
Προσυμπτωματικός έλεγχος 

στεφανιαίας νόσου σε 

ασυμπτωματικούς ασθενείς. 

Χρειάζεται και πότε; 

ΚΩΝΣΤΑΝΤΙΝΟΣ ΜΑΚΡΥΛΑΚΗΣ 

ΑΝΑΠΛΗΡΩΤΗΣ ΚΑΘΗΓΗΤΗΣ ΠΑΝ/ΜΙΟΥ ΑΘΗΝΩΝ 

 

Α´ ΠΡΟΠΑΙΔΕΥΤΙΚΗ ΠΑΘΟΛΟΓΙΚΗ ΚΛΙΝΙΚΗ & 
ΔΙΑΒΗΤΟΛΟΓΙΚΟ ΚΕΝΤΡΟ 

ΛΑΪΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΑΘΗΝΩΝ 

 



ΔΗΛΩΣΗ ΣΥΓΚΡΟΥΣΗΣ ΣΥΜΦΕΡΟΝΤΩΝ 
(Disclosure) 

Τίποτα που να αφορά την παρούσα ομιλία 

 

Συμβουλευτικές υπηρεσίες/διαλέξεις/ερευνητική 
υποστήριξη την τελευταία διετία: 

Astra Zeneca, Βιανέξ/MSD, Boehringer Ingelheim, Sanofi, 
Novartis Hellas, Novo Nordisk Hellas, Φαρμασέρβ-ΛΙΛΛΥ 

ΑΕΒΕ, Takeda, Angelini, Ελπέν 



Κλινικό σενάριο 
• Άνδρας 68 ετών 

• ΣΔ2 x10 έτη, Καπνιστής (35 πακέτα-έτη) 

• Αντιδιαβητική αγωγή (μετφορμίνη+DPP4 inh), 
στατίνη, αΜΕΑ, ασπιρίνη 

• Ασυμπτωματικός από απόψεως ΚΑΝ 

• Παρακολουθείται τακτικά από γιατρό Π.Φ.Υ. 

• Η σωματική εξέταση είναι εντελώς κ.φ. 

• HbA1c 6,9%, ΑΠ: 132/82, LDL: 85 mg/dl 

• Δεν έχει επισκεφτεί ποτέ καρδιολόγο, δεν έχει 
κάνει ποτέ τεστ κοπώσεως 

• Θα στέλνατε καρδιολογικό έλεγχο στον ασθενή; 



 
Ποιες εξετάσεις υπάρχουν διαθέσιμες για την 

εκτίμηση ύπαρξης ΣΝ;  

 1. ΗΚΓ ηρεμίας 

2. Τεστ κοπώσεως σε κυλιόμενο τάπητα 

– με ή χωρίς απεικόνιση (θάλλιο, κλπ) 

3. Φαρμακευτικό τεστ κοπώσεως  

– Αδενοσίνη – Δοβουταμίνη (± Echo) 

4. Μέτρηση σκορ Ca+ στεφανιαίων αρτηριών (CAC 
score) 

5. Στεφανιογραφία (αξονική – μαγνητική - 
κλασσική) 

 



 
Θα στέλνατε κάποιον έλεγχο στον ασθενή αυτό 

με ΣΔ μήπως έχει ασυμπτωματική ΣΝ; 

  

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 



 
Μπορεί ο πρώιμος καρδιολογικός έλεγχος στον 

ασθενή αυτό να αποκαλύψει σιωπηρή 
(ασυμπτωματική) ΣΝ; 

 
 

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 



 
Μπορεί ο πρώιμος καρδιολογικός έλεγχος στον 

ασθενή αυτό να αποκαλύψει σιωπηρή 
(ασυμπτωματική) ΣΝ; 

 
 

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 



Ο Σ.Δ δεν είναι ήπια νόσος: Μικρο & Μακροαγγειακές Επιπλοκές 

Αμφιβληστροειδοπάθεια 

Τύφλωση 

(14-40%) 

Περιφερική  

Αρτηριοπάθεια 

Ακρωτηριασμοί κάτω άκρων 

(50%) 

Νευροπάθεια 

Νεφροπάθεια 

Νεφρική Ανεπάρκεια 

(32%) 

Καρδιακή Νόσος 

(>40%) 

Καρδιαγγειακές Επιπλοκές 

Α.Ε.Ε. 

(>20%) 

80% 



Η ΣΝ είναι πιο επιθετική στον ΣΔ 

 > CAD extent 

 Multi-vessel disease 

 Distal disease – more difficult to revascularize 

 Silent ischemia/MI 

 Younger 

 Women 

 Worse outcomes despite revascularization 

 Increased re-stenosis after PCI even with stents 

 ACB: worse periop & long-term outcomes 
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Ο διαβήτης ΔΕΝ είναι ισοδύναμο της στεφανιαίας νόσου 

Bulugahapitiya et al. Diabet Med 2009; 26:142-148 



Haffner SM, et al. NEJM 1998;339:229-34 



Sattar N. Revisiting the links between glycemia, diabetes and cardiovascular disease.  

Diabetologia 2013; 56: 686-695 

Ο διαβήτης ΔΕΝ είναι ισοδύναμος με ΣΝ 

για όλους τουςδιαβητικούς 



 
Μπορεί ο πρώιμος έλεγχος στον ασθενή αυτό να 

αποκαλύψει σιωπηρή (ασυμπτωματική) ΣΝ; 

  

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 



 
O πρώιμος έλεγχος στον ασθενή αυτό με  

αποκάλυψη σιωπηρής (ασυμπτωματικής) ΣΝ έχει 
όφελος για τον  ασθενή; 

 
 

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 



ΚΡΙΤΗΡΙΑ ΓΙΑ 

ΠΡΟΣΥΜΠΤΩΜΑΤΙΚΟ ΕΛΕΓΧΟ 

(SCREENING) 

1. Σοβαρότητα νόσου που ψάχνουμε 

2. Ποιότητα του screening test 

(αποτελεσματικότητα, ασφάλεια, 

κόστος) 

3. Αποτελεσματικότητα παρέμβασης 

 



Προσυμπτωματικός έλεγχος 
(screening)  

• Έχει νόημα μόνο στις περιπτώσεις που η 
πρώιμη διάγνωση (κατά την 
προσυμπτωματική φάση της νόσου) βελτιώνει 
την κλινική έκβαση της νόσου, συγκριτικά με 
το αν η διάγνωση θα γινόταν μετά την έναρξη 
της συμπτωματολογίας. 



1 2 3 

Primary: folic acid administration for neural tube defects, immunizations, counseling 

for healthy lifestyle, chlorination-iodination of water, seat belts, helmets 

 Secondary: Pap smears, mammograms, fecal occult blood tests. 

Tertiary: b-blockers after MI, diabetic general approach 



iiiiiiii iiiiiiii ΠΑΘΟΓΕΝΕΣΗ  ΣΔΤ1 

Έναρξη αυτοάνοσης διεργασίας                  Νόσος ?  

                   

                                                                                    

Θετικά τεστ Τ κυττάρων 

Λειτουργία 

β κυττάρων 

100% 

Αντισώματα GAD65 

Αντισώματα IΑA, ΙΑ2, ZnT8 

Παθολογικές δοκιμασίες 

λειτουργικότητας β κυττάρων 

Αρνητικά τεστ Τ 

κυττάρων 

Κλινική Εναρξη 

5-10% 

Χρόνος (μήνες έως έτη) 

Εμφάνιση ανοχής 

Παθολογικές μεταβολικές 

δοκιμασίες 

Χ ερέθισμα 

Γενετική 

προδιάθεση 
Δεν ψάχνουμε να 

βρούμε 

προσυμπτωματικό 

ΣΔ1  

 

Παρόλο που 

μπορούμε να 

προβλέψουμε την 

εμφάνιση της 

νόσου, δεν 

μπορούμε να 

προλάβουμε την 

εξέλιξή της 



Πώς θα εξετάσω 

καρδιολογικά 

έναν 

ασυμπτωματικό 

διαβητικό; 

1. Για ποιο λόγο να στείλω εξετάσεις για 

διάγνωση καρδιολογικού 

προβλήματος; 

2. Ποιες εξετάσεις να στείλω; 

3. Εάν βρω ΚΑΝ πρώιμα, βοηθάει η 

παρέμβαση στη μείωση 

νοσηρότητας/θνησιμότητας; 



Μείωση του κινδύνου και αντιμετώπιση  
της ΚΑΝ στο ΣΔ 

  Ρύθμιση του σακχάρου 

  Ρύθμιση Αρτηριακής πίεσης 

  Ρύθμιση Δυσλιπιδαιμίας  

  Αντιαιμοπεταλιακά 

  Διακοπή καπνίσματος – Υγιεινοδιαιτητική παρέμβαση 

  Καρδιαγγειακός έλεγχος (;) κ παρέμβαση (;) 

 Σε ασυμπτωματικό διαβητικό 

 
%$&*^%#^*%@#* ??? 



 
Μπορεί ο πρώιμος καρδιολογικός έλεγχος στον 

ασθενή αυτό να μειώσει τη νοσηρότητα και 
θνησιμότητα από ΣΝ; 

  

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 





Faglia et al. Am Heart J 2005 



JAMA. 2009;301(15):1547-1555 



Ο έλεγχος με adenosine-rMPI ασυμπτωματικών  διαβητικών  

δεν οδηγεί σε μείωση των καρδιακών συμβάντων 

 DIAD Study 1123 άτομα Fu = 5 έτη  

1 2 3 4 Years  

JAMA. 2009;301(15):1547-1555 

HR: 0.88 

P= NS 





DYNAMIT Study. Lièvre et al. Trials 2011, 12:23 



JAMA. 2014;312(21):2234-2243 



JAMA. 2014;312(21):2234-2243 





DADDY-D study. Eur J Intern Med 2015;26:407–13.  





Θάνατοι 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Καρδιακά 
επεισόδια 

Rados, et al. 
BMJ Open 
2017 



 
Μπορεί ο πρώιμος καρδιολογικός έλεγχος στον 

ασθενή αυτό να μειώσει τη νοσηρότητα και 
θνησιμότητα από ΣΝ; 

  

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ; 



DIAD Study, JAMA. 2009;301(15):1547-1555 

Στη μελέτη DIAD δεν δόθηκαν οδηγίες αντιμετώπισης των ευρημάτων 

του ΚΑΝ ελέγχου στους γιατρούς. Ήταν ελεύθεροι να πράξουν ότι 

ήθελαν. Οι επεμβάσεις επαναγγείωσης ήταν πολύ λίγες. 

 

Στη μελέτη FACTOR-64  και DADDY-D όμως είχαν δοθεί οδηγίες 

αντιμετώπισης, ανάλογα με τα ευρήματα, χωρίς να αποδειχθεί όφελος 

 



Κλινικό σενάριο 

• Ο γιατρός τον παραπέμπει στον καρδιολόγο για ΚΑΝ 
έλεγχο. 

• Ο καρδιολόγος του κάνει τεστ κοπώσεως με θάλλιο, 
το οποίο είναι θετικό για σιωπηλή ισχαιμία  

• Τον παραπέμπει για στεφανιογραφία, που βρίσκει 
ύπαρξη ΣΝ (στένωση 80% στη RCA). 

• Ο γιατρός του είναι περήφανος που βρήκε «την 
ασυμπωματική ΣΝ» του  ασθενούς του 



 

Ποια θα πρέπει να είναι η αντιμετώπιση του 
ασθενούς τώρα ώστε να μειωθεί η 

νοσηρότητα και θνησιμότητα από ΣΝ; 

 1. Αγγειοπλαστική με DES στη RCA 

2. Παραπομπή για εγχείρηση CABG 

3. Συνέχιση φαρμακευτικής αγωγής 
και επανάληψη συζήτησης για 
διακοπή καπνίσματος 



Πώς θα εξετάσω 

καρδιολογικά 

έναν 

ασυμπτωματικό 

διαβητικό; 

1. Για ποιο λόγο να στείλω εξετάσεις για 

διάγνωση καρδιολογικού 

προβλήματος; 

2. Ποιες εξετάσεις να στείλω; 

3. Εάν βρω ΚΑΝ πρώιμα, βοηθάει η 

παρέμβαση στη μείωση 

νοσηρότητας/θνησιμότητας; 



Μείωση του κινδύνου και αντιμετώπιση  
της ΚΑΝ στο ΣΔ 

  Ρύθμιση του σακχάρου 

  Ρύθμιση Αρτηριακής πίεσης 

  Ρύθμιση Δυσλιπιδαιμίας  

  Αντιαιμοπεταλιακά 

  Διακοπή καπνίσματος – Υγιεινοδιαιτητική παρέμβαση 

  Καρδιαγγειακός έλεγχος (;) κ παρέμβαση (;) 

 Σε ασυμπτωματικό διαβητικό 

 
%$&*^%#^*%@#* ??? 

Τι θα κάνω διαφορετικό στον ασθενή μου αν 

βρω πρώιμα ύπαρξη ΣΝ από αυτά που ούτως 

ή άλλως πρέπει να κάνω; 



Κλινικό σενάριο 

• Ο γιατρός τον παραπέμπει στον καρδιολόγο για ΚΑΝ 
έλεγχο. 

• Ο καρδιολόγος του κάνει τεστ κοπώσεως με θάλλιο, 
το οποίο είναι θετικό για σιωπηλή ισχαιμία  

• Τον παραπέμπει για στεφανιογραφία, που βρίσκει 
ύπαρξη ΣΝ (στένωση 80% στη RCA). 

• Ο γιατρός του είναι περήφανος που βρήκε «την 
ασυμπωματική ΣΝ» του  ασθενούς του 

• Ο καρδιολόγος του συνέστησε να κάνει PCI/stent 



 

Μπορεί η παρέμβαση με PCI/CABG να 
μειώσει τη νοσηρότητα και θνησιμότητα 

από ΣΝ στον ασθενή αυτόν; 

  

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 



 

Μπορεί η παρέμβαση με PCI/CABG να 
οδηγήσει σε αύξηση του κινδύνου  

νοσηρότητας και θνησιμότητας από ΣΝ 
στον ασθενή αυτόν; 

 
 

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 



 

Μπορεί η παρέμβαση με PCI/CABG να 
οδηγήσει σε αύξηση του κινδύνου  

νοσηρότητας και θνησιμότητας από ΣΝ 
στον ασθενή αυτόν; 

 1. Περιεγχειρητική νοσηρότητα/θνησιμότητα 

2.  Κόστος 

3. Ακτινοβολία 

4. Αύξηση κινδύνου αιμορραγικών εκδηλώσεων 
από διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή 

5. Αύξηση κινδύνου θρόμβωσης stent επί μη 
συμμόρφωσης με διπλή αντιαιμ. αγωγή 



 

Μπορεί η παρέμβαση με PCI/CABG να 
οδηγήσει σε αύξηση του κινδύνου  

νοσηρότητας και θνησιμότητας από ΣΝ 
στον ασθενή αυτόν; 

 
 

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 





COURAGE Trial ,NEJM 2007;356:1503-16 



COURAGE Trial, 13 yr Extended f/up 

Sedlis et al, N Engl J Med 2015;373:1937-46 

1/3 των συμμετεχόντων με ΣΔ 



The Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes (BARI 2D) trial 

BARI2D Study NEJM 2009 



BARI2D Study NEJM 2009;360:2503-15 



BARI2D Study NEJM 2009;360:2503-15 



 

Μπορεί η παρέμβαση με PCI/CABG να 
μειώσει τη νοσηρότητα και θνησιμότητα 

από ΣΝ στον ασθενή αυτόν; 

  

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ; 



 

Για ποιον λόγο αποτυγχάνουν οι 
επεμβατικές παρεμβάσεις 

επαναγγείωσης να μειώσουν τη 
νοσηρότητα και θνησιμότητα από ΣΝ; 

 



Angiographically Silent Disease 



Angiographically Silent Disease 

A 

B 

C 

A B C 



IVUS 

A view from inside… 



Stanford 

IVUS – A New Dimension in 

Imaging 
Ultrasound 

scan plane Vessel 

Catheter 



Stanford 

IVUS – A New Dimension in 

Imaging 
Ultrasound 

scan plane Vessel 

Catheter 

(1987) 

Bom, Yock, Fitzgerald 



Stanford 

Three Layered Appearance 

Adventitia 

Media 

Intima 

IVUS 

Lumen 

Fitzgerald et al (Circulation 1991) 



Angiographically Silent Disease 

A 

B 

C 

A B C 



Απηρχαιωμένο μοντέλο αθηροσκλήρωσης 

healthy subclinical symptomatic 

Threshold 

Decades Years-Months Months-Days 

Plaque 

Intima 

Media 
Lumen 

•  Stable angina 
•  Stable plaques with narrowing 
•  Simple diagnostic (ECG, angiography) 
•  Rare MI 
•  Easy to treat 

Antischkow N. Beitr Path Anat Allg Path 1913;56:379-404. 



Φλεγμονώδες μοντέλο της αθηροσκλήρωσης 

healthy subclinical symptomatic 

Threshold 

Decades Years-Months Months-Days 

Intima 

Media 

Plaque 

Thrombus 

Lumen 

• Unstable angina 
• Unstable plaque no narrowing 
• Difficult to diagnose (IVUS, MRI) 
• Frequent MI with sudden death 
• Easy to prevent 



Haemorrhage from 
plaque microvessels 

Rupture of the fibrous 
cap 

Thinning of the 
fibrous cap 

The Unstable Atherosclerotic Plaque 



Intraluminal thrombus 

Intraplaque thrombus 

Lipid pool 

Atherosclerotic Plaque Rupture and 

Thrombus Formation 



What types of lesions cause MI ? 

Falk E, et al. Circulation. 1995;92:657-671. 
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What types of lesions cause MI ? 

Falk E, et al. Circulation. 1995;92:657-671. 
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PERISCOPE Study 



ADA Recommendations     
     2011-2017  





ADA Recommendations     
 2017 



Συστάσεις ΑΗΑ και ΑCC 

• Δοκιμασία κοπώσεως σε ασυμπτωματικούς διαβητικούς 
ασθενείς μόνο όταν πρόκειται να ξεκινήσουν πρόγραμμα 
μέτριας ή αυξημένης έντασης άσκησης και εντάσσονται 
τουλάχιστον σε μία από τις παρακάτω κατηγορίες:  

1. έχουν ηλικία μεγαλύτερη από 35 έτη,  

2. έχουν διάρκεια ΣΔ τύπου 2 που ξεπερνά τη δεκαετία,  

3. έχουν ΣΔ τύπου 1 τουλάχιστον από 15ετίας,  

4. έχουν οποιονδήποτε επιπλέον παράγοντα για εμφάνιση 
καρδιαγγειακής νόσου, 

5. παρουσιάζουν μικροαγγειακές επιπλοκές 
(αμφιβληστροειδοπάθεια ή νεφροπάθεια, 
συμπεριλαμβανομένης της μικροαλβουμινουρίας),  

6. περιφεριακή αγγειακή νόσο ή  

7. αυτόνομη νευροπάθεια. 

 



Eur Heart J. 2013;34(39):3035-87 

ESC/EASD Guidelines on DM pre-DM, and CVD 



 
Θα στέλνατε κάποιον έλεγχο στον ασθενή αυτό 

με ΣΔ μήπως έχει ασυμπτωματική ΣΝ; 

  

 

1. ΝΑΙ 

2. ΟΧΙ 



ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 
• Ο καρδιολογικός έλεγχος των διαβητικών πρέπει να 

περιλαμβάνει ένα καλό ιστορικό, καλή σωματική 
εξέταση και ΗΚΓ ηρεμίας (± Echo για υπερτασικούς) 

• Δεν υπάρχουν ενδείξεις οφέλους από τον 
προσυμπτωματικό έλεγχο για ύπαρξη ΣΝ (τεστ 
κοπώσεως, κλπ) σε ΑΣΥΜΠΤΩΜΑΤΙΚΟΥΣ διαβητικούς 

• Θεραπεύστε με φάρμακα (στατίνη, αΜΕΑ, άλλα 
αντιϋπερτασικά, ασπιρίνη, αντιδιαβητικά) επιθετικά 
τους παράγοντες κινδύνου για ΣΝ στους διαβητικούς 



 
 
 

ΥΠΕΡΔΙΑΓΝΩΣΗ + ΥΠΕΡΘΕΡΑΠΕΙΑ: 
 Σημαντικές απειλές για την ανθρώπινη υγεία 

 

http://group.bmj.com/group/media/latest-news/overdiagnosis-poses-a-significant-threat-to-human-health


Βέβαια υπάρχει και ο αντίλογος 
Στη μελέτη COURAGE  
“Drug eluting stents were not available until the last 6 months of enrollment and 
were used in only 3% of the randomly assigned patients.” 





ΕΥΧΑΡΙΣΤΩ ΠΟΛΥ 

ΚΑΝ 

έλεγχος 

ασυμπτωμα

τικών 

διαβητικών 


