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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

Η επέμβαση Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης αποτελεί ακρογωνιαίο λίθο και 

αναπόσπαστο τμήμα της σύγχρονης Καρδιοχειρουργικής πρακτικής. Από το Μάιο του 

1960, οπότε ο Robert H. Goetz και η ομάδα του πραγματοποίησαν την πρώτη 

επιτυχημένη επέμβαση επαναιμάτωσης του μυοκαρδίου, μέχρι σήμερα, εκατομμύρια 

ασθενείς με στεφανιαία νόσο έχουν ωφεληθεί από την πραγματοποίηση 

Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης.  

Η επέμβαση πραγματοποιείται με χρήση αρτηριακών μοσχευμάτων, in situ ή 

ελεύθερων, καθώς και φλεβικών μοσχευμάτων. Αποτελεί κοινή παραδοχή ότι η 

αναστόμωση της Αριστερής Έσω Θωρακικής αρτηρίας στον Πρόσθιο Κατιόντα κλάδο της 

Αριστερής Στεφανιαίας αρτηρίας έχει σχεδόν απεριόριστη διάρκεια ζωής και αποτελεί 

μια από τις σημαντικότερες συνεισφορές της Καρδιοχειρουργικής στη σύγχρονη 

κοινωνία. Αντίθετα, τα φλεβικά μοσχεύματα, αν και χρησιμοποιούνται ευρέως, 

εξακολουθούν να έχουν περιορισμένη διάρκεια ζωής.  

Η παρούσα Διδακτορική Διατριβή προσπαθεί να συνεισφέρει στην εξήγηση και 

πιθανώς στην αντιμετώπιση του προβλήματος της περιορισμένης χρονικά βατότητας των 

φλεβικών μοσχευμάτων. Διερευνά την οξεία βλάβη που προκαλεί στο ενδοθήλιο του 

φλεβικού μοσχεύματος το καρδιοπληγικό διάλυμα συντήρησης όταν χορηγείται 

ορθόδρομα διά των φλεβικών μοσχευμάτων. Η βλάβη αυτή μπορεί να οδηγήσει στο 

μέλλον στην ανάπτυξη της αθηρωματικής νόσου των φλεβικών μοσχευμάτων και στη 

συνέχεια στη στένωση ή στην απόφραξή τους. 

Το πειραματικό σκέλος πραγματοποιήθηκε στην Καρδιοχειρουργική κλινική του ΓΝΑ 

«Ο Ευαγγελισμός» και η Παθολογοανατομική εξέταση των δειγμάτων έγινε στο 

Παθολογοανατομικό εργαστήριο του ίδιου Νοσηλευτικού Ιδρύματος. 

Τα πρώτα αποτελέσματα της μελέτης παρουσιάστηκαν στο 21ο Συνέδριο του 

European Association of Cardiothoracic Surgery (EACTS) το Σεπτέμβριο του 2007 στη 

Γενεύη της Ελβετίας. 
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Η μελέτη έχει βραβευθεί με το βραβείο καλύτερης ανακοίνωσης στο 8ο Πανελλήνιο 

Συνέδριο Χειρουργών Θώρακος – Καρδιάς - Αγγείων στην Αθήνα το 2010  

Τα τελικά αποτελέσματα δημοσιεύθηκαν στο αναγνωρισμένο διεθνές Ιατρικό 

περιοδικό Journal of Thoracic Disease τον Ιούλιο του 2018. 

Κατά τη διάρκεια εκπόνησης της Διατριβής είχα την αμέριστη συμβουλευτική 

υποστήριξη των Καθηγητών Γεώργιου Παπαδόπουλου (αρχικού επιβλέποντος) και 

Ευστράτιου Αποστολάκη (τελικού επιβλέποντος), όπως και του Αν. Καθηγητή Σταύρου 

Συμινελάκη. Τους ευχαριστώ θερμά. 
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Η Μείζων Σαφηνής φλέβα αποτελεί το πλέον συχνά χρησιμοποιούμενο μόσχευμα στη 

καθημερινή πρακτική σε επεμβάσεις αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. Η πρώτη 

εμφύτευση φλεβικού μοσχεύματος για την πραγματοποίηση αορτοστεφανιαίας 

παράκαμψης που πραγματοποιήθηκε από τον Garett το Μάϊο του 1967 (1) και η 

συνακόλουθη πρωτοποριακή μελέτη και περιγραφή από τον Favaloro (2) εισήγαγαν τη 

χειρουργική επαναιμάτωση ως ένα αποτελεσματικό όπλο στην αντιμετώπιση της 

ισχαιμικής καρδιοπάθειας. Η σημαντική αυτή πρόοδος στη χειρουργική πρακτική 

αποτέλεσε έκτοτε μία αποτελεσματική θεραπεία της στηθάγχης καθώς και ένα μέσο 

σημαντικής αύξησης του προσδόκιμου επιβίωσης στους ασθενείς με στεφανιαία νόσο. 

(3,4) Παρά τη σύγχρονη τάση για πλήρη αρτηριακή επαναιμάτωση του μυοκαρδίου, τα 

φλεβικά μοσχεύματα εξακολουθούν να χρησιμοποιούνται ευρέως και αποτελούν πάντα 

μια πρόσφορη και αξιόπιστη λύση. 

Ωστόσο, αμέσως μετά από την κατανόηση του σημαντικού οφέλους που προσφέρει 

η αορτοστεφανιαία παράκαμψη με χρήση φλεβικών μοσχευμάτων ακολούθησε η 

παραδοχή της παρηγορικής φύσης της επέμβασης, λόγω της επιταχυνόμενης 

διαδικασίας αθηρωμάτωσης των φλεβικών μοσχευμάτων. Κατά τη διάρκεια του πρώτου 

έτους μετά την επαναιμάτωση αποφράσσεται έως και το 15% των φλεβικών 

μοσχευμάτων. Μεταξύ πρώτου και έκτου έτους, το ποσοστό απόφραξης είναι 1% - 2% 

ανά έτος και μεταξύ του έκτου και του δέκατου έτους είναι 4% ανά έτος. Δέκα έτη μετά 

την επέμβαση επαναιμάτωσης, μόνο το 60% των φλεβικών μοσχευμάτων είναι βατά και 

μόνο το 50% αυτών δεν παρουσιάζουν σημαντική στένωση. (5,6,7) Επιπροσθέτως, η 

αθηρωματική νόσος των αρτηριών που επαναιματώνονται παρουσιάζει και αυτή πρόοδο 

περίπου στο 5% των ασθενών ανά έτος. (8,9) 

Η ανάπτυξη αθηρωματικής νόσου στα φλεβικά μοσχεύματα σε συνδυασμο με την 

πρόοδο της αθηρωματικής νόσου στις στεφανιαίες αρτηρίες οδηγεί σε επανεμφάνιση 

της στηθάγχης ή των ισοδυνάμων της στο 20% των ασθενών κατά τη διάρκεια του 

πρώτου χρόνου μετά την επαναιμάτωση και σε 4% των ασθενών ανά έτος για τα 

επόμενα πέντε χρόνια. Εκ νέου επαναιμάτωση, είτε χειρουργική είτε διαδερμική 
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απαιτείται σε περίπου 4% των χειρουργημένων ασθενών στην πενταετία, σε 19% στην 

δεκαετία και στο 31% των ασθενών 12 έτη μετά την αρχική επέμβαση. (10) Η 

επανεπέμβαση έχει σημαντικά υψηλότερη θνητότητα (3% - 7%) σε σχέση με την αρχική 

επέμβαση και υψηλότερο κίνδυνο περιεγχειρητικού εμφράγματος (4% - 11,5%). 

Παράλληλα, η επανεπέμβαση σχετίζεται με μη πλήρη απαλλαγή από τα συμπτώματα 

στηθάγχης και με ελάττωση της βατότητας των φλεβικών μοσχευμάτων σε σχέση με την 

αρχική επέμβαση αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. (11) Ο αριθμός των ασθενών που 

υφίστανται δεύτερη και τρίτη επέμβαση επαναιμάτωσης αυξάνει και το κλινικό όφελος 

μειώνεται.  

Προκειμένου να αντιμετωπισθεί η αθηροσκληρωτική νόσος των φλεβικών 

μοσχευμάτων εφαρμόζονται ήδη διάφορες πρακτικές. Αυτές σχετίζονται με χειρισμούς 

κατά την παρασκευή της φλέβας καθώς και με υπολιπιδαιμικά και αντιαιμοπεταλιακά ή 

άλλα σκευάσματα με στόχο κυρίως τον περιορισμό των εκδηλώσεων της νόσου και όχι 

τη λύση του ίδιου του προβλήματος. Πιθανώς για το λόγο αυτό η νόσος των φλεβικών 

μοσχευμάτων παραμένει μια από τις πιο σημαντικές απώτερες επιπλοκές μετά από 

αορτοστεφανιαία παράκαμψη. Στη διεθνή βιβλιογραφία έχουν μελετηθεί διάφοροι 

παράγοντες που μπορεί να συμβάλουν στη νόσο των φλεβικών μοσχευμάτων και 

συνακόλουθα στη χαμηλή βατότητά τους με την πάροδο του χρόνου. (12,13,14,15,16)  

Κατά τη διάρκεια της επέμβασης αορτοστεφανιαίας παράκαμψης και μετά την 

ολοκλήρωση της κάθε περιφερικής αναστόμωσης φλεβικού μοσχεύματος με τη 

στεφανιαία αρτηρία - στόχο, πολλοί χειρουργοί χορηγούν ορθόδρομα καρδιοπληγία δια 

των φλεβικών μοσχευμάτων. Αυτό συμβαίνει συχνότερα σε στεφανιαίες αρτηρίες με 

υφολική στένωση ή απόφραξη επειδή πιστεύεται ότι το διάλυμα της καρδιοπληγίας που 

χορηγείται ορθόδρομα στην αορτική ρίζα δεν μπορεί να φτάσει στις περιοχές που 

αρδεύουν αυτές οι αρτηρίες ή ότι η καρδιοπληγία που χορηγείται παλίνδρομα δια του 

στεφανιαίου κόλπου δεν επαρκεί για να προστατέψει επαρκώς τις ως άνω περιοχές. 

Με την παρούσα μελέτη προτείνεται το διάλυμα της καρδιοπροστασίας σαν ένας 

σημαντικός δυνητικός παράγοντας που μπορεί να συμβάλλει στην ενδοθηλιακή βλάβη 

των φλεβικών μοσχευμάτων και κατ’ επέκταση στην ανάπτυξη της αθηρωματικής νόσου 
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των φλεβικών μοσχευμάτων. Το διάλυμα που χορηγείται είτε ορθόδρομα είτε 

παλίνδρομα για την προστασία του μυοκαρδίου καθ` όλη τη διάρκεια του αποκλεισμού 

της αορτής είναι πιθανό να προκαλεί οξεία βλάβη στο ενδοθήλιο των φλεβικών 

μοσχευμάτων. Το πρόβλημα ενδέχεται να είναι εντονότερο όταν τα φλεβικά μοσχεύματα 

χρησιμοποιούνται για τη χορήγηση ορθόδρομης καρδιοπληγίας μετά το πέρας της κάθε 

περιφερικής αναστόμωσης. 

Ο σκοπός της παρούσας μελέτης είναι να διερευνήσει εάν το διάλυμα της 

καρδιοπληγίας προκαλεί οξεία βλάβη στο ενδοθήλιο του φλεβικού μοσχεύματος όταν 

χορηγείται ορθόδρομα διά αυτού. Η βλάβη αυτή πιθανόν να έχει τους χαρακτήρες 

εκείνους που θα οδηγήσουν σε απώτερο χρόνο σε ανάπτυξη αθηρωματικής νόσου στο 

φλεβικό μόσχευμα. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 





ΑΝΑΤΟΜΙΑ – ΙΣΤΟΛΟΓΙΑ – ΒΙΟΛΟΓΙΑ ΤΩΝ ΦΛΕΒΩΝ 

Το τοίχωμα των φλεβών αποτελείται από τρεις ανατομικές στοιβάδες, τον έσω, τον μέσο 

και τον έξω χιτώνα. Ο έσω χιτώνας περιλαμβάνει μία μονήρη στοιβάδα ενδοθηλιακών 

κυττάρων. Κάτω από αυτά ευρίσκεται μία διάτρητη βασική μεμβράνη, ένα 

υποενδοθηλιακό πλέγμα γλυκοπρωτεϊνών και στοιχείων συνδετικού ιστού καθώς και 

τυχαία ενδοθηλιακά κύτταρα. Ο μέσος χιτώνας αποτελείται από λείες μυικές ίνες. Αυτές 

διατάσσονται σε δύο στοιβάδες, επί τα έσω επιμήκως και επί τα έξω κυκλοτερώς οι 

οποίες διαπλέκονται με ίνες κολλαγόνου και ελαστικές ίνες, που αποτελούν το 

εξωκυττάριο πλέγμα (Extracellular matrix – ECM). Οι ελαστικές ίνες του εξωκυττάριου 

πλέγματος διατάσσονται κυρίως επιμήκως.  

Ο έξω χιτώνας αποτελεί το εξωτερικό περίβλημα του φλεβικού τοιχώματος. Είναι 

συνήθως παχύτερος από τον μέσο χιτώνα και συντίθεται από ένα χαλαρά διαπλεκόμενο 

δίκτυο δεσμίδων κολλαγόνου που διατάσσονται επιμήκως καθώς και από διάσπαρτους 

ινοβλάστες. (17) Δια μέσου των δεσμίδων κολλαγόνου και των ινοβλαστών διέρχονται τα 

τροφοφόρα αγγεία των φλεβών (vasa vasorum). Τα τροφοφόρα αγγεία σχηματίζουν ένα 

αναστομωτικό δίκτυο δομημένο κατά τέτοιον τρόπο ώστε να παρέχει αντοχή σε 

ενδεχόμενη ισχαιμική βλάβη στην περίπτωση που συμβεί δυσλειτουργία των 

τροφοφόρων αγγείων σε τοπικό επίπεδο. (18,19) Σποραδικά, λείες μυϊκές ίνες που 

διατάσσονται κυκλοτερώς ή επιμήκως μπορούν να εμφανίζονται στον έξω χιτώνα σε 

θέσεις πλησίον του μέσου. (20)  
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Ιστολογική εικόνα φυσιολογικής μείζονος σαφηνούς φλέβας σε διατομή. Ο έσω χιτώνας [intima 
(I)] αποτελείται από μία μονήρη στοιβάδα ενδοθηλιακών κυττάρων και μία λεπτή βασική 
μεμβράνη. Ο μέσος χιτώνας [media (M)] αποτελείται από λεία μυϊκά κύτταρα που περιβάλλονται 
από το εξωκυττάριο πλέγμα. Ο έξω χιτώνας [adventitia (A)] είναι ένα χαλαρό δίκτυο από 
εξωκυττάριο πλέγμα, στο οποίο κυριαρχεί το κολλαγόνο, και σποραδικά φλεγμονώδη κύτταρα 
και ινοβλάστες 

 

Η αλληλεπίδραση μεταξύ των λείων μυικών ινών και του εξωκυττάριου πλέγματος 

διατηρεί τις λείες μυικές ίνες του φλεβικού τοιχώματος σε ηρεμία. Ο αυξητικός 

παράγοντας β (TGF – β), η ηπαρίνη και άλλα μόρια που προσομοιάζουν στην ηπαρίνη 

θεωρούνται ότι συμμετέχουν στη διατήρηση της κατάστασης ηρεμίας των λείων μυικών 

ινών εμποδίζοντας τον πολλαπλασιασμό των μυϊκών κυττάρων και τη μετανάστευσή 

τους. (21,22) Η ηπαρίνη μπορεί να δεσμεύσει τον βασικό αυξητικό παράγοντα των 

ινοβλαστών (basic fibroblast growth factor – bFGF) και να εξουδετερώσει τη μιτογόνα 

επίδρασή του στις λείες μυϊκές ίνες των φλεβών. (23) Ο αυξητικός παράγοντας β (TGF-b) 

επίσης αναστέλλει τον πολλαπλασιασμό και τη μετανάστευση των λείων μυϊκών 

κυττάρων του φλεβικού τοιχώματος και σταθεροποιεί το εξωκυτταρικό πλέγμα. Το 

αντίτιμο σε αυτό είναι η περιορισμένη ελαστικότητα των λείων μυικών ινών των 

φλεβών. (24) 
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Τα ενδοθηλιακά κύτταρα είναι επίπεδα πολυγωνικά κύτταρα με μεγάλο πυρήνα, 

κεντρικά τοποθετημένο που περιβάλλεται από λεπτό κυτταρόπλασμα με τα συνήθη 

οργανίδια και μεγάλο αριθμό από πλασμαλειμματικά κυστίδια. (20) Έχουν σημαντική 

συμβολή στη διατήρηση της ακεραιότητας και λειτουργικότητας του φλεβικού 

τοιχώματος. Συνθέτουν συγκεκριμένες αγγειοδραστικές ουσίες που βοηθούν στις 

φυσιολογικές λειτουργίες της ενδοθηλιακής στοιβάδας. Η υγιής φλεβική ενδοθηλιακή 

στοιβάδα εκκρίνει συνεχώς προστακυκλίνη (PGI2) και συμπληρωματικό χαλαρωτικό 

παράγοντα του ενδοθηλίου (25) που είναι ταυτόσημος με το οξείδιο του αζώτου 

(NO).(26,27) Η ενδοθηλιακή παραγωγή του οξειδίου του αζώτου παίζει σημαντικό ρόλο 

στην υγεία του αγγειακού τοιχώματος.(28) Το νιτρικό οξύ είναι σημαντικός ρυθμιστής 

του αγγειοκινητικού τόνου. Η παρουσία ενός υγειούς και λειτουργικού ενδοθηλίου έχει 

σαν αποτέλεσμα την απρόσκοπτη σύνθεση οξειδίου του αζώτου που σε συνδυασμό με 

την προσταγλανδίνη 2 αναστέλλει την ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων, την 

προσκόλληση και τη συσσώρευσή τους,(29) ενέργειες που αποτελούν τα αρχικά στάδια 

της υπερπλασίας του έσω χιτώνα.  

Το οξείδιο του αζώτου εμφανίζει επίσης αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες όπως είναι η 

αναστολή της έκκρισης των κυτοκινών και της έκφρασης μορίων συγκόλλησης 

((intracellular adhesion molecule [ICAM]-1, vascular cell adhesion molecule [VCAM]-1). 

(30) Η αυξημένη υδροστατική πίεση στο φλεβικό τοίχωμα αυξάνει την παραγωγή 

οξειδίου του αζώτου διά της συνθάσης του νιτρικού οξέος που εκκρίνεται από το 

ενδοθήλιο. (e-NOS) (31) Είναι πιθανό τα μοσχεύματα της έσω θωρακικής αρτηρίας να 

έχουν καλύτερη συμπεριφορά από τα φλεβικά μοσχεύματα ακριβώς επειδή έχουν καλά 

διατηρημένο ενδοθήλιο και έτσι παρουσιάζουν καλύτερο μεταβολισμό του οξειδίου του 

αζώτου σε σχέση με τα φλεβικά μοσχεύματα που τοποθετούνται στο αρτηριακό σκέλος 

της κυκλοφορίας. (32) Τα μοσχεύματα της έσω θωρακικής αρτηρίας έχουν επίσης 

μεγαλύτερη ευαισθησία σε ενεργοποιητές της παραγωγής νιτρικού οξέος, όπως είναι η 

ακετυλχολίνη, η βραδυκινίνη, η ισταμίνη, η προστακυκλίνη και η υδροστατική 

τοιχωματική πίεση.(33) Αυτό έχει θετική επίδραση στον αγγειακό τόνο.  
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Το οξείδιο του αζώτου προστατεύει παρακείμενου κυτταρικούς σχηματισμούς, όπως 

είναι οι λείες μυϊκές ίνες, από αγγειοδραστικές ουσίες που προκαλούν επαναστένωση 

των μοσχευμάτων της έσω θωρακικής αρτηρίας από τα αιμοπετάλια. Τα ενδοθηλιακά 

κύτταρα εκκρίνουν την ενδοθηλίνη 1 (endothelin-1) που είναι ένα ικανό 

αγγειοσυσπαστικό πεπτίδιο και προκαλεί σύσπαση των λείων μυϊκών ινών του φλεβικού 

τοιχώματος,(34,35) αλλά δεν επηρεάζει ιδιαίτερα το τοίχωμα των αρτηριών. (36) Ο 

προστατευτικός ρόλος που ασκεί το οξείδιο του αζώτου στο μόσχευμα της έσω 

θωρακικής αρτηρίας, σε σχέση με το φλεβικό μόσχευμα, έχει προταθεί ως πιθανός 

μηχανισμός που εξηγεί το χαμηλό ποσοστό επαναστένωσης των μοσχευμάτων της έσω 

θωρακικής αρτηρίας. (37) 

Οι συνδέσεις ανάμεσα στα ενδοθηλιακά κύτταρα θεωρούνται πιο διαπερατές στη 

φλεβική από αυτές της αρτηριακής κυκλοφορίας. Η επιφάνεια των ενδοθηλιακών 

κυττάρων προς την πλευρά του αυλού της φλέβας περιέχει πολυάριθμες μικρολάχνες. 

Μικρότερος αριθμός κυτταροπλασματικών προσεκβολών διαπερνούν το υπενδοθηλιακό 

πλέγμα. Τα λεία μυικά κύτταρα περιέχουν ίνες με πυκνό σώμα, εμφανή υποεπιφανειακά 

κυστίδια και τα συνήθη οργανίδια. Οι φλέβες είναι ευένδοτες αρκετά περισσότερο από 

τη συνήθη κλίμακα των φλεβικών πιέσεων αλλά είναι σχετικά μη ευένδοτες όταν 

εκτεθούν σε αρτηριακές πιέσεις. (38) Σε διάφορες μελέτες στο παρελθόν (38,39) έχει 

αποδειχθεί ότι οι φλέβες όταν εκτεθούν στις συνήθεις αρτηριακές πιέσεις γίνονται 

ανένδοτες και δεν σφύζουν. Η διαφοροποιημένη γεωμετρία σε συνδυασμό με τη 

διάταση που υφίστανται τα φλεβικά μοσχεύματα όταν το τοποθετηθούν στο αρτηριακό 

σκέλος της κυκλοφορίας μπορεί να οδηγήσει σε μεταβολές των προτύπων ροής διά των 

φλεβικών μοσχευμάτων και να οδηγήσει τελικά στην ενδοθηλιακή υπερπλασία και στη 

αθηρωματική νόσο των μοσχευμάτων. (39,40,41,42).  
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Μείζων σαφηνής φλέβα, μόσχευμα Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. Αθηρωμάτωση του 
μοσχεύματος: μεγάλη αθηρωματική πλάκα με νεκρωτικά αφρώδη κύτταρα και αιμορραγία που 
παρουσιάζει διάβρωση του πεπαχυσμένου έσω χιτώνα, 39 μήνες μετά την επέμβαση 

 

Οι φλέβες εμφανίζουν υψηλή δραστηριότητα της γαλακτικής δευδρογενάσης ενώ οι 

συγκεντρώσεις άλλων οξειδωτικών ενζύμων είναι χαμηλές. Επιπροσθέτως, το 

διαφορετικό μεταβολικό προφίλ και ιστικό περιεχόμενο του φλεβικού και του 

αρτηριακού τοιχώματος μπορεί να εξηγήσει τις διακριτές διαφορές στον τρόπο 

συγκέντρωσης και εναπόθεσης λιπιδίων στα ενδοθήλια των αρτηριών και των φλεβών.  

Η ολική συγκέντρωση πρωτεϊνών στα τοιχώματα αρτηριών και φλεβών είναι η ίδια. 

Οι φλέβες όμως έχουν μεγαλύτερη συγκέντρωση κολλαγόνου. Η ολική συγκέντρωση 

γλυκοσαμινογλυκανών στις σαφηνεις φλέβες και τις έσω μαστικές αρτηρίες είναι επίσης 

ίδια. Ωστόσο, το κύριο συστατικό στις έσω μαστικές αρτηρίες είναι η θειική ηπαρίνη 

ενώ στη σαφηνή φλέβα ή κυρίαρχη γλυκοζαμινογλυκάνη είναι η θειική δερματάνη. (43) 

Παράλληλα με τις ανωτέρω δομικές και βιοχημικές διαφοροποιήσεις, διαφορές 

παρατηρούνται και στη αγγειοκινητική λείτουργία των σαφηνών φλεβών συγκριτικά με 

τις έσω μαστικές αρτηρίες. Η αντίδραση χάλασης που προκαλείται στη σαφηνή φλέβα 

από τη δράση του οξειδίου του αζώτου και της προστακυκλίνης είναι μικρότερη από 
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αυτήν της έσω μαστικής αρτηρίας και η μέγιστη δύναμη συστολής είναι σημαντικά 

μεγαλύτερη. Παράλληλα, η τοπική δράση του μετατρεπτικού ενζύμου της 

αγγειοτενσίνης που μετατρέπει την αγγειοτενσίνη Ι σε αγγειοτενσίνη ΙΙ και ελαττώνει 

την βραδυκινίνη είναι μεγαλύτερη στη μείζονα σαφηνή φλέβα σε σχέση με την έσω 

μαστική αρτηρία. Η βραδυκινίνη είναι ένας δυνητικός ρυθμιστής της παραγωγής του 

οξειδίου του αζώτου. (44). 

Η σαφηνής φλέβα μπορεί να εμφανίζει διάφορες προυπάρχουσες παθολογικές 

καταστάσεις που κλιμακώνονται από απλή πάχυνση του τοιχώματος έως 

μεταφλεβιτιδικές μεταβολές και κιρσοειδείς ανευρύνσεις κατά τη χρονική στιγμή της 

λήψης των φλεβικών μοσχευμάτων. (45) Ποσοστό μεταξύ 2% και 5% αυτών των φλεβών 

δε δύναται να χρησιμοποιηθεί ως μοσχεύματα και το 12% αυτών που χρησιμοποιούνται 

τελικά έχουν άλλοτε άλλου βαθμού νόσο. (17) Οι φλέβες που νοσούν έχουν ποσοστό 

βατότητας ελαττωμένο κατά 50% σε σχέση με αυτές που δεν νοσούν. Η αιτιολογία των 

φλεβικών νόσων που παρατηρούνται στα μοσχεύματα κατα τη χρονική στιγμή της λήψης 

είναι πολυπαραγοντική. Δυστυχώς, επί του παρόντος, επί απουσίας σαφών 

μορφολογικών χαρακτηριστικών φλεβικής νόσου, δεν υπάρχει κάποιος προγνωστικός 

δείκτης που να διακρίνει με ασφάλεια τις φλέβες που έχουν φλεβική νόσο, ωστε να 

απορρίπτονται από μοσχεύματα στις επεμβάσεις αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. 

(45,46,47) 

 

 

 

 

 

 



ΑΘΗΡΩΜΑΤΙΚΗ ΝΟΣΟΣ ΤΩΝ ΦΛΕΒΙΚΩΝ ΜΟΣΧΕΥΜΑΤΩΝ 

1. Παθογένεση 

Η αθηρωματική νόσος των φλεβικών μοσχευμάτων περιλαμβάνει τρεις διακριτές 

διαδικασίες, την θρόμβωση, την υπερπλασία του έσω χιτώνα και την αθηροσκλήρωση. 

Οι διαδικασίες αυτές αν και αναπτύσσονται σε διαφορετικές χρονικές περιόδους 

αλληλεπικαλύπτονται παθοφυσιολογικά και συμβάλλουν στην εξέλιξη της νόσου. 

1.1 Θρόμβωση 

Ένα ποσοστό των φλεβικών μοσχευμάτων, μεταξύ 3% και 12% αποφράσσονται με ή 

χωρίς συμπτώματα κατά τη διάρκεια του πρώτου μήνα μετά από επέμβαση 

Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης.(6,7) Σε αυτό το πρώιμο στάδιο ο κυρίαρχος μηχανισμός 

είναι η θρόμβωση των μοσχευμάτων.(47) Προκαλείται από συνδυασμό βλάβης στο 

τοίχωμα του μοσχεύματος, μεταβολών στη ρευστότητα του αίματος και μεταβολών στη 

ροή και περιγράφονται ως τριάδα του Virchow.  

 

 

Αγγειογραφική εικόνα και εικόνα από ενδαγγειακό υπέρηχο που απεικονίζουν ενδαγγειακό 
θρόμβο σε πρόσφατα μοσχευμένες σαφηνείς φλέβες. (14) 
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Η λήψη του φλεβικού μοσχεύματος, ακόμα και αν πραγματοποιείται υπό άριστες 

συνθήκες, σχετίζεται με εστιακές βλάβες του ενδοθηλίου της φλέβας. (48) Συγκεκριμένα, 

η υψηλή πίεση που εφαρμόζεται κατά τη διάταση του φλεβικού μοσχεύματος, αμέσως 

μετά την λήψη του και κατά το χρόνο της προετοιμασίας, του προκαλεί σημαντική 

απώλεια ενδοθηλιακών κυττάρων και βλάβη στο μέσο χιτώνα.(48)  

 

 

Διάταση φλεβικού μοσχεύματος με φυσιολογικό ορρό 

 

Η απώλεια τοπικά της ενδοθηλιακής στοιβάδας οδηγεί σε συσσώρευση ινικής στην 

επιφάνεια του αυλού του φλεβικού μοσχεύματος, προσκόλληση αιμοπεταλίων και 

ουδετερόφιλων(49,50) και ελάττωση της παραγωγής του ενεργοποιητή του 

πλασμινογόνου των ιστών (tissue plasminogen activator – tPA). (51) Η ενδοθηλιακή 

απώλεια ενεργοποιεί επίσης την εξωγενή διαδικασία της πήξης διά μέσου του ιστικού 

παράγοντα που παράγεται από το εκτεθειμένο υπενδοθήλιο. (49) Ο ιστικός παράγοντας 

παράγεται επίσης δύο ώρες μετά την έναρξη της καρδιοπνευμονικής παράκαμψης στις 

επιφάνειες των ενδοθηλιακών κυττάρων που ενεργοποιούνται από τις κυτοκίνες της 

συστηματικής φλεγμονώδους αντίδρασης. (49) 
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Η θρομβομοντουλίνη είναι μία σημαντική μεμβρανοδεσμευτική ρυθμιστική 

αντιθρομβωτική πρωτείνη που σχηματίζει σύμπλοκο 1:1 με την θρομβίνη και οδηγεί 

σε ενεργοποίηση ενός αντιπηκτικού μορίου της κυκλοφορίας, της πρωτεΐνης C. Η 

διαδικασία της λήψης του φλεβικού μοσχεύματος ενισχύει τη δράση της 

θρομβομοντουλίνης κατά 30% και αποτελεί έναν επιπλέον προπηκτικό 

παράγοντα.(52) 

 

 

 

Η τοπική ενεργοποίηση της διαδικασίας της πήξης στο φλεβικό μόσχευμα, οδηγεί 

στην παραγωγή θρομβίνης. Όταν η θρομβομοντουλίνη χάνεται από την ενδοθηλιακή 

επιφάνεια του φλεβικού μοσχεύματος, η θρομβίνη προάγει τη θρόμβωση 

ενεργοποιώντας τα αιμοπετάλια και διασπώντας το ινωδογόνο για να σχηματίσει 

θρόμβους ινικής. Όταν συνδέεται με τη θρομβομοντουλίνη στην ενδοθηλιακή 

επιφάνεια η θρομβίνη καθίσταται ανίκανη να διασπάσει το ινωδογόνο ή να 

ενεργοποιήσει τα αιμοπετάλια αλλά αντίθετα λειτουργεί ως ενεργοποιητής της 

πρωτεΐνης C. Η ενεργοποίηση της πρωτεΐνης C ενισχύεται περαιτέρω από τον 

ενδοθηλιακό υποδοχέα της πρωτεΐνης C. Η ενεργοποιημένη πρωτεΐνη C [Activated 

protein C (APC)] λειτουργεί ως αναστολέας του σχηματισμού θρομβίνης και επίσης έχει 

αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες 
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Επιπροσθέτως, οι ενδογενείς αντιθρομβωτικές ιδιότητες των φλεβών είναι ασθενείς 

συγκριτικά με αυτές των αρτηριών. Η θειική ηπαρίνη που είναι μία πρωτεογλυκάνη με 

αντιπηκτικές ιδιότητες εκφράζεται λιγότερο στον μέσο χιτώνα και στις πτωχά 

ανεπτυγμένες λείες μυικές ίνες των φλεβών συγκριτικά με τις αρτηρίες.(19) Η παραγωγή 

του οξειδίου του αζώτου (nitric oxide – NO) και της προστακυκλίνης, που αποτελούν 

ισχυρούς αναστολείς της ενεργοποίησης των αιμοπεταλίων, είναι μικρότερη στις φλέβες 

από τις αρτηρίες και η παραγωγή του NO μειώνεται ακόμα περισσότερο στα φλεβικά 

μοσχεύματα όταν αναστομωθούν στη στεφανιαία κυκλοφορία (53).  

Τα φλεβικά μοσχεύματα έχουν μικρότερη τάση διάτμησης σε σχέση με τις αρτηρίες 

και αυτό οδηγεί σε ελάττωση της παραγωγής ουσιών που εξαρτώνται από την τάση 

διάτμησης, όπως είναι ο ενεργοποιητής του πλασμινογόνου των ιστών, το οξείδιο του 

αζώτου και η προστακυκλίνη. (54) Η επέμβαση αορτοστεφανιαίας παράκαμψης 

διαταράσσει την τοπική παραγωγή παραγόντων που ενισχύουν την αιμόσταση αλλά και 

τα επίπεδά τους στην κυκλοφορία. Παρατηρείται σημαντική αύξηση στο ινωδογόνο 

περιεγχειρητικά και αυτό επίσης ενισχύει την προθρομβωτική δράση. (55,56) 

Η αυξημένη πιθανότητα πρώιμης απόφραξης των φλεβικών μοσχευμάτων λόγω της 

προθρομβωτικής δράσης μπορεί να ενισχυθεί περαιτέρω από τεχνικούς παράγοντες που 

ελαττώνουν τη ροή διά των φλεβικών μοσχευμάτων. Τέτοιοι παράγοντες μπορούν να 

είναι οι φλεβικές βαλβίδες, η στένωση στο σημείο της αναστόμωσης ή η αναστόμωση 

του μοσχεύματος εγγύς ενός αθηρωματικού τμήματος της στεφανιαίας αρτηρίας – 

στόχου. Επιπροσθέτως, οι σαφηνείς φλέβες όταν απογυμνώνονται από τους 

περιβάλλοντες ιστούς κατά τη διαδικασία λήψης τους είναι ιδιαίτερα ευαίσθητες σε 

αγγειοσυσπαστικούς κυκλοφορούντες παράγοντες και ιδιαίτερα στην ενδοθηλίνη 1 

(endothelin – 1), που αποτελεί τον πλέον ισχυρό ενδογενή αγγειοσυσπαστικό 

παράγοντα.(49) Η συγκέντρωση της ενδοθηλίνης 1 στην κυκλοφορία, παρουσιάζει μια 

σημαντική αρχική αύξηση που ακολουθείται από μία επιπλέον αύξηση μετά την έναρξη 

της καρδιοπνευμονικής παράκαμψης.(57) Η συνακόλουθη αγγειοσύσπαση, λόγω της 

δράσης της ενδοθηλίνης 1 ελαττώνει περαιτέρω τη ροή διά των φλεβικών μοσχευμάτων 

και προάγει την στάση του αίματος και τη θρόμβωση. Στις μείζονες σαφηνείς φλέβες η 
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κυρίαρχη αγγειοκινητική αντίδραση στη θρομβίνη είναι η αγγειοσύσπαση γεγονός που 

έρχεται σε σαφή αντίθεση με την αγγειοχάλαση που προκαλείται από τη θρομβίνη στις 

έσω μαστικές αρτηρίες διαμέσου ενδοθηλιακών υποδοχέων. (58) 

1.2 Υπερπλασία του έσω χιτώνα 

Η υπερπλασία του έσω χιτώνα του φλεβικού μοσχεύματος ορίζεται ως η συσσώρευση 

λείων μυϊκών ινών και εξωκυττάριου πλέγματος στον έσω χιτώνα. Είναι η κύρια 

διεργασία της νόσου των φλεβικών μοσχευμάτων μετά τον πρώτο μήνα και έως ένα έτος 

από την επέμβαση επαναιμάτωσης. Η διήθηση του ενδοθηλίου από λείες μυικές ίνες και 

η συνακόλουθη υπερπλασία δεν παρατηρούνται συνήθως σε σαφηνείς φλέβες που 

έχουν άθικτο ενδοθήλιο και ευρίσκονται στο φλεβικό σκέλος της κυκλοφορίας. Ωστόσο, 

αρκετές σαφηνείς φλέβες παρουσιάζουν ήδη ήπια ίνωση του έσω ή του μέσου χιτώνα τη 

χρονική στιγμή που παρασκευάζονται για να χρησιμοποιηθούν για φλεβικά μοσχεύματα. 

(45,59) Οι σαφηνείς φλέβες όταν τοποθετούνται ως μοσχεύματα στο αρτηριακό σκέλος 

της κυκλοφορίας, αναπτύσσουν σε μεγάλο ποσοστό περαιτέρω πάχυνση του έσω χιτώνα 

τους τις επόμενες 4 ως 6 εβδομάδες μετά την επέμβαση. Αυτό μπορεί να οδηγήσει σε 

περιορισμό του αυλού του φλεβικού μοσχεύματος έως και 25%. Η διαδικασία αυτή δεν 

προκαλεί από μόνη της σημαντική στένωση του αυλού. Αποτελεί όμως τη βάση για την 

ανάπτυξη αθηρωματικής νόσου του φλεβικού μοσχεύματος στο μέλλον. Προς ενίσχυση 

της παραπάνω πρότασης έρχεται η θέση της Αμερικανικής καρδιολογικής εταιρείας 

(American Heart Association – AHA) που ορίζει τις εντοπισμένες θέσεις υπερπλασίας του 

έσω χιτώνα των στεφανιαίων αρτηριών ως περιοχές υποψήφιες για αθηροσκλήρυνση 

(atherosclerosis-prone regions)(60). Η εκτεταμένη υπερπλασία του έσω χιτώνα του 

φλεβικού μοσχεύματος σε όλο σχεδόν το μήκος αυτού μπορεί δυνητικά να δημιουργήσει 

μία διάχυτη περιοχή υποψήφια για αθηροσκλήρυνση, όπως οι αντίστοιχες αρτηριακές 

περιοχές του περιγράφονται απο την AHA.  
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Τυπική εμφάνιση στον ενδαγγειακό υπέρηχο: 

Α: Υπερπλασία του έσω χιτώνα φλεβικού μοσχεύματος 

Β. Συγκεντρικό, πλούσιο σε λιπίδια (L), αθήρωμα του φλεβικού μοσχεύματος 

Γ. Έκκεντρο, επασβεστωμένο (Ca) αθήρωμα στεφανιαίας αρτηρίας 

 

Η υπερπλασία του έσω χιτώνα ακολουθεί συγκεκριμένη και κοινή παθοφυσιολογική 

πορεία τόσο στις αρτηρίες όσο και στις φλέβες. Απαραίτητη προϋπόθεση είναι ότι έχει 

επισυμβεί τραυματισμός του έσω χιτώνα τους. Η ενδοθηλιακή βλάβη ή απόσχιση 

ενεργοποιεί τον πολλαπλασιασμό των λείων μυικών κυττάρων και οδηγεί στο 

σχηματισμό πεπαχυσμένου ενδοθηλίου.(19,50,54) Η διαδικασία αυτή υπερπλασίας 

αποδίδεται στην απελευθέρωση τοπικά διαφόρων κυτοκινών και αυξητικών 

παραγόντων, όπως είναι ο αυξητικός παράγοντας των αιμοπεταλίων (platelet derived 

growth factor – PDGF), ο αυξητικός παράγοντας των ινοβλαστών (basic fibroblast growth 

factor – bFGF), ο αυξητικός παράγοντας των ενδοθηλιακών κυττάρων (platelet derived 

endothelial cell growth factor – PD-ECGF), και ο αυξητικός παράγοντας β (TGF – β). Οι 

παράγοντες αυτοί εκκρίνονται από τα ενεργοποιημένα αιμοπετάλια και τα 

τραυματισμένα ενδοθηλιακά και λεία μυϊκά κύτταρα στον έσω και μέσο χιτώνα των 

φλεβικών μοσχευμάτων.  
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1.2.1 Παράγοντες που ευθύνονται για την υπερπλασία του φλεβικού ενδοθηλίου 

Α. Αυξητικός παράγοντας των αιμοπεταλίων (PDGF): Αποτελεί τον κύριο παράγοντα 

που ενισχύει την μίτωση των λείων μυϊκών κυττάρων και ευρίσκεται στον ορρό του 

αίματος.  

 

Στέρεο-Χημικός τύπος PDGF 

 

Πρόκειται για μία διμερή γλυκοπρωτείνη που μπορεί να αποτελείται από δύο 

υποτμήματα Α (PDGF-AA), δύο υποτμήματα Β (PDGF-BB), η ένα από το καθένα 

(PDGF-AB). 

Ο PDGF απελευθερώνεται από ενεργοποιημένα αιμοπετάλια στο σημείο της 

ενδοθηλιακής βλάβης και ενεργοποιεί τη διαδικασία πολλαπλασιασμού των λείων 

μυϊκών κυττάρων των αγγείων (61) καθώς και την χημειοταξία των λευκοκυττάρων. (62) 

Επίσης παράγεται από ενδοθηλιακά κύτταρα, μακροφάγα και λείες μυικές ίνες. 

(63,64,65,66). Ο PDGF έχει σημαντικό ρόλο κατά τη διάρκεια της ανάπτυξης και κατά την 

ενήλικη ζωή όταν παρατηρείται αυξημένη δραστηριότητά του σχετίζεται συνήθως με 

νοσήματα και παθολογικές διεργασίες. Στο παρελθόν ο PDGF έπαιξε σπουδαίο ρόλο 

στην εξήγηση της αθηρωματικής νόσου των αγγείων μέσω της υπόθεσης της 

ανταπόκρισης του οργανισμού στην ενδοθηλιακή βλάβη. Σήμερα που ακολουθείται η 

θεωρία της χρόνιας ενδοθηλιακής φλεγμονής, ο PDGF παραμένει ένας από τους 

φλεγμονώδεις παράγοντες που εκκρίνονται στο αγγειακό τοίχωμα από ενεργοποιημένα 

ανοσολογικά κύτταρα. (67). 
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PDGF και αθηροσκλήρυνση.  

 

(A) Σχηματική παράσταση τομής του αρτηριακού τοιχώματος με αθηρωματική πλάκα που 
περιέχει λείες μυϊκές ίνες (πράσινο), φλεγμονώδη και ανοσολογικά κύτταρα (μπλε) και λιπίδια 
(σκούρο κίτρινο). Τα φλεγμονώδη κύτταρα εισβάλλουν και απελευθερώνουν ένα μεγάλο αριθμό 
από αυξητικούς παράγοντες και κυτοκίνες που συντηρούν τη χρόνια φλεγμονώδη αντίδραση. Ο 
PDGF που απελευθερώνεται από τα φλεγμονώδη κύτταρα ( και ίσως και από τα ενδοθηλιακά 
κύτταρα) βοηθά στη μετανάστευση των λείων μυϊκών κυττάρων από το μέσο προς τον έσω 
χιτώνα (ανοικτό κίτρινο). Στη σταθερή πλάκα τα λεία μυϊκά κύτταρα του έσω χιτώνα σχηματίζουν 
ένα υποενδοθηλιακό ινώδες περίβλημα. Τα κόκκινα βέλη δείχνουν οδούς επιστράτευσης 
κυττάρων από την κυκλοφορία και από το μέσο χιτώνα.  
(B) Low density lipoprotein receptor-related protein 1 (LRP1) είναι κρίσιμος αρνητικός ρυθμιστής 
του υποδοχέα του αυξητικού παράγοντα των αιμοπεταλίων [Platelet-derived growth factor 
receptor (PDGFR)](68) στα λεία μυϊκά κύτταρα. Αυτή η δράση φαίνεται να ενισχύεται από την 
απολιποπρωτείνη Ε (ApoE). Ο LRP1 εμποδίζει τη μεταγραφή του PDGFR δια μέσου του αυξητικού 
παράγοντα των ιστών και ευοδώνει τον υποβιβασμό του PDGFR διά του γονιδίου c-Cbl. Η 
αλληλεπίδραση ανάμεσα στον LRP1 και στον PDGFR είναι πολύπλοκη. 
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Β. Αυξητικός παράγοντας των ινοβλαστών (bFGF): Συμμετέχει σε πολλές οδούς που 

ασκούν προστατευτική δράση και σχετίζονται με τη διαδικασία ισχαιμίας – 

επαναιμάτωσης του μυοκαρδίου (ischemia – reperfusion injury). Αυτές περιλαβάνουν 

την καρδιοπροστασία, την φλεγμονώδη αντίδραση, την αγγειογένεση και την αγγειακή 

ανασύνθεση. Μελέτες στα αγγεία κατέδειξαν ότι αγγειακές και αγγειογενετικές 

δράσεις του bFGF συμβαίνουν μέσω της δράσης του οξειδίου του αζώτου (NO) και του 

διαύλου ενεργοποίησης του καλίου – ATP και οδηγούν σε αγγειογένεση και 

αγγειοδιαστολή. (69) 

Γ. Αυξητικός παράγοντας των ενδοθηλιακών κυττάρων (PD-ECGF): Αποτελεί ένα 

πολυπεπτίδιο που ενεργοποιεί τη σύνθεση του DNA και την χημειοταξία των 

ενδοθηλιακών κυττάρων in vitro και την αγγειογένεση in vivo. Ο παράγοντας αυτός 

είναι παρών στα αιμοπετάλια και τον πλακούντα του ανθρώπου. Η in vivo δράση 

του δεν έχει μελετηθεί επαρκώς. Η κυτταρική του ειδικότητα και η κατανομή του 

στους ιστούς πιθανολογούν το ρόλο του στη διατήρηση της ακεραιότητας της 

ενδοθηλιακής στοιβάδας των αρτηριών και των φλεβών. Ο PD-ECGF μπορεί να έχει 

κλινική χρήση στην ενεργοποίηση του μηχανισμού επούλωσης των τραυμάτων και 

στην επανενδοθηλιοποίηση των αγγείων. (70) 

Δ. Αυξητικός παράγοντας β (TGF – β): Αποτελεί μέλος της οικογένειας των διμερών 

πολυπεπτιδικών αυξητικών παραγόντων. Σχεδόν όλα τα κύτταρα του σώματος παράγουν 

TGF – β, όπως τα επιθηλιακά, ενδοθηλιακά, αιμοποιητικά οι νευρώνες και τα κύτταρα 

του συνδετικού ιστού και έχουν υποδοχείς για τον παράγοντα αυτόν. Ο TGF – β ελέγχει 

τη διασπορά και διαφοροποίηση των κυττάρων, την εμβρυονική ανάπτυξη, τη 

διαδικασία της επούλωσης των τραυμάτων και την αγγειογένεση. Αύξηση ή ελάττωση 

στην παραγωγή του TGF – β έχει σχετισθεί με πολλές παθήσιες όπως είναι η 

αθηροσκλήρωση και η ίνωση τον νεφρών, του ήπατος και των πνευμόνων. (71). Φαίνεται 

ότι ο TGF – β παίζει σημαντικό ρόλο στο μηχανισμό μετατροπής των ενδοθηλιακών 

κυττάρων σε μεσεγχυματικά (Endothelial-to-mesenchymal transition - EndMT). Πρόκειται 

για μία διαδικασία κατά την οποία τα ενδοθηλιακά κύτταρα χάνουν τους ειδικούς 

δείκτες και τη μορφολογία τους και αποκτούν φαινότυπο παρόμοιο με τα μεσεγχυματικά 
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κύτταρα. Ο μηχανισμός εμπλέκεται στη χρόνια ίνωση, την απόρριψη μοσχευμάτων και 

την φαινοτυπική προσαρμογή των φλεβικών μοσχευμάτων όταν χρησιμοποιούνται στο 

αρτηριακό σκέλος της κυκλοφορίας. (72) 

1.2.2 Μηχανισμός υπερπλασίας του έσω χιτώνα των φλεβικών μοσχευμάτων 

Σε απάντηση στην έκκριση των ανωτέρω αυξητικών παραγόντων και κυτοκινών, οι λείες 

μυικές ίνες του μέσου χιτώνα αρχικά πολλαπλασιάζονται και στη συνέχεια 

μεταναστεύουν στον έσω χιτώνα όπου συνεχίζουν να υφίστανται περαιτέρω 

πολλαπλασιασμό. Στη συνέχεια συντίθεται και εναποτίθεται στον έσω χιτώνα και 

συγκεκριμένα στην υποενδοθηλιακή στοιβάδα ένα εξωκυττάριο πλέγμα. Αυτό παράγεται 

από τα ενεργοποιημένα λεία μυϊκά κύτταρα που μετανάστευσαν στον έσω χιτώνα και 

οδηγεί σε προοδευτική αύξηση της ίνωσης του έσω χιτώνα και ελάττωση της 

κυτταροβρίθειας.(19,50,54) Πάνω από ένα στρώμα αιμοπεταλίων σχηματίζεται ένα 

νεοενδοθήλιο και προσκολλάται ινική. Η απώλεια του ενδοθηλίου επιταχύνει την 

ανωτέρω διαδικασία. Επιπροσθέτως, καθώς σχηματίζεται το νεοενδοθήλιο πάνω στο 

στρώμα αιμοπεταλίων και ινικής, που εναποτέθηκαν στην απογυμνωμένη από 

ενδοθήλιο και συνεπώς θρομβογόνα βασική μεμβράνη, δημιουργείται ένας θρόμβος 

ινικής. Ο θρόμβος αυτός αρχικά δεν αποκλείει τον αυλό του φλεβικού μοσχεύματος 

αλλά οργανώνεται σε ινώδη ιστό καθώς το άφθονο αιμοπεταλιακό συμπλήρωμα 

απελευθερώνει αυξητικούς παράγοντες που ενισχύουν περαιτέρω τον κυτταρικό 

πολλαπλασιασμό των λείων μυϊκών ινών τοπικά.(19) Ως αποτέλεσμα, παρατηρείται 

προοδευτική αύξηση της ίνωσης του έσω χιτώνα των φλεβικών μοσχευμάτων που θα 

οδηγήσει μελλοντικά σε απόφραξη του αυλού και αποκλεισμό του φλεβικού 

μοσχεύματος. (13) 

Η απώλεια της αιμάτωσης του φλεβικού μοσχεύματος φαίνεται επίσης να ενισχύει 

τον φαύλο κύκλο ισχαιμίας – ίνωσης. In vitro μελέτες αποδεικνύουν ότι η θρομβίνη 

προκαλεί πολύ πιο μεγάλη αύξηση του πολλαπλασιασμού των λείων μυϊκών κυττάρων 

των φλεβικών μοσχευμάτων, σε σχέση με αυτά των έσω θωρακικών αρτηριών. (58)  



27 

Επιπλέον μηχανισμοί λαμβάνουν χώρα στη μοσχευμένη φλέβα.  

  

(1) 
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α) Ένας τέτοιος μηχανισμός είναι αυτός της ισχαιμίας – επαναιμάτωσης. Σχετίζεται με την 

ήπια ισχαιμία που υφίστανται αναγκαστικά οι φλέβες κατά τη διαδικασία λήψης τους, με 

συνακόλουθη επαναιμάτωσή τους μετά την ολοκλήρωση των αναστομώσεων. (14) Ο 

κύκλος ισχαιμίας – επαναιμάτωσης ελαττώνει την παραγωγή από το φλεβικό ενδοθήλιο 

ουσιών που αναστέλλουν τον πολλαπλασιασμό των λείων μυικών ινων, όπως η 

προστακυκλίνη, το οξείδιο του αζώτου και η αδενοσίνη. Αντίθετα, οδηγεί στον σχηματισμό 

ελευθέρων ριζών υπεροξειδίου οι οποίες ευθέως προάγουν τον πολλαπλασιασμό των 

λείων μυϊκών κυττάρων. Το σημαντικό ποσοστό ενδοθηλιακής βλάβης που παρατηρείται 

στα φλεβικά μοσχεύματα πριν την αναστόμωση καθώς και κατά τη διάρκεια της 

διαδικασίας αρτηριοποίησής τους οδηγεί σε ακόμα μεγαλύτερη έκκριση αυξητικών 

παραγόντων και κυτοκινών. Αυτό οδηγεί σε αύξηση του πολλαπλασιασμού των λείων 

μυϊκών ινών, στένωση και απόφραξη του φλεβικού μοσχεύματος. (73) Ωστόσο, σε 

αντίθεση με το αρτηριακό μοντέλο βλάβης, στο φλεβικό μόσχευμα η κυρίως διαδικασία 

της ενδοθηλιακής υπερπλασίας συμβαίνει μετά την αναγέννηση του ενδοθηλίου. 

β) Άλλος μηχανισμός ενδοθηλιακής υπερπλασίας μπορεί να περιλαμβάνει 

περιαγγειακούς ινοβλάστες που μετατοπίζονται διά του μέσου χιτώνα των πρόσφατα 

αναστομωμένων φλεβικών μοσχευμάτων και διαφοροποιούνται σε μυοινοβλάστες 

αποκτώντας α- ακτίνη των λεών μυών. Σε μελέτες ανθρώπινων φλεβικών μοσχευμάτων 

που αποκτήθηκαν κατά τη διάρκεια επανεπεμβάσεων αορτοστεφανιαίας παράκαμψης 

τα μοσχεύματα εμφανίζουν ένα προφίλ κυτταροσκελετικών πρωτεινών παρόμοιο με 

αυτό των μυοϊνοβλαστών που απαντώνται σε χοίρεια φλεβικά μοσχεύματα. Έτσι, 

πιθανολογείται χωρίς να έχει αποδειχτεί οριστικά ο ρόλος των περιαγγειακών 

ινοβλαστών στην υπερπλασία του ενδοθηλίου των φλεβικών μοσχευμάτων.(74)  

γ) Ένας άλλος παράγοντας που προάγει την υπερπλασία του έσω χιτώνα είναι η οξεία 

και έντονη αύξηση της τοιχωματικής τάσης που συμβαίνει στα φλεβικά μοσχεύματα όταν 

εκτίθενται στο αρτηριακό σκέλος της κυκλοφορίας. Η αυξημένη τοιχωματική τάση όταν 

εφαρμόσθηκε σε μοντέλο κυνός, υπερρυθμίζει σημαντικά τους υποδοχείς του έσω χιτώνα 

των φλεβικών μοσχευμάτων για τον αυξητικό παράγοντας των ινοβλαστών (bFGF) που 

αποτελεί ένα δυνητικό μιτογόνο για τις αγγειακές λείες μυικές ίνες και απελευθερώνεται 

από τραυματισμένα ενδοθηλιακά και λεία μυϊκά κύτταρα.(75) Επιπροσθέτως, η διάταση 
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που υφίστανται τα φλεβικά μοσχεύματα όταν εκτεθούν στην αρτηριακή πίεση αυξάνει τη 

διάμετρό τους και ελαττώνει την ταχύτητα ροής του αίματος διά αυτών. Αυτό οδηγεί σε 

ελάττωση της τάσης διάτμησης (54). Η ελάττωση της τάσης διάτμησης αυξάνει την 

αντίστοιχα ρυθμιζόμενη παραγωγή διαφόρων ισχυρών μιτογόνων, όπως είναι ο 

αυξητικός παράγοντας των αιμοπεταλίων (PDGF), ο αυξητικός παράγοντας των 

ινοβλαστών (bFGF) και η ενδοθηλίνη 1 και ελαττώνει την παραγωγή αναστολέων όπως ο 

μετατρεπτικος αυξητικός παράγοντας β (transforming growth factor-b) και το οξείδιο του 

αζώτου. Το αποτέλεσμα είναι να αλλάζει η δυναμική ισορρόπια του φλεβικού ενδοθηλίου 

προς την κατεύθυνση του πολλαπλασιασμού των λείων μυικών κυττάρων και τη 

συνακόλουθη ενδοθηλιακή υπερπλασία.(19,54) Το ίδιο φαινόμενο μπορεί να προκληθεί 

κατά το χειρουργικό χρόνο παρασκευής του φλεβικού μοσχεύματος και της διάτασης που 

αυτό υφίσταται προκειμένου να ελεγχθεί το ίδιο το μόσχευμα και οι κλάδοι του για τυχόν 

διαρροές. Σε αντίθεση με το φλεβικό μόσχευμα, η έσω μαστική αρτηρία δεν αποσπάται 

από την κυκλοφορία αλλά παραμένει συνδεδεμένη στην υποκλείδιο αρτηρία. Επίσης, δε 

χρειάζεται αποθήκευση προσωρινά μέχρι να χρησιμοποιηθεί. Επιπροσθέτως, υφίσταται 

ελάχιστους χειρισμούς κατά τη διαδικασία λήψης της, συνεπώς εμφανίζει μικρότερη 

προδιάθεση για ανάπτυξη ενδοθηλιακής βλάβης. 

 

Σχηματικό διάγραμμα που δείχνει τις περιοχές αυξημένης τάσης διάτμησης μέσα σε ένα φλεβικό 
μόσχευμα. Οι περιοχές που σημειώνονται με την καμπύλη γραμμή υφίστανται την μεγαλύτερη 
ενδοθηλιακή βλάβη λόγω της στροβιλώδους ροής του αίματος και αποτελούν πιθανώς τα σημεία 
ενεργοποίησης του πολλαπλασιασμού των μυϊκών κυττάρων  (76) 
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Η χρονολογική ακολουθία των γεγονότων που οδηγεί στην υπερπλασία του έσω χιτώνα 

του φλεβικού ενδοθηλίου (76) 

1. Η εμφύτευση του μοσχεύματος προκαλεί αιμοδυναμικές μεταβολές 

2. Το ενδοθήλιο υφίσταται τραυματισμό λόγω της στροβιλώδους ροής, στα σημεία 

που είναι ευένδοτο. 

3. Αιμοπετάλια προσκολλώνται στο τοίχωμα στις θέσεις τραυματισμού 

4. Έναρξη φλεγμονώδους αντίδρασης σε μερικές ώρες 

5. Τα κύτταρα γύρω από την περιοχή τραυματισμού ξεκινούν να αποπίπτουν 1 ώρα 

μετά τον τραυματισμό. Η απόπτωση κορυφώνεται περίπου σε 6 ώρες. 

6. Η φλεγμονώδης αντίδραση είναι ακόμα παρούσα την 3η μέρα. 

7. Μετά από 24 ώρες, τα λεία μυικά κύτταρα του μέσου χιτώνα ξεκινούν τη σύνθεση 

DNA. Ο πολλαπλασιασμός των κυττάρων αυξάνει κατά 20 έως 30 φορές. 

8. Το ενδοθήλιο ξεκινά τη διαδικασία αναγέννησης στις περιοχές τραυματισμού, 

από την περιφέρεια προς το κέντρο. 

9. Την 5η μέρα ο πολλαπλασιασμός των λείων μυικών κυττάρων του μέσου χιτώνα 

κορυφώνεται και ξεκινούν να μεταναστεύουν στον έσω χιτώνα 

10. Η έκφραση του μεσοκυτταρίου πλέγματος από τα λεία μυικά κύτταρα ξεκινά την 

7η μέρα.  

11. Τα λεία μυικά κύτταρα του νεοενδοθηλίου συνεχίζουν να πολλαπλασιάζονται με 

τον ίδιο ρυθμό μέχρι την 15η μέρα 

12. Ο έσω χιτώνας παχύνεται περαιτέρω δια μέσου της έκκρισης του μεσοκυτταρίου 

πλέγματος που αποτελείται από ελαστίνη, κολλαγόνο, γλυκοπρωτείνες και 

πρωτεογλυκάνες. 

13. Ινοβλάστες μεταναστεύουν στην τραυματισμένη περιοχή του ενδοθηλίου και 

διαφοροποιούνται σε μυοϊνοβλάστες. 
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1.3 Αθηροσκλήρωση 

Μετά το πέρας του πρώτου έτους από την επέμβαση αορτοστεφανιαίας παράκαμψης, η 

αθηροσκλήρωση είναι πλέον η κυρίαρχη διαδικασία που προκαλεί την εκφύλιση των 

φλεβικών μοσχευμάτων και τη συνακόλουθη επανεμφάνιση των ισχαιμικών 

συμπτωμάτων. Η πρόοδος της αθηρωματικής νόσου των στεφανιαίων αρτηριών παίζει 

επίσης σημαντικό ρόλο στην επανεμφάνιση των συμπτωμάτων. Ωστόσο, αγγειογραφικές 

μελέτες καταδεικνύουν ότι σε ασθενείς που είχαν στο παρελθόν αντιμετωπισθεί με 

αορτοστεφανιαία παράκαμψη με χρήση φλεβικών μοσχευμάτων και παρουσιάζουν 

ασταθή στηθάγχη ή και έμφραγμα του μυοκαρδίου, (77,78) η βλάβη που ευθύνεται σε 

ποσοστό από 70% ως 85% των περιπτώσεων είναι ένα αθηροσκληρωτικό φλεβικό 

μόσχευμα στο οποίο συχνά επικάθεται και θρόμβος. (14) 

 

 

Μόσχευμα μείζονος σαφηνούς φλέβας (Αορτοστεφανιαία παράκαμψη): Μικροσκόπηση τριών 
χρωμάτων χαμηλής μεγέθυνσης. Προχωρημένη αθηρωματική πλάκα με αιμορραγία εντός του 
αθηρώματος και πλήρη απόφραξη του αυλού.  
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(15) 

 

Οι αθηρωματικές πλάκες στις φλέβες εμφανίζουν παρόμοια μικροσκοπικά 

χαρακτηριστικά με αυτα των πλακών στις αρτηρίες οπότε η υπόθεση ότι δημιουργούνται 

με παρόμοιο μηχανισμό είναι λογική. Ωστόσο, εμφανίζονται πολύ πιο γρήγορα στα 

φλεβικά μοσχεύματα. Με τη χρήση ενδαγγειακού υπερήχου (IVUS) έχουν αναγνωρισθεί 

αθηρωματικές πλάκες ήδη από τους πρώτους 8 ως 10 μήνες μετά από επεμβάσεις 

αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. (15) 

Η χρόνια βλάβη στο ενδοθήλιο και στις λείες μυϊκές ίνες οδηγεί σε συγκέντρωση 

αιμοπεταλίων, ουδετερόφιλων, μονοκυττάρων, μακροφάγων και λεμφοκυττάρων στο 

σημείο της βλάβης και συνακόλουθη φλεγμονή. 
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Στάδιο 1 (Stage 1) – μέχρι ένα μήνα μετά την Αορτοστεφανιαία παράκαμψη: Η Παρασκευή και 
λήψη της μέζονος σαφηνούς φλέβας οδηγεί σε απογύμνωση και τραυματισμό του ενδοθηλίου. 
Τα αιμοπετάλια, τα ουδετερόφιλα, τα μονοκύτταρα και η ινική στρατολογούνται στην επιφάνεια 
της εκτεθειμένης βασικής μεμβράνης (BM) και του εξωκυττάριου πλέγματος (EM). Αυτό οδηγεί 
σε μείωση της έκκρισης αντιπηκτικών και αγγειοδιασταλτικών παραγόντων και αντίθετα σε 
αύξηση της έκκρισης προπηκτικών και αγγειοσυσπαστικών παραγόντων. Αυτό έχει σαν συνέπεια 
την θρομβογένεση, την ενεργοποίηση των ενδοθηλιακών κυττάρων και τη φλεγμονώδη 
αντίδραση. 

Στάδιο 2 (Stage 2) – περισσότερο από ένας μήνας μετά την Αορτοστεφανιαία παράκαμψη: Η 
ενεργοποίηση και η συσσώρευση των ενδοθηλιακών (EC), των αιμοπεταλίων και η στρατολόγηση 
των λευκοκυττάρων προκαλεί την υπερπλασία του έσω χιτώνα διά του πολλαπλασιασμού των 
λείων μυϊκών (SMC).  

Στάδιο 3 (Stage 3) – συνήθως περισσότερα από τρία έτη μετά την Αορτοστεφανιαία παράκαμψη: 
Τα μονοκύτταρα μετατρέπονται σε μακροφάγα, μεταναστεύουν στην υποενδοθηλιακή στοιβάδα, 
συγκεντρώνουν σωματίδια λιπιδίων και μετατρέπονται σε αφρώδη κύτταρα. Ταυτόχρονα, τα λεία 
μυικά κύτταρα μεταναστεύουν εντός του αυλού του φλεβικού μοσχεύματος και 
πολλαπλασιάζονται, παγιδεύουν αφρώδη κύτταρα, κυτταρικά υπολείμματα και κύτταρα του 
αίματος και σχηματίζουν την αθηρωματική πλάκα 

Τα στάδια 1 και 2 οδηγούν σε βλάβη των ενδοθηλιακών κυττάρων, απώλεια της αγγειοκινητικής 
λειτουργίας και τελικά στένωση και απόφραξη του φλεβικού μοσχεύματος (13) 
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Η βλάβη των ενδοθηλιακών κυττάρων που συμβαίνει ήδη κατά την ολοκλήρωση της 

αναστόμωσης του μοσχεύματος μείζονος σαφηνούς φλέβας και την έναρξη έκθεσής του 

στην αρτηριακή κυκλοφορία μπορεί να αποτελεί το πρωταρχικό αίτιο που πυροδοτεί την 

ανάπτυξη απώτερων αθηροσκληρωτικών μεταβολών με συνακόλουθη επίδραση στην 

κυτταρική δομή, την αγγειοκινητική και την ενδοθηλιακή λειτουργία.(79,80) Η 

υπερπλασία και ο πολλαπλασιασμός των ενδοθηλιακών κυττάρων ρυθμίζεται από την 

επαφή μεταξύ τους.(49) Τα κύτταρα αυτά προσπαθούν να επανεγκαταστήσουν τη 

μεταξύ τους επαφή διά μέσου της επιμήκυνσης και του πολλαπλασιασμού τους στην 

τραυματισμένη περιοχή. (49) Ωστόσο, λόγω της χρόνιας βλάβης και της απώλειας της 

λειτουργικότητάς τους, τα ενδοθηλιακά κύτταρα χάνουν την ικανότητα να 

αναπαράγονται. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα να δημιουργούνται περιοχές που στερούνται 

ενδοθηλιακής στοιβάδας και εμφανίζουν έκθεση της υπενδοθηλιακής στοιβάδας. Στις 

περιοχές αυτές με την υπενδοθηλιακή έκθεση προσκολλώνται αιμοπετάλια και 

φλεγμονώδη κύτταρα, τα οποία στη συνέχεια ενεργοποιούνται. Η ενεργοποίησή τους 

αναγκάζει τα λεία μυικά κύτταρα να πολλαπλασιάζονται για να καλύψουν την 

απογυμνωμένη από ενδοθήλιο περιοχή.(49)   

Ιστολογικά, το αθήρωμα των φλεβικών μοσχευμάτων έχει περισσότερα 

αφρώδη και φλεγμονώδη κύτταρα, τα οποία περιλαμβάνουν και πολυπύρηνα 

γιγαντοκύτταρα, σε σχέση με το αρτηριακό αθήρωμα. Η εμφάνιση είναι παρόμοια με 

πειραματικά μοντέλα ανοσολογικά προκαλούμενης αθηρωμάτωσης. Η παρατήρηση 

αυτή έχει οδηγήσει ερευνήτες στο να προτείνουν ότι είναι πιθανό να υπάρχει 

ανοσολογική βάση για το σχηματισμό του αθηρώματος του φλεβικού μοσχεύματος. (81) 

Σε φυσιολογικές συνθήκες το οξείδιο του αζώτου, η προστακυκλίνη και η αδενοσίνη, 

εκτός από την αγγειοδιασταλτική τους λειτουργία, αποτελούν επίσης ισχυρούς 

αναστολείς της προσκόλλησης των ουδετερόφιλων στα ενδοθηλιακά κύτταρα.(49) Η 

σημαντική βλάβη των ενδοθηλιακών κυττάρων έχει σαν συνέπεια την απώλεια της 

δυνατότητας έκκρισης των μορίων αυτων και των αντικολλητικών τους ιδιοτήτων. 

Αντίθετα, η βλάβη του ενδοθηλίου ενεργοποιεί μόρια που ενισχύουν την προσκόλληση 

λευκοκυττάρων στα ενδοθηλιακά κύτταρα. Έτσι, προσελκύονται ουδετερόφιλα, 

μονοκύτταρα και μακροφάγα στις περιοχές που υπάαρχει ενδοθηλιακή βλάβη. Η 
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ενεργοποίηση των προσκολληθέντων λευκοκυττάρων οδηγεί στην απελευθέρωση 

ελευθέρων ριζών οξυγόνου, πρωτεασών και κυτοκινών όπως είναι ο TNF και οι 

ιντερλευκίνες 1, 6 και 8 (IL-1, IL-6, και IL-8), τα οποία προσελκύουν ακόμα περισσότερα 

φλεγμονώδη κύτταρα. Αυτά με τη σειρά τους προκαλούν διάσπαση της υπενδοθηλιακής 

μεμβράνης και προκαλούν πολλαπλασιασμό των λείων μυικών κυττάρων.(14,49) Η 

μετατροπή των πλούσιων σε λίπος μακροφάγων σε αφρώδη κύτταρα και η 

εκκολπωμάτωση των λείων μυικών κυττάρων οδηγεί στο σχηματισμό των 

αθηροσκληρωτικών πλακών.(14,49) Οι αθηροσκληρωτικές πλάκες αυξάνονται από τη 

συγκέντρωση επάλληλων στρωμάτων αφρωδών κυττάρων, λείων μυικών κυττάρων και 

νεκρωτικού υλικού. Το αθήρωμα των φλεβικών μοσχευμάτων, συγκριτικά με αυτο των 

αρτηριών, είναι διάχυτο, κυκλοτερές και εύθρυπτο με πτωχά ανεπτυγμένο ινώδες 

περίβλημα και χωρίς επασβεστώσεις.(14)  

Οι πλάκες συνεχίζουν να αναπτύσσονται εντός του αυλού και δυσχεραίνουν την 

αιματική ροή. Σε απώτερα στάδια της διαδικασίας, τα αθηρώματα των φλεβικών 

μοσχευμάτων προσελκύουν θρόμβους ή ρήγνυνται, προκαλούν στένωση ή απόφραξη 

των μοσχευμάτων με τελικό αποτέλεσμα την επανεμφάνιση των στηθαγχικών 

ενοχλημάτων ή και νέου εμφράγματος του μυοκαρδίου. Σε αντίθεση με τα φλεβικά 

μοσχεύματα, οι έσω θωρακικές αρτηρίες μπορούν να αντισταθούν στο σχηματισμό 

αθηρωματικών πλακών.(14) Εμφανίζουν χαμηλά ποσοστά θρομβογένεσης, 

ενδοθηλιακής υπερπλασίας και αθηροσκλήρωσης. Επίσης, οι έσω θωρακικές αρτηρίες 

δεν αφαιρούνται από την κυκλοφορία, άρα συνεχίζουν να έχουν συμπαθητικό και 

παρασυμπαθητικό τόνο, γεγονός το οποίο ενδεχομένως να παίζει σημαντικό ρόλο στη 

διατήρηση της βατότητάς τους. Σε μελέτες μετεγχειρητικής παρακολούθησης ασθενών 

που μελετήθηκαν 5 ως 12 έτη μετά από επεμβαση αορτοστεφανιαίας παράκαμψης, οι 

έσω μαστικές αρτηρίες ήταν βατές σε ποσοστό 95% ενώ τα φλεβικά μοσχεύματα ήταν 

βατά σε ποσοστό μόλις 55%. (13,14,79) 
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2 Προδιαθεσικοί παράγοντες της νόσου των φλεβικών μοσχευμάτων  

2.1 Επιβεβαιωμένοι παράγοντες 

2.1.1 Διάμετρος φλεβικού μοσχεύματος  

Η διάμετρος και το πάχος του τοιχώματος του φλεβικού μοσχεύματος επηρεάζει 

σημαντικά τη βατότητά του, όπως έχει αποδειχτεί σε διάφορες μελέτες (12,82,83). Οι 

σαφηνείς φλέβες που είχαν μεγάλη διάμετρο και παχύ τοίχωμα εμφάνισαν μεγάλα 

ποσοστά απόφραξης. Η αίτία ενδέχεται να είναι η χαμηλή ταχύτητα ροής του αίματος 

διά του φλεβικού μοσχεύματος με αυλό μεγάλης διαμέτρου. Αυτή μπορεί να οδηγήσει 

σε εναπόθεση οξειδωμένης λιποπρωτείνης χαμηλής πυκνότητας (low density lipoprotein 

– LDL) στο τοίχωμα του μοσχεύματος που θεωρείται προδιαθεσικός παράγοντας της 

ενδοθηλιακής υπερπλασίας. Η σαφηνής φλέβα προτιμάται να παρασκευάζεται από το 

μηρό επειδή η παρασκευή της είναι πιο ευχερής και επίσης επειδή υπάρχει η αντίληψη 

ότι όσο μεγαλύτερο το φλεβικό μόσχευμα, τόσο καλύτερα. Όμως, αύτα τα μοσχεύματα 

εμφανίζουν πτωχή βατότητα σε βάθος χρόνου. (84) 

2.1.2 Αρτηρία – στόχος  

Διάφορες μελέτες κατέληξαν ότι η βατότητα των φλεβικών μοσχευμάτων στον πρώτο 

χρόνο είναι περίπου 90% όταν η διάμετρος της στεφανιαίας αρτηρίας στην οποία 

αναστομώνεται είναι μεγαλύτερη από 1,5 εκ. Όταν αυτή είναι μικρότερη ή ίση με 1,5 εκ, 

τότε το ποσοστό βατότητας στον πρώτο χρόνο μειώνεται στο 65%. (84) 

Ενδιαφέρον παρουσιάζει η παρατήρηση ότι οι βατότητες των φλεβικών 

μοσχευμάτων επηρεάζονται από τη στεφανιαία αρτηρία στην οποία εμφυτεύονται. Το 

ποσοστό βατότητας των μοσχευμάτων που αναστομώνονται στον πρόσθιο κατιόντα 

κλάδο ή σε κλάδους αυτού φαίνεται να είναι υψηλότερο από αυτών που 

αναστομώνονται στη δεξιά στεφανιαία αρτηρία. (85).  
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2.1.3 Βαρύτητα στένωσης στεφανιαίας αρτηρίας – στόχου  

Το ποσοστό απόφραξης των φλεβικών μοσχευμάτων φαίνεται να σχετίζεται 

αντιστρόφως ανάλογα με το ποσοστό στένωσης της αρτηρίας – στόχου. Σε μελέτη 

βρέθηκε ότι αγγειογραφικά η βατότητα ένα έτος μετά απο την αορτοστεφανιαία 

παράκαμψη ήταν 90% για φλεβικά μοσχεύματα που αναστομώθηκαν σε αρτηρίες με 

κεντρική στένωση μεγαλύτερη από 70%. Αντίθετα, η βατότητα ήταν μόλις 80% για τα 

φλεβικά μοσχεύματα που τοποθετήθηκαν σε αρτηρίες με στένωση μικρότερη από 70% 

(14,84). Υποστηρίζεται ότι η ανταγωνιστική ροή που αναπτύσσεται σε στεφανιαία 

αρτηρία χωρίς αιμοδυναμικά σημαντική στένωση προδιαθέτει στην απόφραξη των 

φλεβικών μοσχευμάτων. Σε άλλη μελέτη, 22% των φλεβικών μοσχευμάτων που 

αναστομώθηκαν σε αρτηρίες με στένωση μικρότερη ή ίση με 75% αποφράχθηκαν 

μετά το πρώτο έτος (86). Τα φλεβικά μοσχεύματα που αναστομώθηκαν σε αρτηρίες με 

μεγαλύτερες στενώσεις εμφάνισαν ποσοστό απόφραξης 7,7% για το ίδιο χρονικό 

διάστημα. Αντίθετα με τα φλεβικά μοσχεύματα, το ποσοστό απόφραξης των 

αρτηριακών μοσχευμάτων in situ δεν φαίνεται να σχετίζεται με το ποσοστό στένωσης 

της στεφανιαίας αρτηρίας - στόχου.(86) Υπάρχουν αναφορές για την ικανότητα της 

έσω μαστικής αρτηρίας να παραμένει ανοικτή ακόμα και σε περιπτώσεις που η ροή 

διά του αυλού της είναι ελάχιστη καθώς και να υπερτρέφεται ανάλογα με την πρόοδο 

της αθηρωμάτωσης της αρτηρίας – στόχου.(87,88). Αυτό μπορεί να συμβαίνει επειδή 

τα μοσχεύματα in situ λειτουργούν ως ζωντανά μοσχεύματα με λειτουργικές μυϊκές 

ίνες που μπορούν να προσαρμόζονται στις απαιτήσεις της ροής αίματος. (86) 

Αντίθετα, σε εργασία από τον Cosgrove et al παρατηρήθηκε ότι αγγειογραφικά η 

βατότητα των φλεβικών μοσχευμάτων που αναστομώθηκαν σε αρτηρίες με στένωση 

μικρότερη από 50% ήταν 76,8% ενώ η βατότητα των μοσχευμάτων που 

αναστομώθηκαν σε αρτηρίες με στένωση μεγαλύτερη από 50% ήταν 78,2%, διαφορά 

μη στατιστικά σημαντική.  

Η μελέτη έγινε σε ασθενείς 16 μήνες μετά την επέμβαση αορτοστεφανιαίας 

παράκαμψης. Συνεπώς, η σημασία της ανταγωνιστικής ροής ως προδιαθεσικού 

παράγοντα απόφραξης του φλεβικού μοσχεύματος μένει ακόμα να αποδειχθεί.  
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2.1.4 Προετοιμασία του φλεβικού μοσχεύματος  

Οι διεγχειρητικοί χειρισμοί των φλεβικών μοσχευμάτων πριν από την αναστόμωσή τους 

προκαλούν σημαντική ιστική βλάβη σε αυτά. Η βλάβη αυτή οδηγεί σε δυσλειτουργία του 

ενδοθηλίου των φλεβικών μοσχευμάτων, βλάβη των ενδοθηλιακών κυττάρων, 

απογύμνωση περιοχών του ενδοθηλίου και βλάβη των λείων μυικών κυττάρων. Κάθε 

ένας από αυτούς τους παράγοντες είναι σημαντικός στη διαδικασία έναρξης της 

ενδοθηλιακής υπερπλασίας. Αποτελεί πλέον γενική παραδοχή ότι πρεπει να 

καταβάλλεται κάθε προσπάθεια για να περιοριστεί η έκταση της βλάβης που υφίστανται 

τα φλεβικά μοσχεύματα κατά την παρασκευή τους.(89,90,91) Διεθνώς, στις επεμβάσεις 

αορτοστεφανιαίας παράκαμψης, η έσω θωρακική αρτηρία παρασκευάζεται από έμπειρο 

Χειρουργό με ιδιαίτερα λεπτούς και προσεκτικούς χειρισμούς. Αντίθετα, 

η παρασκευή των φλεβικών μοσχευμάτων συχνά ανατίθεται στο νεώτερο μέλος 

της χειρουργικής ομάδας και συχνά περιλαμβάνει απογύμνωση της φλέβας από 

 τους περιβάλλοντες ιστούς, διάταση της φλέβας για να αντιμετωπισθεί ο σπασμός 

της και να αναγνωρισθούν και απολινωθούν οι κλάδοι της και αποθήκευση της 

φλέβας σε υποξική κατάσταση και πολλές φορές σε μη κατάλληλα διαλύματα μέχρι 

να χρησιμοποιηθεί.(92,93,94,95,96) Μόλις η φλέβα αναστομωθεί, υφίσταται 

επανοξυγόνωση και βλάβη λόγω της αυξημένης πίεσης και διάτασης που ασκείται σε 

ένα αγγείο που ήταν προσαρμοσμένο σε χαμηλές μερικές πιέσεις οξυγόνου και χαμηλές 

πιέσεις κυκλοφορίας αίματος.  

Οι βασικές αρχές προετοιμασίας του φλεβικού μοσχεύματος έχουν καθορισθεί από 

πολλές μελέτες και περιλαμβάνουν τεχνική ελάχιστων χειρισμών, χρήση παπαβερίνης ως 

χαλαρωτικό παράγοντα των λείων μυϊκών ινών, χρήση κατάλληλου φυσιολογικού 

διαλύματος φύλαξης του μοσχεύματος και έλεγχο της πίεσης διάτασης του μοσχεύματος 

κατά την παρασκευή και κατά τη χορήγηση καρδιοπληγικού διαλύματος διά αυτού, που 

δεν πρέπει να ξεπερνά τα 100 mmHg.(13,97) Η αποθήκευση του μοσχεύματος σε 

διαλύματα που δεν έχουν ηλεκτρολυτική σύνθεση, οσμωτικότητα, pH και θερμοκρασία 

ανάλογη του ορού αίματος οδηγεί σε μορφολογικές βλάβες και απώλεια της 

αγγειοκινητικής λειτουργίας του ενδοθηλίου, λόγω ελάττωσης της παραγωγής 

προστακυκλίνης και οξειδίου του αζώτου.(13,97,98,99,100) Υπερβολική διάταση της 
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φλέβας με πιέσεις ανώτερες από 100 mmHg προκαλούν μορφολογικές και λειτουργικές 

βλάβες στο ενδοθήλιο και τις λείες μυϊκές ίνες του μοσχεύματος. (17) Υπάρχει άμεση 

σχέση ανάμεσα στη διατήρηση της μορφολογικής ακεραιότητας του φλεβικού 

μοσχεύματος και στη μετέπειτα ιστοπαθολογική εμφάνιση και λειτουργία. Τα φλεβικά 

μοσχεύματα που παρασκευάζονται λανθασμένα αναπτύσσουν σημαντικά μεγαλύτερη 

υπερπλασία του έσω χιτώνα και παρουσιάζουν αυξημένη συσπαστικότητα των λείων 

μυικών ινών σε σχέση με αυτά που παρασκευάσθηκαν με σωστή μέθοδο. 

2.2 Άλλοι προδιαθεσικοί παράγοντες 

2.2.1 Κάπνισμα 

Διάφορες πολυπαραγοντικές αναλύσεις παραγόντων κινδύνου που βασίσθηκαν σε 

μορφολογικές (101) και αγγειογραφικές μελέτες (102) έχουν καταδείξει το κάπνισμα σαν 

ένα σημαντικό παράγοντα κινδύνου για την ανάπτυξη αθηροσκληρωτικής νόσου του 

φλεβικού μοσχεύματος. (14) Το κάπνισμα αποτελεί επίσης παράγοντα κινδύνου που 

οδηγεί τόσο σε πρώιμη (103) όσο και σε όψιμη θρόμβωση του φλεβικού μοσχεύματος. 

(104) Τα αρχικά αποτελέσματα από τη μελέτη European Coronary Surgery Study δεν 

κατέδειξαν διαφορές στο κλινικό όφελος και στην επιβίωση ανάμεσα σε καπνιστές και 

μη καπνιστές που υποβλήθηκαν σε επέμβαση Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης.(105) 

Αυτό το μάλλον απροσδόκητο συμπέρασμα έχει πλέον καταρριφθεί από τα 

αποτελέσματα της πιο πρόσφατης μελέτης Coronary Artery Surgery Study (CASS). (106) 

Στη μελέτη αυτή φαίνεται ότι η δεκαετής επιβίωση μετά από Αορτοστεφανιαία 

παράκαμψη ήταν 77% στους καπνιστές και 82% στους μη καπνιστές (P=0.025) 

ανεξάρτητα από την ηλικία των χειρουργημένων ασθενών. Η περαιτέρω παρακολούθηση 

των ασθενών που εντάχθηκαν στη βάση δεδομένων της μελέτης CASS απέδειξε ότι το 

κάπνισμα αποτελεί σημαντικό προγνωστικό παράγοντα επανεμφάνισης της στηθάγχης 

κατά τη διάρκεια του πρώτου έτους μετά την επέμβαση Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης 

(σχετικός κίνδυνος, καπνιστές : μη καπνιστές=1.21; P=0.009).(9)  
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Τα αποτελέσματα της μελέτης CASS καθώς και άλλων νεότερων μελετών 

αποδεικνύουν ότι το κλινικό όφελος των ασθενών που διέκοψαν το κάπνισμα μετά την 

Αορτοστεφανιαία παράκαμψη είναι σαφώς μεγαλύτερο από αυτούς που συνέχισαν το 

κάπνισμα μετεγχειρητικά. (14) 

2.2.2 Υπερλιπιδαιμία 

Η υπερλιπιδαιμία είναι ισχυρός παράγοντας κινδύνου για την ανάπτυξη 

αθηροσκλήρωσης του φλεβικού μοσχεύματος. Συγκεκριμένα, όπως έχει αποδειχθεί σε 

διάφορες μελέτες (5,101,107) η υπερλιπιδαιμία είναι εξίσου σημαντικός παράγοντας 

αθηροσκλήρωσης στο μόσχευμα, όσο είναι και για την ανάπτυξη αθηρώματος στην ίδια 

τη στεφανιαία αρτηρία. Η πιθανότητα ανάπτυξης αθηρωματικής νόσου στο μόσχευμα 

είναι ευθέως ανάλογη με τα επίπεδα χοληστερόλης στο πλάσμα καθώς και με τα 

επίπεδα VLDL, LDL και αντιστρόφως ανάλογη με τα επίπεδα HDL.(5,) Διάφορες μελέτες 

τονίζουν επίσης την σημασία της υπερτριγλυκεριδαιμίας μετεγχειρητικά ως ανεξάρτητου 

παράγοντα κινδύνου ανάπτυξης αθηρωμάτωσης του μοσχεύματος.(5, 108,109) Η αύξηση 

του ποσοστού ολικής χοληστερόλης: LDL και LDL:HDL σχετίζεται με το σχηματισμό 

πλάκας πλούσιας σε λιπίδια με πιθανότητα ρήξης και συνακόλουθης συσσώρευσης 

αιμοπεταλίων. Η οξείδωση της LDL ενεργοποιεί τη σύνθεση του αναστολέα 

ενεργοποίησης του πλασμινογόνου Ι ( plasminogen activator inhibitor I) και αναστέλλει 

τη σύνθεση του ενεργοποιητή του πλασμινογόνου των ιστών (Tissue plasminogen 

activator – tPA), με αποτέλεσμα την αναστολή λύσης των θρόμβων.(110)  

Οι χειρουργημένοι ασθενείς με υπερλιπιδαιμία παρουσιάζουν αυξημένο κίνδυνο 

απώτερων επιπλοκών μετά την Αορτοστεφανιαία παράκαμψη όπως επανεμφάνιση 

στηθάγχης, έμφραγμα του μυοκαρδίου και ανάγκη για περαιτέρω επαναιμάτωση.(101,108) 

Ο συνδυασμός αυξημένων τριγλυκεριδίων και χαμηλής HDL αποτελεί προγνωστικό 

παράγοντα νοσηρότητας και θνητότητας μετά από Αορτοστεφανιαία παράκαμψη.(110)  

Σε αντίθεση με τη σημασία της ως παράγοντα κινδύνου απώτερης μείωσης της 

βατότητας των φλεβικών μοσχευμάτων, η δυσλιπιδαιμία δε φαίνεται να επηρεάζει τη 

βατότητα τους κατά το πρώτο έτος μετά την επαναιμάτωση. Σε αυτό το χρονικό 
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διάστημα η ελάττωση της βατότητας προκαλείται κυρίως από θρόμβωση λόγω 

ρεολογικών και τεχνικών παραγόντων.(111)  

Σε διάφορες μελέτες έχει επίσης τονισθεί η πιθανότητα αυξημένης εναπόθεσης 

χοληστερόλης στο τοίχωμα των φλεβικών μοσχευμάτων ήδη κατά τη διάρκεια της 

επέμβασης. Υπάρχουν ενδείξεις ότι η επαφή του ενδοθηλίου της φλέβας με το 

καρδιοπληγικό διάλυμα και ιδιαίτερα με το κάλιο που αυτό περιέχει, οδηγεί σε αύξηση 

της εναπόθεσης χοληστερόλης κατά 20% έως 30% στο τοίχωμα της φλέβας. Αυτό 

ενδεχομένως να προάγει την αθηροσκληρωτική νόσο των φλεβικών μοσχευμάτων. (112) 

2.2.3 Υπέρταση 

Η συστηματική υπέρταση εκτός από σημαντικός παράγοντας κινδύνου για τη στεφανιαία 

νόσο, φαίνεται ότι αποτελεί και προγνωστικό παράγοντα νοσηρότητας κατά το πρώτο 

έτος μετά από επεμβάσεις αορτοστεφανιαίας παράκαμψης.(113) Ωστόσο, δε φαίνεται 

να αποτελεί προγνωστικό παράγοντα επανεμφάνισης της στηθάγχης μετεγχειρητικά. 

Επίσης, αγγειογραφικές και μορφολογικές μελέτες δεν απέδειξαν ότι υπάρχει 

συσχετισμός ανάμεσα στη μετεγχειρητική υπέρταση και στην άμεση ή απώτερη(6 ως 12 

έτη) απόφραξη των φλεβικών μοσχευμάτων λόγω αθηρωματικής νόσου.(85,101) 

Αντίθετα, διάφορες μελέτες έχουν συσχετίσει την αρτηριακή υπέρταση με την 

ανάπτυξη υπερπλασίας του έσω χιτώνα του φλεβικού μοσχεύματος.(19,104) Οι 

σαφηνείς φλέβες διαθέτουν πλήθος υποδοχέων του βασικού αυξητικού παράγοντα των 

ινοβλαστών (basic fibroblast growth factor –bFGF). Ο bFGF αποτελεί έναν σημαντικό 

μιτωτικό παράγοντα των λείων μυϊκών ινών. Η διάταση του φλεβικού μοσχεύματος λόγω 

αυξημένης αρτηριακής πίεσης μετεγχειρητικά δημιουργεί πιθανώς ερέθισμα για την 

ενεργοποίηση των υποδοχέων του αυξητικού παράγοντα των ινοβλαστών. Πράγματι, το 

πάχος του τοιχώματος των φλεβών των υπερτασικών ασθενών είναι σημαντικά 

αυξημένο σε σχέση με αυτό των νορμοτασικών.(75,115)  

Έτσι, η αρτηριακή υπέρταση, αν και δε σχετίζεται ευθέως με την αθηροσκλήρωση 

των φλεβικών μοσχευμάτων, μπορεί να εμφανίζει έμμεση συσχέτιση, καθώς προάγει την 

υπερπλασία του έσω χιτώνα του φλεβικού μοσχεύματος η οποία οδηγεί στη συνέχεια σε 

εμφάνιση της αθηρωματικής νόσου. 
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2.2.4 Σακχαρώδης διαβήτης 

Ο Σακχαρώδης διαβήτης αποτελεί σημαντικό παράγοντα κινδύνου αυξημένης απώτερης 

θνητότητας μετά από Αορτοστεφανιαία παράκαμψη. Επίσης, είναι σημαντικός 

προγνωστικός παράγοντας επανεμφάνισης στηθάγχης, ιδίως κατά το δεύτερο έτος από 

την επέμβαση και επιδείνωσης της αθηρωμάτωσης των στεφανιαίων αρτηριών πέντε έτη 

μετά από την επέμβαση.(8) Παράλληλα, η μείζων σαφηνής φλέβα των διαβητικών 

ασθενών είναι λειτουργικά ελλιπής ως μόσχευμα. Παρουσιάζει μείωση της παραγωγής 

της προστακυκλίνης που είναι αγγειοδιασταλτικός παράγοντας.(116) 

Παρά τις ανωτέρω παρατηρήσεις, δεν υπάρχουν σαφή στοιχεία από αγγειογραφικές 

και παθολογοανατομικές μελέτες που να αποδεικνύουν ότι ο Σακχαρώδης Διαβήτης 

προάγει την αθηρωματική νόσο των φλεβικών μοσχευμάτων. Οι μελέτες που έχουν 

πραγματοποιηθεί είναι αναδρομικές.(117) Μέχρι σήμερα δεν υπάρχουν προοπτικές 

μελέτες που να συσχετίζουν τον Διαβήτη με την πρόοδο της αθηρωματικής νόσου των 

φλεβικών μοσχευμάτων.  

2.2.5 Φύλο 

Το θήλυ φύλο σχετίζεται με αυξημένη περιεγχειρητική νοσηρότητα και θνητότητα σε 

επεμβάσεις Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης.(118,119) Οι γυναίκες παρουσιάζουν 

επίσης συχνότερα επανεμφάνιση της στηθάγχης κατά το πρώτο και δεύτερο 

μετεγχειρητικό έτος. Έχει επίσης παρατηρηθεί ότι η βατότητα των φλεβικών 

μοσχευμάτων ήταν μικρότερη σε γυναίκες δύο έτη μετά από Αορτοστεφανιαία 

παράκαμψη. Το φαινόμενο αυτό φαίνεται να σχετίζεται με τη μικρότερη διάμετρο των 

στεφανιαίων αρτηριών των γυναικών. 

Ωστόσο, η επιβίωση στα 5, 10 και 15 έτη μετά από την Αορτοστεφανιαία 

παράκαμψη είναι ίδια και στα δύο φύλα.(119) Όσον αφορά στην επίδραση των 

οιστρογόνων στη βατότητα των φλεβικών μοσχευμάτων, ορισμένες έρευνες 

υποστηρίζουν ότι η 10ετής επιβίωση ήταν αυξημένη σε γυναίκες που ελάμβαναν 

μετεμμηνοπαυσιακά θεραπεία υποκατάστασης με οιστρογόνα.(120) Οι 

κατευθυντήριες οδηγίες την Αμερικανικής Καρδιολογικής Εταιρείας (American Heart 
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Association – AHA) δεν διευκρινίζουν με σαφήνεια εάν υπάρχει όφελος από τη 

θεραπεία υποκατάστασης με οιστρογόνα σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες με 

στεφανιαία νόσο.(121)  

2.3 Νεότεροι προδιαθεσικοί παράγοντες 

2.3.1 Λιποπρωτείνη α 

Η Λιποπρωτείνη α [Lipoprotein (a) -Lp(a)] είναι ένα μακρομοριακό σύμπλεγμα που 

αποτελείται από ένα τμήμα που ομοιάζει με λιποπρωτείνη χαμηλής πυκνότητας (LDL - like), 

το οποίο είναι προσκολλημένο σε μια γλυκοζυλιωμένη πρωτεΐνη, την απολιποπρωτείνη α 

[apolipoprotein (a) ή apo (a)]. Αποτελεί ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου για την 

αθηροσκλήρωση των στεφανιαίων αρτηριών. Οι περισσότερες προοπτικές μελέτες 

καταδεικνύουν διπλασιασμό του κινδύνου στεφανιαίων συμβαμάτων σε υγιείς ενήλικες με 

υψηλά επίπεδα Lp(a). (122). Η Lp(a) αναστέλλει την ινωδόλυση και συσσωρεύεται σε 

αθηροσκληρωτικές πλάκες τόσο στις στεφανιαίες αρτηρίες όσο και στα φλεβικά μοσχεύματα. 

Μετά από την Αορτοστεφανιαία παράκαμψη τα επίπεδα Lp(a) στο πλάσμα 

μειώνονται απότομα κατά 40% ως 60% την τρίτη μετεγχειρητική μέρα και αρχίζουν να 

αυξάνουν ξανά τη 10η μετεγχειρητική μέρα. Επανέρχονται στα προεγχειρητικά επίπεδα 4 

ως 6 εβδομάδες μετά την επέμβαση. Για το λόγο αυτόν τα μετεγχειρητικά επίπεδα Lp(a) 

πρέπει να μετρούνται τουλάχιστον ένα μήνα μετά από την επέμβαση.(14)  

Η Lp(a) απουσιάζει σχεδόν τελείως από τη φυσιολογική μείζονα σαφηνή φλέβα. 

Συσσωρεύεται στο ενδοθήλιο των φλεβικών μοσχευμάτων καθώς και στο τοίχωμα των 

στεφανιαίων αρτηριών σε ασθενείς που έχουν υποβληθεί σε αορτοστεφανιαία 

παράκαμψη.(123,124)  

Οι περισσότεροι ερευνητές υποστηρίζουν ότι η απώτερη στένωση ή απόφραξη των 

φλεβικών μοσχευμάτων σχετίζεται με αυξημένα προεγχειρητικά επίπεδα της 

Λιποπρωτείνης α. Άλλες μελέτες την συσχετίζουν με αυξημένο κίνδυνο απόφραξης τον 

μοσχευμάτων κατά το πρώτο έτος μετά την επέμβαση Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. 

Απαιτούνται περαιτέρω προοπτικές μελέτες για να διερευνηθεί ο παθοφυσιολογικός 

ρόλος της Lp(a) στην αθηροθρόμβωση των φλεβικών μοσχευμάτων. (122) 
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2.3.2 Ομοκυστείνη 

Η ομοκυστείνη είναι ένα αμινοξύ που περιέχει σουλφυδρίλιο και παράγεται από την 

απομεθυλιοποίηση της μεθειονίνης. Αποτελείται από ένα μίγμα ομοκυστείνης, 

ομοκυστίνης και του δισουλφιδίου ομοκυστείνης – κυστείνης. Κάτω από φυσιολογικές 

συνθήκες μεταβολίζεται σε κυστείνη. (125) 

 

  
Χημικός τύπος Ομοκυστεϊνης, Ομοκυστίνης και δισουλφιδίου 

Η ομοκυστείνη είναι πιθανό να σχετίζεται με την αθηροθρόμβωση. Διάφορες 

προοπτικές και αναδρομικές μελέτες αναφέρουν ότι ακόμα και μια μικρή αύξηση στα 

επίπεδα ομοκυστείνης του πλάσματος αποτελεί ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου για τη 

στεφανιαία νόσο.(14) Μικρές αυξήσεις δύνανται να γίνουν λόγω γενετικών ή 

διατροφικών παραγόντων. Η ομοκυστείνη προκαλεί την προθρομβωτική και 

αθηρογενετική δράση της διαμέσου διάφορων μηχανισμών που περιλαμβάνουν το 

ενδοθήλιο, τα αιμοπετάλια και το μηχανισμό της πήξης.(126) Ο ρόλος της στην 

αθηρωματική νόσο των φλεβικών μοσχευμάτων έχει προταθεί σε λίγες μελέτες αλλά δεν 

έχει διερευνηθεί επαρκώς. 
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2.3.3 Ινωδογόνο 

Το Ινωδογόνο του πλάσματος είναι πρωτεΐνη οξείας φάσης και χρησιμοποιείται κλινικά 

ως δείκτης φλεγμονής. Παράλληλα σχετίζεται με τη συγκόλληση των αιμοπεταλίων και 

την πυκνότητα του αίματος. Διάφορες προοπτικές μελέτες έχουν καταδείξει ότι υπάρχει 

ισχυρός συσχετισμός ανάμεσα στα επίπεδα ινωδογόνου του πλάσματος και στην 

ανάπτυξη στεφανιαίας νόσου. Αγγειογραφικές μελέτες έχουν παρατηρήσει ότι υπάρχει 

συσχετισμός ανάμεσα στα επίπεδα ινωδογόνου στο πλάσμα και την έκταση της 

αθηρωματικής νόσου. Τα υψηλά επίπεδα του ινωδογόνου που κυκλοφορεί στο πλάσμα 

προδιαθέτουν σε ισχαιμική καρδιοπάθεια διότι αυξάνουν την πυκνότητα του πλάσματος, 

τη συγκόλληση των αιμοπεταλίων και συμβάλλουν στην έναρξη του μηχανισμού 

δημιουργίας της αθηρωματικής πλάκας.(127)  

Κατά τη διάρκεια της Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης επισυμβαίνει σημαντική 

ενεργοποίηση τόσο του μηχανισμού πήξης όσο και αυτού της ινωδόλυσης και μάλιστα η 

ενεργοποίηση αυτή διαφέρει σημαντικά από ασθενή σε ασθενή. Το αποτέλεσμα είναι 

διαταραχές των αιμοστατικών παραμέτρων που μπορεί να διατηρούνται έως και 30 

ημέρες μετά την επέμβαση.(14) Το ινωδογόνο στο πλάσμα διπλασιάζεται κατά την 3η 

μετεγχειρητική μέρα και παραμένει ως γνωστό σημαντικά αυξημένο κατά την 8η 

μετεγχειρητική μέρα. Σε ασθενείς με απόφραξη ενός ή περισσοτέρων φλεβικών 

μοσχευμάτων στου 3 μήνες μετά από την επέμβαση παρατηρήθηκε σημαντική αύξηση 

των επιπέδων Ινωδογόνου κατά την 3η και 8η μετεγχειρητική μέρα.(128)  

Απαιτούνται περισσότερες προοπτικές μελέτες προκειμένου να διευκρινισθεί η 

επίδραση του Ινωδογόνου του πλάσματος στην ανάπτυξη της αθηρωματικής νόσου των 

φλεβικών μοσχευμάτων.  

2.3.4 Ουρικό οξύ  

Το ουρικό οξύ του ορού έχει παρατηρηθεί ότι σχετίζεται με την ανάπτυξη στεφανιαίας 

νόσου εδώ και 50 χρόνια. Διάφορες μελέτες υποστηρίζουν ότι αυξημένα επίπεδα 

ουρικού οξέος μπορούν να αποτελούν ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου σε ασθενείς με 

στεφανιαία νόσο κυρίως λόγω του αυξημένου κινδύνου θρόμβωσης και συνεπώς 

ανάπτυξης και εξέλιξης της αθηρωματικής πλάκας.  
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Με αυτό το σκεπτικό είναι πιθανό τα αυξημένα επίπεδα ουρικού οξέος 

μετεγχειρητικά να προάγουν και να επιταχύνουν την ανάπτυξη αθηρωματικής νόσου των 

φλεβικών μοσχευμάτων. Οι μελέτες πάνω σε αυτό είναι ακόμα λιγοστές και δεν 

υπάρχουν σαφή αποδεικτικά στοιχεία. 

2.3.5 C-αντιδρώσα πρωτεΐνη (CRP)  

Η CRP αποτελεί πρωτεΐνη οξείας φάσης και αξιόπιστο δείκτη συστηματικής 

φλεγμονώδους αντίδρασης. Έχει ήδη συσχετισθεί κατά το παρελθόν με αυξημένο 

καρδιαγγειακό κίνδυνο. Σε ασθενείς που υποβάλλονται σε Αορτοστεφανιαία 

παράκαμψη είναι χρήσιμο να μετράται η CRP προ και μετά από την επέμβαση. Αυξημένα 

επίπεδα προεγχειρητικά (>0.3 mg/dl) σχετίζονται με πενταπλάσιο μετεγχειρητικό 

κίνδυνο επανεμφάνισης της στηθάγχης. Οι ασθενείς με CRP μεγαλύτερη από 0.5 mg/dl 

96 ώρες μετά την Αορτοστεφανιαία παράκαμψη πρέπει να παρακολουθούνται στενά για 

ισχαιμικές επιπλοκές και απώτερες στενώσεις των φλεβικών μοσχευμάτων.(129)  

Η CRP συσσωρεύεται στα φλεβικά μοσχεύματα αμέσως μετά από την επέμβαση 

αλλά δεν συντίθεται τοπικά από αυτά. Προάγει την ενεργοποίηση του ιστικού 

παράγοντα TF και του αναστολέα της ενεργοποίησης του πλασμινογόνου των ιστών 

plasminogen activator inhibitor-1 (PAI-1). Επίσης ενεργοποιεί την προσκόλληση 

μακροφάγων και την εναπόθεση ινικής στο ενδοθήλιο των φλεβικών μοσχευμάτων. Έτσι, 

δύναται να συμβάλλει στην πρώιμη απόφραξη των φλεβικών μοσχευμάτων.(130)  

2.3.6 Ενδοθηλίνη 1 

Η Ενδοθηλίνη 1 (ΕΤ-1) είναι ένα 21- αμινοπεπτίδιο με αγγειοσυσπαστικές και μιτογόνες 

ιδιότητες στις λείες μυϊκές ίνες των αγγείων. Οι αυξημένες συγκεντρώσεις ΕΤ-1 στα 

φλεβικά μοσχεύματα σχετίζονται με υπερπλασία του ενδοθηλίου τους 

που μπορεί δυνητικά να εξελιχθεί σε αθηρωματική νόσο των μοσχευμάτων. Πειραματική 

χορήγηση σε χοίρους αναστολέων της ΕΤ-1 ελάττωσε τη διαδικασία πάχυνσης του 

ενδοθηλίου των φλεβικών μοσχευμάτων. Αναμένονται περαιτέρω μελέτες προκειμένου 

να αποσαφηνισθεί ο ρόλος της Ενδοθηλίνης 1 στα φλεβικά μοσχεύματα.(130) 
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2.3.7 Αγγειοτενσίνη ΙΙ 

Η αγγειοτενσίνη ΙΙ παράγεται από την αγγειοτενσίνη Ι δια του ενζύμου μετατροπής της 

αγγειοτενσίνης [angiotensin converting enzyme (ACE)] και της χυμάσης. Και τα δύο 

απαντώνται στον ιστό των αγγείων. Έχει παρατηρηθεί δεκαπλάσια αύξηση της 

δραστηριότητας της χυμάσης και διπλάσια αύξηση της δραστηριότητας της 

αγγειοτενσίνης σε φλεβικά μοσχεύματα 4 εβδομάδες μετά από επέμβαση 

Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. Σε πειραματικά μοντέλα η αγγειοτενσίνη ΙΙ επιτάχυνε 

την αθηροσκλήρωση καθώς και την ανευρυσματική νόσο.(131,132) Σε άλλα πειράματα, 

συστηματική θεραπεία με αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης 

οδήγησαν σε μείωση της υπερπλασίας του έσω χιτώνα κατά 40% στις 4 εβδομάδες 

μετεγχειρητικά. Η αγγειοτενσίνη ΙΙ φαίνεται ότι σχετίζεται με την αθηρωματική νόσο των 

φλεβικών μοσχευμάτων αλλά αυτό μένει να αποδειχθεί στο μέλλον με προοπτικές 

μελέτες. (133,134,135) 

2.3.8 Οξείδιο του αζώτου και Προστακυκλίνη 

Το Οξείδιο του αζώτου (ΝΟ) και η Προστακυκλίνη (PGI2) εμφανίζουν αντιθρομβωτικές 

και αγγειοδιασταλτικές ιδιότητες. Η προστακυκλίνη εμποδίζει παράλληλα και την ταχεία 

αναπαραγωγή των λείων μυϊκών ινών του τοιχώματος των αγγείων. Το ΝΟ εμποδίζει τη 

συγκόλληση των αιμοπεταλίων το σχηματισμό θρόμβων και την προσκόλληση των 

λευκοκυττάρων. Κατά τη διάρκεια της Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης τα φλεβικά 

μοσχεύματα υφίστανται σπασμό των λείων μυϊκών ινών και ενδοθηλιακή βλάβη με 

αποτέλεσμα την ελάττωση της παραγωγής ΝΟ και τη συνακόλουθη έναρξη της 

διαδικασίας της αθηρωματικής νόσου των μοσχευμάτων.(135,136) 

  Παράλληλα, η ελάττωση της παραγωγής προστακυκλίνης από το ενδοθήλιο του 

φλεβικού μοσχεύματος φαίνεται να αυξάνει την πιθανότητα συσσώρευσης 

αιμοπεταλίων και οξείας θρόμβωσης του μοσχεύματος. Συνεπώς, η προστακυκλίνη 

φαίνεται να έχει σημαντικό ρόλο στην τύχη του μοσχεύματος.(137) 
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3. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

H επέμβαση Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης, με ή χωρίς χρήση αρτηριακών 

μοσχευμάτων παραμένει η πιο πρόσφορη θεραπεία για την αντιμετώπιση της 

συμπτωματικής αθηρωματικής νόσου των στεφανιαίων αρτηριών.(138) Παρά την 

ανωτερότητα των αρτηριακών μοσχευμάτων όσον αφορά στη βατότητα σε σχέση με το 

χρόνο, η πολυαγγειακή φύση της στεφανιαίας νόσου που καταλήγει στο Χειρουργείο και 

η ευκολία παρασκευής της μείζονος σαφηνούς φλέβας έχει σαν αποτέλεσμα τη χρήση 

φλεβικών μοσχευμάτων σε ποσοστό άνω του 70% των επεμβάσεων Αορτοστεφανιαίας 

παράκαμψης. Ωστόσο, κατά την πορεία των ετών έγινε φανερό ότι τα φλεβικά 

μοσχεύματα παρείχαν μόνο παρηγορική αντιμετώπιση της αθηρωματικής νόσου των 

στεφανιαίων αρτηριών επειδή συχνά υφίστανται την αθηρωματική νόσο των φλεβικών 

μοσχευμάτων. (7,139,140) 

Το 15% έως 20% των φλεβικών μοσχευμάτων αποφράσσονται κατά τη διάρκεια του 

πρώτου έτους μετά από την Αορτοστεφανιαία παράκαμψη. Από αυτά, τα μισά περίπου 

αποφράσσονται κατά τη διάρκεια των δύο πρώτων εβδομάδων.(7,141) Η πρώιμη 

απόφραξη φαίνεται να προκαλείται λόγω θρόμβωσης των φλεβικών μοσχευμάτων. 

Ακολούθως, το ετήσιο ποσοστό απόφραξης είναι 1% ως 2% ανάμεσα στο 1ο και 6ο 

μετεγχειρητικό έτος και 4% ως 5% κατά τη χρονική διάρκεια ανάμεσα στο 6ο και στο 10ο 

έτος μετά από την επαναιμάτωση. Δέκα έτη μετά από την Αορτοστεφανιαία παράκαμψη, 

περίπου 60% των φλεβικών μοσχευμάτων παραμένουν λειτουργικά και από αυτά μόνο 

το 50% δεν είναι στενωμένα. 

Κατά το παρελθόν υπήρξαν μελέτες που ασχολήθηκαν με την πιθανότητα βλαπτικής 

επίδρασης είτε της αιματικής ή της κρυσταλλοειδούς καρδιοπληγίας στο ενδοθήλιο των 

φλεβικών μοσχευμάτων. Οι μελέτες αυτές εστίαζαν κυρίως στην ελάττωση της 

συσταλτικότητας του φλεβικού τοιχώματος καθώς και στη μείωση εν γένει της 

λειτουργικότητάς του ενδοθηλίου ως αποτέλεσμα της απώλειας της αγγειακής 

τροφοδότησης των φλεβικών μοσχευμάτων και της απονεύρωσής τους. Η αθηρωματική 

νόσος των φλεβικών μοσχευμάτων διαφέρει από την αθηρωμάτωση των αρτηριών 

επειδή η φυσική εξέλιξη της νόσου είναι σημαντικά μικρότερη χρονικά και η ημερομηνία 
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έναρξης είναι σαφώς καθορισμένη και συμπίπτει με την τοποθέτηση του φλεβικού 

μοσχεύματος. Η διαδικασία αυτή δύναται συνεπώς να ανταποκριθεί σε πιθανές 

στρατηγικές που μπορούν να αναστείλουν την πρόοδό της.  

Η παρούσα μελέτη έχει ως στόχο την εξέταση του πλούσιου σε κάλιο 

καρδιοπληγικού διαλύματος ως παράγοντα που προκαλεί οξεία ενδοθηλιακή βλάβη στο 

φλεβικό μόσχευμα. Η βλάβη αυτή πιθανώς οδηγεί σε αθηρωματική νόσο του 

μοσχεύματος. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

ΥΛΙΚΟ, ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ 

1. Ασθενείς και συλλογή στοιχείων 

Όλοι οι συμμετέχοντες έπασχαν από στεφανιαία νόσο και έπρεπε να υποβληθούν σε 

χειρουργική επαναιμάτωση. Το σύνολο των υποψηφίων ασθενών για ένταξη στη μελέτη 

ήταν 600 και τα κριτήρια αποκλεισμού από τη μελέτη ήταν το κάπνισμα, ο Σακχαρώδης 

Διαβήτης και ο συνδυασμός της Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης με άλλη επέμβαση. 52 

ασθενείς, 36 άνδρες και 16 γυναίκες ηλικίας από 44 ως 81 ετών (μέση ηλικία 68±8.5 έτη) 

που υποβλήθηκαν σε επέμβαση Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης με χρήση τουλάχιστον 

ενός φλεβικού μοσχεύματος αποτέλεσαν τον πληθυσμό της παρούσας μελέτης. Δεν 

παρατηρήθηκαν σημαντικές διαφορές μεταξύ των ασθενών που εντάχθηκαν στη μελέτη 

όσον αφορά στα δημογραφικά χαρακτηριστικά, τους προεγχειρητικούς παράγοντες 

κινδύνου και την προεγχειρητική φαρμακευτική αγωγή. Τα στοιχεία που συλλέχθηκαν 

διεγχειρητικά, όπως το κλάσμα εξώθησης, η διάμετρος των φλεβικών μοσχευμάτων, η 

διάμετρος των αρτηριών στόχων και η ποιότητα τους καθώς και η χρήση ινοτρόπων ήταν 

επίσης όμοια.  
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Αριθμός Φύλο Ηλικία

Μήκος 
δείγματος 

(χωρίς 
καρδιοπληγία)

Μήκος 
δείγματος (με 

καρδιοπληγία)

Μέγιστη βλάβη 
(με 

καρδιοπληγία)

Ελάχιστη 
βλάβη (με 

καρδιοπληγία)

Μέσος όρος 
βλάβης (με 

καρδιοπληγία)

Βλάβη (χωρίς 
καρδιοπληγία)

Διαφορά 
βλάβης

1 male 68 4 8 70 70 70 25 45
2 female 72 4 7 80 60 70 30 40
3 male 78 4 8 70 60 65 20 65
4 male 75 5 8 60 50 55 20 45
5 male 65 5 7 60 40 50 20 40
6 female 58 4 7 80 70 75 30 45
7 male 78 5 7 70 60 65 20 45
8 male 52 5 8 60 60 60 20 40
9 female 76 4 7 80 70 75 30 45
10 female 67 4 6 70 70 70 20 50
11 male 63 5 8 70 60 65 20 45
12 male 78 4 7 80 70 75 25 50
13 male 75 5 8 70 60 65 35 30
14 male 67 6 8 80 80 80 25 55
15 female 78 4 6 70 70 70 20 50
16 male 67 5 8 60 50 55 20 35
17 female 80 4 7 80 70 75 30 45
18 male 58 5 6 70 60 65 25 40
19 female 66 5 7 70 70 70 35 35
20 female 73 4 7 80 60 70 20 50
21 male 71 3 8 70 70 70 25 45
22 male 78 5 7 80 60 70 30 40
23 male 80 3 8 70 70 70 25 45
24 male 70 5 7 60 60 60 20 40
25 female 74 4 6 80 80 80 30 50
26 male 68 3 6 70 60 65 20 45
27 male 66 5 8 80 60 70 25 45
28 female 79 4,5 5 70 60 65 35 30
29 male 44 0,5 3 60 50 55 10 45
30 female 65 3 3 60 40 50 10 40
31 male 73 1,5 1,5 50 40 45 10 35
32 female 69 1 1,5 80 10 45 30 15
33 female 58 2 3 90 50 70 20 50
34 male 72 3,5 3,5 80 20 50 20 30
35 male 73 0,5 2,5 90 50 70 60 10
36 male 69 1 1 90 40 65 20 45
37 male 61 2,5 3,5 90 40 65 30 35
38 male 53 1 8 80 60 70 30 30
39 female 55 3 3 80 50 65 30 30
40 female 67 3 3 90 70 80 40 40
41 male 75 0,5 1,5 70 50 60 30 20
42 male 62 1 2 90 70 80 40 40
43 male 68 1,5 3 80 50 65 40 25
44 male 83 1 3 80 60 70 30 40
45 male 76 1,5 4 60 40 50 20 30
46 male 72 2,5 3,5 70 50 60 40 20
47 female 53 1 1 60 50 50 40 10
48 male 66 3 2 70 60 60 30 30
49 male 56 2 1,5 90 70 70 30 40
50 male 67 1 1 80 60 70 20 50
51 male 60 2 8 60 40 50 20 30
52 male 64 3 12 90 70 60 30 30

Πίνακας δεδομένων των ασθενών που εντάχθηκαν στη μελέτη 
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Η παρούσα μελέτη σχεδιάστηκε να είναι προοπτική και βασίσθηκε σε συγκεκριμένη 

ερευνητική υπόθεση και σε ειδικά σχεδιασμένο πρωτόκολλο το οποίο θα παρουσιασθεί 

στη συνέχεια. Οι ασθενείς που συμμετείχαν στη μελέτη ερωτήθηκαν και 

συγκατατέθηκαν εγγράφως. Η μελέτη εγκρίθηκε από την επιστημονική επιτροπή του 

Ιδρύματος. 

2. Επέμβαση 

Τέσσερις Χειρουργοί Καρδιάς με εμπειρία σε επεμβάσεις Αορτοστεφανιαίας 

παράκαμψης με χρήση εξωσωματικής κυκλοφορίας πραγματοποίησαν τις Χειρουργικές 

επεμβάσεις. Σε όλους τους ασθενείς χρησιμοποιήθηκε η έσω θωρακική αρτηρία ως 

μόσχευμα. Η μείζων σαφηνής φλέβα παρασκευάσθηκε και λήφθηκε από κάθε ασθενή με 

τη συνήθη ανοικτή τεχνική. Μετά από τη λήψη και την προσεκτική διπλή απολίνωση των 

κλάδων, οι φλέβες διατάθηκαν ήπια με ελεγχόμενο τρόπο με χρήση ηπαρινισμένου 

αίματος του ασθενούς και στη συνέχεια αποθηκεύτηκαν σε αυτό. Ένα τμήμα της 

μείζονος σαφηνούς φλέβας κόπηκε και αποθηκεύτηκε για ιστολογική εξέταση. 

Η χειρουργική επέμβαση πραγματοποιήθηκε με το συνήθη τρόπο. Η θερμοκρασία 

των ασθενών ήταν 320C σε όλη τη διάρκεια του χρόνου ισχαιμίας. Το αρχικό διάλυμα της 

καρδιοπληγίας περιλάμβανε 1000 ml Ringer’s lactated, 2 φιάλες διαλύματος St Thomas, 

40 mmol sodium bicarbonate and 67 mmol Κάλιο σε ανάμιξη με αίμα σε αναλογία 1:4. 

Αμέσως μετά από την ολοκλήρωση της κάθε περιφερικής αναστόμωσης της μείζονος 

σαφηνούς φλέβας με τη στεφανιαία αρτηρία – στόχο, η φλέβα κοβόταν στο κατάλληλο 

μήκος. Ακολουθούσε η χορήγηση καρδιοπληγικού διαλύματος συντήρησης απ’ ευθείας 

στην αορτική ρίζα και ταυτόχρονα διαμέσου του φλεβικού μοσχεύματος προς τη 

στεφανιαία αρτηρία – στόχο. Το καρδιοπληγικό διάλυμα συντήρησης περιείχε 1000 ml 

Ringer’s lactated, 2 φιάλες διαλύματος St Thomas, 40 mmol sodium bicarbonate and 40 

mmol Καλίου σε ανάμιξη με αίμα σε αναλογία 1:4. Η θερμοκρασία του διαλύματος ήταν 6o 

– 8o C. Ο ρυθμός χορήγησης του καρδιοπληγικού διαλύματος ήταν από 150 ως 200 ml/min. 

Το ποσό της κάθε χορήγησης ήταν 300 ml. Η υπόλοιπη επέμβαση πραγματοποιήθηκε σε 

όλους τους ασθενείς που συμμετείχαν στη μελέτη με το συνήθη τρόπο.  
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2.1. Προετοιμασία των φλεβικών δειγμάτων 

Αμέσως μετά από τη λήψη του φλεβικού μοσχεύματος, στο περιφερικό άκρο του 

τοποθετούνταν μια φλεβική κάνουλα που σταθεροποιούνταν με χρήση απολίνωσης από 

μετάξι. Στη συνέχεια χορηγούνταν στο φλεβικό μόσχευμα ηπαρινισμένο αίμα με χρήση 

σύριγγας 60 ml με ειδικό σύστημα ελέγχου πίεσης χορήγησης (Vasoshield - Maquet®) 

προκειμένου να εντοπισθούν κλάδοι που δεν είχαν απολινωθεί.(98)  

 

  

Σύριγγα με ειδικό σύστημα ελέγχου πίεσης χορήγησης (Vasoshield - Maquet®) 

 

Η σύριγγα ελεγχόμενης πίεσης χορήγησης βοηθά στην προστασία των φλεβών από 

την υπερδιάταση και την πιθανή συνακόλουθη ενδοθηλιακή βλάβη κατά τη διάρκεια των 

συνήθων χειρουργικών χρόνων προετοιμασίας των φλεβικών μοσχευμάτων.(14,97,99) Ο 

τρόπος λειτουργίας της στηρίζεται στον περιορισμό της πίεσης έκπλυσης όταν οι φλέβες 

προετοιμάζονται για χρήση ως μοσχεύματα σε επεμβάσεις Αορτοστεφανιαίας 

παράκαμψης. Με τη χρήση της ανωτέρω σύριγγας η φλέβα διατεινόταν σε ολόκληρο το 

μήκος της προκειμένου να λυθεί τυχόν σπασμός. Συνεπώς, όλα τα τμήματα του φλεβικού 

μοσχεύματος υφίσταντο ακριβώς την ίδια υδροστατική πίεση διάτασης. Μετά από αυτό 

το χρόνο, το τελευταίο τμήμα της φλέβας κοβόταν και αποθηκευόταν για ιστολογική 

εξέταση (Ομάδα Α). Η μείζων σαφηνής φλέβα κοβόταν στη συνέχεια σε μήκη αντίστοιχα 
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με τον αριθμό των περιφερικών αναστομώσεων που απαιτούνταν σε κάθε ασθενή. Τα 

τμήματα αυτά αποθηκεύονταν σε ηπαρινισμένο αίμα σε θερμοκρασία δωματίου μέχρι 

τη στιγμή που ο Χειρουργός ήταν έτοιμος να χρησιμοποιήσει το καθένα από αυτά.  

Αμέσως πριν την πραγματοποίηση της τελευταίας κεντρικής αναστόμωσης φλεβικού 

μοσχεύματος στην Αορτική ρίζα, το μήκος του φλεβικού μοσχεύματος που περίσσευε 

από το τελευταίο μόσχευμα (μαζί με τη φλεβική κάνουλα που ήταν στερεωμένη στο 

άκρο του) κοβόταν και αποθηκευόταν για ιστολογική εξέταση (Ομάδα Β). Με τον τρόπο 

αυτό το αποθηκευμένο τμήμα της φλέβας είχε εκτεθεί στο καρδιοπληγικό διάλυμα της 

ορθόδρομης καρδιοπληγίας μόνο μία φορά.  

2.2 Εκτίμηση του φλεβικού ενδοθηλίου και ιστολογική εξέταση 

Το ενδοθήλιο των δύο φλεβικών τμημάτων, αυτού της ομάδας Α και του τμήματος 

ομάδας Β που αντιστοιχούσε σε κάθε ασθενή εξετάσθηκαν ιστολογικά. Τα ενδοθηλιακά 

κύτταρα [Endothelial cells (ECs)] σχηματίζουν το μονόστοιβο συνεχές επιθήλιο που 

καλύπτει το καρδιαγγειακό σύστημα στο σύνολό του και καλείται ενδοθήλιο. Τα 

ενδοθηλιακά κύτταρα περιέχουν ως μοναδικό χαρακτηριστικό τα σώματα Weibel-Palade 

που είναι αποθηκευτικά οργανίδια δεσμευμένα επί της κυτταρικής μεμβράνης. Έχουν 

μήκος 3μm και φάρδος 0.1 μm και περιέχουν τον παράγοντα von Willebrand (vWF). Τα 

κύτταρα αυτά ανιχνεύονται ανασοιστοχημικά με αντισώματα του PECAM-1 όπως είναι 

το CD34, μια πρωτεΐνη που εντοπίζεται στις συνδέσεις μεταξύ των ενδοθηλιακών 

κυττάρων.(142,143) Η χρώση τόσο του πυρήνα όσο και του κυτταροπλάσματος του 

ενδοθηλιακού κυττάρου εκτιμήθηκε ως θετική στην παρούσα μελέτη.  

Τα φλεβικά δείγματα μονιμοποιήθηκαν με φορμαλίνη και ενσωματώθηκαν σε 

παραφίνη στο παθολογοανατομικό τμήμα του Νοσοκομείου. Η εκτίμηση των 

ιστολογικών ευρημάτων έγινε από δύο Παθολογοανατόμους ξεχωριστά (διπλή – τυφλή 

μελέτη), σε συμφωνία με τα διεθνή κριτήρια.  

Για την οπτική μικροσκόπηση, τα τμήματα των φλεβικών μοσχευμάτων μετά τον 

διαχωρισμό τους σε δύο ομάδες (Ομάδα Α: χωρίς να έχει διέλθει διάλυμα καρδιοπληγίας 
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– τμήμα μάρτυρας και ομάδα Β: τμήματα από τα οποία έχει διέλθει διάλυμα 

καρδιοπληγίας), παρέμειναν σε ουδέτερο διάλυμα φορμαλίνης 10%. Στη συνέχεια τα 

φλεβικά τμήματα αφυδατώθηκαν και ενσωματώθηκαν σε παραφίνη. Από αυτά 

ελήφθησαν τομές πάχους 4μm που χρωματίσθηκαν με τη μέθοδο αιματοξυλίνης – 

εωσίνης κατά Gill ΙΙΙ και εξετάσθηκαν στο οπτικό μικροσκόπιο. 

2.3 Ανοσοϊστοχημεία 

Η ανάλυση της έκφρασης των πρωτεϊνών εκτιμήθηκε σε ιστούς που μονιμοποιήθηκαν με 

τη συνήθη διαδικασία και ενσωματώθηκαν σε παραφίνη. Τομές από τα διάφορα 

δείγματα (πάχους 4 μm η καθεμιά) τοποθετήθηκαν σε Dako Real™ Capillary Gap 

Microscope Slides και αφέθηκαν να επωασθούν κατά τη διάρκεια της νύχτας στους 550C. 

Στη συνέχεια οι τομές αποπαριφινίζονταν δύο συνεχόμενες φορές με τη βοήθεια 

ξυλένης για πέντε λεπτά κάθε φορά. Η επανενυδάτωση πραγματοποιούνταν με 

αιθανόλη σταδιακά (90%, 80% και 50%) για τέσσερα λεπτά την κάθε φορά. Η ανάκτηση 

του αντιγόνου γινόταν εφικτή με βρασμό των τομών σε ατμιστή με 20 X target retrieval 

solution (DAKO) για 45 λεπτά. Οι ανοσοϊστοχημικές αντιδράσεις πραγματοποιήθηκαν σε 

αυτόματο σύστημα ανοσοϊστοχημείας (Tech- Mate™ 500 Plus, DAKO). Στην παρούσα 

μελέτη χρησιμοποιήθηκε το εξής αντίσωμα: monoclonal mouse anti-human CD34 Class 

Џ, Clone QBEnd10 (DAKO) diluted 1/20 (v/v). Οι διαλύσεις του αντισώματος 

πραγματοποιήθηκαν σε REAL™ Antibody Diluent (DAKO). Η ανοσοϊστοχημική αντίδραση 

αναπτύχθηκε με χρήση του REAL™ EnVision™ Detection System, Peroxidase/DAB+, 

Rabbit/Mouse (DAKO). 

Σε κάθε τομή η εκατοστιαία αναλογία της ολικής περιφέρειας του αγγείου που 

χρώσθηκε θετική για το αντίσωμα CD34 υπολογίσθηκε με τη χρήση image analysis 

software (REAL™ EnVision™ Detection System). Washing reagents χρησιμοποιήθηκαν από 

το ChemMate™ Buffer Kit (DAKO). Τομές με φυσιολογικά αγγειακά ενδοθηλιακά κύτταρα 

χρησιμοποιήθηκαν ως θετικός μάρτυρας. Τομή που δεν προσέλαβε καθόλου αντίσωμα 

χρησιμοποιήθηκε ως αρνητικός μάρτυρας. Δύο ανεξάρτητοι παθολογοανατόμοι 

εκτίμησαν την ενδοθηλιακή ακεραιότητα κάθε δείγματος κάθε τμήματος φλεβικού 
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δείγματος. Ο κάθε παθολογοανατόμος κατέληγε σε έναν μέσο όρο ενδοθηλιακής 

ακεραιότητας εξετάζοντας τα τμήματα κάθε φλεβικού δείγματος. Οι μέσοι όροι για κάθε 

φλεβικό δείγμα χρησιμοποιούνταν στη συνέχεια για να υπολογισθεί ο τελικός μέσος 

όρος για κάθε φλεβικό δείγμα. Η διαφοροποίηση ανάμεσα στις βαθμολογήσεις των δύο 

παθολογοανατόμων για κάθε φλεβικό δείγμα ήταν μικρότερη από 10%. 

3. Στατιστική ανάλυση 

Tο κύριο σημείο ενδιαφέροντος της ανάλυσης ήταν η οξεία ενδοθηλιακή βλάβη που 

προκαλείται από την ορθόδρομη καρδιοπληγία όταν χορηγείται διά μέσου των φλεβικών 

μοσχευμάτων. Σε προηγούμενες μελέτες η επίπτωση της απόφραξης του φλεβικού 

μοσχεύματος εκτιμήθηκε σε 6.5% (140,141,144). Υποθέτοντας ότι η ενδοθηλιακή βλάβη 

του φλεβικού μοσχεύματος συσχετίζεται ισχυρά με την πρώιμη θρόμβωσή του, η 

ανάλυση ισχύος απέδειξε ότι 50 ασθενείς είναι ικανός αριθμός συμμετεχόντων στην 

μελέτη για να επιτευχθεί η ισχύς 80% σε επίπεδο στατιστικής σημαντικότητας P=0.05. 

Ο έλεγχος κανονικότητας των συνεχών μεταβλητών ενδοθηλιακής βλάβης και 

μήκους δείγματος φλεβικού μοσχεύματος έγινε γραφικά με την χρήση ιστογραμμάτων, 

P-P plots και Q-Q plots. Η εξέταση των γραφημάτων έδειξε πως οι μεταβλητές έτειναν να 

μην ακολουθούν την κανονική κατανομή. Για τον λόγο αυτό τα αποτελέσματα 

παρουσιάζονται σαν διάμεσος (1ο και 3ο τεταρτημόριο). Επιπρόσθετα, λαμβάνοντας 

υπόψη το μέγεθος του δείγματος (άντρες, ν=36 και γυναίκες ν=16) και την μη-

κανονικότητα των μεταβλητών ο μη παραμετρικός έλεγχος Wilcoxon test εφαρμόσθηκε 

για την σύγκριση των χαρακτηριστικών των φλεβικών μοσχευμάτων με και χωρίς 

καρδιοπληγία και στα 2 φύλα. Όλοι οι στατιστικοί έλεγχοι ήταν αμφίδρομοι σε επίπεδο 

στατιστικής σημαντικότητας α=0.05. Οι αναλύσεις έγιναν με την χρήση του λογισμικού 

STATA version 9 (STATA Corp., College Station, TX, USA). 

 

 

 



 

 

 



ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Η ανάλυση των δεδομένων της ενδοθηλιακής βλάβης των φλεβικών μοσχευμάτων 

φαίνεται στην εικόνα 1 

Η ενδοθηλιακή βλάβη των φλεβικών δειγμάτων φαίνεται ότι αυξάνει σημαντικά με 

την έκθεση σε ορθόδρομη καρδιοπληγία τόσο στους άρρενες όσο και στους θήλεις 

ασθενείς. (Wilcoxon test=-5,260 και P<0.001 άρρενες, Wilcoxon test=-3,533 και P<0.001 

θήλεις). Συγκεκριμένα, η μέση ενδοθηλιακή βλάβη στα φλεβικά δείγματα που δεν 

εκτέθηκαν σε ορθόδρομη καρδιοπληγία ήταν 25% (20%, 30%) για τους άρρενες ασθενείς 

και 30% (20%, 34%) για τους θήλεις. Οι αντίστοιχες τιμές ενδοθηλιακής βλάβης του 

φλεβικού μοσχεύματος όταν αυτό χρησιμοποιήθηκε για χορήγηση ορθόδρομης 

καρδιοπληγίας ήταν 65% (60%, 75%) και 70% (65%, 75%) 
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Εικόνα 1. Ορθόδρομη καρδιοπληγία και οξεία ενδοθηλιακή βλάβη του φλεβικού μοσχεύματος. Οι 
συγκρίσεις της ενδοθηλιακής βλάβης στα δείγματα μοσχευμάτων που δεν διήλθε ορθόδρομη 
καρδιοπληγία και σε αυτά που χρησιμοποιήθηκαν για τη χορήγηση ορθόδρομης καρδιοπληγίας 
και για τα δύο φύλα πραγματοποιήθηκαν με την χρήση του μη παραμετρικού Wilcoxon test. 
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Τα αποτελέσματα από την ανάλυση των δεδομένων που αφορούν στο μήκος των 

δειγμάτων των φλεβικών μοσχευμάτων παρουσιάζονται στην εικόνα 2. Το μέσο μήκος 

των φλεβικών δειγμάτων που δεν εκτέθηκαν σε καρδιοπληγία (ομάδα Α) ήταν 3.75 cm 

(1.5 cm, 5 cm) για τους άρρενες ασθενείς και 4 cm (3 cm, 4.5 cm) για τους θήλεις. Οι 

αντίστοιχες τιμές για τα δείγματα των φλεβικών μοσχευμάτων που χρησιμοποιήθηκαν 

για τη χορήγηση ορθόδρομης καρδιοπληγίας (ομάδα Β) ήταν 7 cm (3 cm, 8 cm) και 6 

cm (3 cm, 7 cm). 

Οι συγκρίσεις στα μήκη των φλεβικών δειγμάτων με και χωρίς ορθόδρομη 

καρδιοπληγία σε σχέση με την ενδοθηλιακή βλάβη που υπέστησαν έδειξαν στατιστικά 

σημαντικές διαφορές και στα δύο φύλα (P from Wilcoxon test <0.001 για τους άνδρες 

and P=0.001 για τις γυναίκες). 
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Εικόνα 2. Ορθόδρομη καρδιοπληγία και μήκος φλεβικού δείγματος. Οι συγκρίσεις των μηκών των 
φλεβικών δειγμάτων με ή χωρίς καρδιοπληγία σε σχέση με τη βλάβη που υπέστησαν και για τα 
δύο φύλα πραγματοποιήθηκαν με τη χρήση του μη παραμετρικού Wilcoxon test. 
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Η αύξηση στην ενδοθηλιακή βλάβη στα φλεβικά δείγματα που χρησιμοποιήθηκαν 

για τη χορήγηση ορθόδρομης καρδιοπληγίας ήταν εξίσου σημαντική και στις δύο 

ηλικιακές ομάδες, αυτής των 40-65 ετών και της ομάδας >70 ετών. (P from Wilcoxon 

tests <0.001, και για τις δύο ομάδες). Το εύρημα αυτό δείχνει ότι η ενδοθηλιακή βλάβη 

δεν επηρεάζεται από την ηλικία των ασθενών. 

Τα ευρήματα που αφορούν στο μήκος των φλεβικών δειγμάτων σε σχέση με την 

ενδοθηλιακή βλάβη που υπέστησαν δεν αποτέλεσαν κύριο στόχο της μελέτης αλλά 

προέκυψαν κατά τη στατιστική επεξεργασία των αποτελεσμάτων. Ωστόσο, μπορεί να 

έχουν χρήση σε μελλοντικές προοπτικές μελέτες. Φαίνεται ότι το μήκος των φλεβικών 

δειγμάτων που στάλθηκαν για ιστολογική εξέταση είναι ανάλογο με το μέγεθος της 

ενδοθηλιακής βλάβης. Δείγματα με μέγεθος τουλάχιστον 3 cm επέτρεψαν την 

πραγματοποίηση περισσότερων τομών για μικροσκοπική και ανοσοϊστοχημική μελέτη 

και εξαγωγή αποτελεσμάτων. Έτσι, τα μεγαλύτερα δείγματα εξετάσθηκαν πιο ενδελεχώς, 

με χρήση περισσότερων τομών. Αυτό πιθανώς να έχει θετική επίδραση στην ακρίβεια 

των υπολογισμών της ενδοθηλιακής βλάβης.  





ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

1. Συζήτηση 

Στην παρούσα μελέτη η ενδοθηλιακή βλάβη του φλεβικού μοσχεύματος συσχετίζεται 

ευθέως με την έκθεση του ενδοθηλίου σε καρδιοπληγικό διάλυμα συντήρησης. Η έκθεση 

του φλεβικού μοσχεύματος συμβαίνει όταν η καρδιοπληγία χορηγείται ορθόδρομα δια 

μέσου φλεβικών μοσχευμάτων που έχουν αναστομωθεί στις στεφανιαίες αρτηρίες κατά 

τη διάρκεια της επέμβασης Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. Από τη μελέτη των 

αποτελεσμάτων αποδεικνύεται ότι η βλάβη που υφίσταται το ενδοθήλιο είναι σημαντική 

και μπορεί να αποδοθεί μόνο στην ορθόδρομη χορήγηση του καρδιοπληγικού 

διαλύματος διά του αυλού του φλεβικού μοσχεύματος. Διάφοροι ερευνητές κατά το 

παρελθόν έχουν βοηθήσει σημαντικά στο να αποσαφηνισθεί η σημασία που έχει η 

υπερπλασία του ενδοθηλίου του φλεβικού μοσχεύματος στην απώτερη βατότητα των 

φλεβών που τοποθετούνται στο αρτηριακό σκέλος της κυκλοφορίας.(37,79) Ωστόσο, 

μικρή σημασία έχει δοθεί στην παθοφυσιολογική σημασία της βλάβης που υφίσταται το 

φλεβικό μόσχευμα όταν χορηγείται καρδιοπληγία διά αυτού.(112) Παρά το ότι ο 

συσχετισμός αυτός έχει λογική βάση, δεν υπάρχουν προηγηθείσες προοπτικές μελέτες 

που να συνδέουν ευθέως το καρδιοπληγικό διάλυμα που χορηγείται ορθόδρομα διά των 

φλεβών και την οξεία βλάβη του ενδοθηλίου των φλεβικών μοσχευμάτων. Αυτό πιθανώς 

να οδηγεί σε πρώιμη ή όψιμη απόφραξη των φλεβικών μοσχευμάτων.  

Το αγγειακό ενδοθήλιο είναι μια αιμοσυμβατή μονήρης στοιβάδα μεσεγχυματικών 

κυττάρων. Σχηματίζει έναν φραγμό ανάμεσα στο κυκλοφορούν αίμα και στον 

εξωαγγειακό χώρο.(79,97) Η διατήρηση της λειτουργικότητας των ενδοθηλιακών 

κυττάρων είναι ζωτικής σημασίας γιατί αναστέλλει πρώιμες παθολογοανατομικές 

μεταβολές και προάγει τη διατήρηση της απώτερης βατότητας των φλεβικών 

μοσχευμάτων.(13,14,17,145,146,147) Η μείζων σαφηνής φλέβα χρησιμοποιήθηκε αρχικά 

ως παρακαμπτήριο μόσχευμα στα τέλη της δεκαετίας του 1960. Τα αθηροσκληρωτικά 

προβλήματα που τη συνοδεύουν αναγνωρίσθηκαν πολύ σύντομα. Η επαναστένωση των 

φλεβικών παρακαμπτήριων μοσχευμάτων μπορεί να συμβαίνει στα πλαίσια διαδικασιών 

επούλωσης και αναδιαμόρφωσης που ενεργοποιούνται από την αρχική ιστική βλάβη με 
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μια διαδικασία η οποία δεν ρυθμίζεται επαρκώς. Η παθολογική διήθηση των λείων 

μυϊκών ινών του μέσου χιτώνα των φλεβών στο ενδοθήλιο και η συνακόλουθη και 

σαφώς σχετιζόμενη υπερπλασία του ενδοθηλίου αποτελεί κρίσιμο πρώιμο παράγοντα 

κινδύνου που πιθανότατα οδηγεί σε αθηροσκλήρυνση του φλεβικού μοσχεύματος και 

στη συνέχεια σε απόφραξη αυτού.(13,14,147) Συγκρινόμενη με την αθηρωματική νόσο 

των στεφανιαίων αρτηριών, η οποία ξεκινά σε νεαρή ηλικία και έχει αργή πρόοδο, η 

νόσος των φλεβικών μοσχευμάτων αποτελεί μία ταχέως επιδεινούμενη κατάσταση που 

επηρεάζει χιλιάδες ασθενείς που υποβάλλονται σε επέμβαση Αορτοστεφανιαίας 

παράκαμψης κάθε χρόνο παγκοσμίως. Δεδομένου του γεγονότος ότι η δεκαετής 

βατότητα του μοσχεύματος της έσω θωρακικής αρτηρίας είναι πλέον καθολικά 

παραδεκτή, η νόσος των φλεβικών μοσχευμάτων φαίνεται να αποτελεί μία από τις 

σημαντικότερες αιτίες που οδηγεί σε επανεπεμβάσεις επί των σθενών που είχαν ήδη 

υποβληθεί σε Αορτοστεφανιαία παράκαμψη.  

Οι βλάβες των φλεβικών μοσχευμάτων κατηγοριοποιούνται γενικά σε οξείες και 

χρόνιες. Οι χρόνιες βλάβες είναι στην πλειονότητά τους η πάχυνση του τοιχώματος του 

μοσχεύματος και οι αθηρωματικές πλάκες του ενδοθηλίου. Για τις ανωτέρω αλλοιώσεις 

λίγα μπορούν να γίνουν στο πλαίσιο της συμβατικής Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης 

επειδή η μείζον σαφηνής φλέβα εξακολουθεί να αποτελεί μόσχευμα εκλογής σε τέτοιες 

επεμβάσεις. Η οξεία νόσος του φλεβικού μοσχεύματος προκαλείται συνήθως από τοπική 

ή εκτεταμένη καταστροφή της ενδοθηλιακής στοιβάδας και οίδημα της 

υποενδοθηλιακής στοιβάδας. Άλλες αιτίες φαίνεται να είναι η ισχαιμία του φλεβικού 

τοιχώματος που έχει χάσει την αγγείωσή του και η νέκρωση των λείων μυϊκών ινών της 

υποενδοθηλιακής στοιβάδας καθώς και η επικάθηση θρόμβων εντός του αυλού του 

φλεβικού μοσχεύματος.(14,17,25,112,145,146,147,148)  

Η χειρουργική τεχνική έχει σαφώς κατηγορηθεί στη διεθνή βιβλιογραφία για την 

πρώιμη απόφραξη των φλεβικών μοσχευμάτων που πλησιάζει το 10% κατά τη διάρκεια 

του πρώτου μετεγχειρητικού μήνα.(140,141,144) Αντίθετα, δεν υπάρχουν επαρκείς 

μελέτες που να διερευνούν άλλους παράγοντες που να μπορούν να εξασφαλίσουν τη 

βατότητα του φλεβικού μοσχεύματος ή που να σχετίζονται με την πρώιμη απόφραξή 

του. Οι περισσότεροι ερευνητές συμφωνούν πάντως ότι η οξεία βλάβη του φλεβικού 
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μοσχεύματος οδηγεί με ακρίβεια στην αθηρωματική νόσο του στο μέλλον. Φαίνεται 

επίσης ότι οι περισσότερες μελέτες στρέφονται σε προσπάθειες να περιοριστεί ή να 

θεραπευθεί η αθηρωματική νόσος των φλεβικών μοσχευμάτων.  

Στην παρούσα μελέτη, η ορθόδρομη καρδιοπληγία συντήρησης που χορηγείται 

διά των φλεβικών μοσχευμάτων εκτιμάται σαν πιθανή αιτία πρόκλησης 

ενδοθηλιακής βλάβης του φλεβικού μοσχεύματος. Αυτό το είδος βλάβης πιθανότατα 

οδηγεί σε νέκρωση, διήθηση ουδετερόφιλων λευκοκυττάρων, προσκόλληση και 

συσσώρευση αιμοπεταλίων και συνακόλουθο σχηματισμό αθηρωματικών 

πλακών.(13,14,17,79,145,146,147,148,149) Η χορήγηση ορθόδρομης καρδιοπληγίας 

διά των φλεβικών μοσχευμάτων μετά την ολοκλήρωση κάθε περιφερικής 

αναστόμωσης αποτελεί συνήθη χειρουργική πρακτική κατά τη διάρκεια της 

επέμβασης Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης. Θεωρείται ότι προσφέρει σημαντική 

βοήθεια στην καλύτερη προστασία του μυοκαρδίου, ειδικά σε ασθενείς που έχουν 

υφολική ή ολική απόφραξη των στεφανιαίων αρτηριών ή σε ασθενείς που πάσχουν 

από σοβαρή αθηρωμάτωση του στελέχους της αριστερής στεφανιαίας αρτηρίας. Η 

θεώρηση αυτή είναι λογική και στηρίζεται σε ανατομικούς λόγους. Εκτός από τις 

προαναφερθείσες περιπτώσεις, πολλοί χειρουργοί χρησιμοποιούν στην καθημερινή 

πρακτική τους τα φλεβικά μοσχεύματα για να χορηγήσουν ορθόδρομη καρδιοπληγία 

με τη βοήθεια καρδιοπληγικών γραμμών πολλαπλών αυλών. 

Το καρδιοπληγικό διάλυμα συντήρησης έχει σε πολλές περιπτώσεις χαμηλή 

θερμοκρασία. Στη σειρά ασθενών της παρούσης μελέτης η θερμοκρασία του διαλύματος 

κυμαινόταν από 6o έως 8o C. Επιπροσθέτως, το καρδιοπληγικό διάλυμα συντήρησης 

είναι πλούσιο σε κάλιο όχι μόνο επειδή περιέχει 40 mmol καλίου αλλά επίσης λόγω του 

καλίου που περιέχεται στο διάλυμα St Thomas καθώς και του καλίου που περιέχεται στο 

αίμα που αναμειγνύεται με το καρδιοπληγικό διάλυμα (ψυχρή αιματική καρδιοπληγία 

4:1). Η συνδυαστική δράση των ανωτέρω δύο παραγόντων, δηλαδή της χαμηλής 

θερμοκρασίας και του καλίου, δύναται να επηρεάσει την ακεραιότητα του φλεβικού 

ενδοθηλίου και με τον τρόπο αυτό να έχει σημαντικό ρόλο στην έναρξη της διαδικασίας 

της οξείας ενδοθηλιακής βλάβης των φλεβικών μοσχευμάτων.  
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Στη διεθνή βιβλιογραφία έχουν περιγραφεί μέχρι τώρα πολλές αιτίες πρόκλησης 

ενδοθηλιακής βλάβης των φλεβικών μοσχευμάτων ακόμα και πριν αυτά αναστομωθούν 

στις στεφανιαίες αρτηρίες και τοποθετηθούν στο αρτηριακό σκέλος της κυκλοφορίας του 

αίματος. Τα φλεβικά δείγματα που δεν εκτέθηκαν σε ορθόδρομη καρδιοπληγία (Ομάδα 

Α) παρουσιάζουν πράγματι μία μικρή αλλά σημαντική ενδοθηλιακή βλάβη. (εικόνα 3) 

 

Εικόνα 3. Ανοσοϊστοχημική χρώση με CD34. Το ενδοθήλιο παρουσιάζει γραμμική θετική πυρηνική 
και κυτταροπλασματική χρώση (Ομάδα Α). 20x0.40 

 

Υπάρχουν πολλές μελέτες που προσπαθούν να αιτιολογήσουν την ήπια ενδοθηλιακή 

βλάβη του παρασκευασμένου φλεβικού μοσχεύματος.(12,13,15,46,98,99,150) 

Πρόσφατες μελέτες(136,153) συμπεραίνουν ότι η μείζων σαφηνής φλέβα που 

παρασκευάζεται με ελάχιστους χειρισμούς (no-touch technique) όπως είναι για 

παράδειγμα η ενδοσκοπική παρασκευή και λήψη της φλέβας υφίσταται μικρότερη 

ενδοθηλιακή βλάβη. Αυτό όμως μένει να μελετηθεί περαιτέρω. 

Η διάταση του φλεβικού μοσχεύματος κατά το στάδιο της προετοιμασίας του 

δύναται επίσης να έχει σημαντική επίπτωση στη φλεβική βλάβη του ενδοθηλίου στα 
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δείγματα της ομάδας Α. Ακόμα και η μέτρια διάταση προκαλεί ελάττωση του 

αγγειακού ενδοθηλίου σε ποσοστό έως 10%. Η υπερβολική διάταση του φλεβικού 

μοσχεύματος προκαλεί διαχωρισμό των ενδοθηλιακών κυττάρων, διακοπή της 

συνέχειας των λείων μυϊκών ινών της υποενδοθηλιακής στοιβάδας και διάταση του 

έσω χιτώνα.(13,99,100,144) Συνεπώς, υπήρξε ιδιαίτερη μέριμνα στην παρούσα μελέτη, 

όπως περιγράφηκε ήδη στο κεφάλαιο της χειρουργικής τεχνικής, να αποφευχθεί η 

υπερβολική διάταση των φλεβικών μοσχευμάτων κατά το χειρουργικό χρόνο 

παρασκευής τους. Η υπερβολική διάταση θα μπορούσε δυνητικά να αυξήσει τις 

περιοχές του φλεβικού ενδοθηλίου που υπέστησαν βλάβη και να επισκιάσει την 

ευθεία επίδραση της πλούσιας σε κάλιο ψυχρής καρδιοπληγίας στο φλεβικό 

ενδοθήλιο.  

Εκτός από τους τρόπους πρόκλησης οξείας φλεβικής βλάβης που αναφέρθηκαν ήδη, 

πολλά φλεβικά μοσχεύματα δύνανται να εμφανίζουν χρόνιες βλάβες που προϋπήρχαν 

και που είναι ήδη παρούσες κατά τη χρονική στιγμή της λήψης τους. Οι χρόνιες αυτές 

βλάβες αποδίδονται κυρίως σε προδιαθεσικούς παράγοντες όπως είναι το κάπνισμα, οι 

κιρσοειδείς ανευρύνσεις, ο σακχαρώδης διαβήτης και η υπερλιπιδαιμία.(46,152) Για το 

λόγο αυτό οι καπνιστές, οι ινσουλινοεξαρτώμενοι διαβητικοί και οι ασθενείς με 

κιρσοειδείς ανευρύνσεις αποκλείσθηκαν από τον πληθυσμό της παρούσης μελέτης. 

Αντίθετα, η ηλικία δεν θεωρείται ότι είναι προδιαθεσικός παράγοντας για χρόνιες 

φλεβικές βλάβες.(14) Συνεπώς, η ηλικία των ασθενών δεν αποτέλεσε κριτήριο 

αποκλεισμού από τον πληθυσμό της μελέτης.  

Τα φλεβικά μοσχεύματα που εκτέθηκαν στο ορθόδρομο καρδιοπληγικό διάλυμα 

συντήρησης (Ομάδα Β) παρουσίασαν εκτεταμένη βλάβη στην ενδοθηλιακή στοιβάδα. 

(Εικόνα 4) 
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Εικόνα 4. Εκτεταμένη απώλεια των ενδοθηλιακών κυττάρων σε περιστατικό της ομάδας Β όπως 
φαίνεται με την αρνητική ανοσοϊστοχημική χρώση με το CD34. 20x0.40 

 

Αυτό αποδείχθηκε με τη χρήση του CD34 που είναι ένας ευαίσθητος 

ανοσοϊστοχημικός δείκτης για τα αγγειακά ενδοθήλια.(143) Τα δείγματα εξετάσθηκαν στο 

οπτικό μικροσκόπιο και η ενδοθηλιακή βλάβη εκτιμήθηκε με χρήση ημιποσοτικής 

μεθόδου (hemi quantitive method). Τα αποτελέσματα αποδεικνύουν την εκτεταμένη 

βλάβη που υφίσταται το ενδοθήλιο των φλεβικών μοσχευμάτων όταν το καρδιοπληγικό 

διάλυμα συντήρησης, αναμεμιγμένο μια αίμα σε αναλογία 1:4, διέρχεται διά του αυλού 

τους. Οι οξείες αυτές ενδοθηλιακές βλάβες οδηγούν σε κυτταρική έλλειψη και βλάβη στον 

κυτταροσκελετό της φλέβας.(13,14,15,112) Ο ακριβής μηχανισμός πρέπει να εξετασθεί 

περαιτέρω μελλοντικά. Πιθανώς επισυμβαίνει αύξηση στη γενετική έκφραση των μορίων 

προσκόλλησης (adhesion molecules), των αυξητικών παραγόντων (growth factors) και της 

παραγωγής πρωτεϊνών. Επιπροσθέτως, όταν η ορθόδρομη καρδιοπληγία διέρχεται διά του 

αυλού των φλεβικών μοσχευμάτων εκπλένει τα κατεστραμμένα κύτταρα. Αυτό θα 

μπορούσε να αυξήσει την αγγειοσύσπαση και την περαιτέρω δυσλειτουργία του φλεβικού 

μοσχεύματος.  
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Οι ενδοθηλιακές περιοχές που υπέστησαν βλάβη καλύπτονται από αναγεννημένο 

ενδοθήλιο μετά πάροδο μίας έως δύο εβδομάδων. Ωστόσο, οι περιοχές αυτές είναι 

ιδιαίτερα θρομβογόνες. Μέχρι το πέρας του ανωτέρω χρονικού διαστήματος τα 

αιμοπετάλια μπορεί να έχουν ήδη αρχίσει να συσσωρεύονται στις περιοχές 

ενδοθηλιακής βλάβης. Συνεπώς το νεοενδοθήλιο αναγκαστικά επικάθεται πάνω σε ένα 

στρώμα αιμοπεταλίων και ινικής που έχουν ήδη εναποτεθεί επί της κάθε ενδοθηλιακής 

βλάβης. Αργότερα, το θρομβωτικό αυτό υλικό αντικαθίσταται διά του πολλαπλασιασμού 

των λείων μυϊκών κυττάρων της υποενδοθηλιακής στοιβάδας. Όπως έχει ήδη εξηγηθεί, ο 

πολλαπλασιασμός αυτός θεωρείται ως πρωταρχικός παράγοντας της αθηροσκλήρωσης 

των φλεβικών μοσχευμάτων. Παράλληλα τα ενεργοποιημένα αιμοπετάλια που 

επικάθονται στις ενδοθηλιακές βλάβες απελευθερώνουν παράγοντες που ενισχύουν τη 

διαδικασία της υπερπλασίας του έσω φλεβικού χιτώνα. Η υπερπλασία αυτό οδηγεί 

επίσης μελλοντικά στην αθηρωματική νόσο των φλεβικών μοσχευμάτων.(150,151)  

Όλοι οι παράγοντες που σχολιάσθηκαν ήδη, συνδυασμένοι με μερικούς ακόμα, 

όπως είναι η ελάττωση της σύνθεσης και απελευθέρωσης οξειδίου του Αζώτου (ΝΟ) 

(152) και η ισχαιμία της παρασκευασθείσας φλέβας λόγω απώλειας της αγγειακής 

τροφοδότησής της δύνανται να εξηγήσουν επαρκώς τα ευρήματα ενδοθηλιακής βλάβης 

στα φλεβικά δείγματα που δεν εκτέθηκαν σε ορθόδρομη καρδιοπληγία. Από την άλλη 

πλευρά, τα πολύ πιο σημαντικά αποτελέσματα της ομάδας Β που αποτελείτο από 

φλεβικά τμήματα με ευθεία έκθεση στην ορθόδρομη καρδιοπληγία πιθανώς θα πρέπει 

να αποδοθούν στο καρδιοπληγικό διάλυμα συντήρησης. 

Το καρδιοπληγικό διάλυμα συντήρησης αναμεμειγμένο με αίμα σε αναλογία 1:4 

χρησιμοποιείται ευρέως σε στρατηγικές μυοκαρδιακής προστασίας κατά την 

Αορτοστεφανιαία παράκαμψη με χρήση μηχανής εξωσωματικής κυκλοφορίας (on pump 

CABG). Είναι όμως σε γενικές γραμμές κρύο και πλούσιο σε κάλιο. Όταν χορηγείται 

ορθόδρομα διά των φλεβικών μοσχευμάτων προκαλεί πιθανώς οξεία ενδοθηλιακή 

βλάβη στο μόσχευμα της μείζονος σαφηνούς φλέβας, όπως δείχνουν τα αποτελέσματα 

της παρούσας μελέτης. Η βλάβη αυτή θα μπορούσε να αποτελέσει προδιαθεσικό 

παράγοντα της αθηρωματικής νόσου των φλεβικών μοσχευμάτων. Προκειμένου να 

προσδιορισθεί αυτό επαρκώς απαιτούνται περαιτέρω μελέτες. Η ενδοθηλιακή βλάβη 
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που προκαλείται από το καρδιοπληγικό διάλυμα θα μπορούσε να εκτιμηθεί μελλοντικά 

με μία πιο ποσοτική μέθοδο. Παράλληλα, τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης 

θέτουν το ενδεχόμενο απαιτούνται μελλοντικά αλλαγές στη σύνθεση και τη 

θερμοκρασία του καρδιοπληγικού διαλύματος.  

Η μελέτη έχει διάφορούς περιορισμούς. Η ενδοθηλιακή ακεραιότητα και η βλάβη 

του ενδοθηλίου των φλεβικών μοσχευμάτων μετρήθηκαν με ημιποσοτική μέθοδο. Η 

χρήση ποσοτικών μεθόδων ανίχνευσης της ενδοθηλιακής βλάβης των μοσχευμάτων 

μπορεί να βελτιώσει την κλινική συσχέτιση των αποτελεσμάτων της παρούσας μελέτης. 

Περαιτέρω, η επιλογή μας όσον αφορά στο διάλυμα αποθήκευσης των φλεβικών 

μοσχευμάτων πριν την αναστόμωσή τους στις στεφανιαίες αρτηρίες, δηλαδή στο 

ηπαρινισμένο αίμα του ασθενούς, μπορεί να βοήθησε στη διατήρηση της ενδοθηλιακής 

ακεραιότητας. Ειδικά διαλύματα συντήρησης, παρόμοια με αυτό που χρησιμοποιήσαμε 

για τη φύλαξη των φλεβών πριν τη χρήση τους, έχει αποδειχθεί ότι βελτιώνουν την 

ενδοθηλιακή ακεραιότητα. Τέλος, η ενδοθηλιακή βλάβη αποδόθηκε στην παρούσα 

μελέτη στο διάλυμα της καρδιοπληγίας εν γένει και όχι σε ένα ή περισσότερα συστατικά 

αυτού ή στη θερμοκρασία του. Απαιτούνται περαιτέρω μελέτες για να διευκρινισθεί εάν 

συγκεκριμένα συστατικά του καρδιοπληγικού διαλύματος ή ενδεχομένως η θερμοκρασία 

του ευθύνονται για την οξεία ενδοθηλιακή βλάβη των φλεβικών μοσχευμάτων.  
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2. Συμπεράσματα 

Η προστατευτική δράση της ορθόδρομης καρδιοπληγίας που χορηγείται διά των 

φλεβικών μοσχευμάτων στο ισχαιμικό μυοκάρδιο είναι γνωστή. Η θερμοκρασία όμως 

του καρδιοπληγικού διαλύματος καθώς και η σύνθεσή του πρέπει να μελετηθούν 

περαιτέρω. Το κάλιο είναι δυνητικά επιβλαβές για τον έσω χιτώνα των φλεβικών 

μοσχευμάτων, όπως προτείνεται στην παρούσα μελέτη. Πιθανώς να απαιτείται να 

προστεθούν συστατικά που προστατεύουν το φλεβικό ενδοθήλιο και να αφαιρεθούν 

αυτά που είναι επιβλαβή, έτσι ώστε η ορθόδρομη καρδιοπληγία να συνεχίσει να 

προστατεύει το ισχαιμικό μυοκάρδιο αλλά να μην βλάπτει το ενδοθήλιο των φλεβικών 

μοσχευμάτων. 

 

 

 

 

 

 





ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Η χορήγηση διαλύματος καρδιοπροστασίας δια των φλεβικών μοσχευμάτων κατά τη 

διάρκεια της επέμβασης Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης αποτελεί συνήθη πρακτική. 

Ωστόσο, το καρδιοπληγικό διάλυμα είναι πιθανό να προκαλέσει βλάβη στο ενδοθήλιο 

του φλεβικού μοσχεύματος και με τον τρόπο αυτό να συμβάλλει στην αθηρωματική 

νόσο των φλεβικών μοσχευμάτων. Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι η εκτίμηση της 

πιθανής επίδρασης του καρδιοπληγικού διαλύματος στο ενδοθήλιο του φλεβικού 

μοσχεύματος. 

ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΣ 

52 ασθενείς, 16 γυναίκες και 36 άνδρες, ηλικίας 68±8.5 ετών, υποβλήθηκαν σε επέμβαση 

Αορτοστεφανιαίας παράκαμψης με χρήση τουλάχιστον ενός φλεβικού μοσχεύματος και 

εντάχθηκαν στη μελέτη. Ελήφθησαν τμήματα μείζονος σαφηνούς φλέβας πριν και μετά 

από τη χορήγηση ορθόδρομης καρδιοπληγίας διά αυτών. Τα τμήματα αυτά εξετάσθηκαν 

παθολογοανατομικά με ανοσοϊστοχημική χρώση και το δείκτη CD 34. Ακολούθως 

εκτιμήθηκε η ενδοθηλιακή βλάβη καθώς και το μήκος τόσο των τμημάτων που δεν 

εκτέθηκαν στο καρδιοπληγικό διάλυμα, όσο και αυτών από τα οποία διήλθε 

καρδιοπληγία κατά τη διάρκεια της επέμβασης. 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Η ενδοθηλιακή βλάβη των δειγμάτων των φλεβών φαίνεται να ήταν σημαντικά 

αυξημένη μετά από έκθεση στο καρδιοπληγικό διάλυμα, τόσο στους άρρενες όσο και 

στους θήλεις ασθενείς (P from Wilcoxon tests <0.001 και για τα δύο φύλα). Η αύξηση του 

μήκους του δείγματος του φλεβικού μοσχεύματος ήταν επίσης σημαντική για την 

εξαγωγή των αποτελεσμάτων (P from Wilcoxon test <0.001 για τους άνδρες και P=0.001 

για τις γυναίκες). 
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ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

Η ορθόδρομη καρδιοπληγία που χορηγείται διά των φλεβικών μοσχευμάτων προκαλεί 

σημαντική βλάβη στο φλεβικό ενδοθήλιο. Αυτό μπορεί να έχει αρνητική επίδραση στην 

απώτερη βατότητα των φλεβικών μοσχευμάτων. 

 

 

 



ABSTRACT 

Background: The administration of antegrade cardioplegia through vein grafts after the 

completion of each distal anastomosis is a common practice in coronary artery bypass 

grafting (CABG). However, the cardioplegic solution may disrupt the vein endothelium 

and contribute to late vein graft atherosclerotic disease. This study aimed at evaluating 

the possible impact of the cardioplegic solution on vein graft endothelium. 

Methods: 52 patients (16 women and 36 men) aged 68±8.5 years that underwent on 

pump coronary revascularization with at least one vein graft were enrolled. Sections of 

grafts from the greater saphenous vein were obtained prior to and after delivery of 

potassium antegrade cardioplegic solution through them. These sections were then 

examined histologically with immunochemical stain and CD 34 index. The endothelial 

damage and length of vein specimens of both graft sections were evaluated. 

Results: The endothelial damage of vein specimens appeared to be increased significantly 

with exposure to antegrade cardioplegia in male and female patients (P from Wilcoxon 

tests <0.001, for both genders). The increase in the length of vein specimens was 

significant too (P from Wilcoxon test <0.001 for men and P=0.001 for women). 

Conclusions: Antegrade cardioplegia delivered through vein grafts causes substantial 

damage on vein endothelium. This may have an adverse effect on long term graft 

patency. 
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