανό λόγω του ότι προλαµβάνουν τον αγγειακό 
τραυµατισµό . Η απώλεια οιστρογόνων µετά την φυσιολογική ή τη χειρουργική  
εµµηνόπαυση , αυξάνει τον κίνδυνο πρόκλησης καρδιαγγειακού επεισοδίου . Τα 
ποσοστά της στεφανιαίας νόσου στις προ – εµµηνοπαυσιακές γυναίκες , είναι χαµηλά 
εκτός από τις γυναίκες µε πολλαπλούς παράγοντες κινδύνου . Κατά την διάρκεια της 
εµµηνόπαυσης , τα επίπεδα της ολικής χοληστερόλης , της LDL χοληστερόλης και 
των τριγλυκεριδίων αυξάνονται , ενώ τα επίπεδα της  HDL χοληστερόλης 
ελαττώνονται, ιδιαίτερα στις γυναίκες µε αυξηµένο σωµατικό βάρος  (Debra A. 
Krummel, 2014). 

Η πρώιµη εµµηνόπαυση αυξάνει τον κίνδυνο στεφανιαίας νόσου και οξέως 
εµφράγµατος του µυοκαρδίου . Γυναίκες µε αµφοτερόπλευρη ωοθηκεκτοµή πριν την 
ηλικία των 35 ετών , οι οποίες δεν ακολούθησαν ορµονοθεραπεία διατρέχουν 
οκταπλάσιο κίνδυνο οξέως εµφράγµατος του µυοκαρδίου συγκρινόµενες µε τις 
γυναίκες µε φυσιολογική εµµηνόπαυση . Η θεραπεία υποκατάστασης  µε οιστρογόνα 
, µειώνει τον κίνδυνο στεφανιαίας νόσου και εµφράγµατος του µυοκαρδίου  στις 



 

 

γυναίκες αυτές . Αντιθέτως , τα χορηγούµενα από του στόµατος αντισυλληπτικά , 
αυξάνουν τον κίνδυνο εµφράγµατος του µυοκαρδίου ιδιαίτερα στις γυναίκες που 
καπνίζουν . Ο αυξηµένος αυτός κίνδυνος οφείλεται στην δυσµενής επίδραση των 
αντισυλληπτικών δισκίων στην προώθηση της θρόµβωσης , στην αύξηση της  
αρτηριακής πίεσης , στην αύξηση των λιπιδίων του ορού και στην δυσανοχή στην 
γλυκόζη . (Woods S.L, et al, 2009). 

 Συµπερασµατικά, µε την εφαρµογή  όλων των αναφερόµενων θεραπευτικών 
παρεµβάσεων και οδηγιών, επιτυγχάνονται τα επιθυµητά επίπεδα των λιπιδίων στο 
ορό  και η ταυτόχρονη καρδιαγγειακή προστασία.  

2.7. Θεραπευτική αντιµετώπιση Δυσλιπιδαιµίας 

2.7.1. Μη Φαρµακευτικά Θεραπευτικά  Μέτρα 

Ο µη φαρµακευτικός θεραπευτικός αλγόριθµος για την αντιµετώπιση της 
δυσλιπιδαιµίας περιλαµβάνει την αλλαγή του τρόπου ζωής µε την  υιοθέτηση ενός 
υγιεινοδιαιτητικού προγράµµατος εφαρµογής στρατηγικών  διακοπής ανθυγιεινών 
συνηθειών, απώλειας βάρους και τακτικής φυσικής  δραστηριότητας , θα πρέπει να 
αποτελεί επιλογή υψίστης σηµασίας στην θεραπεία. (Ελισάφ Μ.Σ, Ζαµπέλας Α, 
Πάσχος Γ, 2014). 

Αυτά τα  µη φαρµακευτικά µέσα για την αντιµετώπιση της δυσλιπιδαιµίας, θα 
πρέπει να ακολουθούνται για χρονικό διάστηµα 6 µηνών . Σε περίπτωση αποτυχίας 
επίτευξης των επιθυµητών λιπιδαιµικών στόχων και  περιορισµού των παραγόντων 
κινδύνου εκδήλωσης παθολογικών καταστάσεων απαιτείται η άµεση έναρξη 
φαρµακευτικής αγωγής. Αξιοσηµείωτο , είναι και το γεγονός ορισµένων ασθενών 
υψηλού κινδύνου όπου  η φαρµακευτική αγωγή µπορεί να αρχίσει µετά από 
µικρότερη περίοδο διαιτητικής αγωγής, ενώ είναι απαραίτητο σε πολλές περιπτώσεις  
η δίαιτα να συνεχίζεται και κατά την διάρκεια της θεραπείας. Παρότι όµως η δίαιτα 
και η άσκηση βοηθούν σηµαντικά στην ρύθµιση της δυσλιπιδαιµίας, συχνά 
απαιτείται η χορήγηση φαρµάκων για την επίτευξη στόχου της επιθυµητής τιµής της  
LDL,  χοληστερόλης. (Καραµπόλα Μ, & Μακέδου Κ, 2012). 

  Τα Υγιεινόδιαιτητικά Μέτρα  περιλαµβάνουν  : 

• Την Διακοπή Καπνίσµατος :  

Το κάπνισµα αποτελεί ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου πρόκλησης  
στεφανιαίας νόσου,   ευθύνεται για τα αυξηµένα ποσοστά  καρδιαγγειακής 
νοσηρότητας ή θνητότητας  από ότι ο καρκίνος του πνεύµονα  ή η χρόνια 
πνευµονοπάθεια. (Woods, S.L, et al, 2009). 

Η Διακοπή καπνίσµατος µπορεί να αυξήσει τα επίπεδα της HDL 
χοληστερόλης κατά 4 mg/ dl. (Maeda  K, et al, 2003). 



 

 

Οι καπνιστές έχουν 50 % περισσότερες πιθανότητες να αναπτύξουν 
καρδιαγγειακή νόσο και 70 % µεγαλύτερη καρδιαγγειακή θνητότητα από τους µη 
καπνιστές. Οι γυναίκες που καπνίζουν και ακολουθούν θεραπεία µε από του 
στόµατος χορήγησης αντισυλληπτικών δισκίων διατρέχουν µεγαλύτερο κίνδυνο 
καρδιακής νόσου και εγκεφαλικών επεισοδίων από τις µη καπνίστριες , που 
χρησιµοποιούν αντισυλληπτικά από το στόµα. ( Diop D, & Aghababian R.V,  2001). 

Ο άνδρας καπνιστής διατρέχει διπλάσιο έως τριπλάσιο κίνδυνο εκδήλωσης 
καρδιοπάθειας από το µη καπνιστή,  ενώ η  γυναίκα που καπνίζει τετραπλάσιο. Τόσο 
για τον ανδρικό όσο και για τον γυναικείο πληθυσµό  η διακοπή καπνίσµατος  
µειώνει τον κίνδυνο θανάτου από στεφανιαία νόσο στο µισό. Οι καρδιαγγειακές 
ανεπιθύµητες ενέργειες  αποδίδονται στο µονοξείδιο του άνθρακα και στην νικοτίνη . 
Το µονοξείδιο του  άνθρακα εκτοπίζει το οξυγόνο στο µόριο αιµοσφαιρίνης , µε 
αποτέλεσµα την µείωση της ικανότητας µεταφοράς οξυγόνου στο αίµα. Το 
µονοξείδιο του άνθρακα προωθεί επίσης την διαδικασία της αθηρογένεσης , µε τον 
µηχανισµό πρόκλησης βλάβης του ενδοθηλίου. Η νικοτίνη αυξάνει την τις ανάγκες 
του µυοκαρδίου σε οξυγόνο , µε την αύξηση της αρτηριακής πίεσης και του 
καρδιακού ρυθµού, θεωρείται δε ότι προωθεί την θροµβογένεση µέσω  της 
συσσώρευσης αιµοπεταλιακών παραγόντων. Η νικοτίνη επίσης προκαλεί 
αγγειοσπασµό και ενδοθηλιακή δυσλειτουργία. Το  παθητικό κάπνισµα αυξάνει 
επίσης τον κίνδυνο καρδιαγγειακού θανάτου περίπου  κατά 30 % . (Woods, S.L, et al,  
2009). 

Το  παθητικό κάπνισµα προκαλεί ένα ευρύ φάσµα αρνητικών επιπτώσεων για 
την υγεία συµπεριλαµβανοµένου του καρκίνου του πνεύµονα, την αυξηµένη ευπάθεια 
σε αναπνευστικές λοιµώξεις, και την εκδήλωση άσθµατος. Οι µη καπνιστές που 
εκτίθενται στο παθητικό κάπνισµα έχουν 25 % περισσότερες πιθανότητες να 
εµφανίσουν στεφανιαίες καρδιακές παθήσεις σε σύγκριση µε τους µη καπνιστές που 
δεν εκτίθενται στον καπνό. (American Lung Association, 2006). 

Η αθηρογενετική δράση του καπνίσµατος  σε συνεργασία µε άλλους 
παράγοντες κινδύνου επηρεάζουν άµεσα την εκδήλωση στεφανιαίων συµβάντων, 
συµπεριλαµβανοµένης της θροµβογένεσης, της αστάθειας της αθηρωµατικής  πλάκας 
και των αρρυθµιών. Έτσι η σύσταση διακοπής καπνίσµατος  µειώνει τον κίνδυνο 
υποκλινικής αθηροσκλήρωσης και βελτιώνει την δράση των λιποπρωτεϊνών. ( Thorn 
T., et al, 2006). 

• Τον Περιορισµό Πρόσληψης  αλκοόλ: 

Επιδηµιολογικές µελέτες καταδεικνύουν την ύπαρξη αρνητικής συσχέτισης µεταξύ 
νοσηρότητας και θνησιµότητας από στεφανιαία νόσο και της µέτριας κατανάλωσης 
αλκοόλ. 

 Αντίθετα, η υπερβολική κατανάλωση τριών ή περισσότερων αλκοολούχων 
ποτών την ηµέρα, έχει συσχετιστεί µε αρτηριακή υπέρταση, καρδιακή ανεπάρκεια και 



 

 

εγκεφαλικό επεισόδιο. Η βαριά χρήση αλκοόλ έχει συνδεθεί επίσης, µε 
καρδιαγγειακά συµβάντα και συναφείς παράγοντες κινδύνου, ( παχυσαρκία , 
σακχαρώδη διαβήτη, υποσιτισµό και σωµατική αδράνεια). Συνίσταται µέτρια 
κατανάλωση αλκοόλ που να µην υπερβαίνει τα δύο ποτά ηµερησίως για τους άνδρες 
και   ένα ποτό την ηµέρα για τις γυναίκες . (American Heart Association 2006c). 

Η αλκοόλη µε την µορφή κόκκινου κρασιού και µαύρης µπύρας παρέχει  
ισχυρή καρδιοπροστασία. Οι φλαβονόλες που περιέχονται στο κόκκινο κρασί και 
στην µαύρη µπύρα, που δεν είναι τόσο πλούσιες σε άλλες µορφές αλκοόλης ή στο 
λευκό κρασί , θεωρείται ότι αυξάνουν την τιµή της HDL χοληστερόλης , βελτιώνουν 
την ενδοθηλιακή λειτουργία και µειώνουν την συσσώρευση  αιµοπεταλίων. Το 
αλκοόλ αυξάνει τα επίπεδα των ολικών τριγλυκεριδίων όσο και της HDL 
χολυστερόλης. Οι επιδράσεις του αλκοόλ στα επίπεδα  των τριγλυκεριδίων είναι 
δοσοεξαρτώµενες και είναι µεγαλύτερες σε άτοµα µε επίπεδα τριγλυκεριδίων πάνω 
από 150 mg/ dl .Το κρασί επίσης περιέχει ρεσβεταρόλη έναν ισχυρό αντιµυκητισιακό 
παράγοντα ο οποίος έχει συσχετιστεί µε αύξηση των επιπέδων της HDL 
χοληστερόλης κατά 11- 16 % , και µια ελάττωση των επιπέδων του ινωδογόνου κατά 
8-15 %.  

Συνίσταται η κατανάλωση οινοπνεύµατος µε συνοδεία γεύµατος . Όσον αφορά την 
πρόληψη της στεφανιαίας νόσου , η λογική σύσταση είναι η µέτρια κατανάλωση 
οινοπνεύµατος  από άτοµα που ήδη καταναλώνουν αλκοόλ. Τα δεδοµένα ωστόσο, 
δεν δικαιολογούν την πρόσληψη οινοπνεύµατος από άτοµα τα οποία δεν 
καταναλώνουν οινόπνευµα, µόνο και µόνο για  την καρδιοπροστατευτική του 
επίδραση. (Goldfinger T.M, 2003). 

• Την µείωση του Οξειδωτικό Στρες  : 

 Σύµφωνα µε τα  αποτελέσµατα πολλών µελετών η παρουσία ενός επιθετικού, 
φιλόδοξου  ιδεοψυχαναγκαστικού  χαρακτήρα, συνοδευόµενου  από ποικίλες  
εκδηλώσεις αγχώδους συµπτωµατολογίας   και  συχνών καταθλιπτικών επεισοδίων , 
σχετίζεται µε αύξηση των στεφανιαίων  επεισοδίων έως και 35 % , και την 
σχετιζόµενη µε αυτή καρδιακή νοσηρότητα και θνητότητα.  (Panagiotakos  D.B., et 
al, 2003). 

  Η οξειδωτική τροποποίηση της LDL χοληστερόλης διαδραµατίζει σηµαντικό 
ρόλο στην παθογένεια της αθηρωµάτωσης. Το στρές γενικά, αυξάνει την αυτόνοµη 
διέγερση. Η συµπαθητική διέγερση  προκαλεί µε την σειρά της µια αλυσιδωτή 
αντίδραση  ποικίλων παθολογικών καταστάσεων  αυξάνοντας εν συνεχεία  το 
καρδιακό έργο , την αρτηριακή πίεση, τον καρδιακό ρυθµό, την παραγωγή αρρυθµίας 
και την συσσώρευση αιµοπεταλίων.  Επιπροσθέτως, η  παρασυµπαθητική διέγερση 
προδιαθέτει την εκδήλωση αρρυθµίας και σοβαρού επεισοδίου κολπικής µαρµαρυγής 
. (American Heart association 2006d).  



 

 

Οι άνθρωποι µε µεγαλύτερη πνευµατική ευαισθητοποίηση φαίνεται να 
εµφανίζουν λιγότερη αγωνία, άγχος, και κατάθλιψη σε περιόδους κρίσης, και αυτό 
έχει άµεσες ή έµµεσες συνέπειες στη µείωση του κινδύνου καρδιακής νοσηρότητας 
και θνητότητας. ( American Heart Association 2006b).  

Εποµένως, συνίσταται η υιοθέτηση ενός λιγότερου αγχώδους τρόπου ζωής 
αναπτύσσοντας αποτελεσµατικές στρατηγικές ουσιαστικής διαχείρισης και 
αντιµετώπισης των στρεσογόνων καταστάσεων .  (American Heart association 
2006d). 

• Την Φυσική δραστηριότητα:  

Η τακτική φυσική δραστηριότητα αποτελεί οδηγία υψίστης προτεραιότητας για την 
πρόληψη της δυσλιπιδαιµίας. Η σωµατική αδράνεια ή η ελλιπής φυσική 
δραστηριότητα , αποτελούν ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου καρδιακής νοσηρότητας 
και θνητότητας. (Lemone & Burke P,  2004). 

 Η µέτρια σωµατική δραστηριότητα, όπως το περπάτηµα, µειώνει σηµαντικά 
την επίπτωση της πρώιµης καρδιαγγειακής νόσου. (American Heart Association 
2008). 

  Επιπλέον , όπως γνωστοποιείται η  σωµατική δραστηριότητα ελαττώνει τον 
κίνδυνο ανάπτυξης της στεφανιαίας νόσου µέσω της διαδικασίας καθυστέρησης της 
αθηρογένεσης (αυξάνοντας την αγγείωση του µυοκαρδίου , αυξάνοντας την 
ινωδόλυση) και τροποποιώντας άλλους παράγοντες κινδύνου,( όπως αυξάνοντας τα 
επίπεδα της HDL χοληστερόλης, βελτιώνοντας την ανοχή στην γλυκόζη και την 
ευαισθησία στην ινσουλίνη ), συµβάλλοντας  στη διαχείριση του σωµατικού βάρους 
και την ελάττωση της αρτηριακής πίεσης.  (Lemone Burke P, 2004). 

Ειδικότερα, όσον αφορά το µεταβολισµό των λιπιδίων και των λιποπρωτεΐνών 
, η φυσική δραστηριότητα µειώνει τα επίπεδα των τριγλυκεριδίων , της LDL 
χοληστερόλης, αυξάνει την δράση της λιποπρωτεινικής λιπάσης και αυξάνει τα 
επίπεδα της HDL  χοληστερόλης, και ιδιαιτέρως της HDL 2. (Hill A.M, & Buckley 
JD, et al, 2007). 

Η American Heart Association (2006d), συνιστά µια άσκηση ρουτίνας που να 
ανέρχεται συνολικά σε δυο µισή ώρες , την εβδοµάδα , για κάθε συνδυασµό  ηµερών 
και ωρών ανά ηµέρα. Η συνιστώµενη ρουτίνα περιλαµβάνει επίσης την κατάρτιση 
αντίστασης, από 8 έως 10 διαφορετικές ασκήσεις , 1 έως 2 σετ ανά άσκηση , 10 έως 
15 επαναλήψεις ανά σετ, την ευελιξία της κατάρτισης εκπαίδευσης και τις συνήθειες 
που αυξάνουν την καθηµερινή σωµατική δραστηριότητα. 

Εν κατακλείδι , η ενασχόληση µε ένα τακτικό πρόγραµµα φυσικής 
δραστηριότητας, βελτιώνει αφενός το λιπιδαιµικό  προφίλ  του ασθενούς, µε 
ελαχιστοποίηση των καρδιακών παραγόντων κινδύνου  και αφετέρου την ποιότητα 
ζωής του ατόµου.  



 

 

• Την Απώλεια Σωµατικού Βάρους :  

Η παχυσαρκία έχει καταστεί κοινωνική µάστιγα που συνδέεται µε τον δυτικό 
πολιτισµό, και τείνει να προκαλεί πολλές ασθένειες και αποτρέψιµους θανάτους , 
όπως το κάπνισµα . Στην πραγµατικότητα η παχυσαρκία αποτελεί τον δεύτερο µετά 
το κάπνισµα παράγοντα κινδύνου όλων των θανάτων στις  Η.Π.Α . Η χρόνια 
παχυσαρκία αυξάνει τον κίνδυνο καρδιαγγειακής νοσηρότητας και θνητότητας , σε 
άνδρες και γυναίκες εξίσου µε τον ίδιο βαθµό , και εµποδίζει την µείωση  κινδύνων 
σε άλλους τοµείς. Η παχυσαρκία είναι υπεύθυνη για την αρτηριακή υπέρταση, τα 
ανώµαλα επίπεδα των λιποπρωτεΐνών, την ινσουλινοαντίσταση και την συσσώρευση 
αιµοπεταλίων. Οι δύο µονάδες µέτρησης που συνδέονται µε τον καρδιαγγειακό 
κίνδυνο είναι ο δείκτης µάζας σώµατος (BMI), και κοιλιακή περιφέρεια. Η 
παχυσαρκία ορίζεται ως δείκτης µάζας σώµατος πάνω από 30 kg/ m2)ενώ µεταξύ 25 -
29.9 είναι οι υπέρβαροι , και 18,5 – 24,9 είναι το φυσιολογικό σωµατικό βάρος. Η 
κοιλιακή παχυσαρκία ορίζεται από την περίµετρο της µέσης  πάνω  από 102 
εκατοστά στους άνδρες και πάνω από 88 εκατοστά στις γυναίκες. Η συσσώρευση 
κοιλιακού λίπους έχει συσχετιστεί µε αυξηµένη επίπτωση καρδιαγγειακών 
περιστατικών, σε αντίθεση µε την συσσώρευση λίπους στους µηρούς .  

Στην µελέτη Framingham, οι παχύσαρκοι άνδρες άνω της ηλικίας των 50 
ετών, είχαν διπλάσια συχνότητα στεφανιαίου επεισοδίου η οξέος εµφράγµατος του 
µυοκαρδίου , σε σύγκριση µε τους έχοντες βάρος µέχρι και 10 % , µεγαλύτερο του 
ιδεώδους . (Lemone & Burke P, 2004). 

Επιπρόσθετα , η παχυσαρκία συσχετίζεται µε υπερτροφία αριστερής κοιλίας , 
ενώ σε αντίθετη περίπτωση η απώλεια βάρους µειώνει τον κίνδυνο υπερτροφίας της 
αριστερής κοιλίας. (United States Department of Health and Human Services, 2006).  

Η µείωση του υπερβολικού σωµατικού βάρους, στα παχύσαρκα και υπέρβαρα 
άτοµα αυξάνει την τιµή της HDL χοληστερόλης στο πλάσµα . Παρατηρείται αύξηση 
της HDL χοληστερόλης κατά  0,35 mg/dl ,ανά κιλό απώλειας βάρους . (Ελισάφ Μ.Σ, 
Ζαµπέλας Α, Πάσχος Γ,  2014). 

Συνεπώς, η απώλεια βάρους στους παχύσαρκους ή υπέρβαρους ασθενείς είναι 
υψίστης σηµασίας για την ολική βελτίωση του λιπιδαιµικού προφίλ του ασθενούς. 

• Η Υπολιπιδαιµική Δίαιτα : 

 Η υγειονοδιαιτητική αγωγή αποτελεί ακρογωνιαία λίθο για την αντιµετώπιση 
της δυσλιπιδαιµίας ,  και θα πρέπει πάντοτε να συνοδεύει και να συµπληρώνει 
οποιαδήποτε φαρµακευτική αγωγή. Στην περίπτωση της πρωτογενούς πρόληψης της 
στεφανιαίας νόσου, η λήψη απόφασης έναρξης φαρµακευτικής αγωγής θα πρέπει να 
λαµβάνεται αφού πρώτα προηγηθεί πρόγραµµα υγιεινοδιαιτητικής παρέµβασης 
χρονικού διαστήµατος 3 µηνών και δεν επιτευχθούν οι στόχοι της LDL 
χοληστερόλης. Στην περίπτωση όµως της δευτερογενούς πρόληψης, της στεφανιαίας 



 

 

νόσου, επειδή οι επιδιωκόµενοι στόχοι της LDL χοληστερόλης σπάνια 
επιτυγχάνονται µόνο µε την υγιεινοδιαιτητική παρέµβαση και επιπλέον η χορήγηση 
στατινών φαίνεται να  συνοδεύεται και από επιπρόσθετα  καρδιοαγγειακά οφέλη της 
πλειοτροπικής τους δράσης, η έναρξη της φαρµακευτικής αγωγής είναι άµεση, 
παράλληλα µε τις υγιεινοδιαιτητικές οδηγίες. (ECS /EAS , 2011). 

Σύµφωνα µε τις κατευθυντήριες οδηγίες της American Heart Association 
(2006),συνίσταται η εφαρµογή υπολιπιδαιµικής δίαιτας στους δυσλιπιδαιµικούς 
ασθενείς παρόµοιου  τύπου µε τα Μεσογειακά πρότυπα λόγω της ευεργετικής της 
επίδρασης στα επίπεδα των λιπιδίων και της ταυτόχρονης καρδιαγγειακής 
προστασίας.  

Προτείνεται η υιοθέτηση υποθερµιδικής δίαιτας, όπου η κατανάλωση λιπαρών 
να καλύπτει το 20 -35 %, των υδατανθράκων, το 50 – 60 % των πρωτεϊνών, το 15 % 
των προσλαµβανόµενων θερµίδων. (Kris - Etherton P, Eckel R H ,et al , 2001).  

Πιο συγκεκριµένα συστήνεται η περιορισµένη κατανάλωση κορεσµένων 
λιπαρών οξέων (µόνο µέχρι το 7 % των συνολικών θερµίδων) και trans λιπαρών 
οξέων κάτω του (1% του συνόλου των θερµίδων)  και η αύξηση του ποσοστού των 
µονοακόρεστων λιπαρών οξέων ( µέσω κατανάλωσης φρούτων, λαχανικών και 
δηµητριακών) στο 20 % και των πολυακόρεστων (όπως ελαιόλαδο, υγρή φυτική 
µαργαρίνη) µέχρι το 10 % των ολικών θερµίδων. Η ολική προσλαµβανόµενη 
χοληστερόλη των τροφών δεν θα πρέπει να υπερβαίνει τα 200 mg. Επιπλέον,  θα 
πρέπει να ενθαρρύνεται η καθηµερινή κατανάλωση 2g φυτικών στερολών και 
στανολών, 10 -25 g  διαλυτών φυτικών ινών(µέσω φρούτων πλούσιων σε πηκτίνη και 
όσπρια) και των ω3 λιπαρών οξέων (µέσω ψαριών, ελαιόλαδου) τα οποία έχουν 
καρδιοπροστατευτική δράση. (Lichtenstein A H, et al, 2006).  

 Επίσης, συστήνεται η µέτρια κατανάλωση οινοπνεύµατος 2 ποτήρια ηµερησίως για 
τους άνδρες και 1 ποτήρι ηµερησίως για τις γυναίκες  λόγω της προκαλούµενης 
αύξησης της HDL χοληστερόλης.( Perk J, de Backer G, et al, 2012) 

  Η καρδιοπροστατευτική δράση ενός υγιεινού τρόπου ζωής( µε διακοπή 
καπνίσµατος,  περιορισµό λήψης αλκοολούχων ποτών, πρόγραµµα διαιτητικής 
αγωγής  , διαχείριση στρεσογόνων  καταστάσεων, απώλειας βάρους και 
συστηµατικής φυσικής δραστηριότητας),  ταυτόχρονος  µε  τον περιορισµό  
παραγόντων κινδύνου πρόκλησης ποικίλων  παθολογικών καταστάσεων (υπέρτασης, 
δυσλιπιδαιµίας, παχυσαρκίας, σακχαρώδη διαβήτη, µεταβολικού συνδρόµου   οδηγεί  
σε µείωση  περίπου του 33 % των καρδιαγγειακών  νοσηµάτων και ουσιαστικής 
βελτίωσης των επιπέδων των λιπιδίων στο πλάσµα . ( Πιτσάβος Χ, και συν, 2006). 

 

 



 

 

2.8. Τα Υπολιπιδαιµικά φάρµακα :  

  Η υπολιπιδαιµική φαρµακευτική θεραπεία εφαρµόζεται  επιπρόσθετα και επί 
αποτυχίας επίτευξης των επιθυµητών στόχων των λιπιδαιµικών παραµέτρων (LDL, 
HDL, T-C χοληστερόλης και τριγλυκεριδίων), µε την ταυτόχρονη εφαρµογή 
υγιεινοδιαιτητικών µέτρων και της διόρθωσης των υπόλοιπων τροποποιήσιµων 
παραγόντων καρδιαγγειακού κινδύνου. Συγκριµένα, στόχος της θεραπείας σε 
πρωτογενή πρόληψη είναι να επιτευχθούν τιµές T-C χοληστερόλης (κάτω από 200 
mg/dl), LDL (κάτω από 100mg/dl σε άτοµα χωρίς καρδιαγγειακή νόσο και (κάτω από 
70 mg/dl σε άτοµα µε καρδιαγγειακή νόσο), καλή τιµή HDL χοληστερόλης πάνω από  
40-50 mg/dl (στον ανδρικό και γυναικείο πληθυσµό αντίστοιχα), καθώς και 
τριγλυκεριδίων κάτω από 150 mg/dl. 

  Σε δευτερογενή πρόληψη, µετά την εκδήλωση στεφανιαία συµβάµατος, οι 
επιθυµητές τιµές αίµατος είναι για την  T-C κάτω από 150 mg/dl, κάτω 70 mg/dl η 
τιµή της LDL χοληστερόλης και των τριγλυκεριδίων κάτω από 130 mg/dl. 

Οι κυριότερες κατηγορίες φαρµάκων που χρησιµοποιούνται κλινικώς είναι : 

§ Οι στατίνες οι λεγόµενοι αναστολείς της αναγωγάσης του 3- υδροξυ- 3- 
µεθυλγλουταρυλο- συνενζύµου Α(HMG-CoA 

§ Οι φιµπράτες 
§ Οι αναστολείς της απορρόφησης της χοληστερόλης  
§ Το νικοτινικό οξύ ή τα παράγωγα του 
§ Τα παράγωγα ιχθυελαίου           

 (Rang H.P, Dale M.M, Ritter J.M et al, 2013). 

2.8.1.   Οι στατίνες  

Ο ακρογωνιαίος λίθος αντιµετώπισης της δυσλιπιδαιµίας είναι οι στατίνες, η 
χορήγηση στατινών ελαττώνει την καρδιαγγειακή νοσηρότητα και θνητότητα, καθώς  
και την ολική θνητότητα όχι µόνο σχετιζόµενη από την ίδια την πάθηση. Με 
εξαίρεση την υπερτριγλυκεριδαιµία µε τιµές τριγλυκεριδίων νηστείας (πάνω από 500 
mg/dl), και αυξηµένο κίνδυνο οξείας παγκρεατίτιδας που απαιτεί αγωγή µε φιµπράτη, 
οι στατίνες αποτελούν φάρµακο πρώτης επιλογής ασθενών µε δυσλιπιδαιµία, 
ανεξάρτητα από το είδος διαταραχής µεταβολισµού των λιπιδίων.(Βλ. ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 
9). 

2.8.2. Φαρµακοδυναµική στατινών 

Οι στατίνες αναστέλλουν την δράση του  ενζύµου HMG- COA αναγωγάσης, 
του ενζύµου που είναι υπεύθυνο για την µετατροπή του 3-υδροξυ-3-µεθυλ-
γλουταρυλ-συνενζύµου Α σε µεβαλονικό οξύ (πρόδροµη ουσία των στερολών), 
συµπεριλαµβανοµένης και της χοληστερόλης, εµποδίζοντας την βιοσύνθεση 
χοληστερόλης στο ηπατοκύτταρο και οδηγώντας στην αύξηση των LDL υποδοχέων 



 

 

στην επιφάνεια του κυττάρου.  Η επακόλουθη µείωση της ηπατικής σύνθεσης της 
χοληστερόλης οδηγεί µε την σειρά της σε αυξηµένη  σύνθεση νέων υποδοχέων LDL 
χοληστερόλης( µε αποτέλεσµα  αυξηµένη έκφραση του γονιδίου του υποδοχέα της 
LDL) κυρίως στο ήπαρ, οι οποίοι συνδέονται µε την LDL χοληστερόλη και την 
διασπούν. Με αυτόν τον τρόπο µειώνονται τα επίπεδα LDL χοληστερόλης  στο 
πλάσµα , ενώ τα επίπεδα της HDL χοληστερόλης αυξάνουν, βελτιώνοντας το 
λιπιδαιµικό προφίλ του ασθενούς. Άρα, η αναστολή της  HMG- CοA αναγωγάσης 
οδηγεί στην αύξηση της δραστικότητας των LDL υποδοχέων, µε αποτέλεσµα να 
αυξηθεί ο καταβολισµός των LDL µορίων και να µειωθεί η LDL χοληστερόλη στο 
πλάσµα. (Κολοβού Γ, 2006).    

Ορισµένες µελέτες υποδεικνύουν ότι οι στατίνες επίσης µπορούν να 
ελαττώσουν τα επίπεδα της LDL χοληστερόλης αυξάνοντας την αποµάκρυνση των 
πρόδροµων λιποπρωτεϊνών της (VLDL και IDL χοληστερόλης),και ελαττώνοντας την 
παραγωγή της VLDL από ο ήπαρ. Η ελάττωση της ηπατικής παραγωγής της VLDL 
που επάγεται από τις στατίνες, πιθανολογείται ότι διαµεσολαβείτε από τη ελαττωµένη 
σύνθεση της χοληστερόλης, η οποία απαιτείται για την σύνθεση της V LDL. 
Σύµφωνα µε αποτελέσµατα πολλαπλών ερευνών  η θεραπεία µε στατίνες ενδείκνυται 
σε ασθενείς που παρουσιάζουν αυξηµένα επίπεδα LDL χοληστερόλης ,και 
φυσιολογικά ως προς  το φύλο επίπεδα HDL χοληστερόλης, όπου παρατηρήθηκε ως 
επί  τον πλείστον µια σηµαντική αύξηση της HDL χοληστερόλης της τάξεως  του 5-
10 % ανεξάρτητος της χορηγούµενης δόσης της στατίνης. Ωστόσο σε ασθενείς µε 
ελαττωµένα επίπεδα HDL (κάτω από  35 %), οι επιδράσεις των στατινών στα επίπεδα 
της HDL, ενδεχοµένως να διαφέρουν. Απατούνται περισσότερες µελέτες για να 
επιβεβαιώσουν αν οι επιδράσεις των στατινών στην HDL των ασθενών µε χαµηλά 
επίπεδα HDL είναι κλινικά σηµαντικές. Η LDL χοληστερόλη ελαττώνεται κατά 6 % 
(από τα βασικά επίπεδα της) µε κάθε διπλασιασµό της δόσης. Η µέγιστη δράση στα 
επίπεδα ης χοληστερόλης του πλάσµατος επιτυγχάνεται σε 7-10 ηµέρες. Οι στατίνες 
είναι αποτελεσµατικές σε όλους σχεδόν τους ασθενείς µε υψηλά επίπεδα LDL 
χοληστερόλης, µε εξαίρεση τους ασθενείς µε οµόζυγη οικογενή 
υπερχοληστερολαιµία..Οι ασθενείς αυτοί έχουν πτωχή ανταπόκριση στις συνήθεις 
δόσεις των στατινών, διότι και τα δύο αλληλόµορφα γονίδια του υποδοχέα της LDL 
κωδικοποιούν δυσλειτουργικούς υποδοχείς LDL. (Randa H.D, Laurence L, et 
al,2016). 

 

 2.8.3. Εργαστηριακός έλεγχος κατά την χρήση στατινών  

Πριν την έναρξη της χορήγησης των στατινών απαιτείται ο προσδιορισµός των 
λιπιδαιµικών παραµέτρων µετά από 12- 14 ωρη νηστεία, παράλληλα µε τον 
προσδιορισµό των επιπέδων γλυκόζης, κρεατινίνης, του ρυθµού σπειραµατικής 
διήθησης, της θυρεοειδοτρόπου  ορµόνης (TSH) για τον αποκλεισµό υποκείµενου 
υποθυρεοειδισµού, καθώς και των τρανσαµινασών (AST/ ALT), και της κρεατιν-
κινάσης (CK). Για τον αποκλεισµό άλλων αιτιών δευτεροπαθούς δυσλιπιδαιµίας 



 

 

απαιτείται επιπρόσθετα ο έλεγχος της αλκαλικής φωσφατάσης (ALP) του ορού και 
γενική εξέταση ούρων. (Βλ, ΠΑΡΑΑΡΤΗΜΑ 10).  

Επανάληψη του ιδίου εργαστηριακού ελέγχου {λιπιδίων για τον έλεγχο της 
αποτελεσµατικότητας της αγωγής, ηπατικών ενζύµων, και CK (κυρίως πριν την 
εµφάνιση µυαλγιών), για τον έλεγχο της ασφαλείας}, γίνεται µετά από 12 εβδοµάδες 
όπου απαιτείται διακοπή της φαρµακευτικής αγωγής, εάν σε 2 µετρήσεις η ALT είναι 
πάνω από 3 φορές µεγαλύτερη της ανώτερης φυσιολογικής τιµής (ULN), ή η CK 
πάνω από 5Χ, ULN ή σε ασθενείς µε µυαλγίες. Επισηµαίνεται επίσης, ότι δεν 
απαιτείται η διακοπή της θεραπείας µε στατίνες ή η αναβολή της έναρξης της 
υπολιπιδαιµικής θεραπείας σε άτοµα µε µικρές αυξήσεις των τρανσαµινασών, ή της 
CK, ενώ παράλληλα σε αυτούς τους ασθενείς επιβάλλεται η αναζήτηση άλλων 
υποκειµενικών αιτιών αύξησης των ηπατικών και µυϊκών ενζύµων. Στους ασθενείς 
που πέτυχαν τους στόχους της αγωγής, ο εργαστηριακός έλεγχος επαναλαµβάνεται 
µια φορά τον χρόνο ή σε περιπτώσεις αλλαγής του θεραπευτικού σχήµατος. Τονίζεται 
ότι δεν χρειάζεται ο έλεγχος της γ-Gt (γ-γλουταµυλ-τρανσπεπτιδάσης) στις εξετάσεις 
ρουτίνας.  

2.8.4. Φαρµακοκινητική στατινών 

Η επιλογή του φαρµάκου και το δασολογικό σχήµα που ακολουθηθεί 
εξαρτώνται από την ποσοστιαία µεταβολή της LDL χοληστερόλης που είναι 
απαραίτητη για την επίτευξη των στόχων της αγωγής καθώς και από τις άλλες 
συνυπάρχουσες παθήσεις. Επειδή, η βιοσύνθεση της χοληστερόλης λαµβάνει χώρα 
κυρίως κατά την διάρκεια της νύχτας, οι αναστολείς της αναγωγάσης µε εξαίρεση την 
ατορβαστατίνη και τη ροσουβαστατίνη  χορηγούνται συνήθως πριν την νυχτερινή 
κατάκλιση (εάν χορηγείται µια εφάπαξ ηµερήσια δόση στατίνης ). Αντίθετα, η 
καλύτερη απορρόφηση µε εξαίρεση(τη πραβαστατίνη) ενισχύεται  λαµβάνοντας τη 
δόση µε το φαγητό. Η αποβολή τους γίνεται κυρίως µέσω της χολής και των 
κοπράνων, αλλά και κάποιου βαθµού αποµάκρυνση λαµβάνει χώρα µε τα ούρα. Ο 
χρόνος ηµίσειας ζωής τους είναι 1,5- 2 ώρες. (Richard A.H, Pamela C.C, 2007). 

Η υπολιπιδαιµική αγωγή είναι θεραπεία εφόρου ζωής και έχει ιδιαίτερη 
σηµασία η θεραπευτική συµµόρφωση των ασθενών για την αποτελεσµατικότητα της 
αγωγής. Εποµένως, ο πρωτεύον στόχος της υπολιπιδαιµικής αγωγής είναι η πτώση 
των επιπέδων της LDL χοληστερόλης.  

Οι δευτερεύων στόχοι της αγωγής είναι η επίτευξη ικανοποιητικής τιµής Α) 
non-HDL χοληστερόλης  η οποία υπολογίζεται ως (= T-C χοληστερόλη – HDL 
χοληστερόλη), κυρίως σε άτοµα µε υψηλά τριγλυκερίδια (πάνω από 200 mg/dl). 
Συνήθως ο στόχος αφορά άτοµα µε µεταβολικό σύνδροµο, σακχαρώδη διαβήτη ή 
χρόνια νεφρική νόσο. Η non-HDLχοληστερόλη θα πρέπει να είναι κατά 30 mg/dl 
υψηλότερη του στόχου της LDL χοληστερόλης.  



 

 

Β)Η µείωση των τριγλυκεριδίων ( κάτω από 150 mg/dl), και αύξηση της HDL 
χοληστερόλης ( πάνω από 40 mg/dl για τους άνδρες) ή πάνω από (50 mg/dlγια τις 
γυναίκες), θεωρούνται επιθυµητοί στόχοι της αγωγής. ( Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, 
Λυµπερόπουλος Ε και συν, 2014) . 

2.8.5. Οι Πλειοτροπικές δράσεις των στατινών 

Εν συνεχεία οι πλειοτροπικές δράσεις των στατινών  περιλαµβάνουν µια πληθώρα 
ποικιλοτρόπων δράσεων σε πολλαπλά συστήµατα και όργανα στόχους του 
ανθρώπινου σώµατος . Οι επιπρόσθετες δράσεις των στατινών που ως ένα βαθµό 
είναι ανεξάρτητες από τις δράσεις στο µεταβολισµό των λιπιδίων είναι οι παρακάτω 
:(αντιφλεγµονώδεις, αντιθροµβωτικές, αντιοξειδωτικές, βελτίωση της στεφανιαίας 
ενδοθηλιακής λειτουργίας, και σταθεροποίηση αθηρωµατικής πλάκας ) συµβάλουν 
καθοριστικά στην επίτευξη του ευεργετικού κλινικού αποτελέσµατος των στατινών. 
Έτσι, συµβάλουν στην : 

§ Η ευνοϊκή επίδραση στο ενδοθήλιο των αγγείων: Μέσω της 
υποχοληστερολαιµικής τους δράσης, οι στατίνες βελτιώνουν την λειτουργία 
του ενδοθηλίου, ενώ είναι πιθανό να ασκούν και ταυτόχρονη προστατευτική 
δράση στο ενδοθήλιο, καθώς µειώνουν την παραγωγή της ενδοθιλίνης -1, 
προστατεύουν το µονοξείδιο του αζώτου από την δράση της οξείδωσης της 
LDL και µειώνουν την παραγωγή κυτοκινών στο αρτηριακό τοίχωµα. 
(Τερτίπη Α, Καλδρυµίδης Φ, και συν,  2003). 
 

§ Σταθεροποίηση αθηρωµατικών πλακών: Υπάρχουν έκδηλες ενδείξεις που  
αποδεικνύουν ότι οι στατίνες έχουν άµεση και ανεξάρτητη από την 
χοληστερόλη δράση στην αθηρωµατική πλάκα, µειώνοντας το µέγεθος του 
έσω χιτώνα και σταθεροποιώντας το περίβληµα της πλάκας. Μελέτες in vitro 
και σε πειραµατόζωα έδειξαν ότι οι στατίνες µειώνουν την παραγωγή 
πρωτεασών από τα µακροφάγα του αρτηριακού τοιχώµατος (ένζυµα που 
εξασθενούν την αθηρωµατική πλάκα και µειώνουν την αντοχή της). 
Προκαλούν επίσης, απόπτωση των αρτηριακών λείων µυϊκών κυττάρων (που 
συµβάλουν στην αύξηση της αθηρωµατικής πλάκας), αλλά και βοηθούν στην 
αντοχή της .Επιπρόσθετα, αναστέλλουν τα ενδοκυττάρια σήµατα αυξητικών 
παραγόντων που διεγείρουν το πολλαπλασιασµό των κυττάρων του 
αρτηριακού τοιχώµατος. (Κολοβού Γ, 2006 και Τερτίπη Α και συν, 2003). 
 

§ Αντιοξειδωτική δράση τους: Οι στατίνες µειώνουν την ευαισθησία στην 
οξείδωση των LDL. Η αντιοξειδωτική δράση τους συσχετίζεται άµεσα µε την 
ταυτόχρονη υπολιπιδαιµική τους δράση(διότι τα φάρµακα αυτά µειώνουν τη 
χοληστερόλη και τα λιπαρά οξέα των λιποπρωτεϊνών και εποµένως το 
διαθέσιµο  για οξείδωση υπόστρωµα). Επιπλέον, η αύξηση της 
δραστηριότητας των LDLR υποδοχέων έχει ως αποτέλεσµα τον ταχύτατο 



 

 

καταβολισµό των LDL και εποµένως των µικρών πυκνών αθηρογόνων 
σωµατιδίων της LDL χοληστερόλης 

§ Αντιφλεγµονώδη δράση τους: Οι στατίνες έχουν ισχυρές αντιφλεγµονώδεις 
δράσεις και περιορίζουν την χαµηλού βαθµού « low grade» φλεγµονή του 
αγγειακού τοιχώµατος  

§ Αντιθροµβωτική δράση τους: Η συσσώρευση και η αύξηση συγκέντρωσης 
αιµοπεταλειακών παραγόντων ως αποτέλεσµα ρήξης της αθηρωµατικής 
πλάκας ενεργοποιεί τους µηχανισµούς πήξης και θρόµβωσης. Τα αιµοπετάλια 
ασθενών µε υπερχοληστερολαιµία έχουν αυξηµένη ικανότητα συσσώρευσης 
σε παράγοντες ενεργοποίησης αιµοπεταλίων PAF(Platelet Activating Factor) 
και αδενοσινοδιφωσφορικό οξύ ADP(adenosine diphosphate).Η χορήγηση 
στατινών εποµένως, έχει ως αποτέλεσµα την µείωση ικανότητας 
συσσώρευσης των αιµοπεταλίων και παραγόντων θροµβοξάνης η οποία 
συσχετίζεται µε την µείωση των επιπέδων LDL χοληστερόλης. (Bellosta S, 
Ferri N, et al, 2000 & Farmer JA, 2000). 

Η υπολιπιδαιµική δράση των στατινών υποδεικνύεται µε σηµαντική µείωση της 
LDL χοληστερόλης κατά 20-45 %, της T-C χοληστερόλης κατά 20-25 %, των 
τριγλυκεριδίων κατά 5-40 %, και της Apo-B κατά 25-40 %.(Τερτίπη Α και συν, 
2003). 

Παράλληλα και πολύ καιρό πριν, έχει παρατηρηθεί  µια σηµαντική αύξηση της 
τιµής της HDLχοληστερόλης κατά 2-15%.  (Knopp RH, 1999). 

Το ενδιαφέρον είναι ότι η µείωση των τριγλυκεριδίων συσχετίζεται µε την µείωση 
της LDL χοληστερόλης, καθώς όπως είναι γνωστό, η µεγαλύτερη µείωση της LDL 
χοληστερόλης προκαλεί µεγαλύτερη µείωση των τριγλυκεριδίων. Η δράση των 
στατινών στα µεταγευµατικά τριγλυκερίδια συσχετίζεται µε τον βαθµό της µείωσης 
των τριγλυκεριδίων νηστείας. Ο µεταβολισµός των µεταγευµατικών λιποπρωτεϊνών 
είναι αυξηµένος σε νορµολιπιδαιµικά άτοµα που ακολουθούν αγωγή µε στατίνες και 
αυτό είναι αποτέλεσµα της αύξησης του καταβολισµού των υπολειµµάτων των 
χυλοµικρών ή και της µείωσης της µετατροπής των χυλοµικρών σε υπολείµµατα, 
χωρίς όµως να επηρεάζεται ο σχηµατισµός και η έκκρισή τους. Οι στατίνες 
επηρεάζουν τον µεταβολισµό των χυλοµικρών άµεσα, µειώνοντας τα επίπεδα VLDL 
στο πλάσµα. Γενικά, η δράση των στατινών στη µεταγευµατική λιπαιµία µπορεί να 
εξηγηθεί ως εξής: 

• Περιορίζουν τον σχηµατισµό VLDL 
• Αυξάνουν τον καταβολισµό των λιποπρωτεϊνών πλούσιων σε τριγλυκερίδια 
• Μειώνουν την πρωτεΐνη µεταφοράς της εστεροποιηµένης χοληστερόλης 

(CETP), µε αποτέλεσµα τη µείωση της ανταλλαγής της εστεροποιηµένης 
χοληστερόλης µε τα τριγλυκερίδια, διαδικασία που συµβαίνει όταν υπάρχουν 
αυξηµένα τριγλυκερίδια, µεταξύ των HDLκαι των VLDL   



 

 

• Μειώνουν την απόλιποπρωτεΐνη C-III, η οποία αναστέλλει την LPL, 
αυξάνοντας τον καταβολισµό των πλούσιων σε τριγλυκερίδια λιποπρωτεϊνών. 

Πολλές κλινικές µελέτες σε ασθενείς µε ή χωρίς εγκατεστηµένη στεφανιαία νόσο 
και µε διάφορα επίπεδα χοληστερόλης, έδειξαν ότι η χορήγηση στατινών επιδρά 
σηµαντικά στην µείωση εκδήλωσης στεφανιαίων συµβάµατων, θανατηφόρων ή µη, η 
της σχετιζόµενης καρδιαγγειακής θνητότητας, των επεµβάσεων  επαναγγείωσης της 
καρδίας, των αποφρακτικών αγγειακών επεισοδίων, ενώ αυξάνονται ίσως τα 
αιµορραγικά, και της ολικής θνητότητας. Η ευεργετική επίδραση των στατινών στα 
καρδιαγγειακά νοσήµατα οφείλεται κυρίως στην ελάττωση της τιµής της 
LDLχοληστερόλης, αλλά πιθανόν και στις άµεσες αντιαθηρωµατικές δράσεις της. 
(Τερτίπη Α και συν 2003). 

2.8.6. Οι κυριότερες κατηγορίες στατινών 

Οι εν χρήσει στατίνες κατηγοριοποιούνται στις α)Ατορβαστατίνες, 
β)Λοβοστατίνες, γ)Πιταβαστατίνες, δ)Πραβαστατίνες, ε)Ροσουβαστατίνες, 
ζ)Σιµβαστατίνες, και η)Φλουβαστατίνες. (Βλ, ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 11). 

Η ατορβαστατίνη  (γνωστό ως Lipitor ) µε λιπόφιλη φύση, έχει µακρό χρόνο 
ηµιζωής, η οποία επιτρέπει την χορήγησή της σε οποιαδήποτε ώρα της ηµέρας. Η 
δόση έναρξής της είναι 10 mg/dl και η µέγιστη δόση φτάνει τα 80 mg/dl την ηµέρα. 
Η ατορβαστατίνη διατίθεται στο εµπόριο σε συνδυασµό µε αµλοδιπίνη (CADUET), 
για ασθενείς µε υπέρταση ή στηθάγχη και υπερχοληστερολαιµία. 

§ Η ροσουβαστατίνη (γνωστό ως Crestor) µε υδρόφιλη φύση, διατίθενται σε 
δόσεις που κυµαίνονται µεταξύ 5 και 40 mg. ‘έχει χρόνο ηµιζωής  20- 30 
ωρών και µπορεί να χορηγηθεί οποιοδήποτε ώρα της ηµέρας. Εάν 
χρησιµοποιείται συνδυαστικά µε γεµφιµπροζίλη, η δόση της ροσουβαστατίνης 
δεν πρέπει να υπερβαίνει τα 10 mg. 

§ Η πραβαστατίνη (γνωστή ως Pravachol) µε υδρόφιλη φύση , ξεκινάει µε µια 
δόση των 20 µε 40 mg, που µπορεί να αυξηθεί έως τα 80 mg. Πρέπει να 
λαµβάνεται πριν την νυχτερινή κατάκλιση. Επειδή αποτελεί υδροξυ-οξύ, οι 
δευσµευτικοί παράγοντες χολικών οξέων προσδένονται σε αυτήν και 
ελαττώνουν την απορρόφηση της. Η πραβαστατίνη διατίθενται στο εµπόριο 
σε συνδυασµό µε ασπιρίνη επικαλυµµένη µε αντιόξινο  Το µικρό 
πλεονέκτηµα αυτού του συνδυασµού πρέπει να λαµβάνεται υπόψη µαζί µε τα 
µειονεκτήµατα, που ενυπάρχουν στου συνδυασµούς αυτών των σταθερών 
δόσεων. 

§ Η Φλουβαστατίνη (γνωστό ως Lescol) µε υδρόφιλη φύση, η δόση έναρξης 
είναι 20 ή 40 mg, µε µέγιστη δόση έως τα 80 mg/ ηµέρα. Πρέπει να 
λαµβάνεται κατά την νυχτερινή κατάκλιση, πολλές ώρες µετά την κατάποση 
ενός δεσµευτικού παράγοντα χολικών οξέων(εφόσον χρησιµοποιείται αυτός ο 
συνδυασµός). 



 

 

§ Η πιταβαστατίνη (γνωστή ως Pitava), διατίθεται σε δόσεις 1, 2, 4 mg. Η 
γεµφιµπροζίλη ελαττώνει την κάθαρση της πιταβαστατίνης και αυξάνει την 
συγκέντρωση της στο πλάσµα. Συνεπώς, η γεµφιµπροζίλη πρέπει να 
χρησιµοποιείται µε προσοχή, αν όχι καθόλου, σε συνδυασµό µε 
πιταβαστατίνη. 

§ Η Σιµβαστατίνη (γνωστή ως Lepur)µε λιπόφιλη φύση, η συνήθης δόση 
έναρξης είναι 20 mg κατά την βραδινή κατάκλιση. Η µέγιστη δόση είναι 80 
mg. Σε ασθενείς που λαµβάνουν κυκλοσπορίνη, φιµπράτες ή νιασίνη η 
καθηµερινή δόση δεν πρέπει να υπερβαίνει τα 20 mg. Η σιµβαστατίνη που 
συναντάται στο εµπόριο σε συνδυασµό µε νιασίνη παρατεταµένης 
αποδέσµευσης των 500, 750 και 1000 mg.(Simcor). 

§ H Λοβαστατίνη (γνωστή ως Lovatex, Mevastin) µε λιπόφιλη φύση, µε αρχική 
συνιστώµενη δόση των 20 mg και είναι ελαφρώς αποτελεσµατικότερη εάν 
λαµβάνεται µε το δείπνο από το να λαµβάνεται πριν την νυχτερινή κατάκλιση. 
Η δόση της λοβοστατίνης µπορεί να αυξάνεται κάθε 3 µε 6 βδοµάδες, έως την 
µέγιστη δόση των 80 mg/ηµέρα. Η δόση των 80 mg είναι αποτελεσµατικότερη 
2-3%, εάν χορηγείται σε δύο δόσεις των 40 mg ηµερησίως. Η λοβοστατίνη 
των 20 mg διατίθεται στο εµπόριο σε συνδυασµό µε νιασίνη παρατεταµένης 
αποδέσµευσης των 500, 750 και 1000 mg. (Advicor) Ελάχιστοι ασθενείς είναι 
κατάλληλοι υποψήφιοι για αυτό των συνδυασµό δόσεων. (Richard A.Harvey, 
Pamela C.Champe,  et al, 2006)  

2.8.7. Τρόποι χορήγησης στατινών 

Σε κάποιες κατηγορίες ασθενών χρειάζεται άµεση χορήγηση στατίνης 
ανεξαρτήτως της τιµής της LDL χοληστερόλης λόγω υψηλής επίπτωσης 
καρδιαγγειακής νοσηρότητας και θνητότητας.  

Σε υψηλή τιµή LDL χοληστερόλης (πάνω από 100 mg/dl), σε ασθενείς άνω 
των 40 ετών χωρίς κανένα παράγοντα κινδύνου, και υψηλή τιµή LDL χοληστερόλης 
σε ασθενείς κάτω των 40 ετών µε έστω ένα παράγοντα κινδύνου η χορήγηση 
στατίνης µπορεί να µην είναι άµεση. Συνήθως, προηγείται ένα διάστηµα 3µηνών 
εφαρµογής  υγιεινοδιαιτητικών µέτρων και επί αποτυχίας επίτευξης του επιθυµητού 
στόχου, απαιτείται η έναρξη της θεραπείας. 

Η χορήγηση της στατίνης δεν ενδείκνυται σε : α) Διαβητικούς ασθενείς 
ηλικίας κάτω των 40 ετών µε τιµή  LDL χοληστερόλης κάτω 100 mg/dl, χωρίς 
έκδηλη καρδιαγγειακή νόσο και χωρίς περισσότερους από έναν παράγοντα κινδύνου. 
Και β) σε διαβητικούς ασθενείς  ηλικίας άνω των 40 ετών, µε τιµή LDL 
χοληστερόλης κάτω των 100 mg/dl, χωρίς εγκατεστηµένη καρδιαγγειακή νόσο και 
χωρίς κανένα παράγοντα κινδύνου.  

Η χορήγηση της στατίνης γίνεται µε προοδευτικά αυξανόµενη δόση µέχρι να 
επιτευχθεί ο επιδιωκόµενος στόχος στην τιµή της LDL χοληστερόλης, ενώ στις 
περιπτώσεις που παρά την χορήγηση της στατίνης στην µεγίστη ανεκτή δόση ο 



 

 

στόχος δεν επιτυγχάνεται, η έστω µείωση της LDL χοληστερόλης κατά 30- 40 %, η 
προσθήκη φαινοφιµπράτης, εζετιµίµπης κολεσεβελάµης συµβάλλει σε περαιτέρω 
µείωση της LDL χοληστερόλης. Παράλληλα, θα πρέπει να λαµβάνεται υπόψη, πως 
εάν µε την χορήγηση µιας στατίνης, σε µεγάλες δόσεις, ή και σε µικρότερες, δεν είναι 
ανεκτή, τότε ενδεχόµενος µια άλλη στατίνη να είναι αποδοτική, ακόµη και σε 
µικρότερες δόσεις. Στις περιπτώσεις εκείνες που ενδείκνυται η χορήγηση στατίνης 
και η τιµή της LDL είναι ελάχιστα πάνω ή περί του επιδιωκόµενου στόχου, τότε η 
στατίνη χορηγείται σε δόση που θα µειώνει την LDL κατά 30-40 %.  

Σε κάποιες οµάδες ασθενών, όπως οι ασθενείς µε χρόνια νεφρική νόσο, ασθενείς 
µε διαταραχή της ηπατικής βιολογίας , οι ηλικιωµένοι ασθενείς, τα παιδιά, και οι 
γυναίκες στην αναπαραγωγική ηλικία θα πρέπει να λαµβάνουν αγωγή µε στατίνη υπό 
το καθεστώς ορισµένων προφυλάξεων.  

• Η χρόνια νεφρική νόσος: Μερικές από τις στατίνες έχουν σηµαντικό βαθµό 
νεφρικής απέκκρισης και έτσι σε ασθενείς µε σηµαντική έκπτωση της 
νεφρικής λειτουργίας, πρέπει να τροποποιηθεί η δόση τους ή να µην 
χορηγούνται καθόλου. Εξαίρεση αποτελούν η ατορβαστατίνη, η 
πιταβαστατίνη, και η φλουβαστατίνη που απεκκρίνονται ελάχιστα από του 
νεφρούς και µπορεί να χορηγηθούν σε ασθενείς µε έκπτωση της νεφρικής 
λειτουργίας χωρίς µεταβολή της δόσης τους. 

• Διαταραχή ηπατικής βιολογίας  : Μελέτες κατέδειξαν ότι η χορήγηση 
στατινών µπορεί να  αυξήσει τα επίπεδα τρανσαµινασών κατά (>3 φορές 
xULN), σε ένα πολύ µικρό ποσοστό ασθενών. Η διακοπή ή η µείωση της 
δόσης  έχει σαν αποτέλεσµα την επαναφορά στο φυσιολογικών των τιµών της 
ηπατικής βιολογίας. Αξιοσηµείωτο επίσης, είναι το γεγονός ότι η χορήγηση 
στατινών σε ασθενείς µε υπερτρανσαµιναιµία, εξαιτίας µη αλκοολικής 
λιπώδης νόσου του ήπατος µπορεί να ελαττώσει τις τιµές των παραµέτρων 
της ηπατικής βιολογίας. 

• Μεγάλη ηλικία: Οι στατίνες µπορεί να χορηγούνται σε άτοµα άνω των 75 
ετών, αλλά µε ιδιαίτερη προσοχή για την αποφυγή αλληλεπίδρασής του µε 
άλλα φάρµακα, στη νεφρική λειτουργία και στην συνύπαρξη άλλων 
παθήσεων. 

• Παιδική ηλικία: Η χορήγηση στατινών από την ηλικία 8-10 ετών, αποτελεί 
µια αποτελεσµατική αλλά και ταυτόχρονα ασφαλή στρατηγική µείωσης της 
LDL χοληστερόλης σε παιδία µε  ετερόζυγη οικογενή υπερχοληστερολαιµία. 
Τα παιδία που λαµβάνουν αγωγή µε στατίνη θα πρέπει να παρακολουθούνται 
συστηµατικά για την σωµατική και πνευµατική τους ανάπτυξη. Για τους 
παραπάνω λόγους συνίσταται η χορήγηση της στατίνης σε παιδία να γίνεται 
σε εξειδικευµένα κέντρα 

• Γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία: Η χορήγηση στατινών αντενδείκνυται 
στην κύηση και την γαλουχία εξαιτίας του ενδεχόµενου κινδύνου τοξικότητας 
στο έµβρυο και στο νεογνό. Για αυτό τον λόγο ενθαρρύνεται η χρήση 
αντισυλληπτικών µέτρων  στις γυναίκες αναπαραγωγικής ηλικίας που 



 

 

λαµβάνουν αγωγή µε στατίνη. Σε περίπτωση που αυτές οι γυναίκες επιθυµούν 
να κυοφορήσουν συνίσταται η διακοπή της στατίνης 3µήνες πριν την έναρξη 
της προσπάθειας για επίτευξη σύλληψης .Η θεραπεία πρέπει να ξαναρχίσει εκ 
νέου µετά την ολοκλήρωση της γαλουχίας. (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, 
Λυµπερόπουλος Ε, και συν, 2014). 

2.8.8. Ανεπιθύµητες ενέργειες και αλληλεπιδράσεις στατινών  

Οι στατίνες αποτελούν τα πιο ευρέως συνταγογραφόµενα υπολιπιδαιµικά 
φάρµακα. Χρησιµοποιούνται ως φάρµακα πρώτης επιλογής (µε εξαίρεση τους 
ασθενείς µε δυσανεξία) για την αντιµετώπιση της δυσλιπιδαιµίας, είτε ως 
µονοθεραπεία είτε ως σταθερός συνδυασµός µε άλλα υπολιπιδαιµικά δισκία. Τα 
φάρµακα αυτά έχουν αποδείξει επί µακρό χρονικό διάστηµα  το όφελος τους τόσο 
στην πρωτογενή όσο και στην δευτερογενή πρόληψη των καρδιαγγειακών παθήσεων, 
όπως επίσης και στην µείωση της συνολικής θνητότητας προκαλούµενη από κάθε 
άλλο αίτιο. (Κολοβού Γ, 2006). 

Στην πλειονότητα των περιπτώσεων οι στατίνες είναι καλώς ανεκτές. Παρόλα 
αυτά, κρίνεται αναγκαίο να αναφερθούν οι ανεπιθύµητες ενέργειες, για την αποφυγή 
πρόκλησης δυνητικά θανατηφόρων συµβάντων. Οι κυριότερες ανεπιθύµητες 
ενέργειες συµπεριλαµβάνουν:  

§ Την αύξηση των τρανσαµινασών >3X ULN. Είναι σπάνια. Όπου συνίσταται η 
διακοπή της στατίνης ή η ελάττωση της δόσης και η λήψη µέτρων που 
αναφέρονται  στους ασθενείς µε δυσανεξία στην στατίνη.(Βλ, ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 
12). 

§ Αύξηση CK > 5 C ULN, µυοσίτιδα, ραβδοµυόλυση. Είναι σπάνιες αλλά 
ιδιαίτερα ανησυχητικές. Παράγοντες όπως η γήρανση, το γυναικείο φύλο, η 
νεφρική ή η ηπατική δυσλειτουργία, ο υποθυρεοειδισµός, ή κατάχρηση 
οινοπνεύµατος, καθώς και η συγχορήγηση  µερικών άλλων φαρµάκων που 
αλληλεπιδρούν µε τις στατίνες (Φιµπράτες, κουµαρινικά, κυκλοσπορίνη, 
ερυθροµυκίνη, αντικαταθλιπτικά, αναστολείς της πρωτεάσης, χυµός 
grapefruit, αµιωδαρόνη )αυξάνουν την πιθανότητα εµφάνισης ανεπιθύµητων 
ενεργειών από τις στατίνες. (Βλ, ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 13). Συνίσταται  διακοπή της 
στατίνης (τουλάχιστον προσωρινή) περιοδική παρακολούθηση της νεφρικής 
λειτουργίας, και προσδιορισµός των επιπέδων καλίου του ορού. 

§ Την εµφάνιση µυαλγιών χωρίς αύξηση της CK. Συνήθως αφορούν ένα µικρό 
ποσοστό ασθενών της τάξεως 5- 10 %, υπό αγωγή µε στατίνη. Ο κίνδυνος 
µυοπάθειας και ραβδοµυόλυσης αυξάνεται ανάλογα µε την δόση και τις 
συγκεντρώσεις στατινών στο πλάσµα. Εφόσον οι µυαλγίες επηρεάζουν την 
ποιότητα ζωής των ασθενών, συνίσταται η διακοπή της στατίνης και η 
τήρηση µέτρων που στους ασθενείς µε δυσανεξία στην στατίνη. (Βλ, 
ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 12). 

§  Την διαβητογόνο δράση των στατινών (αύξηση της επίπτωσης 
νεοεµφανιζόµενου διαβήτη). Η χορήγηση των στατινών συσχετίζεται µε µια 



 

 

µικρή κατά 9 % αύξηση του κινδύνου εµφάνισης νεοεµφανιζόµενου 
σακχαρώδη διαβήτη. Η αύξηση αυτή είναι δοσοεξαρτώµενη, και είναι πιο 
συχνή στο γυναικείο πληθυσµό και στα άτοµα µε προδιαβήτη, ή σε ασθενείς 
µε χαρακτηριστικά του µεταβολικού συνδρόµου. Ενδεχόµενα, υπάρχει 
διαφοροποίηση µεταξύ των διαφόρων στατινών, όσον αφορά την 
διαβητογόνο δράση τους, µε την πραβαστατίνη και την πιταβαστατίνη να 
έχουν πιο ευνοϊκή επίδραση στην οµοιοστασία ων υδατανθράκων. Ο κίνδυνος 
εµφάνισης διαβήτη δεν αποτρέπει την χορήγηση στατίνης, εάν ο 
καρδιαγγειακός κίνδυνος είναι υψηλός και η σχέση κόστους/ οφέλους ευνοεί 
την χορήγηση τους. 

§ Την πρώιµη εµφάνιση καταρράκτη. Συνήθως εµφανίζεται σε άτοµα µε 
προχωρηµένη ηλικία 

§ Τις διαταραχές πρόσφατης µνήµης και της νοητικής λειτουργίας. Σπάνιες, 
εµφανίζονται συχνότερα στα ηλικιωµένα άτοµα. 

Τα φάρµακα αυτά πρέπει να διακόπτονται προσωρινά σε περίπτωση σοβαρού 
νοσήµατος, τραυµατισµού, ή µείζονος χειρουργικής επέµβασης. (Ελισάφ, Μ, 
Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν , 2014. 

2.9. Οι φιµπράτες 

Οι φιµπράτες είναι παράγωγα φιµπρικού οξέος, χρησιµοποιούνται για την 
αντιµετώπιση µικτής δυσλιπιδαιµίας και κυρίως σοβαρής  υπερτριγλυκεριδαιµίας. Τα 
φάρµακα αυτά προκαλούν έντονη µείωση της VLDL στην κυκλοφορία, και συνεπώς 
µείωση των επίπεδων των τριγλυκεριδίων κατά (20-30 %),αύξηση των επιπέδων της 
HDLχοληστερόλης κατά (10-30 %), και µέτρια µείωση της LDL χοληστερόλης (κατά 
10 %). Χορηγούνται ως µονοθεραπεία σε άτοµα µε πολύ υψηλά επίπεδα 
τριγλυκεριδίων (>500 mg/dl), ίσως και σε συνδυασµό µε ω-3 λιπαρά οξέα, για την 
,µείωση του κινδύνου εµφάνισης παγκρεατίτιδας. Επίσης χορηγούνται σε συνδυασµό 
µε στατίνες, σε ασθενείς µε µικτή υπερλιπιδαιµία ή και αµιγή υπερτριγλυκεριδαιµία, 
αλλά και ως µονοθεραπεία σε ασθενείς µε δυσανεξία στην στατίνη (συνήθως σε 
συνδυασµό µε εζετιµίµπη). 

2.9.1. Οι κυριότεροι εκπρόσωποι φιµπρατών 

Οι κυριότεροι εκπρόσωποι Φιµπρατών : α) η Φαινοφιµπράτη, β)η 
γεµφιβροζίλη, γ)κλοφιµπράτη, και δ)βεγαφιµπράτη. Ωστόσο, η φαινοφιµπράτη είναι 
πιο αποτελεσµατική από την γεµφιβροζίλη στη  µείωση της LDL χοληστερόλης και 
της τριακυλγλυκερόλης στον ορό. (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και 
συν, 2014). 

2.9.2 Φαρµακοδυναµική φιµπρατών 

Οι φιµπράτες είναι  PPARγ αγωνιστές (ενεργοποιηµένοι από τους επαγωγείς- 
πολλαπλασιασµού των υπεροξειδιοσωµάτων υποδοχείς {(Peroxisome-proliferator-



 

 

activated receptors)}, και µειώνουν τα επίπεδα των πλούσιων σε τριγλυκερίδια 
λιποπρωτεϊνών στο πλάσµα. Αυτό επιτυγχάνεται µε µεταγραφική ρύθµιση γονιδίων 
που προάγουν την κάθαρση των πλούσιων σε τριγλυκερίδια λιποπρωτεϊνών,( µε 
αύξηση της δραστηριότητας της LPL και ενεργοποίηση της Apo- C ΙΙ, και µείωση 
των επιπέδων του ανταγωνιστή της Apo- C III). Οι φιµπράτες θεωρούνται 
υπολιπιδαιµικοί παράγοντες ευρέως φάσµατος, διότι αν και η κύρια δράση τους είναι 
η µείωση των τριγλυκεριδίων, ελαττώνουν τα επίπεδα της LDL χοληστερόλης και 
αυξάνουν την HDL χοληστερόλη. Η δράσης τους αποδίδεται κυρίως στην 
ενεργοποίηση της LPL, την αναστολή της αναγωγάσης του HMG-CoA και την 
αύξηση του καταβολισµού των VLDL.  Συγκεκριµένα, οι φιµπράτες ελαττώνουν: 

• Τα τριγλυκερίδια κατά 50 % σε σοβαρή υπερτριγλυκεριδαιµία, ενώ όταν τα 
αρχικά τους  επίπεδα είναι κάτω από 200 mg/dl, ελαττώνονται κατά 30% 

• Την VLDL χοληστερόλη κατά 40-70 % και σε µικρό ποσοστό την T-
Cχοληστερόλη 

• Τις IDL χοληστερόλες κατά 23 % 

Παράλληλά, οι φιµπράτες αυξάνουν την HDLχοληστερόλη, µέσω προφανώς 
αυξηµένης παραγωγής των αποπρωτεϊνών της και έµµεσα λόγω µείωσης της CETP, 
αφού ελαττώνουν τα επίπεδα των τριγλυκεριδίων που επάγουν το ένζυµο. Η αύξηση 
της HDL χοληστερόλης κυµαίνεται από 10-30 %, µε το ποσοστό της αύξησης να 
ποικίλει ανάλογα µε τα αρχικά επίπεδα της HDL χοληστερόλης και των 
τριγλυκεριδίων, µε µεγαλύτερη αύξηση όταν η HDL χοληστερόλη είναι πάνω από 35 
mg/dl, ή όταν είναι αυξηµένα τα τριγλυκερίδια.  (Τερτίπη Α, και συν, 2003). 

Η δράση τους στα επίπεδα της LDL χοληστερόλης είναι µικρή, αλλά φαίνεται 
πως βελτιώνουν συνολικά τον αθηρωµατογόνο δυσλιπιδαιµικό φαινότυπο των 
διαβητικών τύπου 2 ασθενών. 

Οι φιµπράτες µειώνουν τα τριγλυκερίδια στο πλάσµα µε 3 τρόπους : 

• Εµποδίζοντας την σύνθεση VLDL από το ήπαρ 
• Αυξάνοντας της δραστηριότητα της LPL και αυξάνοντας έτσι την διαδικασία 
της λιπόλυσης των τριγλυκεριδίων των VLDL και των χυλοµικρών 

• Αυξάνοντας την έκκριση χοληστερόλης από το ήπαρ προς την χολή 

Σε ασθενείς µε πρωτοπαθή υπερχοληστερολαιµία ή µείωση της τιµής της LDL 
χοληστερόλης φτάνει στο 10-15 %. Στα άτοµα µε σοβαρή υπερτριγλυκεριδαιµία, σε 
κάποιες περιπτώσεις µαζί µε την µείωση των τριγλυκεριδίων, παρατηρείται αύξηση 
της LDL χοληστερόλης, ενώ η T-C χοληστερόλη δεν επηρεάζεται, επειδή η 
χοληστερόλη των VLDL µεταφέρεται στις LDL. Αντίθετος, σε ασθενείς µε µικτή 
δυσλιπιδαιµία (αύξηση της χοληστερόλης και των τριγλυκεριδίων), η µείωση των 
VLDL- τριγλυκεριδίων συνοδεύεται µε µείωση της LDL χοληστερόλης. (Κολοβού Γ, 
2006). 



 

 

Οι φιµπράτες όπως καταδεικνύεται, µειώνουν το κίνδυνο εκδήλωσης στεφανιαίων 
επεισοδίων και προκαλούν αγγειογραφική βελτίωση της αθηροσκλήρωσης . Η 
ευνοϊκή δράση των φιµπρατών στην στεφανιαία νόσο οφείλεται : 

• Στην µείωση των αθηρογόνων λιποπρωτεϊνών (VLDL,IDL, και κατάλοιπα 
χυλοµικρών) 

• Στη σηµαντική αύξηση της HDL χοληστερόλης 
• Στη µείωση του ινωδογόνου.  (Τερτίπη Α, και συν 2003). 

 

2.9.3. Φαρµακοκινητική φιµπρατών 

Η γεµφιβροζίλη και η φαινοφιµπράτη απορροφούνται µετά από του στόµατος 
χορήγηση. Αυτά τα δύο φάρµακα κατανέµονται ευρέως, συνδεόµενες µε 
λευκωµατίνη, υφίστανται εκτεταµένη βιοµετατροπή και απεκκρίνονται στα ούρα µε 
την µορφή των γλυκουρονιδικών τους παραγώγων. Ειδικά, η γεµφιβροζίλη 
απορροφάται ποσοτικά από το έντερο και συνδέεται µε πρωτεΐνες του πλάσµατος. 
Υπόκειται σε ενετροηπατική κυκλοφορία και διέρχεται µέσω του πλακούντος. Το 
70% αποµακρύνεται δια µέσου των νεφρών, κυρίως αµετάβλητη. Ωστόσο, το ήπαρ 
τροποποιεί µέρος του φαρµάκου µε µεθυλοµάδες, προς υδροξυµεθυλικά και 
καρβοξυλικά παράγωγα. Η φαινοφιµπράτη από την άλλα πλευρά, παρέχεται σαν 
µεθυλαιθυλεστέρας, ο οποίος υδροξυλιώνεται πλήρως στο έντερο. Ο χρόνος ηµιζωής 
στο πλάσµα είναι 20 ώρες. Το 60 %, απεκκρίνεται δια των ούρων υπό την µορφή 
γλυκουρονιδίου και το 25 % περίπου αποµακρύνεται δια των κοπράνων. (Mary J, et 
al, 2004). 

Η αποτελεσµατικότητα των φιµπρατών επιτυγχάνει το (ποσοστό πάνω από 90 
%), όταν λαµβάνονται ταυτοχρόνως µε γεύµα και λιγότερο αποδοτικά µε άδειο 
στοµάχι. Η µεγίστη συγκέντρωση στο πλάσµα επιτυγχάνεται εντός 1-4 ωρών. Ο 
χρόνος ηµιζωής κυµαίνεται από 1,1 (η γεµφιβροζίλη), έως 20 ώρες η 
(φαινοφιµπράτη). (Laurence L. Brunton, & Randa Hilal- Dandan, 2006)  

  

2.9.4. Θεραπευτικές χρήσεις φιµπρατών  

Οι φιµπράτες χορηγούνται κυρίως σε ασθενείς µε σοβαρή 
υπερτριγλυκεριδαιµία (πάνω από 1000 mg/dl),  καθώς και σε ασθενείς υψηλού 
κινδύνου µε σχετικά υψηλά επίπεδα τριγλυκεριδίων, χαµηλά επίπεδα 
HDLχοληστερόλης, αλλά και φυσιολογικά επίπεδα LDL χοληστερόλης, όπως επίσης 
και στο µεταβολικό σύνδροµο. (Κολοβού Γ, 2006). 

Οι φιµπράτες µπορούν να χορηγηθούν σε δυσλιπιδαιµίες τύπου IIα, IIβ, III, 
IV και V, που δεν ανταποκρίνονται στην διαιτητική αγωγή. Η χορήγηση 
φαινοφιµπράτης αντενδείκνυται σε ασθενείς µε σηµαντική έκπτωση της νεφρικής 



 

 

λειτουργίας (της τάξεως GFR < 60 mL/min/1,73 m2), σε νεφρωσικό σύνδροµο, σε 
πρωτοπαθή χολική κίρρωση, σε κύηση κα γαλουχία και σε περίπτωση 
υπερευαισθησίας σε φάρµακο.  

Στις µελέτες FIELD (Fenofibrate Intervention and Event Lowering in 
Diabetes) και ACCORD (Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes), 
αποδείχθηκε η  ευεργετική δράση των φιµπρατών στην επίπτωση της διαβητικής 
αµφιβληστροειδοπάθειας. Στις µελέτες αυτές φάνηκε ότι η φαινοφιµπράτη µείωσε 
κατά 40 %, το κίνδυνο εµφάνισης ή εξέλιξης της διαβητικής 
αµφιβληστροειδοπάθειας. Γεγονός, που οδήγησε στα τέλη του 2013, να δοθεί έγκριση 
στο φάρµακο, στην Αυστραλία και τη Ν. Ζηλανδία, για την χορήγησή του στη 
διαβητική αµφιβληστροειδοπάθειας, ανεξάρτητα από την ύπαρξη ή µη 
δυσλιπιδαιµίας. (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν, 2014). 

 Παράλληλα, η φαινοφιµπράτη ελαττώνει και τις υπόλοιπες µικροαγγειακές 
επιπλοκές του διαβήτη (µειώνει την εξέλιξη της µικρολευκωµατινουρίας σε 
µακρολευκωµατνουρία, όπως και εξέλιξη της νευροπάθειας  και  τα ποσοστά των 
ακρωτηριασµών). Απαιτείται προσοχή στη χορήγηση και συγκεκριµένα 
παρακολούθηση των λιπιδίων, των τρανσαµινασών και της γενικής του αίµατος. Σε 
ασθενείς που παρουσιάζουν συµπτωµατολογία  χολολιθίασης , πρέπει να γίνεται 
έλεγχος προς την κατεύθυνση αυτή, ενώ πρέπει να δίδεται µε προσοχή σε ασθενείς µε 
ηπατοπάθεια, έλκος ή και ίκτερο. Η φαινοφιµπράτη αποτελεί κύριο διαθέσιµο 
φάρµακο σήµερα και χορηγείται σε δοσολογία 200 mg εφάπαξ ηµερησίως. 
(Αναστασίου Χατζηχηδήρογλου, 2016)  

2.9.5. Ανεπιθύµητες ενέργειες των φιµπρατών 

Οι συνηθέστερες ανεπιθύµητες ενέργειες των φιµπρατών είναι: 

• οι γαστρεντερικές διαταραχές (όπως δυσκοιλιότητα, διάρροια) οι οποίες 
υποχωρούν  µε την πρόοδο της θεραπείας 

• η εµφάνιση λιθίασης (η φαρµακοκινητική δράση αυτών των δισκίων οδηγεί 
στην αυξηµένη απέκκριση χοληστερόλης στη χολή) γεγονός που προδιαθέτει 
την εµφάνιση και τον σχηµατισµό χολόλιθων,  (Κολοβού Γ, 2006). 
 

• οι δερµατικές εκδηλώσεις (κνησµός, κνίδωση, ερύθηµα) η οποίες υποχωρούν 
µε τη διακοπή του φαρµάκου 

• η σεξουαλική δυσλειτουργία ή ανικανότητα (σπανίως) 
• τα µυϊκά άλγη ή η  εµφάνιση µυισίτιδας (φλεγµονή ενός γραµµωτού µυός), 
εποµένως, η εµφάνιση µυϊκής αδυναµίας ή ευαισθησίας θα πρέπει να 
αξιολογείται εγκαίρως. Υπάρχει αυξηµένος κίνδυνος µυοπάθειας, όταν οι 
φιµπράτες συγχορηγούνται µε αναστολείς της αναγωγάσης.  Μονολότι είναι 
σπάνιο, οι ασθενείς µε νεφρική ανεπάρκεια διατρέχουν αυξηµένο κίνδυνο 
ραβδοµυόλυσης. Οι δόσεις της στατίνης θα πρέπει να ελαττώνονται σταδιακά, 
σε συνδυαστική θεραπεία µε  φαινοφιµπράτη ή γεµφιβροζίλη (διότι αυξάνεται 



 

 

ο κίνδυνος πρόκλησης σοβαρής µυοπάθειας). Συνίσταται τακτικός έλεγχος 
CK ( ανά 3 µήνες) µέχρι να εγκατασταθεί µια σταθερή κατάσταση. 

• Μικρές αυξήσεις τρανσαµινασών και αλκαλικής φωσφατάσης 
• Οι αλληλεπιδράσεις µε άλλα φάρµακα όταν συγχορηγείται  ταυτοχρόνως µε 
άλλα φάρµακα( όπως µε αντιπηκτικά κουµαρινικά), όπου αυξάνει παροδικά 
την αντιπηκτικής τους δράση. Εποµένως, τα επίπεδα της προθροµβίνης θα 
πρέπει να παρακολουθούνται τακτικά σε ασθενείς υπό αυτή την αγωγή. 
Παροµοίως, τα φάρµακα αυτά µπορούν να αυξήσουν παροδικά τα επίπεδα 
των σουλφονυλουριών, αλλά και της ινσουλίνης. (Richard A.H, Pamela C.C, 
2006). 

2.10. Νικοτινικό οξύ 

Το νικοτινικό οξύ ή η νιασίνη έχει ευεργετικές επιδράσεις σε όλες τις 
λιποπρωτεΐνες, ελαττώνοντας την συγκέντρωση των χυλοµικρών, των VLDL, και των 
υπολειµµάτων τους, µε αποτέλεσµα την ελάττωση των τριγλυκεριδίων, της LDL 
χοληστερόλης (κατά 10-20 %) ακόµη και της Lp(α), ενώ αυξάνει την τιµή της HDL 
χοληστερόλης( κατά 30%).  

2.10.1.  Φαρµακοδυναµική νικοτινικού οξέος 

Το νικοτινικό οξύ είναι πολύ χρήσιµο φάρµακο σε ασθενείς µε µικτή 
δυσλιπιδαιµία Ο µηχανισµός για τις παραπάνω δράσεις είναι η αναστολή της 
λιπόλυσης, (δηλαδή της διάσπασης των τριγλυκεριδίων του λιπώδους ιστού και 
απελευθέρωσης λιπαρών οξέων στην κυκλοφορία). Το ήπαρ  φυσιολογικά 
χρησιµοποιεί τα κυκλοφορούντα λιπαρά οξέα, ως κύρια πρόδροµη ουσία για την 
σύνθεση τριακυλογλυκερόλης. Εποµένως, η νιασίνη αναστέλλει την σύνθεση 
τριακυλογλυκερόλης στο ήπαρ (που είναι απαραίτητη για την σύνθεση VLDL), 
(αναστέλλεται η µετατροπή VLDL σε LDL) και µειώνονται  εν συνεχεία οι 
συγκεντρώσεις τους στην κυκλοφορία. Η νιασίνη είναι ιδιαίτερα χρήσιµη στη 
θεραπεία οικογενών υπερλιποπρωτεϊναιµιών (στις οποίες και VLDL και LDL είναι 
αυξηµένες). Σε παλαιότερες µελέτες έχει αναδειχθεί η αξιοσηµείωτη επίδραση του 
νικοτινικού οξέος στην µείωση των στεφανιαίων επεισοδίων και µείωσης ολικής 
θνησιµότητας. ( Τερτίπη Α, και συν, 2003). 

Η νιασίνη µπορεί να χρησιµοποιηθεί σε συνδυασµό µε στατίνες, ενώ 
κυκλοφορεί σε έτοιµο σκεύασµα συνδυασµού σταθερής δόσης λοβοστατίνης και 
νιασίνης µακράς δράσης. 

2.10.2. Φαρµακοκινητική νικοτινικού οξέος 

Η νιασίνη µετατρέπεται στον οργανισµό σε νικοτιναµίδιο, , το οποίο 
ενσωµατώνεται στο συµπαράγοντα νικοτιναµιδο-αδενινο-δινουκλεοτίδιο (NAD+). Η 
νιασίνη, το νικοτιναµιδικό παράγωγο και άλλοι µεταβλητές απεκκρίνονται µε τα 
ούρα. (Richard A.H, Pamela C.C, 2006).  



 

 

2.10.3. Ανεπιθύµητες ενέργειες νικοτινικού οξέος 

 Στην πλειοψηφία των περιπτώσεων το νικοτινικό οξύ έχει αρκετές ανεπιθύµητες 
ενέργειες , όπου καθιστούν την χορήγηση του προβληµατική. Οι συχνότερες 
ανεπιθύµητες ενέργειες του νικοτινικού οξέος και των παραγώγων του είναι :  

• Οι γαστρεντερικές διαταραχές (συγκεκριµένα η ναυτία, η επιγαστραλγία, ο 
καύσος και η διάρροια) 

• Οι δερµατικές εκδηλώσεις (όπως εξάψεις, ερυθρότητα και κνησµός), η 
συµπτωµατολογία της έξαψης συνήθως υποχωρεί µε την χορήγηση ασπιρίνης 
(εφόσον ενδείκνυται), 30-60 λεπτά πριν από κάθε δόση φαρµάκου. Η 
χορήγηση ασπιρίνης διακόπτεται µετά από λίγες ηµέρες, καθόσον εµφανιστεί 
ταχυφυλαξία. Επιπλέον, η έξαψη µειώνεται σηµαντικά µε την χορήγηση του 
φαρµάκου στο τέλος των γευµάτων την αποφυγή χορήγησης ζεστών 
ροφηµάτων. 

• Υπερουριχαιµία, κεφαλαλγία και αδυναµία 

Με την έναρξη της θεραπείας οι γαστρεντερικές διαταραχές µπορεί να 
εµφανιστούν σε ποσοστό (έως 45 %) τις πρώτες ηµέρες, αλλά και µε την συνέχιση 
της αγωγής παραµένουν σε ένα µικρό ποσοστό, ενώ τα ενοχλήµατα στο δέρµα 
εµφανίζονται σε ποσοστό 10-35 %. (Αναστασίου Χατζηχηδήρογλου, 2016). 

Στην Ελλάδα κυκλοφορούσε τα τελευταία χρόνια ο συνδυασµός νικοτινικού 
οξέος και λαροπιπράντης. Η δράση του ήταν ευνοϊκή κατά το ότι ελάττωνε : α) Τα 
τριγλυκερίδια (κατά 20-50 %, β) Την LDL χοληστερόλη ( κατά 5-25 %),γ) την Lp (a) 
κατά 28-40 %, ενώ δ) αύξανε την HDL χοληστερόλη (κατά 15-35 %). Ωστόσο, η 
τελευταία µεγάλη µελέτη AIM-HIGH (Atherothrombosis Intervention in Metabolic 
syndrome with Low HDL-C/High Triglycerides and Impact on Global Health 
Outcomes ), δεν κατάφερε να αποδείξει το καρδιαγγειακό όφελος επιπρόσθετο από 
αυτό που πρόσφεραν οι συγχορηγούµενες στατίνες , ενώ παρουσιάστηκε και ένα 
µεγάλο ποσοστό ανεπιθύµητων παρενεργειών και  προσωρινά έχει διακοπή η διάθεση 
του. (The AIM-HIGH Investigators, 2011). 

2.11. Ρητίνες δέσµευσης χολικών οξέων 

Οι ρητίνες δέσµευσης χολικών οξέων όπως και οι στατίνες αποτελούν 
φάρµακα πρώτης επιλογής για την αντιµετώπιση της υπερχοληστερολαιµίας. Οι 
κυριότεροι εκπρόσωποι της κατηγορίας αυτής των υπολιπιδαιµικών φαρµάκων είναι: 
α) η κολεστιπόλη, β) η χολεστυραµίνη και γ) η κολεσεβελάµη.  

2.11.1. Μηχανισµοί δράσεις των ρητινών 

 Οι ρητίνες δρουν µειώνοντας τον εντεροηπατικό  κύκλο των χολικών αλάτων 
(πρόδροµων της χοληστερόλης), στερούν από το ήπαρ την δυνατότητα  
επαναχρησιµοποίησης τους και, αντισταθµιστικά, τα ηπατικά κύτταρα αυξάνουν τους 



 

 

LDL υποδοχείς, προκειµένου να αυξηθεί η πρόσληψη χοληστερόλης στην 
κυκλοφορία , για να χρησιµοποιηθεί στην σύνθεση χολικών αλάτων. Συγκεκριµένα, 
οι ρητίνες δεσµεύονται µε τα χολικά οξέα στο λεπτό έντερο, και επιτρέπουν µόνο την 
µερική απορρόφηση τους. Φυσιολογικά, το 97-98%, των χολικών αλάτων που 
εισέρχονται στο έντερο, επαναρροφούνται και οδηγούνται στο ήπαρ µέσω της 
πυλαίας φλέβας, καταβολίζονται σχεδόν πλήρως και απεκκρίνονται στην χολή, 
ολοκληρώνοντας έτσι την ηπατοενετερική κυκλοφορία. Με τη χορήγηση ρητινών το 
ποσοστό των χολικών αλάτων που επαναρροφάται µειώνεται στο 85-90 % και 
αντίστοιχα ελαττώνεται το ποσοστό επαναφοράς του στο ήπαρ, όπου τα χολικά οξέα 
αναστέλλουν την µετατροπή της χοληστερόλης σε χολικά οξέα. Έτσι αναστέλλεται η 
αναστολή της µετατροπής της χοληστερόλης σε χολικά οξέα, οδηγώντας σε µείωση 
της χοληστερόλης στα ηπατικά κύτταρα. Τα ηπατικά κύτταρα εν συνεχεία 
αντιρροπιστικά, αυξάνουν την σύνθεση χοληστερόλης και τον αριθµό των LDL 
υποδοχέων(που παρουσιάζονται στην κυτταρική µεµβράνη), και η αύξηση αυτή των 
LDL υποδοχέων, οδηγεί σε αύξηση του καταβολισµού των LDL και σε µείωση της 
LDL χοληστερόλης στο πλάσµα, ενώ παράλληλα αυξάνει το  µεταβολισµό των 
VLDL και υπολειµµάτων VLDL, µειώνοντας την µετατροπή τους σε αθηρογόνα LDL 
και οδηγώντας τελικά σε περαιτέρω µείωση της T-C και  LDL χοληστερόλης στο 
πλάσµα. (Κολοβού Γ, 2006). 

Οι ρητίνες εποµένως, ελαττώνουν την LDL χοληστερόλη (κατά 15-35 %), την 
T-C (κατά 15-35 %), και την Apo-B (κατά 20%). Αυξάνουν την HDL χοληστερόλη 
κατά 3 % ή δεν την επηρεάζουν και τα τριγλυκερίδια κατά 10-15 %.  

Η χορήγηση ρητινών ως µονοθεραπεία ή σε συνδυασµό µε άλλα υπολιπιδαιµικά 
φάρµακα : 

• Μειώνει σηµαντικά την συχνότητα εκδήλωσης στεφανιαίων επεισοδίων και 
επιβραδύνει την εξέλιξη της αθηρωµατικής διαδικασίας 

• Επαυξάνει σηµαντικά την υποχοληστερολαιµική δράση των άλλων 
παραγόντων (Τερτίπη Α και συν, 2003). 

2.11.2. Ενδείξεις και Αντενδείξεις χορήγησης ρητινών- Δοσολογία 

Η χορήγηση ρητινών αποτελεί θεραπεία εκλογής σε ασθενείς µε πρωτοπαθή 
υπερχοληστερολαιµία και οικογενή συνδυασµένη υπερλιπιδαιµία ως 
συµπληρωµατική θεραπεία της διαιτητικής αγωγής, ως µονοθεραπεία ή 
συγχορηγούµενες µε µία στατίνη ή φιµπράτη ή νικοτινικό οξύ.  

Η κολεσεβελάµη έχει βρεθεί ότι αυξάνει την αποτελεσµατικότητα των 
στατινών και µπορεί να συγχορηγηθεί µε στατίνες για την επίτευξη των επιθυµητών 
στόχων της υπολιπιδαιµικής αγωγής, ή και ως τριπλή θεραπεία(µε στατίνη και 
εζετιµίµπη), σε ασθενείς µε οικογενή υπερχοληστερολαιµία. 



 

 

Επιπροσθέτως, θα πρέπει να σηµειωθεί ότι η κολεσεβελάµη βελτιώνει 
σηµαντικά το γλυκαιµικό έλεγχο των διαβητικών ασθενών και µπορεί να 
χρησιµοποιηθεί µαζί µε διγουανίδες για την επίτευξη ενός καλού γλυκαιµικού 
ελέγχου στους ασθενείς µε διαβήτη. (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε,  και 
συν, 2014). 

Η κολεσεβελάµη κυκλοφορεί σε δισκία των 625 mg, και χορηγείται ως 
µονοθεραπεία σε δόση 3.75g/ ηµέρα, σε µία µε δύο δόσεις, µε µέγιστη δόση τα 
4.375g/ την ηµέρα και σε συνδυασµό µε στατίνη σε δόση 2.5- 3.75 g/ ηµέρα, σε 1-2 
δόσεις. 

Η χολεστυραµίνη υπάρχει σε έτοιµα φακελάκια των 4 g και χορηγείται σε 
δόσεις 4-16 g/ ηµέρα, σε 1-3 δόσεις, µε µέγιστη ηµερήσια δόση τα 24 g, µισή ώρα 
πριν τα γεύµατα. Δόση έναρξης είναι τα 4 g/ηµέρα, µε το βραδινό φαγητό, για 
αποφυγή των γαστρεντερικών διαταραχών και αυξάνεται σταδιακά. Συχνή αντένδειξη 
για την χορήγηση των ρητινών αποτελεί : το πεπτικό έλκος, η απόφραξη του εντέρου 
ή των χοληφόρων οδών, η χρόνια δυσκοιλιότητα και η υπερτριγλυκεριδαιµία. Η 
χορήγησή τους δεν συνίσταται σε παιδιά.(Τερτίπη Α, και συν 2003). 

2.11.3. Ανεπιθύµητες ενέργειες των ρητινών 

Αν και οι ρητίνες δέσµευσης χολικών οξέων είναι φτηνά και αποτελεσµατικά 
φάρµακα, δεν γίνονται καλά ανεκτές από την πλειοψηφία  των ασθενών, ιδιαίτερα 
όταν χορηγούνται σε υψηλές δόσεις, διότι προκαλούν σοβαρές ανεπιθύµητες 
ενέργειες : 

• Γαστρεντερικές διαταραχές (δυσκοιλιότητα, µετεωρισµός, ναυτία, 
επιγαστραλγίες και διάρροια) 

• Αύξηση των τριγλυκεριδίων  
• Επιδείνωση των αιµορροΐδων και µείωση της απορρόφησης των 
λιποδιαλυτών βιταµινών (πρόβληµα που χρήζει αντιµετώπισης ιδιαίτερα στα 
παιδία) 

• Αλληλεπιδράσεις µε άλλα φάρµακα µειώνοντας την απορρόφηση της 
διγοξίνης, της θυροξίνης, των θειαζιδικών διουρητικών και των β-
αναστολέων. 

Παράλληλα, µε την χορήγηση τους παρατηρείται µείωση της δράσης της 
φαινυντοϊνης και της βεραπαµίλης µείωση της διαθεσιµότητας της κυκλοσπορίνη, 
µείωση της απορρόφησης της βιταµίνης Κ και παρέµβαση στην αντιπηκτική δράση 
της βαρφαρίνης καθώς και στη βιοδιαθεσιµότητα των αντισυλληπτικών δισκίων. 

Σε συγχορήγηση µε άλλα φάρµακα το δισκίο θα πρέπει να χορηγείται 
τουλάχιστον 4 ώρες µετά από αυτά τα φάρµακα, προς ελαχιστοποίηση του κινδύνου 
µειωµένης απορρόφησης τους. Επίσης θα πρέπει να µετρηθούν τα επίπεδα 
τριγλυκεριδίων πριν τη χορήγηση, λόγω του υψηλού κινδύνου αύξησης των 



 

 

ανεπιθύµητων ενεργειών. Η χορήγηση τους θα πρέπει να γίνεται µε προσοχή σε 
ασθενείς µε διαταραχές κινητικότητας, χειρουργικές επεµβάσεις σε κύηση ή 
γαλουχία, ή σε φλεγµονώδεις παθήσεις του πεπτικού σωλήνα, όπως επίσης θα πρέπει 
να αποκλειστεί τυχόν άλλα νόσος υπεύθυνη για την υπερχοληστερολαιµία. (Τερτίπη 
Α, και συν 2003). 

2.12. Αναστολείς απορρόφησης της χοληστερόλης 

Βασικός εκπρόσωπος αυτής της κατηγορίας φαρµάκων είναι η εζετιµίµπη, η 
οποία δρα παρεµβαίνοντας στην απορρόφηση της τροφής και των χολικών  αλάτων  
από τον εντερικό σωλήνα, πιθανώς αλληλεπιδρώντας µε ειδικούς πρωτεϊνικούς 
υποδοχείς NPC1L1.  

2.12.1. Ενδείξεις και Αντενδείξεις της εζετιµίµπης 

Η εζετιµίµπη σε συνδυαστική θεραπεία µε στατίνη, ενδείκνυται σαν 
συµπληρωµατική της δίαιτας θεραπεία σε ασθενείς µε υπερχοληστερολαιµία, οι 
οποίοι δεν ρυθµίζονται κατάλληλα µε µονή θεραπεία µε στατίνη. Η µονοθεραπεία µε 
εζετιµίµπη ενδείκνυται σαν συµπληρωµατική θεραπεία της δίαιτας στους ασθενείς µε 
υπερχοληστερολαιµία, στους οποίους η αγωγή µε στατίνη θεωρείται ακατάλληλη ή 
επί δυσανεξίας. Ως µονοθεραπεία (10mg µία φορά την ηµέρα) µειώνει την τιµή της 
LDL χοληστερόλης περίπου (κατά 20 %) και χορηγείται σε άτοµα που δεν ανέχονται 
την θεραπεία µε στατίνες εξαιτίας ανεπιθύµητων ενεργειών. (Ελισάφ Μ, Πιτσάβος Χ, 
Λυµπερόπουλος Ε,  και συν, 2014). 

Η χορήγηση της ενδείκνυται σε πρωτοπαθή και οµόζυγη 
υπερχοληστερολαιµία, ως επικουρικό της ακολουθούµενης διαιτητικής θεραπείας. 
(Ε.Ο.Φ , 2007). 

Η µελέτη IMPROVE-IT (IMProved Reduction Of Outcomes: VYTORIN 
Efficacy International Trial), έδειξε ότι η συνδυαστική θεραπεία εζετιµίµπης- 
σιµβαστατίνης, µειώνει σηµαντικά τα καρδιαγγειακά επεισόδια, περισσότερο από την 
µονοθεραπεία µε σιµβαστατίνη, σε ασθενείς µε οξέα στεφανιαία σύνδροµα. Στην ίδια 
µελέτη  IMPROVE- IT η προσθήκη της εζετιµίµπης σε µια στατίνη είχε σαν 
αποτέλεσµα περαιτέρω µείωση των καρδιαγγειακών συµβάµατων συγκριτικά µε µονή 
θεραπεία µε στατίνη και συγκεκριµένα, 32,7 % των ασθενών που έλαβαν τον 
συνδυασµό εζετιµίµπης- σιµβαστατίνης εµφάνισαν ένα σύµβαµα του πρωτεύοντος 
καταληκτικού σηµείου συγκριτικά µε 34,7 % των ασθενών που έλαβαν µονοθεραπεία 
µε σιµβαστατίνη. (Cannon CP, Blazing MA, Giugliano RP, et al, 2015). 

Επιπρόσθετος, όταν η εζετιµίµπη συγχορηγείται µε στατίνες έχει ως 
αποτέλεσµα σηµαντική  επιπρόσθετη µείωση (> 20 %) της LDL χοληστερόλης, που 
βοηθά σηµαντικά στην επίτευξη των επιθυµητών στόχων της αγωγής. (Ελισάφ Μ, 
Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν, 2014). 



 

 

Στην συνδυασµένη υπερλιπιδαιµία, όπου τόσο τα τριγλυκερίδια όσο και η 
LDL χοληστερόλη είναι αυξηµένα, ο συνδυασµός αυτός µειώνει τόσο τα επίπεδα της 
LDL χοληστερόλης όσο και των τριγλυκεριδίων αντίστοιχα. Επιπλέον, περαιτέρω 
προφυλάξεις αφορούν  την συγχορήγηση της εζετιµίµπης σε ασθενείς µε µέτρια ή 
σοβαρή ηπατική ανεπάρκεια και σε παιδία κάτω των 10 ετών(όπου αποφεύγεται η 
χορήγησή της), επιπλέον η χορήγηση της θα πρέπει να διακόπτεται σε περίπτωση 
εµφάνισης ύποπτων κλινικών ή εργαστηριακών ευρηµάτων. (Ε.Ο.Φ., 2007). 

Η εζετιµίµπη κυκλοφορεί σε δισκία των 10 Mg αλλά και ως έτοιµος 
συνδυασµός µε σιµβαστατίνη (10, 20, 40 mg). Χορηγείται σε δόση 10 mg ηµερησίως, 
οποιαδήποτε ώρα της ηµέρας. 

2.12.2. Φαρµακοκινητική εζετιµίµπης 

Η εζετιµίµπη χορηγείται  από του στόµατος, απορροφάται εύκολα και 
υφίσταται σύζευξη στο έντερο προς ένα δραστικό γλυκουρονιδίου, φθάνοντας τα 
µέγιστα επίπεδα  στο αίµα εντός 12- 14 ωρών. Υπόκειται σε ενετροηπατική 
κυκλοφορία και έχει χρόνο ηµιζωής 22 ωρών. Το 80 % του φαρµάκου απεκκρίνεται 
µε τα κόπρανα. Οι συγκεντρώσεις της εζετιµίµπης στο πλάσµα είναι σηµαντικά 
αυξηµένες, όταν συγχορηγείται µε φιµπράτες, ενώ µειώνεται όταν η εζετιµίµπη 
λαµβάνεται συνδυαστικά µε χολεστυραµίνη. Οι άλλες ρητίνες µπορούν επίσης να 
ελαττώσουν την απορρόφηση της. Δεν υπάρχουν σηµαντικές αλληλεπιδράσεις µε τη 
βαρφαρίνη ή τη διγοξίνη. (Mary J, 2004). 

   2.12.3. Ανεπιθύµητες ενέργειες της εζετιµίµπης 

Σε γενικές γραµµές η εζετιµίµπη είναι καλά ανεκτή, όµως µπορεί να 
προκαλέσει µια σειρά από διαταραχές που περιλαµβάνουν: α)κεφαλαλγία, β)κοιλιακά 
άλγη, γ)διάρροια,  αλλά και δ)αντιδράσεις υπερευαισθησίας, ενώ σε συγχορήγηση µε 
στατίνες έχουν αναφερθεί περιπτώσεις (αύξησης τρανσαµινασών , CK, µυοπάθειας 
και ραβδοµυόλυσης). (Ε.Ο.Φ., 2007). 

2.13. Παράγωγα ιχθυελαίου (Ω-3 λιπαρά Οξέα) 

Τα ω-3 λιπαρά οξέα ανήκουν σε µια από τις δύο κυριότερες κατηγορίες των 
πολυακόρεστων λιπαρών οξέων. Τα ω-3 λιπαρά οξέα µειώνουν κατά πολύ (30-40%) 
τα τριγλυκερίδια στο πλάσµα. (Xatzitolios A, Savopoulos C, Lazaraki G, et al, 2004). 

Η κύρια πηγή τους είναι τα λιπαρά ψάρια (όπως σαρδέλα, σολοµός και τα 
ιχθυέλαια. Τα ω-3 λιπαρά οξέα µειώνουν την παραγωγή VLDL από το ήπαρ, µέσω 
µείωσης των ελευθέρων λιπαρών οξέων, παρεµβαίνοντας τόσο στην ενδογενή 
σύνθεση τους όσο και στη µείωση των επιπέδων τους µέσω αύξησης της β- 
οξείδωσης. Επιπλέον, µειώνουν την σύνθεση των VLDL µέσω µείωσης της 
δραστικότητας ενζύµων, (όπως της φωσφατάσης του φωσφατιδικού οξέος, που 
καταλύει τη µετατροπή του φωσφατιδικού σε διακυλ-γλυκερόλη ή της διακυλ-



 

 

γλυκερόλης ακυλοτρασφεράσης, που καταλύει τη µετατροπή της διακυλ-γλυκερόλης  
σε  τριακυλ-γλυκερόλη και πιθανώς µε αύξηση της αποδόµησης της Apo-B. 
Επιπλέον, αυξάνουν τη δραστικότητα της LPL, δράση η οποία πιθανώς σε 
συνδυασµό µε τη µικρότερη περιεκτικότητα σε τριγλυκερίδια των VLDL, αυξάνει 
τον ρυθµό µετατροπής των τριγλυκεριδίων σε LDL. Τα ω- 3 λιπαρά οξέα της δίαιτας 
µετατρέπονται σε προσταγδαλδίνη I3,  που έχει αγγειοδιασταλτική δράση και 
µειώνουν την παραγωγή της θροµβοξάνης Α2, από τα αιµοπετάλια (ουσία που 
διεγείρει την συσσώρευση αιµοπεταλίων).  Συγκεκριµένα, τα ω-3 λιπαρά οξέα 
µειώνουν:  

• Τα τριγλυκερίδια κατά 45 % 
• Την T-C χοληστερόλη κατά 25 % 
• Τη συστολική αρτηριακή πίεση 
• Τα τριγλυκερίδια και τη χοληστερόλη των χυλοµικρών και των VLDL 
• Τη συσσώρευση αιµοπεταλίων 

Ταυτόχρονος, αυξάνουν την τιµή της LDL χοληστερόλης και πιθανόν την 
υπεροξείδωση των λιποπρωτεϊνών. (Τερτίπη Α και συν , 2003).   

2.13.1. Ενδείξεις και Αντενδείξεις των ω-3 λιπαρών οξέων 

Η  συγχορήγηση ω-3 λιπαρών οξέων µε στατίνες, έχει ως αποτέλεσµα την 
µείωση των τριγλυκεριδίων κατά 30 %, σε συνδυασµό µε µια πολύ µικρή αύξηση της 
HDL χοληστερόλης κατά περίπου 3 %. Συνίσταται η χορήγηση υψηλής καθαρότητας 
και συγκέντρωσης σκευασµάτων ω-3 λιπαρών οξέων. Τα ω- 3 λιπαρά οξέα δεν 
εµφανίζουν ιδιαίτερα ανησυχητικές ανεπιθύµητες  ενέργειες και µπορούν να 
χορηγηθούν µε ασφάλεια σε ασθενείς µε  οποιοδήποτε στάδιο χρόνιας νεφρικής 
νόσου. 

 Η χορήγηση του αντενδείκνυται σε ασθενείς µε άσθµα προκαλούµενο από 
ασπιρίνη, λόγω αυξηµένου κινδύνου πρόκλησης βρογχόσπασµου. (Ελισάφ Μ, 
Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν , 2014). 

Σε ασθενείς που λαµβάνουν αντιαιµοπεταλιακή ή αντιπηκτική θεραπεία 
χρειάζεται προσοχή στη χορήγησή τους, λόγω κινδύνου αιµορραγιών, ενώ προσοχή 
χρειάζεται σε ασθενείς µε ηπατική ανεπάρκεια στους οποίους χορηγούνται ω-ε 
λιπαρά οξέα. (Ε.Ο.Φ, 2007). 

Τα ω-3 λιπαρά οξέα χορηγούνται είτε σε µικρές δόσεις (1g/ηµέρα), σε 
ασθενείς µετά από οξύ έµφραγµα του µυοκαρδίου ή σε ασθενείς µε καρδιακή 
ανεπάρκεια, είτε σε µεγάλες δόσεις (2-4 g/ηµέρα), σε ασθενείς µε υψηλά 
τριγλυκερίδια. (Άθυρος Β, 2012). 

 

  



 

 

2.13.2. Ανεπιθύµητες ενέργειες των ω-3 λιπαρών οξέων  

Οι  πιο συχνές ανεπιθύµητες ενέργειες των ω-3 λιπαρών οξέων είναι : α) η 
γαστρεντερική δυσφορία, β)οι ρινορραγίες, γ) οι εκχυµώσεις, δ) η ναυτία, ε) οι 
διάρροιες και ζ) οι ερύγες. (Ε.Ο.Φ, 2007). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

Κεφάλαιο 3 

                     Συνδυασµένη υπολιπιδαιµική θεραπευτική αγωγή 

3.1. Συνδυασµένη υπολιπιδαιµική θεραπεία  

Η σύγχρονη επιθετική αντιµετώπιση της δυσλιπιδαιµίας  περιλαµβάνει την 
συνδυασµένη υπολιπιδαιµική αγωγή, καθώς η δυσανάλογη µικρή µείωση των 
επιπέδων της LDL χοληστερόλης που προσφέρει ο διπλασιασµός της δόσης της 
στατίνης, όπως επίσης και οι δοσοεξαρτώµενες ανεπιθύµητες ενέργειες των στατινών, 
καθιστούν σαφές το γεγονός ότι η εντατικοποίηση της υπολιπιδαιµικής θεραπείας 
µπορεί να επιτευχθεί µε την προσθήκη µιας  άλλης κατηγορίας υπολιπιδαιµικών 
φαρµάκων. (Κέη Α, Ελισάφ Μ, 2014). 

Η συνδυασµένη υπολιπιδαιµική θεραπεία εφαρµόζεται όταν η επίτευξη των 
στόχων δεν είναι εφικτή µε µονοθεραπεία και οι πιθανοί συνδυασµοί είναι : 

1) Ο συνδυασµός στατίνης µε εζετιµίµπη : 

 Η συνδυασµένη  αυτή  υπολιπιδαιµική θεραπεία ενδείκνυται σε ασθενείς µε 
δυσλιπιδαιµία που δεν επιτυγχάνουν τους επιθυµητούς στόχους µε µονοθεραπεία. Η 
εφαρµογή αυτής της συνδυασµένης θεραπείας  είναι ιδιαίτερα αποτελεσµατική και 
µειώνει τα επίπεδα της LDL χοληστερόλης κατά 46-58 %. Αξίζει να σηµειωθεί ότι 
κυκλοφορούν στο εµπόριο έτοιµα σκευάσµατα εζετιµίµπης- σιµβαστατίνης (Inegy 
10/10, 10/20, 10/40 mg), και τελευταία εζετιµίµπης – ατορβαστατίνης (Liptruzet 
10/10, 10/20, 10/40 mg), µε σκοπό την επίτευξη  καλύτερης συµµόρφωσης των 
ασθενών  και άρα της αποτελεσµατικότητας της θεραπείας. (Κέη Α, Ελισάφ Μ, 
2014). 

β) Ο συνδυασµός στατίνης µε κολεσεβελάµη : 

Η κολεσεβελάµη όπως είναι γνωστό  αυξάνει την αποτελεσµατικότητα των 
στατινών και µπορεί να συγχορηγηθεί µε στατίνες, για την επίτευξη των στόχων της 
υπολιπιδαιµικής αγωγής ή και ως τριπλοθεραπεία (µε εζετιµίµπη-στατίνη-
κολεσεβελάµη), σε ασθενείς µε οικογενή υπερχοληστερολαιµία.   

γ) Ο συνδυασµός στατίνης µε ω-3 λιπαρά οξέα : 

Η ταυτόχρονη χορήγηση ω-3 λιπαρών οξέων µε στατίνη, έχει ως αποτέλεσµα 
την µείωση των τριγλυκεριδίων των ασθενών περίπου κατά 30 %, σε συνδυασµό µε 
µια µικρή αύξηση της HDL χοληστερόλης κατά 3 %, ενώ εµφανίζεται µικρό το 
ποσοστό των σοβαρών ανεπιθύµητων ενεργειών από τον συνδυασµό αυτό. (Ελισάφ 
Μ, Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε, και συν, 2014). 

 



 

 

δ) Ο συνδυασµός στατίνης µε φιµπράτη  

Ο συνδυασµός αυτός είναι σωτήριος για την µείωση του υπολειπόµενου 
καρδιαγγειακού κινδύνου των διαβητικών ασθενών. Η συγχορήγηση στατίνης µε 
γεµφιβροζίλη φαίνεται ότι επηρεάζει την συγκέντρωση των στατινών, αυξάνοντας 
την, ενώ η φαινοφιµπράτη δεν επηρεάζει την συγκέντρωση των στατινών, καθώς δεν 
αλληλεπιδρά µε τα ίδια ένζυµα στην οδό γλυκουρονιδίωσης. (Ταυρίδου Α,& 
Ντεσισλάβα Ι, 2014). 

Συνίσταται, η χρήση φαινοφιµπράτης λόγω της αποτελεσµατικότητας και της 
ασφάλειας και λιγότερο της γεµφιβροζίλης σε συνδυασµό µε στατίνες. Ο συνδυασµός 
στατίνης- φαινοφιµπράτης  φαίνεται να προσδίδει µεγαλύτερο όφελος σε ασθενείς µε 
αθηρογόνο δυσλιπιδαιµία, ενώ µειώνει το αθηροµατικό φορτίο περισσότερο από την 
µονή θεραπεία.  Οι πιο συχνές ανεπιθύµητες ενέργειες του συνδυασµού στατίνης- 
Φιµπράτες είναι η µυοπάθεια ή ραβδοµυόλυση, ή ηπατοτοξικότητα, η 
ασυµπτωµατική δοσοεξαρτώµενη αύξηση των τρανσαµινασών, ενώ σε πολύ σπάνιες 
περιπτώσεις µπορεί να εµφανιστεί οξεία ηπατική βλάβη και εξαιρετικά κεραυνοβόλος 
ηπατική ανεπάρκεια. (Ταυρίδου Α, Ντεσισλάβα Ι, 2014). 

Τελευταία κυκλοφορεί στην αγορά έτοιµος συνδυασµός στατίνης- 
φαινοφιµπράτης (Pravafenix 40/160 mg), ο οποίος χορηγείται άπαξ ηµερησίως, κατά 
την διάρκεια βραδινού γεύµατος. 

3.2. Επίδραση στατινών στην οµοιοστασία της γλυκόζης 

Οι µηχανισµοί µε τους οποίους οι στατίνες επιδρούν στη οµοιοστασία της 
γλυκόζης δεν έχουν διευκρινιστεί ακόµα µε σαφήνεια. Οι στατίνες σε γενικές 
γραµµές αναστέλλουν τη µεταβολική οδό του µεβαλονικού οξέος , µε αποτέλεσµα να 
αναστέλλεται όχι µόνο η σύνθεση της χοληστερόλης αλλά και η παραγωγή προϊόντων 
µεβαλονικού οξέος (όπως τα ισοπρενοϊδή).  (Kostapanos M.S, Milionis H.J, Elisaf 
M.S, 2008). 

Τα ισοπρενοϊδή διαδραµατίζουν σηµαντικό ρόλο στην ενεργοποίηση ειδικών 
ενζύµων τα (GTPases) τα οποία ενεργοποιούν την διαδικασία πρόσληψης γλυκόζης 
από τα λιποκύτταρα, δια µέσου της ενεργοποίησης της (up regulating) της 
µεµβρανικής πρωτεΐνης- µεταφορέα της  γλυκόζης -4 (Glue -4). Έτσι η επαγόµενη 
από τις στατίνες αναστολή της σύνθεσης ισοπρενοεϊδών αυξάνει την αντίσταση στην 
δράση της ινσουλίνης(ινσουλινοαντίσταση) και προκαλεί υπερινσουλιναιµία. 
(Chamberlain L.H, 2001).  

 

 

 



 

 

3.2.1. Επίδραση στατινών στην έκκριση της ινσουλίνης από τα β-κυτταρα του 
παγκρέατος 

Υπάρχουν αρκετά πειραµατικά δεδοµένα που υποστηρίζουν ότι η επίδραση 
των στατινών στο µεταβολισµό της γλυκόζης εξαρτάται από την λιποφιλικότητα της 
κάθε στατίνης. 

 Συγκεκριµένα, οι περισσότερες υδρόφιλες στατίνες (πραβαστατίνη, 
ροσουβαστατίνη), έχουν την τάση να βελτιώνουν τις γλυκαιµικές παραµέτρους σε 
σύγκριση µε τις περισσότερες λιπόφιλες στατίνες (λοβοστατίνη, ατορβαστατίνη  
σιµβαστατίνη). (Kostapanos M.S, Milionis H.J, Agouridis AD, 2009 & Yada T, 
Nakata M, et al , 1999). 

Οι υδρόφιλες στατίνες παρουσιάζουν µειωµένη συγκέντρωση σε µη ηπατικά 
κύτταρα λόγω της χαµηλής παθητικής διάχυσης, αλλά µπορούν να εισέλθουν στα 
ηπατοκύτταρα µέσω της διαδικασίας της ενεργούς µεταφοράς, εµφανίζοντας έτσι 
ηπατοεκλεκτικότητα. Αντίθετα, οι λιπόφιλες στατίνες µπορούν να εισχωρήσουν 
στους περιφερικούς ιστούς µε την διαδικασία της παθητικής διάχυσης, είναι δυνατόν 
να προσβάλουν τους µύες προκαλώντας ήπιες ή σοβαρές µυοπάθειες και 
ραβδοµυόλυση. Από την άλλη πλευρά, οι αλληλεπιδράσεις ανάµεσα στα διάφορα 
φάρµακα φαίνεται να αυξάνουν την επίπτωση της µυοπάθειας, µέσω των κοινών 
οδών µεταβολισµού.  (Παληός Ι.Μ, Κουταλάς Π.Α, 2008). 

Είναι γνωστό, ότι η ενδοκυττάρια συγκέντρωση της χοληστερόλης των β-
κυττάρων του παγκρέατος ρυθµίζει την λειτουργικότητα των καναλιών Ca, τα οποία 
διαδραµατίζουν σηµαντικό ρόλο στην έκκριση της ινσουλίνης. (Xia F, Xie L, Mihic 
A, et al, 2008). 

Έτσι, επαγόµενη από τις στατίνες αναστολή της σύνθεσης της χοληστερόλης 
πιθανό να µειώνει την εξαρτώµενη από τα κανάλια Ca έκκριση ινσουλίνης. Η δράση 
αυτή των στατινών σε µοριακό επίπεδο είναι πιο έντονη στις λιπόφιλες στατίνες. 
(Yada. T, et al, 1999). 

Ωστόσο οι πλειοτροπικές –αντιφλεγµονώδεις δράσεις των στατινών, µέσω 
των οποίων µειώνουν  την σχετιζόµενη µε τη χρόνια υποκλινική φλεγµονή, 
αντίσταση στη δράση της ινσουλίνης και έτσι έµµεσα βελτιώνουν την οµοιοστασία 
της γλυκόζης. (Kostapanos M.S, Milionis H.J, Elisaf M.S, 2008). 

 

 

3.2.2. Κλινικές µελέτες επίδρασης στατινών στην οµοιοστασία της γλυκόζης 

Η επίδραση των στατινών στο µεταβολισµό των υδατανθράκων και τον 
κίνδυνο εµφάνισης σακχαρώδη διαβήτη αποτελεί ένα αµφιλεγόµενο θέµα. Ωστόσο, 



 

 

θέτει αρκετούς  προβληµατισµούς και συχνά ερωτήµατα σχετικά µε την θεραπευτική 
προσέγγιση της δυσλιπιδαιµίας κυρίως σε ασθενείς µε διαβήτη ή προδιαβήτη.  

Σε µια µεταανάλυση, 13 µελετών, όπου συµµετείχαν 91.140 άτοµα, η 
θεραπεία µε στατίνες συσχετίστηκε µε αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης σακχαρώδη 
διαβήτη, {Odds Ratio (OR) 1,09, 95 % CI 1,02 -1,17). (Sattar N, Preiss D, Murray 
HM, 2010). 

Παρόµοια, σε µια άλλη µεταανάλυση 6 µελετών που συµµετείχαν 57.593 
υπερλιπιδαιµικά άτοµα παρατηρήθηκε επίσης αυξηµένος κίνδυνος εµφάνισης 
σακχαρώδη διαβήτη στα άτοµα που έλαβαν θεραπεία µε στατίνη συγκριτικά µε 
εκείνα που έλαβαν εικονικό φάρµακο. {relative risk (RR) 1,13, 95 % CI 1,03-1,23} 
(Rajpathak S.N, Kumbhani D.J, Crandall J et al, 2009). 

Σε άλλες µελέτες παρατηρήθηκε αυξηµένη επίπτωση νεοεµφανισθέντος 
σακχαρώδη διαβήτη σε µεταεµµηνοπαυσιακές γυναίκες, ανεξαρτήτως από το είδος 
της στατίνης που χορηγήθηκε. (Culver A.L, Ockene I.S, Balasubramanian R, et al, 
2012). 

Στη µελέτη JUPITER (Justifikation for the Use of Statins in Prævention : an 
Intervention Trial Evaluating Rosuvastatin), όπου συµµετείχαν 17.802 ασθενείς µε 
επίπεδα LDL-C,( < 130 mg/dl), και hs CRP > 2 mg/ L, παρατηρήθηκε  κατά 27 % 
αύξηση στην επίπτωση του διαβήτη στους ασθενείς που έλαβαν ροσουβαστατίνη σε 
σύγκριση µε τους ασθενείς που έλαβαν εικονικό φάρµακο. (Ridker PM, Danielson E, 
Fonseca FA, et al 2008). 

Σε µια ανάλυση της µελέτης PROVE-IT TIMI 22 (The Pravastatin or 
Atorvastatin Evaluation and Infection Therapy- Thrombolysis in Myocardial Infection 
22), που συµµετείχαν ασθενείς µε στεφανιαία νόσο παρατηρήθηκε µεγαλύτερος 
κίνδυνος αύξησης της γλυκοζυλιωµένης αιµοσφαιρίνης σε ασθενείς υπό αγωγή µε 
ατορβαστατίνη συγκριτικά µε τους ασθενείς που έλαβαν πραβαστατίνη. (RR 1,84, 95 
% CI 1,52- 2,22). (Sasaki J, Iwashita M, Kono S, 2006). 

Αντίθετα, στη µελέτη WOSCOPS (West of Scotland Coronary Prevention 
Study ) η θεραπεία µε πραβαστατίνη µείωσε σηµαντικά την επίπτωση του 
νεοεµφανιζόµενου σακχαρώδη διαβήτη κατά 30 %, σε 5.974 µη διαβητικούς ασθενείς 
µε υπερχοληστερολαιµία. (Freeman D.J, Norrie J, Sattar N, et al, 2001). 

Στη µελέτη LIPID (Long Term Intervention with Pravastatin in Ischemic 
Disease), η θεραπεία µε πραβαστατίνη σε ασθενείς µε στεφανιαία νόσο δεν είχε 
καµία επίδραση στη οµοιοστασία της γλυκόζης. (Keech A, Colquhoun D, Best J, et 
al, 2003). 

Παρόµοια ήταν και τα αποτελέσµατα της µελέτης ASCOT- LLA (Anglo- 
Scandinavian Cardiac Outcomes Trial-Lipid- Lowering Arm), όσον αφορά την 
επίδραση της ατορβαστατίνης στην επίπτωση του διαβήτη σε ασθενείς µε αρτηριακή 



 

 

υπέρταση και άλλους προδιαθεσικούς παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου. (Sever 
P.S, Dahlof B, Poulter N.R, et al, 2003). 

Στη µελέτη HPS (Heart Protection Study) 14.573 ασθενείς µε περιφερική 
αρτηριοπάθεια τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν σιµβαστατίνη 40 mg/ηµέρα ή εικονικό 
φάρµακο. 

Μετά από 5ετή θεραπεία δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές 
διαφορές στις µεταβολές των επιπέδων της γλυκοζυλιωµένης αιµοσφαιρίνης 
(HbA1c), και την επίπτωση του διαβήτη µεταξύ των δύο οµάδων. . (Collins R, 
Armitage J, Parish S, et al, 2003). 

   Τέλος, σε µια πρόσφατη µεταανάλυση όπου συµµετείχαν 1.146 µη διαβητικοί 
ασθενείς που έλαβαν θεραπεία µε στατίνες (πραβαστατίνη, ροσουβαστατίνη, 
σιµβαστατίνη και ατορβαστατίνη), δεν παρατηρήθηκε καµία συσχετιζόµενη µε την 
υπολιπιδαιµική αγωγή µεταβολή στους δείκτες ινσουλινοευαισθησίας . Ωστόσο, σε 
µια υποανάλυση των δεδοµένων για την κάθε στατίνη ξεχωριστά παρατηρήθηκε µια 
τάση βελτίωσης της ινσουλινοευαισθησίας στους ασθενείς που έλαβαν 
πραβαστατίνη, ενώ η θεραπεία µε ατορβαστατίνη, ροσουβαστατίνη και σιµβαστατίνη 
συσχετίσθηκε  µε µια τάση αύξησης της ινσουλινοαντίστασης, γεγονός που 
υποδεικνύει ότι η επίδραση των στατινών στην οµοιοστασία της γλυκόζης πιθανόν 
δεν είναι ίδια για όλες τις στατίνες. (Baker W.L, Talati R, White C.M, et al, 2010). 

3.3. Σύγχρονες µελλοντικές κατευθύνσεις 

Στην σηµερινή εποχή, σε προχωρηµένο στάδιο κλινικών δοκιµών βρίσκονται 
φάρµακα που αναστέλλουν µια πρωτεΐνη του ήπατος, την PCK9 (Proprotein 
convertase subtilisin/kexin type 9) , η οποία επιταχύνει την αποδόµηση των LDL 
υποδοχέων, µε αποτέλεσµα  την αύξηση της LDL χοληστερόλης. Τα φάρµακα που 
αναστέλλουν την PCK9 είναι µονοκλωνικά αντισώµατα που χορηγούνται µια φορά 
κάθε 2ή 4 βδοµάδες, µε υποδόρια ένεση. Η χορήγηση αυτών των µονοκλονικών 
αντισωµάτων φαίνεται να συσχετίζεται µε µια επιπρόσθετη, κατά 50-60 %, µείωση 
της τιµής της LDL χοληστερόλης σε ασθενείς που λαµβάνουν ήδη αγωγή µε στατίνη, 
µε ή χωρίς εζετιµίµπη. Αυτά τα φάρµακα φαίνεται να είναι ασφαλή, ενώ αναµένεται 
ότι θα είναι πολύ χρήσιµα σε ασθενείς µε οικογενή υπερχοληστερολαιµία, σε 
ασθενείς που δεν ανέχονται την αγωγή µε στατίνες και σε ασθενείς πολύ υψηλού 
κινδύνου που δεν έχουν επιτύχει τους στόχους της LDL χοληστερόλης. (Ελισάφ Μ, 
Πιτσάβος Χ, Λυµπερόπουλος Ε,  και συν, 2014). 

 

 

 

 



 

 

ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ Β 

Κεφάλαιο 1 

                                                Μεθοδολογία έρευνας 

1.1.Σκοπός της εργασίας 

 Δεδοµένης λοιπόν της υψηλής επίπτωσης της δυσλιπιδαιµίας στους διαβητικούς 
και µη ασθενείς , της τεκµηριωµένης σχέσης της µε τα καρδιαγγειακά συµβάντα , της 
πολλαπλάσιας εµφάνισης αυτών και των προκαλούµενων από αυτά θανάτων ( 1, 7 
φορές περισσότερα) στους διαβητικούς ασθενείς,  κρίνεται αναγκαία η αποσαφήνισης 
του ενδεχοµένου  δυνητικής πρόκλησης σακχαρώδους διαβήτη σε ασθενείς που 
λαµβάνουν µακροχρόνια υπολιπιδαιµική αγωγή, ταυτόχρονος µε την εξέταση του  
καρδιαγγειακού  οφέλους. (National Diabetes Statistics report , 2014). 

Έτσι, ολοένα και πιο επιτακτική καθίσταται η ανάγκη ύπαρξης µελετών οι οποίες 
να πληρούν αυστηρά τα κριτήρια εισόδου, να αξιολογούν την επίδραση της 
υπολιπιδαιµικής θεραπευτικής προσέγγισης σε βάθος χρόνου, αναφορικά µε την 
επίπτωση του σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, ή προδιαβήτη, µετά από λήψη αγωγής µε 
στατίνες, σε σχέση µε το όφελος από την πρόληψη της καρδιαγγειακής νόσου.    
(Γραµµατική Μ.Β, & Κολλάρη Ε, 2015). 

Σκοπός: Ο πρωτεύων σκοπός της παρούσας διπλωµατικής εργασίας είναι η 
διερεύνηση αιτιώδους συσχέτισης µεταξύ πρωτοεµφανιζόµενου σακχαρώδη διαβήτη 
τύπου 2,  ή προδιαβήτη , σε άτοµα που λαµβάνουν αγωγή µε στατίνες ως 
µονοθεραπεία, ή σε σταθερό συνδυασµό µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες.  

Δευτερεύων σκοπός είναι η µέτρηση του κόστους οφέλους  πρόκλησης, 
σακχαρώδη διαβήτη, έναντι της ταυτόχρονης καρδιαγγειακής προστασίας από την 
µακροχρόνια λήψη στατινών.  

Καινοτοµία : Από την διερεύνηση της τρέχουσας βιβλιογραφίας δεν 
προκύπτει οµοφωνία αναφορικά µε την επίδραση στατινών στα επίπεδα γλυκόζης του 
ορού, σε σχέση µε το όφελος τους στην πρωτογενή και δευτερογενή πρόληψη 
καρδιαγγειακών νοσηµάτων.  

Επιπρόσθετα, µελετήθηκε η διαφοροποίηση της επίδρασης των στατινών, 
ανάλογα µε την υδροφιλία ή λιποφιλία τους, καθώς και ανάλογα µε την δραστικότητα 
τους ( πολύ ισχυρές, µέτριας ισχύος και χαµηλής ισχύος) .  

Για την έρευνα χρησιµοποιήθηκε ερευνητικό πρωτόκολλο µελέτης, το οποίο 
δηµιουργήθηκε σε συνεργασία µε τον επιβλέποντα καθηγητή, αφενός για να 
εξυπηρετήσει τις ανάγκες τις τρέχουσας έρευνας ,  και αφετέρου να απαντήσει τον  
σκοπό την διερεύνηση του ερευνητικού ερωτήµατος (Βλ,  ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 14). 



 

 

Τα βασικά ερευνητικά ερωτήµατα διερεύνησης είναι: 

1) Η µακροχρόνια λήψη υπολιπιδαιµικής θεραπευτικής αγωγής, ως 
µονοθεραπεία  µε στατίνες ,οδηγεί στην εµφάνιση σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, ή 
προδιαβήτη, σε ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία ? 

2) Η µακροχρόνια λήψη υπολιπιδαιµικής θεραπευτικής αγωγής, σε σταθερό 
συνδυασµό µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες, οδηγεί στην εµφάνιση σακχαρώδη διαβήτη 
τύπου 2, ή προδιαβήτη σε ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία ? 

3) Υπάρχει διαφορά στην επίδραση των στατινών, όσον αφορά την 
οµοιοστασία της γλυκόζης (τιµή γλυκόζης νηστείας, και τιµή HbA1c), ανάλογα µε τις 
φαρµακοκινητικές ιδιότητες των στατινών (υδροφιλία και λιποφιλία τους) ? 

Οι βασικές ερευνητικές υποθέσεις είναι: 

1) Οι δύο οµάδες µελέτης που έλαβαν υπολιπιδαιµική φαρµακευτική αγωγή 
(είτε ως µονοθεραπεία είτε σε σταθερό συνδυασµό µε εζετιµίµπη ή 
φιµπράτες), διαφέρουν ως προς τις τιµές:  ( HbA1c, γλυκόζης νηστείας, BMI, 
συστολικής /διαστολικής αρτηριακής πίεσης, SGOT, SGPT, T-C, 
τριγλυκεριδίων, LDL-C, HDL-C, CPK, γ-gt, ουρία, κρεατινίνη ,ουρικό οξύ) 
στην αρχή της µελέτης ? 

2) Η µεταβολή στις µεταβλητές (φύλο, κάπνισµα, ηλικία, ανεπιθύµητες 
ενέργειες, τιµή HbA1c, τιµή γλυκόζης νηστείας, BMI, συστολικής /διαστολικής 
αρτηριακής πίεσης, SGOT, SGPT, T-C, τριγλυκεριδίων, LDL-C, HDL-C, CPK, γ-gt, 
ουρία, κρεατινίνη ,ουρικό οξύ, στην Οµάδα Α. είναι σηµαντικές στην αρχή και στο 
τέλος της µελέτης ?  

3) Η µεταβολή στις µεταβλητές (φύλο, κάπνισµα, ηλικία, ανεπιθύµητες 
ενέργειες, καρδιαγγειακά συµβάµατα, τιµή HbA1c, τιµή γλυκόζης νηστείας, BMI, 
συστολικής /διαστολικής αρτηριακής πίεσης, SGOT, SGPT, T-C, τριγλυκεριδίων, 
LDL-C, HDL-C, CPK, γ-gt, ουρία, κρεατινίνη ,ουρικό οξύ, στην Οµάδα Β. είναι 
σηµαντικές στην αρχή και στο τέλος της µελέτης ? 

4) Οι µεταβολές στις δύο οµάδες σε όλες τις µεταβλητές (φύλο, κάπνισµα, 
ηλικία, ανεπιθύµητες ενέργειες καρδιαγγειακά συµβάµατα , τιµή HbA1c, τιµή 
γλυκόζης νηστείας, BMI, συστολικής /διαστολικής αρτηριακής πίεσης, SGOT, SGPT, 
T-C, τριγλυκεριδίων, LDL-C, HDL-C, CPK, γ-gt, ουρία, κρεατινίνη ,ουρικό οξύ), 
στην αρχή και στο τέλος της µελέτης  διαφέρουν στις δύο οµάδες ? 

5) Οι δύο οµάδες διαφέρουν ως προς την πρώτη εµφάνιση σακχαρώδη 
διαβήτη τύπου 2, ή προδιαβήτη ? 

6) Οι δύο οµάδες διαφέρουν ως προς την εµφάνιση ανεπιθύµητων ενεργειών ? 

 



 

 

1.2.Υλικό και µέθοδος  

Πρόκειται για µια προοπτική ανοιχτή  κλινική µελέτη παρέµβασης , το δείγµα 
της οποίας αποτέλεσαν 100 ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία και χωρίς ιστορικό σακχαρώδη 
διαβήτη, ηλικίας 18 – 80 ετών. 

 Μελετήθηκε προοπτικά η επίδραση των στατινών που κυκλοφορούν στην 
Ελλάδα, είτε ως µονοθεραπεία, είτε ως σταθερός συνδυασµός µε Εζετιµίµπη ή 
φιµπράτη.  Οι ασθενείς έλαβαν µονοθεραπεία µε στατίνη ή επί δυσανεξίας 
οποιοδήποτε άλλο υπολιπιδαιµικό δισκίο, για χρονικό διάστηµα ενός µήνα, και επί 
αποτυχίας επίτευξης του λιπιδαιµικού στόχου ελάµβαναν συνδυασµένη θεραπεία µε 
εζετιµίµπη ή φιµπράτες. 

Επιπροσθέτως, προσδιορίστηκε η γλυκόζη νηστείας και  η γλυκοζυλιωµένη 
αιµοσφαιρίνη, πριν και 3 µήνες µετά την χορήγηση  υπολιπιδαιµικής θεραπείας, ενώ 
καταγράφηκε και εµφάνιση οποιουδήποτε καρδιαγγειακού επεισοδίου εκδηλώθηκε το 
εύλογο αυτό χρονικό διάστηµα, καθώς και οποιαδήποτε ανεπιθύµητη ενέργεια µπορεί 
να συσχετιστεί µε την χορήγηση της εν λόγω φαρµακευτικής αγωγής.  

Κριτήρια εισόδου:  

Συγκεκριµένα, τα κριτήρια εισόδου των συµµετεχόντων υπό έρευνα ασθενών 
αποτέλεσαν δείγµα µε  διαγνωσµένη ή ήδη εγκατεστηµένη κλινική εικόνα 
δυσλιπιδαιµίας, χωρίς προηγούµενη υπολιπιδαιµική αγωγή, καθώς και χωρίς ιστορικό 
σακχαρώδη διαβήτη, ηλικίας 18-80 ετών.   

Τα κριτήρια αποκλεισµού: 

Από την έρευνα αποκλεισθήκαν ασθενείς µε διαγνωσµένο σακχαρώδη διαβήτη 
υπό αγωγή µε δισκία ή ινσουλίνη, ηλικίας 18-80 ετών , καθώς και άτοµα µε 
δευτεροπαθή δυσλιπιδαιµία µε κάθε άλλη θεραπευτική  παρέµβαση - χορήγηση 
φαρµάκων ή πάθηση  που οδηγεί δυνητικά σε αυξηµένα επίπεδα γλυκόζης του 
πλάσµατος.  

1.3. Διαδικασία συλλογής δεδοµένων  

Η συλλογή των δεδοµένων πραγµατοποιήθηκε στον Ελλαδικό χώρο κατά την 
περίοδο Μαρτίου- Σεπτεµβρίου 2017, στην Α’ Προπαιδευτική Παθολογική κλινική 
του Νοσοκοµείου Αχέπα και πιο συγκεκριµένα, στο Ιατρείο Δυσλιπιδαιµίας, στο 
Ιατρείο Παχυσαρκίας και στο Παθολογικό Εξωτερικό Ιατρείο.  Το ποσοστό 
ανταπόκρισης έφτασε τους 100 ασθενείς οι οποίοι πληρούσαν τα κριτήρια εισαγωγής 
και δεν ενέπιπταν σε κάποιο από τα κριτήρια αποκλεισµού. 

  Σε όλα τα άτοµα έγινε καταγραφή των δηµογραφικών στοιχείων τους, 
σωµατοµετρικά  τεστ,  εργαστηριακές εξετάσεις ,κλινική εκτίµηση, λεπτοµερή λήψη 
ιστορικού και της φαρµακευτικής αγωγής που λάµβαναν, καθώς  και λεπτοµερή 



 

 

καταγραφή των ανεπιθύµητων ενεργειών ή καρδιαγγειακών επεισοδίων  που 
προέκυψαν κατά την διάρκεια της µελέτης.   

Η ερευνήτρια ήταν υπεύθυνη για την συλλογή των δεδοµένων, ενηµέρωσε 
τους ασθενείς σχετικά µε τους σκοπούς της µελέτης, και ζήτησε την γραπτή 
συγκατάθεση τους για την συµµετοχή στην ανώνυµη διαδικασία διεξαγωγής 
αποτελεσµάτων και δηµοσίευσης αυτών  στα πλαίσια εκπόνησης διπλωµατικής 
εργασίας του  µεταπτυχιακού προγράµµατος «ΦΡΟΝΤΊΔΑ ΣΤΟ ΣΑΚΧΑΡΩΔΗ 
ΔΙΑΒΗΤΗ». Η συλλογή των δεδοµένων πραγµατοποιήθηκε κάτω από συνθήκες 
άρτιας τήρησης των κανόνων ανωνυµίας και εµπιστευτικότητας. 

Στην συνέχεια, τα άτοµα χωρίστηκαν σε δύο οµάδες : Στην πρώτη οµάδα 
(Οµάδα 1,) άνηκαν τα άτοµα που λάµβαναν µονοθεραπεία, και στην δεύτερη οµάδα 
(Οµάδα 2,) τα άτοµα που λάµβαναν συνδυασµένη υπολιπιδαιµική αγωγή µε 
Εζετιµίµπη ή Φιµπράτη.  

Οι ασθενείς αρχικά έλαβαν θεραπευτικό σχήµα µονοθεραπείας µε στατίνη για 
χρονικό διάστηµα ενός µήνα, και επί αδυναµίας επίτευξης λιπιδαιµικού στόχου ή 
δυσανεξίας στην στατίνη, χορηγήθηκε υπολιπιδαιµικό θεραπευτικό σχήµα 
συνδυασµένης  αγωγής µε εζετιµίµπη ή φιµπράτη.  

1.4. Εργαλεία Μέτρησης 

Αρχικά ως υποψήφιο να συµπεριληφθεί στην µελέτη θεωρήθηκε κάθε άτοµο που 
παρουσίαζε διαταραχές  µεταβολισµού  των  λιπιδίων, που προσήλθε στα τακτικά 
εξωτερικά ιατρεία (Δυσλιπιδαιµίας, Παχυσαρκίας) καθώς  και στην  Α’ 
Προπαιδευτικής  Παθολογική ς κλινικής του Νοσοκοµείου Αχέπα. 

  Στα άτοµα αυτά έγινε  κατά την πρώτη επίσκεψη ενηµέρωση για τον σκοπό 
της µελέτης, λήφθηκε αναλυτικό ατοµικό και οικογενειακό ιστορικό, µια σειρά από 
κλινο-εργαστηριακές µε σκοπό να εξασφαλιστεί η αξιοπιστία και η εγκυρότητα των 
αποτελεσµάτων. Από την µελέτη αποκλείστηκαν άτοµα µε ιστορικό προηγηθέντος 
σακχαρώδη διαβήτη, µη αλκοολική στεατοηαπτίτιδα, µυοπάθεια, ή ασθενείς που 
λάµβαναν φάρµακα που θα µπορούσαν δυνητικά να προκαλέσουν δυσµενείς 
επιδράσεις στα επίπεδα γλυκόζης του πλάσµατος.  

Η αιµοληψία έγινε µετά από 12 ωρη νηστεία και το αίµα τοποθετήθηκε σε 
δοκιµαστικά  σωληνάρια αίµατος χωρίς αντιπηκτικό και µε αντιπηκτικό EDTA. Από 
τα δείγµατα µε EDTA, έγινε προσδιορισµός του αριθµού των λευκών αιµοφόρων και 
ο λευκοκυτταρικός τύπος, προκειµένου να αποκλειστεί κάποια λανθάνουσα 
φλεγµονή, αλλά και της TSH, για να αποκλειστούν άτοµα µε θυρεοειδική 
δυσλειτουργία  καθώς και δευτεροπαθή πάθηση που θα αλλοίωνε τα αποτελέσµατα 
της µελέτης. 

  Ο εργαστηριακός έλεγχος αποτελούνταν από γενικές αλλά και ειδικές 
εργαστηριακές εξετάσεις. Οι γενικές εξετάσεις συµπεριλαµβάνουν την γενική 



 

 

αίµατος και τον έλεγχο πηκτικότητας (PT, ARTT, INR), και τον κλασικό βιοχηµικό 
έλεγχο (γλυκόζη νηστείας, γλυκοζυλιωµένη αιµοσφαιρίνη, ουρία , κρεατινίνη, ουρικό 
οξύ, HDL, LDL, T-C, TG, CPK, SGOT, SGPT, γ-gt), συµπεριλαµβανοµένων των 
έλεγχο των επιπέδων των ηλεκτρολυτών  (Ka, Na),την στάθµη της CRP,και την 
T.K.E.    

Η µέθοδος ανάλυσης της γλυκοζυλιωµένης αιµοσφαιρίνης πραγµατοποιήθηκε  
µε βάση την τεχνική HPLC. (High Performance Liquid Chromatography) 

O προσδιορισµός της λιπιδαιµικής ταυτότητας υπολογίστηκε µε βάση την 
εξίσωση Friedwald, T-C = TG/5 +HDL +LDL.(Nordestggard B.G, Langsted A, Mora 
S, et al, 2016). 

Οι βιοχηµικές αναλύσεις πραγµατοποιήθηκαν µε το βιοχηµικό αναλυτή 
COBAS INTEGRA 400  της εταιρείας Roche (Roche Diagnostics GmbH, D-68298 
Mannheim). 

Οι προσδιορισµοί των αιµατολογικών παραγόντων πραγµατοποιήθηκαν στο 
Εργαστήριο Λιπιδίων της Β΄ Πανεπιστηµιακής Παιδιατρικής  Κλινικής του 
Πανεπιστηµιακού Νοσοκοµείου ΑΧΕΠΑ Θεσσαλονίκης, στο οποίο υπεύθυνη ήταν η 
Καθηγήτρια κ. Α. Χίτογλου- Μικάδου.   

Η µέθοδος υπολογισµού της αρτηριακής πίεσης που χρησιµοποιήθηκε 
αφορούσε την µέτρηση της µέσης τιµής της αρτηριακής πίεσης ,µε κλασικό µη 
επεµβατικό monitoring αρτηριακής πίεσης  ακροαστικό (το λεγόµενο πιεσόµετρο) ή 
ταλαντωσιµετρική µέτρηση. Συγκεκριµένα, µετά από το πέρας  15 λεπτών ηρεµίας 
από την στιγµή  εισόδου του ασθενούς στο ιατρείο µετρήθηκε η αρτηριακή πίεση  µε 
τη  τοποθέτηση περιχειρίδας (αεροθάλαµο) του σφυγµοµανοµέτρου στο αριστερό ή 
δεξιό βραχίονα, περίπου στο ύψος της καρδίας, λίγο πιο πάνω από τον αγκώνα , και 
το ακουστικό πάνω από την αρτηρία που βρίσκεται στη εσωτερική πλευρά της 
άρθρωσης του χεριού.  Η διαδικασία αυτή επαναλήφθηκε 3 φορές µε στόχο την 
µέτρηση της µέσης τιµής της αρτηριακής πίεσης.  

Η µεγίστη πίεση που δηµιουργείται κατά την διάρκεια της συστολικής 
σύσπασης είναι η συστολική αρτηριακή πίεση (ΣΑΠ), ενώ η χαµηλότερη πίεση κατά 
την διάρκεια διαστολικής χάλασης είναι η διαστολική αρτηριακή πίεση (ΔΑΠ). Η 
αναγόµενη στο χρόνο µέση τιµή των αρτηριακών πιέσεων κατά την διάρκεια ενός 
καρδιακού κύκλου είναι η µέση αρτηριακή πίεση (ΜΑΠ), η οποία προσδιορίζεται 
από τον τύπο:  

ΜΑΠ= (ΣΑΠ + 2 ΔΑΠ) / 3.  (Murgo J.P, Westerhold N, Giolma J.P, 1980)  

Εκτιµήθηκε ο δείκτης µάζας σώµατος και η περίµετρος µέσης-ισχύιου του 
ασθενούς. Η µέθοδος υπολογισµού του δείκτη µάζας σώµατος µετρήθηκε µε 
βάση:  Τη διαίρεση του σωµατικού βάρους σε κιλά και του τετραγώνου του 
ύψους σε µέτρα(εκατοστά).   (Β/Υ2). Είναι ο πιο αδιάψευστος δείκτης 



 

 

υπολογισµού σωµατικού λίπους προσδιορίζοντας ταυτόχρονα  την κατηγορία 
βάρους ενός ατόµου και το ιδανικό  σωµατικό βάρος.   

Συγκεκριµένα, η λιποµέτρηση  στο τακτικό εξωτερικό ιατρείο της 
παχυσαρκίας πραγµατοποιήθηκε  µε την βοήθεια του δερµατοπτυχόµετρου ενός 
οργάνου που µέτρησε το λίπος σε διάφορα σηµεία του σώµατος (µπράτσα, ωµοπλάτη 
µηρούς, κοιλία) ανασηκώνοντας και πιέζοντας το δέµα. Σε κάθε σηµείο η µέτρηση 
πραγµατοποιήθηκε 2 φορές και στην συνέχεις υπολογίστηκε ο µέσος όρος. Οι 
µετρήσεις αυτές εν συνεχεία µε την βοήθεια κατάλληλων αλγόριθµων έδωσαν το 
συνολικό ποσοστό λίπους. (Θεµιστοκλής  Τζώτζας, 2016)..   

Σε  κάποιες άλλες περιπτώσεις χρησιµοποιήθηκε η µέτρηση  του σωµατικού 
βάρους  µε την χρήση ψηφιακής- µηχανικής  ζυγαριάς µέτρησης ύψους και βάρους. Ο 
υπολογισµός του ύψους έγινε µε την χρήση ειδικού αναπροσαρµοσµένου οργάνου 
γνωστού ως  αναστηµόµετρου, όπου ο ασθενής συστήνονταν να αφαιρέσει τα 
υποδήµατα του και να ανέβει στο δοκιµαστικό τάπητα  σε ευθεία θέση µε ορθωµένο 
ανάστηµα.  

Ο υπολογισµός της  περιµέτρου µέσης -ισχίου έγινε µε  την βοήθεια  ειδικής 
µετροταινίας, συστήνοντας το άτοµο να τραβήξει  του ώµους προς τα πίσω και 
προτείνοντας το στήθος µπροστά. Εκτιµήθηκε ο  λόγος µέσης (περίµετρος µέσης σε 
εκατοστά)  προς περιφέρειάς (περίµετρος ισχύων σε εκατοστά).  

( (waist /hip/ ratio=whp)  

Σε κάποιους ασθενείς έγινε ηλεκτροκαρδιογράφηµα ηρεµίας  µε την βοήθεια 
ηλεκτροκαρδιογράφου µε στόχο την αξιολόγηση της καρδιακής λειτουργίας. 
Ζητήθηκε από τον ασθενή να αφαιρέσει τα ρούχα του  και να ξαπλώσει  πάνω στην 
εξεταστική κλίνη. Το ηλεκτροκαρδιογράφηµα πραγµατοποιήθηκε µε την εφαρµογή 
ηλεκτροδίων (καλωδίων) στα άκρα ,που σταθεροποιήθηκαν µε ειδικά µανταλάκια 
στα χέρια και στα πόδια  και µε ειδικά βεντουζάκια αυτοκόλλητα στο θώρακα. 
Συστάθηκε στον ασθενή κατά την διάρκεια της εξέτασης να παραµένει ακίνητος και 
να αναπνέει κανονικά.  Η εκτυπωµένη µορφή του ηλεκτροκαρδιογραφήµατος 
αξιολογήθηκε από τον ιατρό. 

   Επιπλέον, κατά την διάρκεια του τυπικού ελέγχου ρουτίνας σε κάποιους 
ασθενείς χορηγήθηκαν παραπεµπτικά για διενέργεια δοκιµασίας κοπώσεως και 
υπέρηχου καρδιάς για αποκλεισµό ενδείξεων στεφανιαίας νόσου.  

Επιπροσθέτως, εκτιµήθηκε ο συνολικός καρδιαγγειακός κίνδυνος, η 
εφαρµογή τήρησης υγιεινοδιαιτητικών µέτρων και  δόθηκαν συστάσεις για υιοθέτηση 
υγιεινού τρόπου ζωής, και καταγράφηκαν  πιθανές ανεπιθύµητες ενέργειες και 
αλληλεπιδράσεις µε άλλα φάρµακα, που µπορεί δυνητικά να αυξήσουν  τα επίπεδα 
της γλυκόζης του πλάσµατος. 

Τα παραπάνω δεδοµένα υπολογίστηκαν σε δύο φάσεις :  



 

 

Στην πρώτη φάση σε σηµείο µηδέν όπου θεωρείται η χρονική στιγµή έναρξης 
της υπολιπιδαιµικής  φαρµακευτικής αγωγής και σε  δεύτερη φάση 3 µήνες  µετά την 
έναρξη της υπολιπιδαιµικής θεραπευτικής προσέγγισης. Υπήρξε ένα δοκιµαστικό 
µεσοδιάστηµα µεταξύ αυτών των δύο περιόδων (ενός µήνα) όπου αξιολογήθηκε η 
αποτελεσµατικότητα  της µονοθεραπείας και επί αποτυχίας επίτευξης επιθυµητών 
λιπιδαιµικών στόχων εφαρµόστηκε συνδυασµένη αγωγή µε εζετιµίµπη ή φιµπράτη.  

   Αξιολογήθηκε η αποτελεσµατικότητα της φαρµακευτικής προσέγγισης που 
ακολουθήθηκε ως προς την ελαχιστοποίηση του καρδιαγγειακού κινδύνου, η 
εµφάνιση ανεπιθύµητων ενεργειών που συνηγορούν στην τροποποίηση του 
θεραπευτικού σχήµατος που ακολουθήθηκε  καθώς και η αποσαφήνιση του 
ενδεχοµένου εκδήλωσης σακχαρώδη διαβήτη µελλοντικά. 

1.5.Δεοντολογία της έρευνας  

Για την πραγµατοποίηση της παρούσας έρευνας  ελήφθη άδεια από την 
Επιστηµονική Επιτροπή Βιοηθικής και Δεοντολογίας του Αλεξάνδρειου ΤΕΙ 
Θεσσαλονίκης και έγκριση του Επιστηµονικού Συµβουλίου του Γενικού 
Νοσοκοµείου Θεσσαλονίκης ΑΧΕΠΑ.  

Για την συµµετοχή των ασθενών στην έρευνα ήταν απαραίτητη η ενηµέρωση και 
η συγκατάθεση των ασθενών µέσα από ένα ενηµερωτικό φυλλάδιο και έντυπο 
συµπλήρωσης γραπτής συγκατάθεσης. (Βλ ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ 15,16) 

1.6.Ανάλυση Δεδοµένων 

Μετά την ολοκλήρωση της διαδικασίας συλλογής του αριθµητικού δείγµατος 
(Ν=100), την εφαρµογή κλινοεργαστηριακών εξετάσεων, σωµατοµετρικών τεστ, 
καταγραφής εµφάνισης ανεπιθύµητων παρενεργειών της θεραπείας και τυχόν 
αλληλεπιδράσεων µε άλλα φαρµακευτικά σχήµατα, και τέλος της αξιολόγησης του 
συνολικού καρδιαγγειακού κινδύνου, η στατιστική ανάλυση   για την διεξαγωγή των 
αποτελεσµάτων της έρευνας έγινε µε το στατιστικό πρόγραµµα SPSS 17.00. Τα 
δεδοµένα περιγράφονται ως µέση τιµή ± τυπικό σφάλµα του µέσου όρου για τα 
ποσοτικά δεδοµένα και ως συχνότητα ( ποσοστό επί της εκατό) για τα ποιοτικά. Οι 
συγκρίσεις για τα ποσοτικά δεδοµένα µεταξύ των οµάδων έγιναν µε την χρήση του 
κριτηρίου tτ- τεστ ή του Mann-Whitney U test ανάλογα µε το αν η κατανοµή των 
τιµών ήταν κανονική η όχι. Οι συγκρίσεις για τα ποιοτικά δεδοµένα µεταξύ των 
οµάδων έγιναν µε την χρήση του κριτηρίου  Χ τετραγώνου . Όλες οι δοκιµασίες ήταν 
αµφίπλευρες, ενώ ως επίπεδο στατιστικής σηµαντικότητας θεωρήθηκε το p=0,05. 

Τέλος, έγινε εφαρµογή ενός πολυπαραγοντικού µοντέλου (Multiple Linear 
Regression) για τυχόν ανάδειξη ανεξάρτητων συσχετίσεων,  ανάμεσα  στην µεταβολή 
της εξαρτηµένης µεταβλητής HbA1c µετά το τρίµηνο της θεραπευτικής παρέµβασης 
και πιθανές ανεξάρτητες µεταβλητές ( ηλικία, φύλο, του ΔΜΣ, το είδος της 
παρέµβασης, T-C, κάπνισµα, και οικογενειακό ιστορικό δυσλιπιδαιµίας). 



 

 

Κεφάλαιο 2  

Αποτελέσµατα 

 

 2.1 Περιγραφή του δείγµατος ανά οµάδα παρέµβασης στην 
αρχή της µελέτης 

2.1.1 Ποσοτικές µεταβλητές 

Οι 100 ασθενείς οι οποίοι συµµετείχαν στη µελέτη, ηλικίας 18-80 ετών, 
χωρίστηκαν σε δύο οµάδες: α) Στην οµάδα Α οι οποίοι έλαβαν µονοθεραπεία µε 
στατίνη (Ν = 62),  και στην  οµάδα Β, που ακολούθησαν συνδυασµένη 
υπολιπιδαιµική θεραπεία µε εζετιµίµπη ή φιµπράτη (Ν=38). Οι δύο οµάδες, στην 
αρχή της µελέτης, δεν διέφεραν µεταξύ τους ούτε ως προς την ηλικία, ούτε ως προς 
το ΔΜΣ. Ειδικότερα, οι ασθενείς που απαρτίζουν την οµάδα Α είχαν  µέση ηλικία  
55.9±4.8 , ενώ οι ασθενείς που απαρτίζουν την οµάδα Β είχαν µέση ηλικία 56.6 ± 7.6 
(p=0.595). Ο ΔΜΣ ήταν 27.7± 2.2 στην οµάδα Α και  28.1±2.9 στην οµάδα Β 
(p=0.435) (Πίνακας 1α).  

Σε ότι αφορά τις υπόλοιπες παραµέτρους, διαφορές µεταξύ των δυο οµάδων 
παρατηρήθηκαν µόνο στις τιµές της γλυκόζης νηστείας, συγκεκριµένα υψηλότερες 
τιµές βρέθηκαν στην οµάδα της µονοθεραπείας (p=0.033), ενώ σε όλες τις υπόλοιπες 
παραµέτρους (ΣΑΠ, ΔΑΠ, ΗbΑ1c, SGOT, SGPT, ολική χοληστερόλη, τριγλυκερίδια, 
LDL, HDL, CPK, ουρία, κρεατινίνη, γGT και ουρικό οξύ) δεν παρατηρήθηκαν 
στατιστικά σηµαντικές διαφορές (p>0.05) (Πίνακας 1α). 

 

Πίνακας 1α. Σύγκριση των ποσοτικών µεταβλητών µεταξύ των οµάδων στην αρχή 
της µελέτης 

Ποσοτικές 
µεταβλητές 

Οµάδα 
µονοθεραπείας  
(Ν=62) 

Οµάδα 
συνδυασµένης 
θεραπείας (Ν=38) 

P 

Ηλικία (έτη) 55.9 ±4.8 56.6±7.6 0.595 

ΔΜΣ  27.7±2.2 28.1±2.9 0.435 

ΣΑΠ 145.9±14.92 144.3±12.02 0.568 

ΔΑΠ 81.04±13.62 80.39±9.73 0.797 

ΗbA1c 5.8 ±0.3 5.7 ±0.2 0.078 



 

 

Γλυκόζη νηστείας 110.3±11.5 106.2±7.4 0.033 

SGOT (AST) 24.0±8.13 27.65±15.09 0.177 

SGPT (ALT) 25.67±8.63 41.81±69.87 0.165 

T-C (ολική 
χοληστερόλη) 

259.0±53.68 253.5±56.37 0.623 

Τριγλυκερίδια 232.0±144.2 243±115.9 0.689 

LDL-C 167.9±51.72 161.7±55.28 0.577 

HDL-C 45.17±10.93 43.13±8.42 0.326 

CPK 116.6±46.67 103.2±49.26 0.173 

Ουρία 31.58±8.71 33.46±8.26 0.288 

Κρεατινίνη  0.97±0.22 0.99±0.31 0.688 

Γ- gt 23.4±8.57 20.65±8.58 0.123 

Ουρικό οξύ 5.31±0.93 5.45±1.43 0.574 
 

2.1.2 Ποιοτικές µεταβλητές 

Οι δύο οµάδες, στην αρχή της µελέτης, δεν διέφεραν µεταξύ τους ως προς το 
φύλο. Η αναλογία αντρών/ γυναικών ήταν 50%- 50% στην Α οµάδα και 44.7 %-55.3 
% στη Β (p=0.760) (Πίνακας 1β). Επίσης, δεν παρατηρήθηκαν διαφορές ως προς τις 
καπνιστικές τους συνήθειες (p=0.954). Αντίθετα, το οικογενειακό ιστορικό 
δυσλιπιδαιµίας εµφανίζεται µε  µεγαλύτερη συχνότητα στους ασθενείς της οµάδας Β 
(73.7 %), σε σχέση µε τους ασθενείς της οµάδας Α (45.2 %) και η διαφορά αυτή 
βρέθηκε στατιστικά σηµαντική (p=0.01) (Πίνακας 1β).   

 

Πίνακας 1β. Σύγκριση των ποιοτικών µεταβλητών µεταξύ των οµάδων 
στην αρχή της µελέτης 

Ποιοτικές 
µεταβλητές 

Κατηγορίες Οµάδα 
µονοθεραπείας  
(Ν=62) 

Οµάδα 
συνδυασµένης 
θεραπείας 
(Ν=38) 

P 

Φύλο Άνδρες 31 (50%) 17 (44.7%) 0.760 



 

 

 Γυναίκες 31 (50%) 21 (55.3%)  

Κάπνισµα Ναι 47 (75.8%) 29 (76.3%) 0.954 

 Όχι 15 (24.2%) 9 (23.7%)  

Οικογενειακό 
ιστορικό 
Δυσλιπιδαιµίας 

Ναι 28 (45.2%) 28 (73.7) 0.01 

 Όχι 34 (54.8%) 10 (26.3%)  
 

 

2.2 Μεταβολή των παραµέτρων της µελέτης µετά το τρίµηνο 
της  θεραπευτικής παρέµβασης ξεχωριστά για κάθε οµάδα 

2.2.1 Μεταβολή των παραµέτρων της µελέτης µετά το τρίµηνο της 
θεραπευτικής παρέµβασης για την οµάδα της µονοθεραπείας Α 
(Ν=62). 

Μετά  από το τρίµηνο εφαρµοσµένης θεραπευτικής υπολιπιδαιµικής 
παρέµβασης, όλες οι υπό µελέτη παράµετροι παρατηρήθηκε ότι µεταβλήθηκαν 
σηµαντικά (p<0.05), πλην της µεταβολής της τιµής της HbA1c (p=0.078). Μείωση 
παρατηρήθηκε στο ΔΜΣ, τη ΣΑΠ, τη γλυκόζη νηστείας,  την ολική χοληστερόλη, τα 
τριγλυκερίδια, την LDL, καθώς και στις τιµές CPK, ουρίας, κρεατινίνης, γGT και 
ουρικού οξέος, ενώ αύξηση παρατηρήθηκε στις τιµές της ΔΑΠ, SGOT, SGPT, και 
HDL (Πίνακας 2α). 

 

Πίνακας 2α. Σύγκριση των παραµέτρων στην αρχή και στο τέλος της 
µελέτης στην οµάδα Α 

Ποσοτικές 
µεταβλητές 

Αρχή 
µελέτης 

Τέλος 
µελέτης 

P 

ΔΜΣ  27.7 ±2.2 27.0±1.9 <0.001 

ΣΑΠ 
 
145.9 ±14.9 

 
145.2±11.0 <0.001 

ΔΑΠ 
 
81.0 ±13.6 

 
81.5±7.6 <0.001 

ΗbA1c 
 
5.83±0.36 

  
5.81±0.38 0.078 



 

 

Γλυκόζη νηστείας 
 
110.3±11.5 

 
109.5±12.3 0.003 

SGOT (AST) 24.0±8.1 
 
25.9±8.5 <0.001 

SGPT (ALT) 
 
25.6±8.6 

 
27.9±8.9 <0.001 

T-C (Ολική 
Χοληστερόλη) 

 
259.0±53.6 

 
217.7±28.8 <0.001 

Τριγλυκερίδια  
 
232.0±144.2 

 
162.6±80.6 <0.001 

LDL-C 
 
167.9±51.7 

 
132.4±27.9 <0.001 

HDL-C 
 
45.1±10.9 

 
51.8±10.0 <0.001 

CPK 
 
116.6±46.6 

 
105.2±33.7 <0.001 

Ουρία 
 
31.5±8.7 

 
28.8±8.0 <0.001 

Κρεατινίνη 
 
0.9±0.2 

 
0.8±0.2 <0.001 

Γ-gt 
 
23.4±8.5 

 
20.6±7.5 <0.001 

Ουρικό οξύ 
 
5.3±0.9 

 
4.9±0.8 <0.001 

 

2.2.2 Μεταβολή των παραµέτρων της µελέτης µετά το τρίµηνο της 
θεραπευτικής παρέµβασης για την οµάδα της συνδυασµένης 
θεραπείας Β (Ν=38). 

Μετά  από το τρίµηνο εφαρµοσµένης θεραπευτικής υπολιπιδαιµικής 
παρέµβασης, όλες οι υπό µελέτη παράµετροι παρατηρήθηκε ότι µεταβλήθηκαν 
σηµαντικά (p<0.001). Μείωση παρατηρήθηκε στο ΔΜΣ, τη ΣΑΠ, τη γλυκόζη 
νηστείας,  την HbA1c, την SGPT, την ολική χοληστερόλη, τα τριγλυκερίδια, την 
LDL, καθώς και στις τιµές CPK, ουρίας, κρεατινίνης, γGT και ουρικού οξέος, 
αύξηση παρατηρήθηκε στις τιµές της SGOT, και HDL, ενώ ελάχιστη φάνηκε να είναι 
η µεταβολή  στις τιµές ΔΑΠ (Πίνακας 2β). 

  

Πίνακας 2β. Σύγκριση των παραµέτρων στην αρχή και στο τέλος της 
µελέτης στην οµάδα Β 

Ποσοτικές 
µεταβλητές 

Αρχή µελέτης Τέλος µελέτης P 



 

 

ΔΜΣ  28.1 ±2.9 27.3±2.6 <0.001 

ΣΑΠ 144.3±12.0 143.5±11.0 <0.001 

ΔΑΠ 80.3±9.7 80.3±6.5 <0.001 

ΗbA1c 5.71±0.27  5.63±0.29 <0.001 

Γλυκόζη νηστείας 106.2±7.4 104.4±7.3 <0.001 

SGOT (AST) 27.6±15.0 29.1±14.7 <0.001 

SGPT(ALT) 42.2±70.7 33.6±18.5 <0.001 

T-C (Ολική 
χοληστερόλη) 

253.5±56.3 212.3±37.4 <0.001 

Τριγλυκερίδια 243.3±115.9 178.5±79.4 <0.001 

LDL-C 161.7±55.2 125.6±35.1 <0.001 

HDL-C 43.1±8.4 50.7±9.5 <0.001 

CPK 103.2±49.2 97.3±37.4 <0.001 

Ουρία 33.4±8.2 31.5±7.6 <0.001 

Κρεατινίνη 0.9±0.3 0.8±0.1 <0.001 

γ-gt 20.6±8.5 18.7±7.5 <0.001 

Ουρικό οξύ 5.4±1.4 4.9±1.0 <0.001 
 

2.3 Διαφορές στη µεταβολή των παραµέτρων µετά το 
τρίµηνο της θεραπευτικής  παρέµβασης µεταξύ των οµάδων 
της µελέτης. 

Οι περισσότερες µεταβολές στις υπό µελέτη παραµέτρους δεν διέφεραν 
µεταξύ των δυο οµάδων (p>0.05). Εξαίρεση αποτέλεσαν οι µεταβολές στις τιµές 
γλυκόζης νηστείας και HbA1c, στις οποίες η µείωση που διαπιστώθηκε ήταν 
µεγαλύτερη στην οµάδα της συνδυασµένης θεραπείας σε σχέση µε την οµάδα τη 
µονοθεραπείας (-1.7±1.6 vs -0.83±2.1 για τις τιµές γλυκόζης και -0.08±0.11vs -
0.02±0.09 για τις τιµές HbA1c) (Πίνακας 3). 

 



 

 

Πίνακας 3. Σύγκριση των µεταβολών των παραµέτρων µετά το τρίµηνο 
της θεραπευτικής παρέµβασης µεταξύ των οµάδων της µελέτης 

Ποσοτικές 
µεταβλητές 

Οµάδα 
µονοθεραπείας  
(Ν=62) 

Οµάδα 
συνδυασµένης 
θεραπείας (Ν=38) 

P 

ΔΜΣ  -0.76±0.50 -0.82±0.61 0.631 

ΣΑΠ +0.74±6.93 +0.84±4.09 0.936 

ΔΑΠ -0.54±12.09 -0.00±6.97 0.800 

ΗbA1c -0.02±0.09  -0.08±0.11 0.006 

Γλυκόζη νηστείας -0.83±2.1 -1.7±1.6 0.019 

SGOT (AST) +1.96±3.04 +1.47±3.66 0.468 

SGPT (ALT) +2.24±2.43 +8.54±66.71 0.332 

T-C (Ολική 
χοληστερόλη) 

-41.2±38.9 -41.1±30.27 0.986 

Τριγλυκερίδια -69.4±76.65 -64.6±57.59 0,737 

LDL-C -35.48±36.5 -36.1±29.37 0.924 

HDL-C +6.66±4.88 +7.60±6.64 0,417 

Ουρία -2.74±2.53 -1.87±3.34 0.144 

Κρεατινίνη -0.10±0.14 -0.13±0.26 0.625 

Γ-Gt -2.70±1.97 -1.89±2.06 0.52 

Ουρικό οξύ -0.41±0.36 -0.46±0.81 0.719 
 

2.4.  Μοντέλο πολλαπλής γραµµικής παλινδρόµησης µε 
εξαρτηµένη µεταβλητή τη µεταβολή της HbA1c µετά από το 
τρίµηνο  θεραπευτικής παρέµβασης  

Όταν ελέγχθηκε ένα µοντέλο γραµµικής παλινδρόµησης µε εξαρτηµένη 
µεταβλητή τη µεταβολή της HbA1c µετά από το τρίµηνο παρέµβασης και πιθανές 
ανεξάρτητες µεταβλητές την ηλικία, το φύλο, τη µεταβολή του ΔΜΣ, το  είδος της 
παρέµβασης, τη µεταβολή της ολικής χοληστερόλης T-C, το κάπνισµα και το 
οικογενειακό ιστορικό δυσλιπιδαιµίας, βρέθηκε ότι µόνο το είδος της παρέµβασης 



 

 

σχετίζεται σηµαντικά µε τη µεταβολή στη τιµή της HbA1c, και µάλιστα ανεξάρτητα 
από την επίδραση όλων των υπολοίπων παραµέτρων που ελέχθησαν. Το σύνολο 
αυτών των πιθανών ανεξάρτητων µεταβλητών φάνηκε ότι  περιέγραφε το 12.9% της 
διακύµανσης στις µεταβολές της HbA1c (Πίνακας 4α). 

 

Πίνακας 4. Μοντέλο πολλαπλής γραµµικής παλινδρόµησης µε 
εξαρτηµένη µεταβλητή τη µεταβολή της HbA1c µετά από το τρίµηνο 
παρέµβασης και πιθανές ανεξάρτητες µεταβλητές τις: α) ηλικία, β) φύλο, 
γ) µεταβολή ΔΜΣ, δ) είδος παρέµβασης,  ε) µεταβολή T-C, ζ) κάπνισµα 
και η) οικογενειακό ιστορικό. 

Πιθανές 
ανεξάρτητες 
µεταβλητές 

Unstard. B Stand. Beta P 95% CI 

Ηλικία +0.002 +0.122 0.230 -0.001 έως 0.006 

Φύλο  +0.023 +0.105 0.305 -0.021 έως 0.066 

Μεταβολή –
ΔΜΣ 

-0.002 -0.011 0.908 -0.041 έως 0.037 

Είδος 
παρέµβασης 

-0.060 -0.271 0.009 -0.105 έως 0.015 

Μεταβολή 
Χοληστερόλης 

-0.001 +0.141 0.154 -0.000 έως 0.001 

Κάπνισµα -0.015 -0.060 0.572 -0.068 έως 0.038 

Οικογενειακό 
ιστορικό 
δυσλιπιδαιµίας 

-0.010 -0.048 0.655 -0.056 έως 0.035 

Συνολικό µοντέλο: R2 = 0.129, p=0.074 

 

2.5.  Σύγκριση των ανεπιθύµητων συµβάµατων µεταξύ των 
οµάδων της µελέτης  

2.5.1 Πρώτη εµφάνιση ΣΔ2 µε βάση τα κριτήρια της ADA  

Οι ασθενείς που εµφάνισαν  για πρώτη φορά σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 
προέρχονταν όλοι από την οµάδα Α, ενώ κανένας ασθενής από την οµάδα Β δεν 
εµφάνισε νεοεµφανιζόµενο σακχαρώδη διαβήτη. Η διαφορά αυτή ήταν στατιστικά 



 

 

σηµαντική σε επίπεδο p=0.023 (Πίνακας 5α). Αυτό υποδεικνύει ότι η συνδυασµένη 
υπολιπιδαιµική θεραπεία µε εζετιµίµπη ή φιµπράτη, υπερτερεί συγκριτικά µε την 
µονοθεραπεία µε στατίνη, ως προς την µείωση του κινδύνου εµφάνισης σακχαρώδη 
διαβήτη .  

 

Πίνακας 5α. Σύγκριση της συχνότητας εµφάνισης ΣΔ2 για πρώτη φορά 
µεταξύ των οµάδων της µελέτης  

Πρώτη διάγνωση 
σακχαρώδη 
διαβήτη 

Οµάδα 
Μονοθεραπείας   
(Ν 62) 

Οµάδα 
Συνδυασµένης 
θεραπείας (Ν 38) 

P 

Ναι 10(16.1%) 0(0%)  

Όχι 52(8.39%) 38(100%) 0.023 

 

 

2.5.2 Ανεπιθύµητες ενέργειες και εµφάνιση καρδιαγγειακών 
συµβάµατων κατά τη διάρκεια της µελέτης  

Τέλος, η συχνότητα εµφάνισης ανεπιθύµητων ενεργειών ως αποτέλεσµα της 
χορήγησης υπολιπιδαιµικής θεραπείας βρέθηκε ότι δε διαφέρει µεταξύ των δυο 
οµάδων. Ειδικότερα, φαίνεται ότι οι περισσότερες ανεπιθύµητες ενέργειες 
εµφανίζονται στους ασθενείς της οµάδας Β σε ποσοστό 18.4% , συγκριτικά µε τους 
ασθενείς της οµάδας Α σε ποσοστό 6.5%. Η διαφορά αυτή όµως δεν έφτασε τα όρια 
της στατιστικής σηµαντικότητας (p=0.127) (Πίνακας 5β). Το ίδιο διαφάνηκε και από 
τη σύγκριση του συνολικού καρδιοαγγειακού κινδύνου στις δύο οµάδες (p=0.431) 
(Πίνακας 5β).  

 

Πίνακας 5β. Σύγκριση της συχνότητας εµφάνισης ανεπιθύµητων 
ενεργειών και καρδιαγγειακών συµβάµατων κατά τη διάρκεια της 
µελέτης µεταξύ των δυο οµάδων  

Ποιοτικές 
µεταβλητές 

Κατηγορίες Οµάδα 
µονοθεραπείας  
(Ν=62) 

Οµάδα 
συνδυασµένης 
θεραπείας (Ν=38) 

P 

Ανεπιθύµητες Ναι 4 (6.5%) 7(18.4%) 0.127 



 

 

Ενέργειες 

 Όχι 58 (93.5%) 31(81.6%)  

Καρδιαγγειακά 
συµβάµατα 

Ναι 1( 1.6%) 0(0.0%) 0.431 

 Όχι 61 (98.4%) 38 (100.0%)  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

 

Στην παρούσα µελέτη εξετάζεται η αποσαφήνιση του ενδεχοµένου πρόκλησης 
νεοεµφανιζόµενου σακχαρώδη διαβήτη ή προδιαβήτη σε ασθενείς που λαµβάνουν 
µακροχρόνια υπολιπιδαιµική αγωγή (είτε ως µονοθεραπεία, είτε σε σταθερό 
συνδυασµό µε εζετιµίµπη ή φιµπράτη) , έναντι του καρδιοαγγειακού οφέλους.  
Η υψηλή επίπτωση της δυσλιπιδαιµίας  στο γενικό πληθυσµό, 

(συµπεριλαµβανοµένων των ασθενών µε σακχαρώδη διαβήτη και µη), η 
τεκµηριωµένη σχέση της µε τα καρδιοαγγειακά συµβάµατα, καθώς επίσης και 
δυνητικός κίνδυνος πρόκλησης σακχαρώδη διαβήτη, ήταν καθοριστικοί παράγοντες  
και αποτέλεσαν κινητήριο έναυσµα επιλογής διερεύνησης αυτής της 
προαναφερόµενης σχέσης. 

Επίσης, κάποια σχετική ασάφεια των αποτελεσµάτων που έχουν δηµοσιευτεί σε 
διεθνή περιοδικά , επιτρέπει την περαιτέρω έρευνα  τεκµηρίωσης της επίδρασης της 
υπολιπιδαιµικής αγωγής στα επίπεδα γλυκόζης του πλάσµατος , σε συνάρτηση µε το 
µεγάλο διαφαινόµενο καρδιοαγγειακού οφέλους. 

Από την ανάλυση των αποτελεσµάτων της παρούσας µελέτης διαφάνηκε ότι το 
συνολικό  καρδιαγγειακό όφελος της υπολιπιδαιµικής θεραπευτικής αγωγής (είτε ως 
µονοθεραπεία µε στατίνες, είτε ως συνδυασµένη θεραπεία µε εζετιµίµπη ή 
φιµπράτες), είναι µεγάλο , καθώς  σε καµία από τις δύο οµάδες δεν παρουσιάστηκε ή 
επιδεινώθηκε  προϋπάρχουσα καρδιοαγγειακή νόσος, κάτι το ποίο υποστηρίζεται και 
από την παρακάτω βιβλιογραφία.   

Όπως είναι γνωστό, η µονοθεραπεία µε στατίνη είναι ιδιαίτερα αποτελεσµατική 
στην µείωση της ολικής και  LDL χοληστερόλης, ωστόσο παρά τα οφέλη της στο 
λιπιδαιµικό προφίλ, πολλοί ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία που αντιµετωπίζονται µε 
µονοθεραπεία,  εµφανίζουν σχετικά µικρό- υπολειπόµενο καρδιοαγγειακό κίνδυνο  
(µε αρχικά ή υποτροπιάζοντα περιστατικά στεφανιαίας νόσου). (Kwang Kon Koh, 
Michael J. Quon et al, 2007). 

Η συνδυασµένη  υπολιπιδαιµική θεραπεία (φαινοφιµπρικού οξέος µε 
ατορβαστατίνη σιµβαστατίνη και ροσουβαστατίνη ) εµφανίζει µεγαλύτερη βελτίωση 
στο συνολικό λιπιδαιµικό προφίλ των ασθενών µε δυσλιπιδαιµία  και είναι 
περισσότερο ανεκτή  σε σύγκριση µε  την µέγιστη δόση της µονοθεραπείας µε 
στατίνη. Η µακροχρόνια αποτελεσµατικότητα του φαινοφιµπρικού οξέος σε 
συνδυασµό µε στατίνες χαµηλής ή µέτριας δόσης έχει αποδειχθεί σε ευρύ φάσµα 
ασθενών συµπεριλαµβανοµένων των ασθενών µε διαβήτη τύπου 2, µεταβολικό 
σύνδροµο, ή ηλικιωµένων ασθενών. Το φαινοφιµπρικό οξύ και ο συνδυασµός 
στατίνης φαίνεται να είναι µια λογική επιλογή  για περαιτέρω µείωση του 
καρδιοαγγειακού  σε πληθυσµούς υψηλού κινδύνου, αν και λείπουν µελέτες που 
εξετάζουν καρδιοαγγειακά νοσήµατα. (Theodosios D. Filippatos, 2012). 



 

 

Όσον αφορά το δυνητικό κίνδυνο εκδήλωσης σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 ή 
προδιαβήτη, στους ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία  υπό υπολιπιδαιµική αγωγή (µε 
στατίνες ή συνδυασµένη θεραπεία µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες), τα αποτελέσµατα της 
µελέτης υποδεικνύουν ότι το είδος της θεραπευτικής υπολιπιδαιµικής  προσέγγισης 
διαδραµατίζει σηµαντικό ρόλο στην εκδήλωση ή όχι  σακχαρώδη διαβήτη ή 
προδιαβήτη.  

 Το είδος της θεραπευτικής υπολιπιδαιµικής παρέµβασης σχετίζεται σηµαντικά µε 
την µεταβολή στην τιµή της HbA1c, και µάλιστα ανεξάρτητα από την επίδραση όλων 
των υπολοίπων παραµέτρων που ελέχθησαν (ηλικία, φύλο, µεταβολή στο ΔΜΣ, 
µεταβολή στην ΣΑΠ, ΔΑΠ, ουρία κρεατινίνη ουρικό οξύ SGOT, SGPT, CPK 
κάπνισµα, οικογενειακό ιστορικό, µεταβολή στο λιπιδαιµικό προφίλ του ασθενούς). 

Στους ασθενείς µε µονοθεραπεία µε στατίνη, µετά το τρίµηνο θεραπευτικής 
παρέµβασης, σε όλες τις υπό µελέτη παραµέτρους ( ΔΜΣ, ΣΑΠ, ΔΑΠ, γλυκόζη 
νηστείας, SGOT, SGPT,  T-C, HDL, LDL, TG ,CPK, γ-gt, ουρικό οξύ, ουρία και 
κρεατινίνη) παρατηρήθηκε σηµαντική µεταβολή, (p=<0.005), πλην της µεταβολή της 
τιµής της HbA1c που υπήρξε τάση χωρίς όµως στατιστικά σηµαντική µείωση 
(p=0.078).  

Αντιθέτως,  στους ασθενείς της συνδυασµένης θεραπευτικής παρέµβασης, όλες οι 
υπό µελέτη παράµετροι (ΔΜΣ, ΣΑΠ, ΔΑΠ, γλυκόζη νηστείας, SGOT, SGPT, T-C, 
HDL, LDL, TG ,CPK, γ-gt, ουρικό οξύ, ουρία και κρεατινίνη) µεταβλήθηκαν 
σηµαντικά (p=<0.001), γεγονός που τονίζει την αποτελεσµατικότητα της 
συνδυασµένης θεραπείας, έναντι της µονοθεραπείας µε στατίνη σε σχέση µε τον 
δυνητικό κίνδυνο εκδήλωσης σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 ή προδιαβήτη.  

Από την άλλη, παρατηρήθηκε µια µικρή σχετικά επίπτωση νεοεµφανιζόµενου 
σακχαρώδη διαβήτη ή προδιαβήτη (16.1%), που κατέστη στατιστικά σηµαντική σε 
επίπεδο (p=0.023) µόνο στην οµάδα Α , σε σύγκριση µε  την οµάδα Β, στην οποία 
κανένας ασθενής  δεν εκδήλωσε σακχαρώδη διαβήτη. Συνεπώς, το γεγονός αυτό 
καταδεικνύει ότι η συνδυασµένη υπολιπιδαιµική θεραπεία µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες, 
υπερτερεί συγκριτικά µε την µονοθεραπεία µε στατίνη, ως προς την µείωση του 
κινδύνου εµφάνισης σακχαρώδη διαβήτη.  

Στην συνδυασµένη υπολιπιδαιµική αγωγή, η µικρότερη δόση στατίνης που 
χορηγήθηκε, δυνατόν να ερµηνεύει µερικώς το µικρότερο ποσοστό 
νεοεµφανιζόµενου ΣΔ, καθώς είναι γνωστό ότι οι ανεπιθύµητες ενέργειες από τη 
χορήγηση στατινών είναι δοσοεξαρτώµενες. (Παληός Ι.Μ, Κουταλάς Π.Α, 2008).  

Η σηµαντική µεταβολή στις τιµές της γλυκόζης νηστείας -1.7±1.6 για την 
συνδυασµένη θεραπεία , έναντι του  -0.83±2.1 για τους ασθενείς της  µονοθεραπείας,  
καθώς και της τιµής της  HbA1c  -0.08±0.11 vs -0.02±0.09 αντίστοιχα ,µετά την 
τρίµηνη υπολιπιδαιµική θεραπευτική προσέγγιση   ενισχύει  ακόµη περισσότερο την 
παραπάνω αυτήν την άποψη.  



 

 

Ωστόσο, παρά το µεγάλο καρδιοαγγειακό όφελος,  σε µια µεταανάλυση 13 
µελετών, όπου συµµετείχαν 91.140 ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία, αναφέρεται   ότι η 
υπολιπιδαιµική θεραπεία µε στατίνες  προδιαθέτει µακροπρόθεσµα την εµφάνιση 
σακχαρώδη διαβήτη τύπου  2 ή προδιαβήτη, σε ασθενείς µε διαταραχές του 
µεταβολισµού των λιπιδίων. (Sattar N, et al, 2010). 

Παρά ταύτα, στην µελέτη WOSCOPS (West of Scotland Coronary Prevention 
Study) η θεραπεία µε πραβαστατίνη µείωσε σηµαντικά την επίπτωση 
νεοεµφανιζόµενου σακχαρώδη διαβήτη κατά 30 %, σε 5.974 ασθενείς µε 
υπερχοληστερολαιµία, χωρίς ιστορικό προηγηθέντος σακχαρώδη διαβήτη. 
(Freeman D.J et al, 2001), γεγονός που δυνατόν να αποδοθεί στην υδροφιλία της 
πραβαστατίνης. 

Αντίθετα, αξιοσηµείωτο είναι το γεγονός σύµφωνα µε τα αποτελέσµατα µιας 
σχετικά πρόσφατης µεταανάλυσης, όπου συµµετείχαν µη διαβητικοί ασθενείς που 
ελάµβαναν θεραπεία  µε στατίνες (ροσουβαστατίνη, πραβαστατίνη, σιµβαστατίνη 
και ατορβαστατίνη) δεν παρατηρήθηκε καµία συσχετιζόµενη µε την 
υπολιπιδαιµική θεραπεία µεταβολή στους δείκτες ινσουλινοευαισθησίας, (Baker 
G.L et al, 2010).    

Ωστόσο, σε µια υποανάλυση των δεδοµένων για την κάθε στατίνη ξεχωριστά, 
παρατηρήθηκε µια τάση βελτίωσης της ινσουλινοευαισθησίας στους ασθενείς που 
έλαβαν πραβαστατίνη, ενώ η θεραπεία µε ατορβαστατίνη, ροσουβαστατίνη και 
σιµβαστατίνη συσχετίστηκε µε µια τάση αύξησης της ινσουλινοαντίστασης, 
γεγονός που υποδεικνύει ότι η επίδραση των στατινών στην οµοιοστασία της 
γλυκόζης , πιθανός δεν είναι ίδια για όλες τις στατίνες. (Baker G.L et al, 2010).   

Επιπροσθέτως, κατά τον τρόπο αυτό, αποδεικνύεται  και η διαφορετικότητα  
των στατινών ανάλογα µε την δραστικότητα, τις ιδιότητες, και  τις 
φαρµακολογικές  τους αλληλεπιδράσεις.  (Παληός Ι.Μ, Κουταλάς Π.Α, 2008). 

Επιπλέον, αυτό που αξίζει να τονισθεί στην παρούσα µελέτη, είναι ότι η 
συχνότητα εµφάνισης ανεπιθύµητων ενεργειών, ως αποτέλεσµα της 
εφαρµοσµένης  τρίµηνης  θεραπευτικής προσέγγισης, δεν διαφέρει µεταξύ των 
δύο οµάδων.  

Ειδικότερα,   οι περισσότερες ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίστηκαν στους 
ασθενείς µε συνδυασµένη θεραπεία µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες, σε ποσοστό 18.4 
%, συγκριτικά µε τους ασθενείς υπό αγωγή µε στατίνες, σε ποσοστό 6,5%, η 
διαφορά όµως αυτή δεν έφτασε τα όρια στατιστικής σηµαντικότητας (p= 0.127).  

Παροµοίως, µελέτες αναφέρουν ότι η συνδυασµένη θεραπεία µε σιµβαστατίνη 
και φαινοφιµπράτη, σε διάφορες δοσολογίες, αποτελεί αποτελεσµατικό  και 
αξιόπιστο µέσο υπολιπιδαιµικής θεραπευτικής προσέγγισης, στους ασθενείς µε 



 

 

δυσλιπιδαιµία και ανθεκτική καρδιοαγγειακή νόσο, µε µάλιστα ελάχιστο κίνδυνο 
δοσοεξατώµενων ανεπιθύµητων ενεργειών. (Tarantino N, Santoro F et al, 2017). 

Εν κατακλείδι, όπως καταδεικνύεται από τα αποτελέσµατα της παρούσης µελέτης 
και γενικότερα των αντίστοιχων παρεµφερών άλλων µελετών, φαίνεται ότι η 
υπολιπιδαιµική αγωγή, είτε ως µονοθεραπεία µε στατίνες, είτε ως συνδυασµένη 
αγωγή στατινών µε εζετιµίµπη ή φιµπράτες παρέχουν καρδιαγγειακό όφελος µε 
ελάχιστο κίνδυνο- σχεδόν µηδαµινό στην περίπτωση της συνδυασµένης αγωγής- 
εµφάνισης προδιαβήτη ή διαβήτη. Δεδοµένου δε, ότι στην σύγχρονη ιατρική, το 
αξίωµα της αποδεικτικής ιατρικής σε συνάρτηση µε το όφελος σε σχέση µε το κόστος 
(οικονοµικά και µη) καθορίζει την λήψη των αποφάσεων, στην περίπτωση της 
χορήγησης υπολιπιδαιµικής αγωγής µε στατίνες σε ασθενείς µε δυσλιπιδαιµία και δη 
αυξηµένου καρδιαγγειακού κινδύνου, το διαφαινόµενο όφελος στην κατεύθυνση της 
καρδιαγγειακής πρόληψης, υπερβαίνει κατά πολύ τον δυνητικά ελάχιστο κίνδυνο για 
εµφάνιση προδιαβήτη ή ΣΔ.  

Τελειώνοντας, θα πρέπει να αναφερθούν κάποιοι περιορισµοί της παρούσας 
έρευνας. Το χρονικό διάστηµα στο οποίο πραγµατοποιήθηκε η συλλογή του 
δείγµατος είναι σχετικά µικρό. Το δείγµα προέρχεται από το Πανεπιστηµιακό Γενικό 
Νοσοκοµείο Θεσσαλονίκης ΑΧΕΠΑ, και πιο συγκεκριµένα από 3 µόνο ιατρεία 
περίθαλψης (το ιατρείο δυσλιπιδαιµίας , το ιατρείο παχυσαρκίας και το παθολογικό 
εξωτερικό ιατρείο), µε συνέπεια τα αποτελέσµατα να µην µπορούν να γενικευτούν. 
Επιπρόσθετα και το δείγµα των συµµετεχόντων στην έρευνα ασθενών είναι σχετικά 
µικρό. Συνεπώς, απαιτείται περαιτέρω έρευνα στο συγκεκριµένο πεδίο, µε 
καλοσχεδιασµένες µελέτες  που να περιλαµβάνουν  µεγαλύτερο αριθµό ασθενών και 
από  ευρύτερες περιοχές της Ελλάδας, προκειµένου να καταλήξουµε σε ασφαλή 
συµπεράσµατα. 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ – ΠΡΟΤΑΣΕΙΣ 

 

Η δυσλιπιδαιµία αποτελεί την κύρια αιτία αθηροσκλήρωσης και των επαγόµενων 
από αυτή παθολογικών επιπλοκών, όπως η στεφανιαία νόσος, η ισχαιµική 
εγκεφαλική αγγειακή νόσος και η περιφερική αγγειακή νόσος. Αυτές οι καταστάσεις 
αποτελούν  κύριες αιτίες νοσηρότητας και θνητότητας στην πλειοψηφία των ασθενών 
µε δυσλιπιδαιµία. Η αιτιώδης συσχέτιση της δυσλιπιδαιµίας και του δυνητικού  
κινδύνου πρόκλησης σακχαρώδη διαβήτη, χρήζει περαιτέρω διερεύνησης.  

Ωστόσο, µε την ολοκλήρωση της παρούσας έρευνας και έχοντας µελετήσει 
διεξοδικά τα ερευνητικά ερωτήµατα, είναι δυνατή η εξαγωγή των παρακάτω 
συµπερασµάτων για τους ασθενείς που λαµβάνουν µακροχρόνια υπολιπιδαιµική 
αγωγή  : 

1. Η αιτιώδης συσχέτιση µεταξύ δυνητικού κινδύνου πρόκλησης σακχαρώδη 
διαβήτη σε υπερχοληστερολαιµικούς ασθενείς που λαµβάνουν 
υπολιπιδαιµική θεραπεία είναι πολύ µικρή στην περίπτωση της 
µονοθεραπείας και µηδαµινή στην περίπτωση της συνδυασµένης 
υπολιπιδαιµικής αγωγής µε στατίνες. 

2. Σηµαντικό ρόλο στον κίνδυνο εµφάνισης ΣΔ διαδραµατίζει και ο τύπος 
της χορηγούµενης στατίνης (γενικότερα οι φαρµακευτικές ιδιότητες κάθε 
στατίνης), ειδικά στην περίπτωση της µονοθεραπείας  

3. Δεν παρατηρήθηκε στατιστικά σηµαντική διαφορά στην εµφάνιση 
ανεπιθύµητων ενεργειών µε την χορήγηση στατινών, σε µονοθεραπεία ή 
συνδυασµένη αγωγή 

4.  Επιβεβαιώθηκε ότι η χρήση της στατίνης έχει οφέλη τόσο σε πρωτογενή, 
όσο και σε δευτερογενή επίπεδο, που υπερτερούν (στην συνολική µείωση 
καρδιαγγειακής νοσηρότητας- θνητότητας), έναντι αυτής της µηδαµινής 
επίπτωσης εκδήλωσης σακχαρώδη διαβήτη.  

Προτείνεται -µε βάση και τα αποτελέσµατα της παρούσης µελέτης-να µην 
µεταβληθεί ή συνήθης κλινική πρακτική έως ότου να διευκρινισθεί µε απόλυτη 
σαφήνεια η επίδραση των διαφόρων στατινών στην οµοιοστασία της γλυκόζης και 
στον κίνδυνο εµφάνισης σακχαρώδη διαβήτη από µεγάλες, πολυκεντρικές, 
ελεγχόµενες µε εικονικό φάρµακο (placebo) µελέτες.  

 
Η συγκεκριµένη έρευνα  καλείται να πυροδοτήσει  το ερευνητικό ενδιαφέρον νέων 
ερευνητών  για περαιτέρω διερεύνηση του υπό µελέτη θέµατος,   σε µεγαλύτερο 
δείγµα ασθενών και για µεγαλύτερο χρονικό διάστηµα, προκειµένου να καταλήξουµε 
σε ασφαλή συµπεράσµατα και γενικεύσεις. 
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                 ΜΕΤΑΠΤΥΧΙΑΚΗ ΔΙΠΛΩΜΑΤΙΚΗ ΕΡΓΑΣΙΑ 

                               ΠΡΩΤΟΚΟΛΛΟ ΜΕΛΕΤΗΣ 
 

ΟΝΟΜΑΤΕΠΩΝΥΜΟ ΦΟΙΤΗΤΗ: ΤΡΙΑΝΤΑΦΥΛΛΙΔΟΥ ΒΑΣΙΛΙΚΗ 
                            
                            ΤΙΤΛΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ ΣΤΑ ΕΛΛΗΝΙΚΑ 
 ΕΠΙΔΡΑΣΗ ΣΤΑΤΙΝΩΝ ΩΣ ΜΟΝΟΘΕΡΑΠΕΙΑ Η ΣΤΑΘΕΡΟ ΣΥΝΔΥΑΣΜΟ 
ΥΠΟΛΙΠΙΔΑΙΜΙΚΗΣ ΑΓΩΓΗΣ ΣΤΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΓΛΥΚΟΖΗΣ 
ΔΙΣΛΙΠΙΔΑΙΜΙΚΩΝ ΑΣΘΕΝΩΝ 

                               ΤΙΤΛΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ ΣΤΑ ΑΓΓΛΙΚΑ 
 
THE EFFECT OF STATINES AS MONOTHERAPY OR AS A 
FIX COMBINATION HYPOLIPIDEMIC TREATMENT AT GLUCOSE LEVELS 
IN DYSLIPIDEMIC PATIENTS. 

      ΣΚΟΠΟΣ: 

Ο ΠΡΩΤΕΥΩΝ ΣΚΟΠΟΣ ΤΗΣ ΠΑΡΟΥΣΑΣ ΔΙΠΛΩΜΑΤΙΚΗΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ ΕΙΝΑΙ 
Η  ΔΙΕΡΕΥΝΙΣΗ ΑΙΤΙΩΔΟΥΣ ΣΥΣΧΕΤΙΣΗΣ ΜΕΤΑΞΥ 
ΠΡΩΤΟΕΜΦΑΝΙΖΟΜΕΝΟΥ ΔΙΑΒΗΤΗ Η ΠΡΟΔΙΑΒΗΤΗ ΤΥΠΟΥ 2  ΣΕ  
ΑΤΟΜΑ ΠΟΥ ΛΑΜΒΑΝΟΥΝ ΑΓΩΓΗ ΜΕ  ΣΤΑΤΙΝΕΣ ΩΣ ΜΟΝΟΘΕΡΑΠΕΙΑ Η 
ΣΕ ΣΤΑΘΕΡΟ ΣΥΝΔΙΑΣΜΟ. 
ΔΕΥΤΕΡΕΥΡΕΥΩΝ ΣΚΟΠΟΣ ΕΙΝΑΙ Η ΜΕΤΡΗΣΗ ΤΟΥ ΚΟΣΤΟΥΣ-
ΟΦΕΛΟΥΣ ΠΡΟΚΛΗΣΗΣ ΔΙΑΒΗΤΗ ΣΕ ΣΧΕΣΗ ΜΕ ΤΗΝ  ΤΑΥΤΟΧΡΟΝΗ 
ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΗ ΠΡΟΣΤΑΣΙΑ ΑΠΟ ΤΗ ΜΑΚΡΟΧΡΟΝΙΑ ΛΗΨΗ ΣΤΑΤΙΝΩΝ. 

        ΥΛΙΚΟ ΜΕΘΟΔΟΣ 
  
 
ΘΑ ΠΡΑΓΜΑΤΟΠΟΙΗΘΕΙ  ΣΤΟΝ ΕΛΛΑΔΙΚΟ ΧΩΡΟ, ΣΤΗΝ Α' ΠΡΟΠΑΙΔΕΥΤΙΚΗ 
ΠΑΘΟΛΟΓΙΚΗ ΚΛΙΝΙΚΗ ΤΟΥ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟΥ ΑΧΕΠΑ ΚΑΙ ΣΥΓΚΕΚΡΙΜΕΝΑ ΣΤΟ ΙΑΤΡΕΙΟ 
ΔΥΣΛΙΠΙΔΑΙΜΙΑΣ ΚΑΙ ΣΤΟ ΠΑΘΟΛΟΓΙΚΟ ΕΞΩΤΕΡΙΚΟ ΙΑΤΡΕΙΟ (ΚΑΤΑΘΕΣΗ ΤΟΥ 
ΠΡΩΤΟΚΟΛΛΟΥ ΣΤΟ ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΟ ΣΥΜΒΟΥΛΙΟ ΤΟΥ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟΥ) . 
ΕΚΤΙΜΟΥΜΕΝΗ ΧΡΟΝΙΚΗ ΔΙΑΡΚΕΙΑ ΜΕΛΕΤΗΣ: 11/03/2017 ΕΩΣ 11/7/2017.  ΘΑ 
ΜΕΛΕΤΗΘΕΙ ΠΡΟΟΠΤΙΚΑ Η ΕΠΙΔΡΑΣΗ ΤΩΝ ΣΤΑΤΙΝΩΝ ΠΟΥ ΚΥΚΛΟΦΟΡΟΥΝ ΣΤΗΝ 
ΕΛΛΑΔΑ-ΕΙΤΕ ΩΣ ΜΟΝΟΘΕΡΑΠΕΙΑ, ΕΙΤΕ ΩΣ ΣΤΑΘΕΡΟΣ ΣΥΝΔΥΑΣΜΟΣ ΜΕ 
ΕΖΙΤΙΜΙΜΠΗ Ή ΦΙΜΠΡΑΤΕΣ- ΣΕ 100 ΑΤΟΜΑ  ΜΕ ΔΥΣΛΙΠΙΔΑΙΜΙΑ ΚΑΙ ΧΩΡΙΣ 
ΙΣΤΟΡΙΚΟ ΣΔ,  ΗΛΙΚΙΑΣ 18-80 ΕΤΩΝ. ΘΑ ΠΡΟΣΔΙΟΡΙΣΘΕΙ Η ΓΛΥΚΟΖΗ 
ΝΗΣΤΕΩΣ ΚΑΙ Η ΓΛΥΚΟΖΥΛΙΩΜΕΝΗ ΑΙΜΟΣΦΑΙΡΙΝΗ ΠΡΙΝ ΚΑΙ 3 ΜΗΝΕΣ 
ΜΕΤΑ ΤΗΝ ΧΟΡΗΓΗΣΗ ΣΤΑΤΙΝΗΣ, ΕΝΩ ΘΑ ΚΑΤΑΓΡΑΦΕΙ ΚΑΙ 
ΟΠΟΙΟΔΗΠΟΤΕ ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΟ ΕΠΕΙΣΟΔΙΟ ΕΚΔΗΛΩΘΕΙ ΤΟ ΔΙΑΣΤΗΜΑ 



 

 

ΑΥΤΟ, ΚΑΘΩΣ ΚΑΙ ΟΠΟΙΑΔΗΠΟΤΕ ΑΝΕΠΙΘΥΜΗΤΗ ΕΝΕΡΓΕΙΑ ΜΠΟΡΕΙ 
ΝΑ ΣΥΣΧΕΤΙΣΘΕΙ ΜΕ ΤΗΝ ΧΟΡΗΓΗΣΗ ΤΗΣ ΣΤΑΤΙΝΗΣ. ΘΑ ΑΠΟΚΛΕΙΣΘΕΙ 
ΚΑΘΕ ΑΛΛΗ ΠΑΡΕΜΒΑΣΗ Ή ΧΟΡΗΓΗΣΗ ΦΑΡΜΑΚΩΝ ΠΟΥ ΔΥΝΗΤΙΚΑ 
ΜΠΟΡΕΙ ΝΑ ΑΥΞΗΣΟΥΝ ΤΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΓΛΥΚΟΖΗΣ ΟΡΟΥ, ΟΠΩς 
ΚΟΡΤΙΖΟΝΗ, Β-ΑΠΟΚΛΕΙΣΤΕΣ, ΔΙΟΥΡΗΤΙΚΑ ΚΛΠ. 
ΚΑΙΝΟΤΟΜΙΑ: 

ΑΠΟ ΤΗ  ΔΙΕΡΕΥΝΗΣΗ ΤΗΣ ΤΡΕΧΟΥΣΑΣ ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΑΣ ΔΕΝ 
ΠΡΟΚΥΠΤΕΙ ΟΜΟΦΩΝΙΑ ΑΝΑΦΟΡΙΚΑ ΜΕ ΤΗΝ ΕΠΙΔΡΑΣΗ ΣΤΑΤΙΝΩΝ ΣΤΑ 
ΕΠΙΠΕΔΑ ΓΛΥΚΟΖΗΣ ΤΟΥ ΟΡΟΥ ΣΕ ΣΧΕΣΗ ΜΕ ΤΟ ΟΦΕΛΟΣ ΤΟΥΣ ΣΤΗΝ 
ΠΡΩΤΟΓΕΝΗ ΚΑΙ ΔΕΥΤΕΡΟΓΕΝΗ ΠΡΟΛΗΨΗ ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΩΝ 
ΝΟΣΗΜΑΤΩΝ. 
ΕΠΙΠΡΟΣΘΕΤΑ, ΘΑ ΜΕΛΕΤΗΘΕΙ Η ΕΠΙΔΡΑΣΗ ΤΩΝ ΣΤΑΤΙΝΩΝ ΑΝΑΛΟΓΑ 
ΜΕ ΤΗΝ ΥΔΡΟΦΙΛΙΑ Ή ΛΙΠΟΦΙΛΙΑ ΤΟΥΣ, ΚΑΘΩΣ ΚΑΙ ΑΝΑΛΟΓΑ ΜΕ ΤΗΝ 
ΔΡΑΣΤΙΚΟΤΗΤΑ ΤΟΥΣ (ΠΟΛΥ ΙΣΧΥΡΕΣ, ΜΕΤΡΙΑΣ ΙΣΧΥΟΣ).  
 
 
 

ΕΠΙΒΛΕΠΩΝ:  
DR ΧΡΗΣΤΟΣ ΣΑΒΒΟΠΟΥΛΟΣ 
ΙΔΡΥΜΑ: Α' ΠΡΟΠΑΙΔΕΥΤΙΚΗ ΠΑΘΟΛΟΓΙΚΗ ΚΛΙΝΙΚΗ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟΥ 
ΑΧΕΠΑ 
ΙΔΙΟΤΗΤΑ: ΑΝΑΠΛΗΡΩΤΗΣ ΚΑΘΗΓΗΤΗΣ ΠΑΘΟΛΟΓΙΑΣ Α.Π.Θ. 
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ΕΝΤΥΠΟ ΕΝΗΜΕΡΩΣΗΣ 

                            ΕΝΤΥΠΟ ΕΝΗΜΕΡΩΣΗΣ 
 
 

    ΑΓΑΠΗΤΟΙ ΣΥΜΜΕΤΕΧΟΝΤΕΣ, 

    ΣΤΑ ΠΛΑΙΣΙΑ ΔΙΠΛΩΜΑΤΙΚΗΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ ΤΟΥ ΠΡΟΓΡΑΜΜΑΤΟΣ 
ΜΕΤΑΠΤΥΧΙΑΚΩΝ ΣΠΟΥΔΩΝ ''ΦΡΟΝΤΙΔΑ ΣΤΟ ΣΑΚΧΑΡΩΔΗ ΔΙΑΒΗΤΗ'' 
ΣΑΣ ΠΑΡΑΚΑΛΟΥΜΕ ΝΑ ΣΥΜΠΛΗΡΩΣΕΤΕ ΤΟ ΠΑΡΑΚΑΤΩ 
ΕΡΩΤΗΜΑΤΟΛΟΓΙΟ ΣΧΕΤΙΚΑ ΜΕ ΤΗΝ ΕΠΙΔΡΑΣΗΣ ΣΤΑΤΙΝΩΝ ΩΣ 
ΜΟΝΟΘΕΡΑΠΕΙΑ Η  ΣΤΑΘΕΡΟ ΣΥΝΔΙΑΣΜΟ ΥΠΟΛΙΠΙΔΑΙΜΙΚΗΣ ΑΓΩΓΗΣ 
ΣΤΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΓΛΥΚΟΖΗΣ ΔΙΣΛΙΠΙΔΑΙΜΙΚΩΝ ΑΣΘΕΝΩΝ. 

 Η ΕΡΓΑΣΙΑ ΕΚΠΟΝΕΙΤΑΙ ΑΠΟ ΤΗ ΦΟΙΤΗΤΡΙΑ ΤΡΙΑΝΤΑΦΥΛΛΙΔΟΥ 
ΒΑΣΙΛΙΚΗ 
ΚΑΙ ΕΠΙΒΛΕΠΟΝΤΑ ΚΑΘΗΓΗΤΗ ΚΥΡΙΟ ΧΡΗΣΤΟ ΣΑΒΒΟΠΟΥΛΟ. 
  ΕΧΕΙ ΩΣ ΣΚΟΠΟ ΤΗΝ ΕΠΙΒΕΒΑΙΩΣΗ ΤΗΣ ΑΜΕΛΗΤΕΑΣ ΕΜΦΑΝΙΣΗΣ 
ΠΡΟΔΙΑΒΗΤΗ Η ΠΡΩΤΟΕΜΦΑΝΙΖΟΜΕΝΟΥ ΔΙΑΒΗΤΗ ΤΥΠΟΥ 2 ΛΟΓΩ 
ΛΗΨΗΣ ΣΤΑΤΙΝΩΝ ΚΑΙ ΤΗΝ ΤΑΥΤΟΧΡΟΝΗ ΚΑΡΔΙΟΑΓΓΕΙΑΚΗΣ 
ΠΡΟΣΤΑΣΙΑΣ. 
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ΕΝΤΥΠΟ ΓΡΑΠΤΗΣ ΣΥΓΚΑΤΑΘΕΣΗΣ 

 

 

                       ΕΝΤΥΠΟ ΣΥΓΚΑΤΑΘΕΣΗΣ 

 

Ο/Η............... ΕΠΙΘΥΜΩ ΝΑ ΣΥΜΜΕΤΑΣΧΩ ΣΤΗΝ (ΠΙΛΟΤΙΚΗ 
/ΑΝΑΔΡΟΜΙΚΗ ΜΕΛΕΤΗ??) Ή (ΝΑ ΣΥΜΠΛΗΡΩΣΩ ΤΟ 
ΕΡΩΤΗΜΑΤΟΛΟΓΙΟ??) ΣΧΕΤΙΚΑ ΜΕ ΤΗΝ ΑΠΟΣΑΦΗΝΙΣΗ/ ΕΠΙΒΕΒΑΙΩΣΗ 
ΕΠΙΔΡΑΣΗΣ ΣΤΑΤΙΝΩΝ ΩΣ ΜΟΝΟΘΕΡΑΠΕΙΑ Η  ΣΤΑΘΕΡΗ ΣΥΝΔΙΑΣΤΙΚΗ 
ΥΠΟΛΙΠΙΔΑΙΜΙΚΗ ΑΓΩΓΗ 
ΣΤΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΓΛΥΚΟΖΗΣ ΔΙΣΛΙΠΙΔΑΙΜΙΚΩΝ ΑΣΘΕΝΩΝ.    
                                       
                                                                 Ο/Η............. 
                                                                             ΥΠΟΓΡΑΦΗ 

 

 

 

 

 

 

 


