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Πρόλογος 

Η μεγάλη συχνότητα των χρόνιων φλεβικών διαταραχών, στις ο-

ποίες περιλαμβάνονται όλες οι μορφολογικές και λειτουργικές εκ-

δηλώσεις του φλεβικού συστήματος, διαχρονικά προκαλεί το ενδια-

φέρον των χειρουργών και προσφάτως των αγγειοχειρουργών και 

αγγειολόγων για τη μελέτη και κατανόησή τους. 

Επειδή όμως, κάποιες από τις μορφολογικές εκδηλώσεις των πα-

θήσεων του φλεβικού συστήματος, όπως π.χ. οι τηλαγγειεκτασίες, 

συναντώνται συχνά και σε υγιείς ενηλίκους, αλλά και επειδή  ενίοτε 

οι ίδιοι οι πάσχοντες,  θεωρώντας τις εκδηλώσεις αυτές ως αμιγώς 

δερματική πάθηση, απευθύνονται αρχικά στον δερματολόγο, προ-

κύπτει η αναγκαιότητα πληρέστερης ενημέρωσης και των δερματο-

λόγων για τις εκδηλώσεις αυτές. 

Η προαναφερθείσα αλληλουχία διαπιστώσεων υπήρξε για μένα, 

που είμαι Δερματολόγος – Αφροδισιολόγος, το κίνητρο της μελέτης 

των δερματικών εκδηλώσεων της φλεβικής νόσου σε όλο τους το 

φάσμα, δηλαδή από τις ηπιότερες, π.χ. τηλαγγειεκτασίες, μέχρι τις 

σοβαρότερες (φλεβικά έλκη). Η ενασχόλησή μου  αυτή με οδήγησε 

κάποιες φορές σε «αχαρτογράφητα» για μένα νερά, αλλά οφείλω 

να ομολογήσω, ότι υπήρξε συναρπαστική, αφού μου αποκάλυψε 

έναν καινούργιο κόσμο συστηματοποιημένης κλινικής έρευνας της 

φλεβικής νόσου, που βαθμιαία οδήγησε στο ευρύτατα αποδεκτό 

σήμερα σύστημα ταξινόμησης κατά CEAP. Το σύστημα αυτό ό-

μως, σε σημαντικό βαθμό στηρίζεται στις δερματικές εκδηλώσεις 

της φλεβικής νόσου, δηλαδή στο αντικείμενο της ενασχόλησής 

μου. 

Με την παραπάνω φιλοσοφία κατά νου απευθύνθηκα στον Καθη-

γητή της Αγγειοχειρουργικής Μιλτιάδη Ματσάγκα, ο οποίος εξ αρ-

χής με ενθάρρυνε να προχωρήσω στην υλοποίηση των στόχων 

μου με δική του καθοδήγηση και επίβλεψη και για τους λόγους αυ-

τούς του είμαι βαθιά ευγνώμων. 

Μετά τη μετακίνηση του Καθηγητή Ματσάγκα στο Πανεπιστήμιο 

Θεσσαλίας, τη συνέχιση της επίβλεψης ανέλαβε η Αναπληρώτρια 

Καθηγήτρια Χειρουργικής Χριστίνα Μπαλή, η οποία επέδειξε με-

γάλη κατανόηση στις καθυστερήσεις και αναγκαστικές 
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τροποποιήσεις που υπήρξαν, λόγω ανωτέρας βίας και δυσχερούς 

πλοήγησής μου σε άγνωστα για μένα νερά. Για όλους τους παρα-

πάνω λόγους οφείλω να τονίσω ότι χωρίς τη βοήθεια και συμπα-

ράσταση της κας Μπαλή δεν θα είχε περατωθεί η εργασία αυτή. 

Το τρίτο μέλος της συμβουλευτικής  επιτροπής, ο Αναπληρωτής 

Καθηγητής της Δερματολογίας – Αφροδισιολογίας Κωνσταντίνος 

Μπασιούκας, υπήρξε συμπαραστάτης μου όχι μόνο σε αυτή την 

προσπάθεια αλλά και στην περίοδο που είχε προηγηθεί κατά την 

ειδίκευσή μου στη Δερματολογική Κλινική της Ιατρικής Σχολής του 

Πανεπιστημίου Ιωαννίνων και για τους λόγους αυτούς τον ευχαρι-

στώ εκ βάθους καρδίας. 

Παράλληλα, θα ήθελα να αναφέρω ιδιαίτερα την Καθηγήτρια του 

Εργαστηρίου Παθολογικής Ανατομικής – Κυτταρολογίας της Ιατρι-

κής Σχολής του Πανεπιστημίου Ιωαννίνων, Άννα Γούσια και τη μό-

νιμη Επίκουρη Καθηγήτρια του ιδίου Εργαστηρίου, Αλεξάνδρα Πα-

πούδου – Μπάη για την αποφασιστικής σημασίας διεκπεραίωση 

της ιστολογικής εξέτασης του υλικού της εργασίας. Η συμβολή 

τους υπήρξε κεφαλαιώδης για την εργαστηριακή τεκμηρίωση των 

ευρημάτων της μελέτης και για το λόγο αυτό τις ευχαριστώ θερμά. 

Στον Ομότιμο Καθηγητή της Ακτινολογίας Κωνσταντίνο Τσα-

μπούλα οφείλω ιδιαίτερες ευχαριστίες για την πολύτιμη προσφορά 

του στην υπερηχογραφική τεκμηρίωση των ευρημάτων της φλεβι-

κής ανεπάρκειας στο υλικό μας. Όπως αποδείχθηκε τελικά, τα ευ-

ρήματα του συνδυασμού των υπερήχων με έγχρωμη απεικόνιση 

στο υλικό μας, ιδιαίτερα στη διάγνωση των ανεπαρκών διατιτραι-

νουσών φλεβών, υπήρξαν ιδιαίτερης σημασίας και δικαιολογούν 

τον τίτλο που έχει αποδοθεί στη μέθοδο ως «ο χρυσός κανόνας» 

για την αξιολόγηση της χρόνιας φλεβικής ανεπάρκειας.  

Το δύσκολο έργο της στατιστικής ανάλυσης των ευρημάτων της 

μελέτης ανέλαβε και έφερε σε πέρας ο εξωπανεπιστημιακός  στατι-

στικός Γεώργιος Δημακόπουλος με μεγάλη υπευθυνότητα και υπο-

δειγματικό επαγγελματισμό και για το λόγο αυτό τον ευχαριστώ. 

Δεν παραλείπω να ευχαριστήσω θερμά τον πρόσφατα εκλεγέντα 

Επίκουρο Καθηγητή Αγγειοχειρουργικής Μιχάλη Περούλη, ο 
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οποίος και προ της εκλογής του στο Πανεπιστήμιο με συνέδραμε 

αποφασιστικά στη διαχείριση του υλικού της μελέτης. 

Στη μεγάλη εικόνα όμως, όλων όσων προαναφέρθηκαν, υπάρχει η 

μορφή του Καθηγητή της Χειρουργικής - Μεταμοσχεύσεων Μιχάλη 

Μήτση, Διευθυντή της Χειρουργικής Κλινικής του  Πανεπιστημια-

κού Νοσοκομείου, ο οποίος συντόνιζε όλες τις δραστηριότητες, 

που προαναφέρθηκαν εδώ, επιστημονικά και διοικητικά. Τον Κα-

θηγητή Μιχ. Μήτση ευχαριστώ εκ βάθους καρδίας, γιατί αυτός ενέ-

κρινε και ενθάρρυνε την υπαγωγή ασθενών της Κλινικής στη με-

λέτη και στις δύσκολες στιγμές της Αγγειοχειρουργικής συνέδραμε 

αποφασιστικά να αντιμετωπισθούν όλα τα προβλήματα που προέ-

κυπταν. 

Κλείνοντας αυτόν τον πρόλογο θα ήθελα να ευχαριστήσω το νοση-

λευτικό προσωπικό της Χειρουργικής Κλινικής, του Χειρουργείου 

και των Εξωτερικών Ιατρείων, όπως επίσης και τις/τους παρασκευ-

αστές των Εργαστηρίων Παθολογικής Ανατομικής – Κυτταρολο-

γίας  και Ακτινολογικού Εργαστηρίου για την πολύτιμη βοήθειά   

τους. 
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ΣΥΝΤΜΗΣΕΙΣ 

ABC Complex/HRP: Avidin Biotin Complex: Στρεπταβιδίνη με το 

σύμπλεγμα αβιδίνη -βιοτίνη – υπεροξειδάση 

AVH: Ambulatory Venous Hypertension : Φλεβική υπέρταση κατά 

τη βάδιση 

C282Y: Μετάλλαξη του γονιδίου της αιμοχρωμάτωσης 

CEAP: C: Clinical :  Κλινικά ευρήματα, Ε: Etiologic: Αιτιολογική τα-

ξινόμηση, Α: Anatomic: Ανατομική εντόπιση, P: Pathophysiologic: 

Παθοφυσιολογική διαταραχή 

CVD: Chronic Venous Disease: Χρόνια Φλεβική Νόσος (ΧΦΝ) 

DAB: Diaminobenzidine: (Τετραχλωρική) διαμινοβενζιδίνη για ανο-

σοχημική χρώση 

ECM: Extracellular Matrix: Εξωκυττάρια θεμέλια ουσία 

Fe:  Ferrum: Σίδηρος 

H2O2 : Hydrogen peroxide: Υπεροξείδιο του Υδρογόνου 

H-E: Hematoxyline – Eosine : Αιματοξυλίνη – Ηωσίνη 

HPF: High Power Field: Πεδίο υψηλής μεγεθυντικής ισχύος (μεγά-

λης μεγέθυνσης, 400x) 

ICAM-1: Intercellular Adhesion Molecul-1: Διακυτταρικό Μόριο 

Προσκόλλησης  

Κ1, K6, K7, K10, K15, K16, K17, K19: Κερατίνες K1, K6, K7, K10, K15, K16, 

K17, K19 

Ker: Keratin: Κερατίνη 

Mast cell: Mastocyte: Μαστοκύτταρο 

mm: millimétre: χιλιοστόμετρο 

MMPs: Matrix Metalloproteinases: Μεταλλοπρωτεϊνάσες του διά-

μεσου ιστού (θεμέλιας ουσίας) 

Ocl: Occlusion: Απόφραξη 
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“r”: recurrence: Υποτροπή 

SPSS: Statistical Package for Social Sciences:  Πακέτο 

στατιστικής για κοινωνικές επιστήμες  

TBS: Tris Buffer Solution: Ρυθμιστικό διάλυμα Tris 

(Τριαιθανολαμίνης) 

TGF-β1: Transforming Growth Factor: Μετατρεπτικός Αυξητικός 

Παράγοντας β1 

TIMMPs : Tissue Inhibitor of Matrix Metalloproteinases: Ιστικός α-

νασταλτικός παράγοντας των μεταλλοπρωτεϊνασών του διάμεσου 

ιστού  (Θεμέλιας ουσίας) 

TNF: Tumor Necrosis Factor : Παράγοντας Νέκρωσης Όγκων 

USA: United States of America: Ηνωμένες Πολιτείες της Αμερικής  

VEGF: Vascular Endothelial Growth Factor: Αγγειακός Ενδοθηλια-

κός Αυξητικός Παράγοντας 

Α.Ι. : Αναγεννητική Ιατρική (Regenerative Medicine) 

Α.Υ. :  Αρτηριακή Υπέρταση 

εκ. : εκατοστόμετρο 

ΚΦ/κφ: Κατά Φύση 

μl: microliter (1ml=1000μl) 

ΣΔ: Σακχαρώδης Διαβήτης 

ΧΑΠ: Χρόνια Αποφρακτική Πνευμονοπάθεια 

ΧΦΑ: Χρόνια Φλεβική Ανεπάρκεια (Chronic Venous Insufficiency: 

CVI) 

ΧΦΔ: Χρόνια Φλεβική Διαταραχή (Chronic Venous Disorders: 

CVD) 
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ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1 

1.1 ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Οι χρόνιες φλεβικές διαταραχές (ΧΦΔ) των κάτω άκρων αφο-

ρούν μεγάλο τμήμα του πληθυσμού και εκδηλώνονται με ποικίλα και 

πολλές φορές ενοχλητικά συμπτώματα. Ενδεικτικά αναφέρεται ότι 

στις Η.Π.Α. περισσότεροι από 20 εκατομμύρια άνθρωποι πάσχουν 

από χρόνια φλεβική νόσο [1]. 

Ο όρος ΧΦΔ (Chronic Venous Disorders) [2] περιλαμβάνει 

όλο το φάσμα των μορφολογικών και λειτουργικών αλλοιώσεων του 

φλεβικού συστήματος, από τις τηλαγγειεκτασίες μέχρι τα φλεβικά 

έλκη. Κάποιες από τις αλλοιώσεις αυτές, όπως οι τηλαγγειεκτασίες, 

συναντώνται πολύ συχνά ακόμη και σε υγιείς ενηλίκους και ως εκ 

τούτου η χρήση του όρου «νόσος» (disease) δεν κρίνεται απόλυτα 

δόκιμη. Από την άλλη πλευρά, ο όρος «χρόνια φλεβική ανεπάρκεια» 

(ΧΦΑ) (Chronic Venous Insufficiency) υποδηλώνει λειτουργική δια-

ταραχή του φλεβικού συστήματος και συνήθως επιφυλάσσεται για 

τις πιο προχωρημένες περιπτώσεις ασθενών με ΧΦΔ που εμφανί-

ζουν οίδημα, δερματικές αλλοιώσεις και φλεβικά έλκη.  

Η επίπτωση των κιρσών των κάτω άκρων κυμαίνεται από 5% 

ως 30% στον πληθυσμό των ενηλίκων με υπερίσχυση των γυναικών 

έναντι των ανδρών σε αναλογία 3 προς 1, αν και υπάρχουν μελέτες 

στις οποίες υπερισχύουν οι άνδρες [3]. Στη μελέτη του Εδιμβούργου 

(Εdinburgh Vein Study) για παράδειγμα βρέθηκε ΧΦΑ σε άτομα άνω 

των 50 ετών στο 21,2% των ανδρών και 12% των γυναικών. Σε άλ-

λες μελέτες εντοπίσθηκε αύξηση της συχνότητας της ΧΦΑ με την 

πάροδο της ηλικίας αλλά δεν βρέθηκαν διαφορές ως προς το φύλο 

των ασθενών [4]. Σε πιο πρόσφατες μελέτες [5] αναφέρεται ότι η 

συχνότητα των διατεταμένων φλεβών των κάτω άκρων με ή χωρίς 
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οίδημα (στάδιο C2-C3, σύστημα CEAP) ανέρχεται στο 25% του γε-

νικού πληθυσμού, ενώ σε συνύπαρξη διατεταμένων φλεβών με τρο-

φικές αλλοιώσεις του δέρματος και έλκη (στάδια C4-C6 CEAP) η α-

ντίστοιχη συχνότητα είναι 5%.  

Οι παράγοντες κινδύνου ΧΦΔ περιλαμβάνονται στον Πίνακα 

1 με βάση τα βιβλιογραφικά δεδομένα [6-12].  

Οι οικονομικές επιπτώσεις των ΧΦΔ και ΧΦΑ είναι σημαντι-

κές, λόγω της αυξημένης συχνότητάς των στον πληθυσμό των υπε-

ρηλίκων. Έχει αναφερθεί ότι το κόστος αντιμετώπισης των ΧΦΔ – 

ΧΦΑ αντιστοιχεί στο 1% - 3% των συνολικών δαπανών υγείας σε 

χώρες με εξελιγμένα συστήματα υγείας [13,14]. 

 

 

 

1. Κληρονομικότητα (Γενετική προδιάθεση) 

2. Παχυσαρκία 

3. Αριθμός τοκετών 

4. Από του στόματος αντισυλληπτικά (ορμονική θεραπεία υποκατάστασης) 

5. Καταστάσεις παρατεταμένης ορθοστασίας / κατάκλισης 

6. Μειωμένη κινητικότητα 

7. Διατροφή πτωχή σε ίνες 

8. Κάπνισμα 

9. Χρήση υψηλών “τακουνιών” – “καλτσοδέτας” 

10. Ιστορικό φλεβικής θρόμβωσης  κ. άκρων 

11. Τραυματισμοί κ. άκρων 

12. Υψηλό ανάστημα 

Πίνακας 1. Παράγοντες κινδύνου εμφάνισης ΧΦΔ 
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1.2 ΑΝΑΤΟΜΙΚΑ ΚΑΙ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΚΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ ΤΟΥ ΦΛΕ-

ΒΙΚΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ ΤΩΝ ΚΑΤΩ ΑΚΡΩΝ 

 

Οι φλέβες των κάτω άκρων σχηματίζουν το επιπολής και το  

εν τω βάθει δίκτυο, τα οποία επικοινωνούν μεταξύ τους με διατιτραί-

νοντες κλάδους (Σχήμα 1,2). Το επιπολής  φλεβικό δίκτυο εντοπίζε-

ται επί τα εκτός της μυϊκής περιτονίας και περιλαμβάνει δύο επώ-

νυμα φλεβικά στελέχη, δηλαδή την μείζονα και την ελάσσονα σα-

φηνή φλέβα (Σχήμα 1), οι οποίες  μέσω του επιπολής δικτύου συλ-

λέγουν το αίμα του δέρματος – υποδορίου μέχρι τη μυϊκή περιτονία. 

Το εν τω βάθει φλεβικό  δίκτυο (Σχήμα 2) εντοπίζεται κάτω (επί τα 

εντός) της μυϊκής περιτονίας και συλλέγει το αίμα του κάτω άκρου. 

Το δίκτυο αυτό  αποτελείται από φλέβες που ακολουθούν την πο-

ρεία των μεγάλων αρτηριών του άκρου και από ενδομυϊκές φλέβες. 

Το ζεύγος των φλεβών της γαστροκνημίας που ακολουθούν τα αντί-

στοιχα αρτηριακά στελέχη καταλήγει στο σχηματισμό μιας μεγάλης 

ιγνυακής  φλέβας, η οποία μετά τη δίοδο από τον πόρο των προσα-

γωγών αποτελεί τη μηριαία φλέβα (επιπολής μηριαία φλέβα). Η τε-

λευταία συμβάλλει στο άνω μέρος του μηρού με την εν τω βάθει 

μηριαία φλέβα και σχηματίζουν την κοινή μηριαία φλέβα, η οποία 

τελικά μεταπίπτει στην έξω λαγόνια φλέβα. Οι φλέβες του επιπολής 

δικτύου επικοινωνούν με το εν τω βάθει δίκτυο με διατιτραίνοντες τη 

μυϊκή περιτονία κλάδους στον μηρό και στην κνήμη. Οι φλέβες του 

επιπολής και του εν τω βάθει δικτύου, αλλά και οι διατιτραίνουσες, 

είναι εφοδιασμένες  με διγλώχινες βαλβίδες που αποτρέπουν την 

επιστροφή (παλινδρόμηση) του αίματος προς τον άκρο πόδα, λόγω 

βαρύτητας. Επιπλέον, οι βαλβίδες των διατιτραινουσών φλεβών, 

υπό φυσιολογικές συνθήκες είναι μίας κατεύθυνσης και αποτρέπουν  

την παλινδρόμηση αίματος από το εν τω βάθει  στο επιπολής 
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φλεβικό δίκτυο. Πέραν των φλεβικών βαλβίδων, σημαντικός  παρά-

γοντας που συμβάλλει στην απομάκρυνση του αίματος από το κάτω 

άκρο και την αποφυγή λίμνασης σε αυτό, είναι ο μηχανισμός α-

ντλίας από τη σύσπαση των μυών της γαστροκνημίας κυρίως αλλά 

και εκείνων του μηρού και του άκρου πόδα. Χάλαση των μυών αλλά 

και παρατεταμένη ορθοστασία συμβάλλουν στη «λίμναση» του αί-

ματος στο κάτω άκρο. Αντίθετα, η βάδιση και γενικότερα η άσκηση 

βοηθούν την εκκένωση του φλεβικού συστήματος και τη μείωση της 

πίεσης μέσα σε αυτό[15]. 

 

 

 

                                       

 

 

 

                                                                                         

                                                                                        

         

       

δίκτυο 

 

 

 

   

 

 

Σχήμα 1.  Μείζων και ελάσσων σαφηνής φλέβα και επιπολής φλε-
βικό δίκτυο των κάτω άκρων 
 

 

Μηριαία φλέβα 

Μείζων σαφηνής φλέβα 

Ιγνυακή φλέβα 

Έξω σφυρό 

Ελάσσων σαφηνής φλέβα 

Έσω σφυρό 
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Σχήμα 2. Εν τω βάθει φλεβικό δίκτυο των κάτω άκρων 

 

1.3 ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΕΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ ΤΟΥ ΦΛΕΒΙΚΟΥ 

ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ ΤΩΝ ΚΑΤΩ ΑΚΡΩΝ ΜΕ ΙΣΤΟΠΑΘΟΛΟΓΙΚΟ ΚΑΙ 

ΚΛΙΝΙΚΟ ΑΝΤΙΚΤΥΠΟ ΣΤΟ ΔΕΡΜΑ 

 

Είναι ευρέως αποδεκτό σήμερα ότι παθολογικές καταστάσεις 

προκύπτουν στο φλεβικό σύστημα των κάτω άκρων όταν εγκατα-

σταθεί φλεβική υπέρταση [16]. Τα κύρια αίτια της φλεβικής υπέρτα-

σης περιλαμβάνονται στον Πίνακα 2. 

 

Επιπολής μηριαία φλέβα 

Ιγνυακή φλέβα 

Οπισθία κνημιαία φλέβα 

Πρόσθια κνημιαία φλέβα 

Έσω σφυρό 

Περονιαία φλέβα 
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1. Ανεπάρκεια βαλβίδων επιπολής,  εν τω βάθει και διατιτραινουσών φλεβών 

2. Φλεβική απόφραξη 

3. Συνδυασμός των 1 και 2 

4. Διαταραγμένοι μηχανισμοί αντλίας (από τη σύσπαση των μυών των κ. άκρων) 

Πίνακας 2.  Αίτια φλεβικής υπέρτασης κάτω άκρων 

 

Οι βαλβιδικές διαταραχές – ανεπάρκεια του εν τω βάθει φλε-

βικού δικτύου είναι συνήθως αποτέλεσμα προηγηθείσας εν τω βάθει 

φλεβικής θρόμβωσης ενώ στο επιπολής δίκτυο μπορεί να είναι α-

ποτέλεσμα: α) εξασθένησης του φλεβικού τοιχώματος ή των γλωχί-

νων των βαλβίδων, β) επακόλουθο άμεσης βλάβης, γ) θρομβοφλε-

βίτιδας (επιπολής), και δ) μεγάλης φλεβικής διάτασης  ορμονικής 

προέλευσης [17]. Η ανεπάρκεια των βαλβίδων της σαφηνο-μη-

ριαίας και σαφηνο-ιγνυακής  συμβολής οδηγεί σε αυξημένη φλεβική 

πίεση στο επιπολής φλεβικό δίκτυο, η οποία καταλήγει σε διάταση 

των φλεβών και εμφάνιση κιρσών. Φλεβική υπέρταση στο επιπολής 

δίκτυο μπορεί επίσης να είναι επακόλουθο βαλβιδικής ανεπάρκειας  

των διατιτραινουσών φλεβών που προαναφέρθηκαν [18-20].  Η 

βαλβιδική ανεπάρκεια των διατιτραινουσών ´´επιτρέπει´´ τη ροή αί-

ματος από το εν τω βάθει στο επιπολής φλεβικό δίκτυο και τη μετά-

δοση των υψηλών πιέσεων που δημιουργούνται από την αντλία των 

συσπώμενων μυών της γαστροκνημίας στο επιπολής δίκτυο. Η φλε-

βική αυτή υπέρταση μπορεί να προκαλέσει μεγάλη φλεβική διάταση 

και δευτεροπαθή ανεπάρκεια των βαλβίδων του επιπολής φλεβικού 

δικτύου. Απόφραξη των φλεβών του εν τω βάθει δικτύου μπορεί να 

οφείλεται σε ενδοαυλικά αίτια, όπως σε προηγηθείσα εν τω βάθει 

φλεβική θρόβωση με ανεπαρκή επανασυραγγοποίηση, ή σε εξωαυ-

λική πίεση των φλεβών (π.χ. συμπίεση της αριστεράς κοινής λαγό-

νιας φλέβας από τη δεξιά κοινή λαγόνια αρτηρία) [15]. 
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Οι αιμοδυναμικές διαταραχές στις μεγάλες φλέβες των κάτω 

άκρων μεταφέρονται στη μικροκυκλοφορία και προκαλούν φλεβική 

μικροαγγειοπάθεια με επιμήκυνση, διάταση και ελικοειδή διαμόρ-

φωση των φλεβικών τριχοειδών, τα οποία στο τοίχωμά τους εμφα-

νίζουν πάχυνση στη βασική μεμβράνη του ενδοθηλίου με αύξηση 

του κολλαγόνου και των ελαστικών ινών, ενδοθηλιακή βλάβη με δι-

εύρυνση των διαστημάτων μεταξύ των ενδοθηλιακών κυττάρων και 

αυξημένο περιτριχοειδικό οίδημα. Τα αλλοιωμένα φλεβικά τριχοειδή 

με την αυξημένη ενδοαυλική πίεση και διαπερατότητα προκαλούν 

συσσώρευση υγρού, μεγαλομοριακών στοιχείων και ερυθρών αιμο-

σφαιρίων στον διάμεσο χώρο. Επιπρόσθετα μπορούν να εμφανι-

σθούν βλάβες στο λεμφικό δίκτυο και το νευρικό σύστημα της πε-

ριοχής, δηλ. κατάτμηση και αποδόμηση των λεμφικών τριχοειδών, 

που επιτείνει τη διαταραγμένη αποσυμφόρηση του άκρου, ενώ η 

διαταραγμένη λειτουργία των νευρικών ινών της περιοχής επηρεά-

ζει αρνητικά τους ρυθμιστικούς μηχανισμούς[15]. 

Η αδιάπτωτη φλεβική υπέρταση μπορεί να καταλήξει σε δερ-

ματικές βλάβες με υπέρχρωση, ίνωση του υποδορίου (λιποδερμα-

τοσκλήρυνση), και ενδεχόμενα σε σχηματισμό έλκους. Οι παρα-

πάνω εκφυλιστικές αλλοιώσεις του δέρματος έχουν αποδοθεί αρ-

χικά σε εναποθέσεις ινικής από διήθηση ινωδογόνου πέριξ των φλε-

βικών τριχοειδών, οι οποίες (εναποθέσεις) παρακωλύουν τη διά-

χυση του οξυγόνου με τις συνέπειες που προαναφέρθηκαν [21].  

Μεταγενέστερα επικράτησε η θεωρία της χρόνιας φλεγμονής 

ως ο κύριος μηχανισμός πίσω από τις δερματικές αλλοιώσεις της 

ΧΦΑ. Για τις σοβαρές δερματικές βλάβες και ιδιαίτερα για τα φλεβικά 

έλκη έχουν προταθεί αρκετοί μηχανισμοί, από τους οποίους  όμως 

επικρατέστερος θεωρείται ´´η παγίδευση των λευκοκυττάρων 

(leucocyte trapping) ´´ που και αυτός όμως σήμερα αμφισβητείται 
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[22]. Σύμφωνα με την υπόθεση αυτή η πρωτοπαθής βλάβη του δέρ-

ματος, το οποίο αποτελεί τον τελικό στόχο της χρόνιας φλεβικής υ-

πέρτασης, οφείλεται στην εξαγγείωση μεγαλομοριακών στοιχείων, 

όπως είναι το ινωδογόνο,  η α-macroglobulin, και τα ερυθροκύτταρα 

στον διάμεσο ιστό του δέρματος. Τα προϊόντα αποδόμησης των ε-

ρυθροκυττάρων και η εξαγγειωθείσα πρωτεΐνη του διάμεσου ιστού 

αποτελούν ισχυρούς χημειοτακτικούς παράγοντες και ενδεχομένως 

αποτελούν το ´´εναρκτήριο λάκτισμα´´ της φλεγμονώδους διεργα-

σίας, η οποία καταλήγει σε ´´στρατολόγηση´´ των λευκοκυττάρων 

και μετανάστευσή τους  εντός του διάμεσου ιστού του δέρματος [23]. 

Διάφορες παθολογικές διεργασίες συνοδεύουν την προαναφερ-

θείσα μετανάστευση των λευκοκυττάρων εντός του δέρματος με τε-

λική κατάληξη την ίνωση του δέρματος. Στο πλαίσιο αυτό ανευρί-

σκεται αύξηση του μετατρεπτικού αυξητικού παράγοντα β1  (TGF-

β1), ο οποίος απελευθερώνεται από τα μακροφάγα και τα μαστο-

κύτταρα (βασεόφιλα κύτταρα) ή παράγεται αυτόνομα από τους ινο-

βλάστες του δέρματος. Η αύξηση του  TGF-β1 προκαλεί διαταραχή 

της ισορροπίας επαναμορφοποίησης του ιστού, η οποία καταλήγει 

σε αυξημένη σύνθεση κολλαγόνου και επηρεάζει τις μεταλλοπρωτε-

ϊνάσες του διάμεσου ιστού (ΜMΡs) όπως και τον ιστικό ανασταλτικό 

παράγοντα των ΜMΡs (TIMMPs).  Έχει προταθεί η υπόθεση ότι η 

διαταραχή της ισορροπίας των ΜΜΡs και των ρυθμιστικών μηχανι-

σμών τους μπορεί να προκαλέσει ή να συνεργήσει στην πρόκληση 

φλεβικού έλκους [23]. Υπάρχουν κάποιες αποδείξεις που συνηγο-

ρούν στο ότι η σοβαρότητα της φλεβικής παλινδρόμησης σχετίζεται 

με τον κίνδυνο ανάπτυξης φλεβικού έλκους, όπως επίσης και μία 

γραμμική συσχέτιση της συχνότητας του φλεβικού έλκους προς τη 

φλεβική πίεση βάδισης [24].  
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Πιο πρόσφατες μελέτες [5] δεν επέτυχαν να δώσουν σαφή α-

πάντηση στο ερώτημα εάν οι φλεγμονώδεις αλλοιώσεις του τοιχώ-

ματος και των βαλβίδων των φλεβών προηγούνται της φλεβικής α-

νεπάρκειας ή είναι αποτέλεσμά της. Οι αλλαγές της τάσης διάτμη-

σης (shear stress) παίζουν κυρίαρχο ρόλο στην ανάπτυξη της φλεγ-

μονής του τοιχώματος των αγγείων. Υπάρχουν αποδείξεις ότι η φυ-

σιολογική τάση διάτμησης έχει αντιφλεγμονώδη δράση, ενώ η χα-

μηλή ή άλλες αιμοδυναμικές διαταραχές (παλινδρόμηση – reflux) 

προκαλούν αύξηση των προφλεγμονωδών διαβιβαστών. Η φλεβική 

υπέρταση και οι προηγούμενες αιμοδυναμικές διαταραχές συνδυά-

ζονται με την απελευθέρωση  αγγειοδραστικών ουσιών από το εν-

δοθήλιο και ενισχύουν την έκφραση μορίων προσκόλλησης (E – se-

lectin, ICAM-1),των χημειοκινών και των μεσολαβητών της φλεγμο-

νής. Επιπλέον, προκαλούν βλάβη στο περίβλημα (glycocalyx) των 

ενδοθηλιακών κυττάρων το οποίο (περίβλημα) με τη σειρά του παί-

ζει κεντρικό ρόλο στη μεταβίβαση της τάσης διάτμησης και την απο-

τροπή προσκόλλησης λευκοκυττάρων. Αντίθετα, η αυξημένη έκ-

φραση ICAM-1  ενισχύει την προσκόλληση λευκοκυττάρων, που α-

κολουθείται από τοπική φλεγμονώδη  απόκριση. Η διήθηση του φλε-

βικού τοιχώματος και των βαλβίδων με μονοκύτταρα και μακροφάγα 

σχετίζεται επίσης με το μόριο προσκόλλησης ICAM-1. Έχει διαπι-

στωθεί ακόμη αύξηση του κολλαγόνου του αγγειακού τοιχώματος 

και μείωση της ελαστίνης και της λαμινίνης [5]. 

Στην παραπάνω περιγραφείσα χρόνια φλεγμονώδη κατά-

σταση αναφέρθηκε μεταξύ άλλων η βλάβη στο περίβλημα των  εν-

δοθηλιακών κυττάρων (glycocalyx) που αποτελείται από πολυσακ-

χαριτική αλυσίδα (γλυκοζαμινογλυκάνη). Σε πολύ πρόσφατες μελέ-

τες [25] τονίζεται με έμφαση και η πρακτική σημασία της ακεραιότη-

τας του προαναφερθέντος περιβλήματος, αφού στην περίπτωση 
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βλάβης ή απώλειάς του ακολουθεί δυσλειτουργία  των ενδοθηλια-

κών κυττάρων και έκφραση μορίων προσκόλλησης τα οποία προ-

σελκύουν λευκοκύτταρα. Τα τελευταία με τη σειρά τους προκαλούν 

φλεγμονώδη απόκριση που οδηγεί σε: 

α .μηχανική μεταφορά  (μεταγωγή) οξέων και χρόνιων  ερεθι-

σμάτων, 

β.  αύξηση της διαπερατότητας του αγγειακού φραγμού, 

γ. αύξηση της προσκόλλησης των λευκοκυττάρων, λεμφοκυτ-

τάρων  και  αιμοπεταλίων  του  αίματος,  και  

δ. εξαγγείωση των αντιδραστικών κυττάρων του αίματος, τα 

οποία προκαλούν φλεγμονώδη αντίδραση και πρωτεόλυση στο μι-

κροπεριβάλλον των αιμοφόρων αγγείων. 

Η κατανόηση της παραπάνω αλληλουχίας των φλεγμονωδών 

αντιδράσεων οδήγησε στην εξέλιξη φαρμάκων, όπως το sulodexide, 

που είναι μείγμα υπερ-καθαρμένης ηπαρίνης χαμηλού μοριακού βά-

ρους (80%) και γλυκοζοαμινογλυκάνης (20%). Το sulodexide, ανα-

φέρεται σε πρόσφατες μελέτες [26], ότι συνέβαλε στην επούλωση 

φλεβικών ελκών και τη βελτίωση συμπτωμάτων, όπως το άλγος, το 

αίσθημα βάρους στο άκρο και το οίδημα, ασκώντας παράλληλα μία 

συστηματική δράση μέσω των χημειοκινών της φλεγμονής [26].  

 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2 

ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΤΟΥ ΠΑΡΑΓΟΝΤΑ «ΦΛΕΓΜΟΝΗ» ΠΡΟΣ ΤΙΣ 

ΔΕΡΜΑΤΙΚΕΣ ΒΛΑΒΕΣ 

Σε χρόνιες φλεγμονώδεις καταστάσεις ασθενών με ΧΦΑ που 

εμφανίζουν λιποδερματοσκλήρυνση και φλεβικά έλκη μη επουλού-

μενα έχει βρεθεί αυξημένη δραστηριότητα των ΜΜΡs  και ιδιαίτερα 

της ΜΜΡ-2 [27]. Στην ίδια κατηγορία ασθενών με λιποδερματοσκλή-

ρυνση και φλεβικά έλκη τα επίπεδα του ιστικού ανασταλτικού 
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παράγοντα των ΜΜΡ-2 (ΤΙΜMΡ-2) είναι μειωμένα [28,29]. Η ανεξέ-

λεγκτη δραστηριότητα των ΜΜΡs μπορεί να συνεργήσει στην απο-

δόμηση του διάμεσου ιστού, γεγονός που προάγει την ανάπτυξη 

φλεβικού έλκους και  επηρεάζει αρνητικά την επούλωσή του. 

Στη λιποδερματοσκλήρυνση, τα τριχοειδή του δέρματος εμφα-

νίζουν επιμήκυνση και ελικοειδή πορεία και σε σοβαρές περιπτώ-

σεις μπορούν να αποκτήσουν σπειροειδή εμφάνιση με πολλαπλα-

σιασμό των ενδοθηλιακών κυττάρων [30]. Ο αγγειακός ενδοθηλια-

κός αυξητικός παράγοντας (VEGF), ο οποίος πιθανώς να εμπλέκε-

ται στη διεργασία αυτή, αυξάνει τη μικροαγγειακή διαπερατότητα 

[31].  Τα επίπεδα του VEGF έχουν βρεθεί αυξημένα σε προκλητή 

φλεβική υπέρταση (όρθια στάση) σε πάσχοντες από ΧΦΑ σε σχέση 

με μάρτυρες και ιδιαίτερα αυξημένα επίπεδα του TGF-β1 σε βιοψίες 

από τις δερματικές βλάβες, ενώ στις βιοψίες υγιούς δέρματος σε α-

πόσταση από τις δερματικές βλάβες ή από τον μηρό των ιδίων α-

σθενών διαπιστώθηκαν σημαντικά χαμηλότερα επίπεδα TGF-β1. Ο 

τελευταίος (TGF-β1) εντοπίσθηκε  στα λευκοκύτταρα, τους ινοβλά-

στες και τα ινίδια του κολλαγόνου. Έχει ήδη αναφερθεί στο προη-

γούμενο κεφάλαιο ότι τα ενεργοποιημένα λευκοκύτταρα, που μετα-

ναστεύουν εξωαγγειακά, απελευθερώνουν TGF-β1, που μέσω των 

ινοβλαστών του δέρματος προάγει την παραγωγή κολλαγόνου, η 

οποία έχει ως τελική κατάληξη την ίνωση του δέρματος [32,33,34].  

Πρόσφατα, στη διερεύνηση ασθενών με λιποδερματοσκλή-

ρυνση και φλεβικά έλκη έχει περιληφθεί και η μελέτη της φιμπρονε-

κτίνης [35], η οποία είναι μια μεγαλομοριακή γλυκοπρωτεΐνη του 

εξωκυτταρικού σκελετού (Extracellular Matrix – ECM). Η φιμπρονε-

κτίνη (ΦΝ) παίζει πρωταρχικό ρόλο στην επουλωτική διεργασία, α-

φού πρωταγωνιστεί στο σχηματισμό του ECM. Η ΦN του πλάσμα-

τος αλληλεπιδρά με τη φιμπρίνη και σχηματίζει τον προσωρινό 
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σκελετό, που σε δεύτερο χρόνο θα αντικατασταθεί από τον ώριμο 

ECM που περιέχει σε αυξημένο ποσοστό κυτταρική ΦΝ. Η  ΦΝ αλ-

ληλεπιδρά με το κολλαγόνο, την τενασκίνη, την τρανσγλουταμινάση 

και άλλες πρωτεΐνες, διευκολύνοντας την ενσωμάτωσή τους στον 

ECM. Από την αλληλουχία αυτή προκύπτει ότι η ΦN πρωταγωνιστεί 

στο σχηματισμό και τη σταθεροποίηση του ECM, διεργασίες οι ο-

ποίες έχει βρεθεί ότι διαταράσσονται στη ΧΦΑ. Ο σκοπός της μελέ-

της του μεταβολισμού της ΦN, όπως προαναφέρθηκε, είναι να διε-

ρευνηθεί το ενδεχόμενο αξιοποίησής του για θεραπευτικούς σκο-

πούς, στόχος ο οποίος μέχρι στιγμής δεν έχει επιτευχθεί [35]. 

 Η υπέρχρωση του δέρματος σε ασθενείς με ΧΦΑ που εμ-

φανίζουν λιποδερματοσκλήρυνση αποδίδεται στην εξαγγείωση ερυ-

θροκυττάρων, από τα οποία προέρχονται τα αυξημένα επίπεδα αι-

μοσιδηρίνης και σιδήρου που διαπιστώνονται στις προσβεβλημένες 

περιοχές του δέρματος. Τα αυξημένα επίπεδα των παραπάνω στοι-

χείων ενδέχεται να προκαλέσουν οξειδωτικό stress, ενεργοποίηση 

των  MMPs και τη δημιουργία συνθηκών που επιδεινώνουν τις ιστι-

κές βλάβες και καθυστερούν την επούλωση [36]. Στο ίδιο πλαίσιο 

θα μπορούσε να ενταχθεί και η ειδική περίπτωση της μετάλλαξης 

C282Y του γονιδίου της αιμοχρωμάτωσης που αποτελεί συνήθη γε-

νετική διαταραχή του μεταβολισμού του σιδήρου. Στην περίπτωση 

αυτή έχει βρεθεί ότι ο κίνδυνος εμφάνισης φλεβικού έλκους επτα-

πλασιάζεται σε σχέση με τους ´´γενετικά´´ υγιείς ασθενείς με 

ΧΦΑ[37]. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3 

3.1 ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΙΚΟΝΑ ΚΑΙ ΚΑΤΑΤΑΞΗ ΤΩΝ ΔΕΡΜΑΤΚΩΝ     

ΕΚΔΗΛΩΣΕΩΝ ΤΗΣ ΧΦΑ ΤΩΝ ΚΑΤΩ ΑΚΡΩΝ 

 

Mε βάση τις κλινικές εκδηλώσεις και τα ευρήματα των διαθέ-

σιμων εργαστηριακών εξετάσεων, έχει καταστεί ευχερέστερη η συ-

γκεντρωτική εκτίμηση μελετών που προέρχονται από διάφορα ια-

τρικά κέντρα. Οι προσπάθειες αυτές μετά από προτάσεις [38] και 

αναθεωρήσεις [2] οριστικοποήθηκαν και ίσχυσαν από το 2004 με τη 

διεθνώς γνωστή και αποδεκτή ταξινόμηση CEAP από τα αρχικά C 

(Clinical) για τα κλινικά ευρήματα, Ε (Εtiologic) για την αιτιολογική 

ταξινόμηση, Α (Anatomic) για την ανατομική εντόπιση και P 

(Pathophysiologic) για την παθοφυσιολογική διαταραχή. Με βάση 

την ταξινόμηση αυτή, τα κλινικά ευρήματα (C) διαβαθμίζονται σε CΟ 

(μη ορατά ή ψηλαφητά σημεία φλεβικής νόσου), C1 (τηλαγγειεκτα-

σίες ή δικτυωτές φλεβεκτασίες), C2 (κιρσοειδείς φλέβες με διάμετρο 

≥ 3mm), C3 (οίδημα), C4 (αλλοιώσεις δέρματος και υποδορίου ιστού 

απότοκοι των ΧΦΔ) με δύο υποκατηγορίες C4a (υπέρχρωση ή δερ-

ματίτιδα)  και C4b  (λιποδεματοσκλήρυνση ή λευκή ατροφία δέρμα-

τος), C5 (επουλωμένα φλεβικά έλκη) και C6 (ενεργά – ανοικτά φλε-

βικά έλκη) (Πίνακας 3). Το περιγραφόμενο στον Πίνακα 3 CEAP εί-

ναι το αναθεωρημένο – επικαιροποιημένο  [2],  εκτός της παθοφυ-

σιολογικής ταξινόμησης, η οποία περιλαμβάνει όλα τα στοιχεία του 

βασικού (αρχικού) CEAP. Η ανατομική ταξινόμηση με βάση το ανα-

θεωρημένο – επικαιροποιημένο CEAP κρίνεται πολύπλοκη και λε-

πτομερειακή ως προς την αναφορά 18 επωνύμων φλεβικών τμημά-

των και υπό την έννοια αυτή δεν προσφέρεται για χρήση στην κλι-

νική πράξη αλλά μόνο για ερευνητικούς λόγους και επιστημονικές 

δημοσιεύσεις. Στην κλινική πράξη όμως, οι περισσότεροι 
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συγγραφείς χρησιμοποιούν σήμερα την κατηγορία “C” μόνο στην ε-

πικαιροποιημένη – αναθεωρημένη μορφή της, δηλ. την κλινική εμ-

φάνιση της ΧΦΔ – ΧΦΑ. Συμπληρωματικά συνιστούν έγχρωμη du-

plex απεικόνιση του φλεβικού συστήματος των κ. άκρων, μέσω του 

οποίου συλλέγουν ικανοποιητικές πληροφορίες για τις κατηγορίες 

“E, A, P” της CEAP ταξινόμησης [2,39,40]. Με την τακτική αυτή επι-

τυγχάνεται η ανατομική εντόπιση της φλεβικής παλινδρόμησης, η 

οποία είναι χρήσιμη για τον σχεδιασμό μιας επέμβασης. Στις ειδικές 

περιπτώσεις που απαιτούνται “ποσοτικές” πληροφορίες για την ε-

κτίμηση της σοβαρότητας της ΧΦΑ, με βάση τις οποίες θα σχεδια-

σθεί η θεραπευτική αντιμετώπιση αλλά και θα εκτιμηθεί η απόκριση 

στην εφαρμοσθείσα θεραπεία, τότε θα πρέπει να εφαρμοσθεί η μέ-

θοδος της “αεροπληθυσμογραφίας” (airplethysmography) [18]. 
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Κ λ ι ν ι κ ή   Τ α ξ ι ν ό μ η σ η 

 

Co : Mη ορατά / ψηλαφητά σημεία φλεβικής νόσου 

C1 : Tηλαγγειεκτασίες ή δικτυωτές φλεβεκτασίες 

C2 : Κιρσοειδείς φλέβες 

C3 : Οίδημα 

C4a: Υπέρχρωση / δερματίτιδα 

C4b: Λιποδερματοσκλήρυνση ή λευκή ατροφία δέρματος 

C5:   Επουλωμένα φλεβικά έλκη 

C6:   Ενεργά (ανοιχτά) φλεβικά έλκη 

 

 

Α ι τ ι ο λ ο γ ι κ ή   Τ α ξ ι ν ό μ η σ η 

 

             Εc: Συγγενής  

             Ep: Πρωτoπαθής 

             Εs:  Δευτεροπαθής (μεταθρομβωτική) 

             Εn:  Χωρίς  διαπιστωμένη φλεβική αιτιολογία 

 

 

Α ν α τ ο μ ι κ ή   Τ α ξ ι ν ό μ η σ η  

 

             Αs:  Eπιπολής φλέβες 

             Αp : Διατιτραίνουσες φλέβες 

             Αd:  Eν τω βάθει φλέβες 

             Αn:  Xωρίς διαπιστωμένη φλεβική εντόπιση 

 

 

Π α θ ο φ υ σ ι ο λ ο γ ι κ ή   Τ α ξ ι ν ό μ η σ η  (αρχικό – βασικό CEAP) 

 

             Pr:  Παλινδρόμηση (reflux) 

             Po:  Απόφραξη  

             Pr,o: Παλινδρόμηση και απόφραξη 

                Pn :  Χωρίς διαπιστωμένη φλεβική παθοφυσιολογική διαταραχή 

Πίνακας 3. Ταξινόμηση δερματικών εκδηλώσεων της ΧΦΔ κατά 

CEAP (2004) 

 

Το σύστημα CEAP, όπως περιγράφηκε παραπάνω, γνώρισε 

διεθνή αναγνώριση στην κατάταξη και αναφορά ασθενών με ΧΦΔ 

και τη δημοσίευση των αποτελεσμάτων της κλινικής έρευνας. Η επι-

στημονική γνώση όμως στις ΧΦΔ (C2-C6) έχει εν τω μεταξύ εξελι-

χθεί σε βαθμό που κατέστησε αναγκαία τη μερική αναθεώρηση του 
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συστήματος CEAP με τήρηση πάντοτε των τεσσάρων βασικών αρ-

χών του, δηλαδή της διατήρησης αναπαραγωγιμότητας, τη συμβα-

τότητα με τις προηγηθείσες εκδόσεις της κατάταξης, την ύπαρξη α-

ποδεικτικών στοιχείων για την αναθεώρηση, και την πρακτικότητα 

στην κλινική εφαρμογή. 

Τον Μάιο του 2017 το American Venous Forum συνέστησε ο-

μάδες εργασίας που ασχολήθηκαν με την εν λόγω αναθεώρηση, τα 

αποτελέσματα της οποίας δημοσιεύθηκαν υπό τον τίτλο ″αναθεώ-

ρηση CEAP 2020″ [41]. Οι κύριες τροποποιήσεις της αναθεώρησης 

του 2020 είναι: 

α) η προσθήκη των φ̋λεβεκτασιών δίκην κορώνας″ ως C4c 

κλινική υποκατηγορία, 

β) η εισαγωγή του τροποποιητικού στοιχείου ″r″ ως προσδιο-

ριστικού για τις υποτροπιάζουσες κιρσοειδείς φλέβες και τα υποτρο-

πιάζοντα φλεβικά έλκη, και 

γ) η αντικατάσταση της αριθμητικής αναφοράς των φλεβικών 

κλάδων της ανατομικής ταξινόμησης του CEAP με τις αναγνωρισμέ-

νες συντομογραφίες τους. Στον πίνακα 4 παρουσιάζεται η ταξινό-

μηση των δερματικών εκδηλώσεων της ΧΦΔ σύμφωνα με το ανα-

θεωρημένο CEAP του 2020. Στον πίνακα αυτόν δεν περιλαμβάνεται 

η αναθεωρημένη εκδοχή της ανατομικής ταξινόμησης (Α) , η οποία 

είναι πολύ λεπτομερειακή, εκτεταμένη και στερείται καθημερινής κλι-

νικής πρακτικότητας. 
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Κ λ ι ν ι κ ή   Τ α ξ ι ν ό μ η σ η 

 

Co : Mη ορατά / ψηλαφητά σημεία φλεβικής νόσου 

C1 : Tηλαγγειεκτασίες ή δικτυωτές φλεβεκτασίες 

C2 : Κιρσοειδείς φλέβες 

C2r: Υποτροπιάζουσες κιρσοειδείς φλέβες 

C3 : Οίδημα (Εικ. 1) 

C4: Αλλοιώσεις δέρματος υποδορίου απότοκες ΧΦΔ (Εικ. 2) 

C4a: Υπέρχρωση / δερματίτιδα (Εικ.3) 

C4b: Λιποδερματοσκλήρυνση ή λευκή ατροφία δέρματος 

C4c: Φλεβεκτασίες δίκην κορώνας 

C5:   Επουλωμένα φλεβικά έλκη (Εικ. 4,5) 

C6:   Ενεργά (ανοιχτά) φλεβικά έλκη (Εικ. 6) 

C6r:  Υποτροπιάζοντα  ενεργά φλεβικά έλκη (Εικ. 7) 

 

 

Α ι τ ι ο λ ο γ ι κ ή   Τ α ξ ι ν ό μ η σ η 

 

             Εc: Συγγενής  

             Ep: Πρωτoπαθής 

             Εsi:  Δευτεροπαθής (μεταθρομβωτική) 

                Ese:  Δευτεροπαθής εξωφλεβική 

             Εn:  Χωρίς  διαπιστωμένη φλεβική αιτιολογία 

 

 

Α ν α τ ο μ ι κ ή   Τ α ξ ι ν ό μ η σ η 

  

             Αs:  Eπιπολής φλέβες 

             Αp : Διατιτραίνουσες φλέβες 

             Αd:  Eν τω βάθει φλέβες 

             Αn:  Xωρίς διαπιστωμένη φλεβική εντόπιση 

 

 

Π α θ ο φ υ σ ι ο λ ο γ ι κ ή   Τ α ξ ι ν ό μ η σ η  (αρχικό – βασικό CEAP) 

 

             Pr:  Παλινδρόμηση (reflux) 

             Po:  Απόφραξη  

             Pr,o: Παλινδρόμηση και απόφραξη 

             Pn :  Χωρίς διαπιστωμένη φλεβική παθοφυσιολογική διαταραχή 

 

 

Πίνακας 4.  Επικαιροποιημένη ταξινόμηση δερματικών εκδηλώ-

σεων της ΧΦΔ κατά CEAP (2020) 
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3.2  Η  ΙΔΙΑΙΤΕΡΟΤΗΤΑ ΤΩΝ ΚΑΤΗΓΟΡΙΩΝ   “C4 – C5 – 

C6”  TΗΣ ΤΑΞΙΝΟΜΗΣΗΣ CEΑP 

 
Τα τελευταία χρόνια παρά το γεγονός ότι η κατανόηση και η 

θεραπευτική αντιμετώπιση των κατηγοριών C4 – C6 έχει σημαντικά 

βελτιωθεί, εν τούτοις παραμένουν αναπάντητα ερωτήματα τα οποία 

αποτελούν μία μεγάλη πρόκληση τόσο από πλευράς παθογενετικού 

μηχανισμού όσο και από πλευράς νεωτέρων μεθόδων θεραπευτι-

κής αντιμετώπισης [42]. 

      Από πλευράς επιδημιολογίας έχει βρεθεί ότι σε ασθενείς με ΧΦΑ 

ο δια βίου κίνδυνος  ανάπτυξης φλεβικού έλκους είναι 1%  ενώ σε 

ποσοστό 10%  εκ των παραπάνω ασθενών το έλκος μπορεί να υ-

ποτροπιάσει ανά πάσα στιγμή [43].  Η συχνότητα της κατηγορίας 

C4 είναι δεκαπλάσια του έλκους, δηλ. 10% [44]. 

      Τονίζεται όμως ότι τα στοιχεία που προαναφέρθηκαν προέρχο-

νται από παλαιότερες μελέτες ή μελέτες μεθοδολογικά όχι τόσο α-

κριβείς [42]. Σήμερα θεωρείται ότι τα επιδημιολογικά χαρακτηρι-

στικά των κατηγοριών C4-6 έχουν σημαντικά τροποποιηθεί τα τελευ-

ταία 10-20 χρόνια και ότι είναι πιθανό να ακολουθήσουν και άλλες 

αλλαγές. Υπάρχουν πολλά δεδομένα που στηρίζουν αυτή την ά-

ποψη: Έχει βρεθεί ότι υπάρχει σαφής συσχέτιση μεταξύ της ηλικίας 

και της συχνότητας της ΧΦΔ, οπότε η αύξηση του προσδόκιμου ε-

πιβίωσης είναι πολύ πιθανό να αυξάνει τον αριθμό των C4-6 περι-

πτώσεων [45], ενώ αντίθετα οι βελτιώσεις των μέτρων πρόληψης  

και θεραπείας της φλεβικής θρομβοεμβολικής νόσου αναμένεται ότι 

θα μειώσουν τον αριθμό των ασθενών που θα εμφανίσουν τις σο-

βαρότερες εκδηλώσεις του μεταθρομβωτικού συνδρόμου. 

     Όλα τα στοιχεία και οι ιδιαιτερότητες που παρατέθηκαν για τις 

κατηγορίες C4-6 της CEAP ταξινόμησης έχουν οδηγήσει μερικούς 
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σύγχρονους ερευνητές [42] να τις προτείνουν ως μια ξεχωριστή ο-

μάδα ΧΦΑ κάτω από τον τίτλο “δερματικές αλλοιώσεις της ΧΦΑ” με 

επιμέρους θεωρήσεις για: 

α) Την κατηγορία C4, ως ένα φλεβικό έλκος που δεν έχει α-

κόμη εξελιχθεί αλλά που είναι λιγότερο ή περισσότερο πιθανό να 

εμφανισθεί μετά από ένα τοπικό τραυματισμό ή δήγμα εντόμου, 

β) Την κατηγορία C6 ως ένα φλεβικό έλκος που είναι πολύ πι-

θανό να θεραπευθεί με την κατάλληλη θεραπεία, που θα αποβλέπει 

πρωταρχικά στη μείωση της φλεβικής υπέρτασης κατά τη βάδιση 

(AVH), και 

γ) Την κατηγορία C5, ως επουλωμένο φλεβικό έλκος που μπο-

ρεί κάλλιστα να υποτροπιάσει, εκτός εάν η θεραπεία μείωσης της 

φλεβικής υπέρτασης κατά τη βάδιση συνεχισθεί. 

Σε πολλές μελέτες έχουν βρεθεί υψηλά επίπεδα φλεγμονω-

δών διαμεσολαβητών, όπως ιντερλευκίνες, νεκρωτικοί παράγοντες 

όγκου (TNF), C-αντιδρώσας πρωτεΐνης, στο περιβάλλον των φλεβι-

κών ελκών. Οι φλεγμονώδεις αυτοί παράγοντες δεν είναι διαπιστω-

μένο εάν αποτελούν την αιτία της ιστικής βλάβης ή είναι δείκτες της 

επουλωτικής διεργασίας ή ακόμη εάν είναι μία ασυνήθης επιπλοκή 

των δερματικών βλαβών της ΧΦΔ που συνδυάζεται με μικροβιακή 

επιμόλυνση [46,47].  

Σήμερα είναι ευρέως αποδεκτή η άποψη ότι όσο πιο χρόνιο 

είναι ένα φλεβικό έλκος τόσο πιο δύσκολο είναι να επουλωθεί και να 

παραμείνει επουλωμένο. Το ερώτημα όμως το οποίο παραμένει εί-

ναι εάν αυτά τα δυσχερώς επουλούμενα φλεβικά έλκη είναι εξ αρχής 

“διαφορετικά” ή εάν αυτή η “διαφορετικότητα” προκύπτει με την πά-

ροδο του χρόνου [42]. 

Είναι επίσης σήμερα ευρέως αποδεκτό ότι η επούλωση των 

χρόνιων ελκών επηρεάζεται από πολλούς διαφορετικούς 
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μηχανισμούς που υπεισέρχονται σε διαφορετικές φάσεις της επου-

λωτικής διεργασίας. Αυτό το στοιχείο ερμηνεύει και το γεγονός ότι 

έχουν διατυπωθεί πολλές υποθέσεις ερμηνείας των παραπάνω μη-

χανισμών. Στο κεφάλαιο 2 του παρόντος έχει τονιστεί ιδιαίτερα ο ρό-

λος της “χρόνιας φλεγμονής” στις δερματικές βλάβες της ΧΦΑ γε-

νικά. Εδώ τονίζεται ιδιαίτερα για τα ανθεκτικά στην επούλωση φλε-

βικά έλκη ότι η πρόωρη γήρανση των ινοβλαστών, ως αποτέλεσμα 

του stress της χρονίζουσας και μη υποχωρούσας φλεγμονής, επη-

ρεάζει με τη σειρά της το σχηματισμό του εκ συνδετικού ιστού σκε-

λετού πάνω στον οποίο στηρίζεται η επούλωση του έλκους [48] . Η 

συσσώρευση πρόωρα γηρασμένων ινοβλαστών σε ποσοστό 

άνω του 15% σε χρόνιο φλεβικό έλκος αποτελεί ένδειξη “δυ-

σχέρειας” στην επούλωση. Η αναλογία επομένως των πρόωρα 

γηρασμένων προς τους μη γηρασμένους ινοβλάστες αποτελεί κα-

θοριστικό παράγοντα πρόβλεψης της θεραπευτικής απόκρισης. Ε-

πιπλέον, θεραπευτικές παρεμβάσεις που τροποποιούν την αναλο-

γία των πρόωρα γηρασμένων προς τους μη γηρασμένους ινοβλά-

στες υπέρ των δευτέρων θα πρέπει να βελτιώνουν τα ποσοστά ε-

πούλωσης των ελκών. Εναρμονισμένη στο πνεύμα αυτό υπήρξε η 

προσπάθεια ενίσχυσης της επουλωτικής διεργασίας με την εφαρ-

μογή βιοτεχνολογικά παρασκευασμένων υποκατάστατων του δέρ-

ματος. Από τα υποκατάστατα αυτά εισχωρούν στο χρόνιο έλκος μη 

γηρασμένοι πρόωρα ινοβλάστες, οι οποίοι απελευθερώνουν αυξη-

τικούς παράγοντες που αναστρέφουν την αντιπολλαπλασιαστική 

δραστηριότητα του εξιδρώματος του χρόνιου έλκους. Εν τούτοις, 

παρά την υπέρογκη δαπάνη που απαιτήθηκε, το εγχείρημα αυτό δεν 

στέφθηκε από επιτυχία που να δικαιολογεί την εφαρμογή των υπο-

κατάστατων δέρματος στην καθημερινή κλινική πράξη [42] . 
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Ένας άλλος παράγοντας που έχει συγκεντρώσει την προσοχή 

των ερευνητών είναι η αδυναμία επιθηλιοποίησης των ελκών 

παρά την καλή αιμάτωση του ουλώδους ιστού στην κοίτη του έλ-

κους. Σε βιοψίες από τα όρια μη επουλωμένων ελκών αποκαλύπτε-

ται συχνά μία υπερκερατωσική επιδερμίδα με αυξημένο πολλαπλα-

σιασμό κερατινοκυττάρων, γεγονός που συνηγορεί υπέρ μιας ατε-

λούς ενεργοποίησης και διαφοροποίησης των κερατινοκυττάρων. 

Στο ίδιο πλαίσιο με τις παραπάνω κλινικές και ιστοπαθολογι-

κές εικόνες, εντάσσεται και η ανώμαλη έκφραση των πρωίμων (κε-

ρατίνες Κ1/Κ10) και των υστερόχρονων (fragmin, involucrin και 

transglutaminase 1) δεικτών διαφοροποίησης και ενεργοποίησης 

(Κ6, Κ16, Κ17), όπως και η απορρύθμιση των συστατικών των μεσο-

κυτταρίων συνδέσεων [49]. 

 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4 

4.1 Ο ΡΟΛΟΣ ΤΗΣ ΑΝΑΓΕΝΝΗΤΙΚΗΣ ΙΑΤΡΙΚΗΣ  

(REGENERATIVE MEDICINE) ΣΤΑ ΦΛΕΒΙΚΑ ΕΛΚΗ  

O όρος “Aναγεννητική Ιατρική” (Α.Ι.) αναφέρεται σε ένα καθη-

μερινά επεκτεινόμενο, νέο πεδίο, της βιοϊατρικής έρευνας, που στο-

χεύει στην ανάπτυξη καινοτόμων θεραπειών που συμβάλλουν στην 

αποκατάσταση, την αναγέννηση και την αντικατάσταση νοσούντων 

ή προσβεβλημένων κυττάρων, ιστών και οργάνων. Το πεδίο αυτό 

συνδυάζει πολλές τεχνολογικές προσεγγίσεις, όπως η χρήση διαλυ-

τών μορίων, βιολογικών υλικών, μηχανικής των ιστών, γονιδιακής 

θεραπείας, μεταμόσχευσης βλαστοκυττάρων και “επαναπρογραμ-

ματισμό” κυττάρων και ιστών [50]. 

Το δέρμα, λόγω εύκολης προσπέλασής του, αποτελεί πολύ 

ελκυστικό όργανο-μοντέλο, για την Α.Ι. Υπό την έννοια αυτή, ένας 
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από τους κύριους θεραπευτικούς στόχους της Α.Ι. στην κλινική δερ-

ματολογία είναι τα χρόνια φλεβικά έλκη [50].  

Οι μέχρι σήμερα απόπειρες της Α.Ι. στην αντιμετώπιση των 

χρόνιων φλεβικών ελκών μπορούν να ομαδοποιηθούν στις ακό-

λουθες κατηγορίες: 

 

4.1.1.Βιολογικά υλικά ως υποκατάστατα του δέρματος. 

Τα βιολογικά υλικά είναι ακυτταρικές φυσιολογικές ή συνθετι-

κές ουσίες που χρησιμοποιούνται για τη δημιουργία “σκελετού” των 

υποκατάστατων του δέρματος στην κλινική πράξη. 

Ενθαρρυντικά αποτελέσματα στην αντιμετώπιση των φλεβι-

κών ελκών έχουν σημειωθεί με τη χρήση ακυτταρικού δικτύου κολ-

λαγόνου από τον υποβλεννογόνιο χιτώνα του εντέρου χοίρου. Επι-

σημαίνεται όμως στις περιπτώσεις αυτές ο κίνδυνος μετάδοσης νό-

σου prion και ρετροϊών του χοίρου. Οι παραπάνω κίνδυνοι πρέπει 

να λαμβάνονται υπ’ όψιν σε όλες τις περιπτώσεις που χρησιμοποιεί-

ται βιολογικό υλικό προερχόμενο από διαφορετικό είδος του ζωικού  

βασιλείου (ξενομόσχευμα) [51].  

 

4.1.2. Κυτταρικά υποκατάστατα δέρματος 

Με βάση τα δερματικά στοιχεία που υποκαθιστούν, τα κυττα-

ρικά  υποκατάστατα δέρματος διακρίνονται σε επιδερμικά, δερμα-

τικά και σύνθετα. 

α. Επιδερμικά: Είναι μοσχεύματα που αποτελούνται από in 

vitro διαφοροποιημένα κερατινοκύτταρα τα οποία σχηματίζουν ένα 

στιβαδωτό  επιδερμικό στρώμα. Μπορούν να συνδυασθούν με άλλα 

βιοσυμβατά υποστρώματα (βόειο κολλαγόνο, υαλουρονικό οξύ), α-

κυτταρικά φυσιολογικά ανθρώπεια ή χοίρεια υλικά, nylon ή “γάζες” 

πολυγαλακτίνης. Η κλινική όμως έκβαση των επιδερμικών 
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μοσχευμάτων δεν είναι πάντα ικανοποιητική, γεγονός που αποδίδε-

ται στην απουσία δερματικού συστατικού και επαρκούς στήριξης 

από τα κερατινοκύτταρα [52,53].  

β. Δερματικά: Τα δερματικά υποκατάστατα, ως αποτέλεσμα 

μηχανικής επεξεργασίας των ιστών, αναπτύσσονται με μία απλή 

καλλιέργεια αυτόλογων επιδερμικών φύλλων ή με μία περίπλοκη 

διαδικασία δύο δερματικών στρωμάτων. Ο σκελετός που στηρίζει τα 

κυτταρικά στοιχεία αποτελείται κυρίως από βιοσυμβατά ή βιοδια-

σπώμενα υλικά, όπως το πολυγλυκολικό οξύ ή η πολυγλακτίνη. Σε 

κλινικές μελέτες εφαρμογής των παραπάνω μοσχευμάτων σε φλε-

βικά έλκη σε συνδυασμό με θεραπεία συμπίεσης επί των ελκών τα 

αποτελέσματα στην ομάδα του συνδυασμού των δύο θεραπευτικών 

σκελών (μόσχευμα + συμπίεση) ήταν υπέρτερα σε σχέση με την ο-

μάδα συμπίεσης μόνο των ελκών [54].  

γ. Σύνθετα: Τα σύνθετα υποκατάστατα χαρακτηρίζονται από 

την παρουσία επιδερμικών κυττάρων που αναπτύσσονται σε υπό-

στρωμα δερματικού υποκατάστατου που περιέχει ινοβλάστες. Τα 

μοσχεύματα αυτά έχουν χρησιμοποιηθεί με επιτυχία σε χρόνια έλκη. 

Ένα σύνθετο υποκατάστατο τύπου αλλομοσχεύματος αποτελείται 

από δερμο-επιδερμικά στοιχεία που περιέχουν κερατινοκύτταρα 

καλλιέργειας και ένα δερματικό στρώμα ινοβλαστών πάνω σε μεσο-

κυττάριο ιστό που αποτελείται από τύπου 1 κολλαγόνο. Επειδή το 

υποκατάστατο αυτό δεν περιέχει κύτταρα με αντιγονική δράση, ό-

πως κύτταρα Langerhans, δενδριτικά κύτταρα δέρματος, ενδοθη-

λιακά κύτταρα, μελανινοκύτταρα ή φλεγμονώδη κύτταρα, όπως τα 

λευκοκύτταρα, θεωρείται ότι είναι ανοσολογικά αδρανές. Σε κλινικές 

μελέτες φλεβικών ελκών έδειξε ότι υπερέχει τόσο ως προς το ποσο-

στό επούλωσης των ελκών όσο και ως προς τον συντομότερο 

χρόνο επούλωσης σε σχέση με την ομάδα ελέγχου [55]. 
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Μία πρόσφατη εξέλιξη, εναρμονισμένη στο πνεύμα των όσων 

έχουν προαναφερθεί, είναι η μελέτη της μεγαλομοριακής πρωτεΐνης 

φιμπρονεκτίνης (FN), η οποία πρωταγωνιστεί στο σχηματισμό του 

εξωκυτταρικού σκελετού (Extracellular Matrix – ECM) [35]. Η επί-

τευξη ενός ECM χωρίς αντιγονική  δράση  και χωρίς τους κινδύνους 

ενός ξενομοσχεύματος (prion, ρετροϊοί) είναι πρωταρχικής σημα-

σίας για τη βιωσιμότητα των κάθε είδους υποκατάστατων του δέρ-

ματος που προαναφέρθηκαν. Οι πρόσφατες προσπάθειες αξιοποί-

ησης της φιμπρονεκτίνης στον τομέα αυτόν δεν έχουν μέχρι στιγμής 

αποδώσει, αλλά προβλέπεται  ότι θα συνεχιστούν [35]. 

 

4.1.3. Βλαστικά (stem) κύτταρα  

Οι πρόσφατες πρόοδοι στις τεχνολογίες των βλαστικών κυτ-

τάρων έχουν επεκτείνει τις γνώσεις μας σχετικά με τη λειτουργία και 

τη σημασία των βλαστικών κυττάρων στην εξέλιξη και αναγέννηση 

των ιστών. Ιδιαίτερα στη δερματολογία εξελίξεις στο πεδίο της μη-

χανικής των ιστών έχουν οδηγήσει σε θεραπευτικές εφαρμογές που 

αφορούν και τα φλεβικά έλκη. 

Τα επιδερμικά βλαστικά κύτταρα θα χρησιμοποιηθούν στο 

μέλλον για τη δημιουργία του επιδερμικού συστατικού του δέρματος, 

με την προσθήκη πιθανώς και μελανινοκυτταρικών βλαστοκυττά-

ρων. Για τη δημιουργία του δερματικού συστατικού με αγγείωση θα 

συνδυασθούν ενδοθηλιακά μεσεγχυματικά και νευρωνικά βλαστικά 

κύτταρα. Επιπλέον, η γονιδιακή μεταφορά στο επίπεδο του δέρμα-

τος από στοχευμένα βλαστικά κύτταρα θα αποτελέσει ουσιώδη πα-

ράγοντα επιτυχούς γονιδιακής θεραπείας στις περιπτώσεις αυτές 

[50].  
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4.1.4 Συνδυασμός μηχανικής των ιστών, αναγεννητικής 

ιατρικής και τοποθέτησης βιοτεχνολογικής βαλβίδας 

Μια πρόσφατη απόπειρα αντιμετώπισης των σοβαρών μορ-

φών των ΧΦΔ  και των επιπλοκών τους συνδυάζει μεθόδους της 

μηχανικής των ιστών, αναγεννητικής ιατρικής και ενδοαυλικής τοπο-

θέτησης βιοτεχνολογικής βαλβίδας. Στο παρελθόν παρεμφερείς 

προσπάθειες δεν είχαν στεφθεί από επιτυχία. Στην πιο πρόσφατη 

προσπάθεια [56] χρησιμοποιήθηκε βόειο ινωδογόνο, δερματικοί ι-

νοβλάστες προβάτου, θρομβίνη και χλωριούχο ασβέστιο για την πα-

ρασκευή ενός αρχικού ″βιολογικού″ σωλήνα. Από τον σωλήνα αυ-

τόν στη συνέχεια, σχηματίζεται με μεθόδους μηχανικής των ιστών 

και βιοτεχνολογίας βαλβίδα, η οποία αρχικά δοκιμάζεται in vitro ως 

προς την επάρκειά της και την αντοχή της σε ενδοαυλικές πιέσεις. 

Ακολουθεί  in vivo δοκιμασία με διαφλέβια τοποθέτηση της βαλβίδας 

στον δότη των υλικών παρασκευής της βαλβίδας (πρόβατο στην πε-

ρίπτωση της μελέτης). Τα αρχικά αποτελέσματα της απόπειρας αυ-

τής υπήρξαν ενθαρρυντικά και δείχνουν έναν νέο δρόμο ″ελάχιστα 

επεμβατικής χειρουργικής″ στην αντιμετώπιση της φλεβικής ανε-

πάρκειας. Οι μέχρι σήμερα προσπάθειες, κυρίως της καρδιοχει-

ρουργικής, στηρίχθηκαν στην αντικατάσταση βαλβίδων με βιοτε-

χνικά επεξεργασμένα ξενομοσχεύματα [56]. Η προσπάθεια που πε-

ριγράφηκε, πιο πάνω, στηρίζεται στην ″εξατομικευμένη″ κατασκευή 

βαλβίδας με βασικά υλικά του δότη, ο οποίος θα είναι και ο μελλο-

ντικός λήπτης της βαλβίδας. Με τον τρόπο αυτόν παρακάμπτονται 

όλα τα προβλήματα βιοσυμβατότητας  του υλικού της βαλβίδας και 

των κινδύνων ενός ξενομοσχεύματος (prion, ρετροϊοί). 

Συμπερασματικά, οι δερματολογικές εφαρμογές της “Ανα-

γεννητικής Ιατρικής”, oι οποίες αφορούν και τα φλεβικά έλκη  εμφα-

νίζουν διαρκώς αυξανόμενη δυναμική, η οποία στο μέλλον θα 
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ενισχυθεί από την πολυπαραγοντική επιστημονική έρευνα της βιο-

λογίας των βλαστικών κυττάρων, της επιστήμης των βιολογικών υ-

λικών, της γονιδιακής θεραπείας και της μηχανικής των ιστών. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5 

5.1 ΣΚΟΠΟΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 

      Η παρούσα  έρευνα είχε ως σκοπό τη μελέτη των δερματικών 

αλλοιώσεων της ΧΦΑ (διαβαθμίσεις C4 – C6  κατά CEAP) και τη διε-

ρεύνηση των αιτιολογικών παραγόντων που οδηγούν στην εμφά-

νιση αυτών.  

      Πιο αναλυτικά επιχειρήθηκε η διερεύνηση των σοβαρών μορ-

φολογικών διαταραχών του δέρματος (άτονα έλκη) στις προσβε-

βλημένες περιοχές του κατώτερου τριτημορίου της κνήμης και του 

σύστοιχου έσω σφυρού, έχοντας ως σύγκριση τον σύστοιχο μηρό 

σε ασθενείς με τεκμηριωμένη χρόνια φλεβική νόσο. Έγινε προ-

σπάθεια επίσης να αναλυθεί η σχέση μεταξύ των μορφολογικών 

διαταραχών σε μακροσκοπικό (άτονα έλκη: ενεργά, επουλωμένα, 

υποτροπιάζοντα, επαπειλούμενα–C4) και μικροσκοπικό επίπεδο 

(υπερπλασία, υπερκεράτωση, αγγειοβριθής ιστός, φλεγμονώδες 

διήθημα, ίνωση, εναπόθεση αιμοσιδηρίνης) με εκείνες της μακρο-

κυκλοφορίας (θρομβωτική απόφραξη, παλινδρόμηση αίματος, 

βαλβιδική ανεπάρκεια επιπολής, εν τω βάθει ή διατιτραινουσών 

φλεβών) καθώς και να αποτυπωθεί η κατανομή των διαφόρων 

κυτταρικών και φλεγμονωδών στοιχείων στο τοπικό ιστικό περι-

βάλλον με ιστολογική/μορφολογική, ιστοχημική και ανοσοϊστοχη-

μική μελέτη, όπως αναλύεται στη συνέχεια. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 6 

6.1 ΥΛΙΚΟ ΤΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 

6.1.1  ΠΡΟΕΛΕΥΣΗ ΤΟΥ ΥΛΙΚΟΥ 

      Το υλικό των ασθενών της μελέτης προήλθε από τους εξεταζό-

μενους στο Εξωτερικό Ιατρείο της Αγγειοχειρουργικής Μονάδας 

του ΠΓΝΙ, όπως επίσης από τους νοσηλευόμενους στη Χειρουρ-

γική Κλινική και την Αγγειοχειρουργική Μονάδα της Χειρουργικής 

Κλινικής της Ιατρικής Σχολής του Πανεπιστημίου Ιωαννίνων κατά 

την περίοδο 2011- 2015. 

6.1.2 ΣΧΕΔΙΑΣΜΟΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 

      Στη μελέτη έχουν περιληφθεί ασθενείς με ΧΦΑ των διαβαθμί-

σεων C3-C6 κατά CEAP. Η τεκμηρίωση της ΧΦΑ, πέραν της κλινι-

κής εκτίμησης με βάση το ιστορικό και την ταξινόμηση κατά CEAP, 

βασίστηκε και στην εκτέλεση υπερηχογραφήματος και αιμοδυναμι-

κής μελέτης με έγχρωμο duplex υπερηχογράφημα των κάτω ά-

κρων, προκειμένου να διαπιστωθεί η ύπαρξη ή μη (για την ομάδα 

ελέγχου) παλινδρόμησης (reflux) ή απόφραξης ή αμφοτέρων. 

      Από τη μελέτη αποκλείστηκαν ασθενείς με χρόνια καρδιακή, α-

ναπνευστική ή νεφρική ανεπάρκεια, όπως επίσης και ασθενείς με 

δερματικά νοσήματα ή φλεγμονώδεις παθήσεις, λεμφοίδημα, αρτη-

ριακές παθήσεις και τέλος ασθενείς με χρόνια λήψη στεροειδών. 

 6.1.3. ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΤΩΝ ΑΣΘΕΝΩΝ  

      Στο πρωτόκολλο συμμετείχαν 22 γυναίκες και 8 άνδρες με 

μέση ηλικία 55,13 έτη και τυπική απόκλιση 11,90. Στο 53,33% των 

συμμετεχόντων δεν υπήρχε παθολογικό ιστορικό. Στο υπόλοιπο 

46,67% βρέθηκε ΧΑΠ (6,67%), υπερλιπιδαιμία (16,67 %), σακχα-

ρώδης διαβήτης (3,33%), αρτηριακή υπέρταση (36,67%), ενώ σε 

ποσοστό 3,33% οι ασθενείς ήταν καπνιστές (Πίνακας 5).  
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Πίνακας 5. Περιγραφικά χαρακτηριστικά ανάλογα με το CEAP 

  

CEAP

C3,C4a and C4b C5 C6

N % N % N % P-values

Φύλο Γυναίκα 10 58,82% 7 100,00% 5 83,33% 0,105*

Άνδρας 7 41,18% 0 0,00% 1 16,67%

ΧΑΠ ΌΧΙ 17 100,00% 6 85,71% 5 83,33% 0,183*

ΝΑΙ 0 0,00% 1 14,29% 1 16,67%

ΚΑΠΝΙΣΤΗΣ ΌΧΙ 16 94,12% 7 100,00% 6 100,00% 1,000*

ΝΑΙ 1 5,88% 0 0,00% 0 0,00%

ΥΠΕΡΛΙΠΙΔΑΙΜΙΑ ΌΧΙ 13 76,47% 6 85,71% 6 100,00% 0,684*

ΝΑΙ 4 23,53% 1 14,29% 0 0,00%

ΣΔ ΌΧΙ 17 100,00% 6 85,71% 6 100,00% 0,433*

ΝΑΙ 0 0,00% 1 14,29% 0 0,00%

ΑΥ ΌΧΙ 13 76,47% 2 28,57% 4 66,67% 0,098*

ΝΑΙ 4 23,53% 5 71,43% 2 33,33%

Παθολογικό ΌΧΙ 11 64,71% 2 28,57% 3 50,00% 0,291*

ΝΑΙ 6 35,29% 5 71,43% 3 50,00%

REFLUX Θετικό 14 82,35% 7 100,00% 5 83,33% 0,622*

Αρνητικό 3 17,65% 0 0,00% 1 16,67%

OCL Θετικό 0 0,00% 2 28,57% 0 0,00% 0,086*

Αρνητικό 17 100,00% 5 71,43% 6 100,00%
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 7  

7.1 ΜΕΘΟΔΟΙ ΜΕΛΕΤΗΣ ΤΟΥ ΥΛΙΚΟΥ 

7.1.1  ΠΡΩΤΟΚΟΛΛΟ ΒΙΟΨΙΑΣ 

     Από όλους τους ασθενείς και μάρτυρες λήφθηκαν, μετά από ε-

νημέρωση και γραπτή συγκατάθεση, βιοψίες δέρματος με τοπική 

αναισθησία (λιδοκαΐνη 1%) με ειδικό κυκλικό διατρητικό εργαλείο 

(punch) διαμέτρου 4mm και 5mm. To δερματικό χάσμα της βιοψίας 

αποκαταστάθηκε με μη απορροφήσιμη ραφή no 3/0, η οποία αφαι-

ρέθηκε μετά μία εβδομάδα στο Εξωτερικό Ιατρείο της Αγγειοχει-

ρουργικής Μονάδας.  

   Από κάθε ασθενή λήφθηκαν τρεις βιοψίες: μία από τη δερματική 

αλλοίωση ή άμεσα παρακείμενα προς αυτή, όταν υπήρχε έλκος, 

μία δεύτερη σε απόσταση 10 cm από τη βλάβη, και μία από τον 

σύστοιχο μηρό, η οποία χρησιμοποιήθηκε ως μάρτυρας. 

    Όλα τα δείγματα μονιμοποιήθηκαν σε διάλυμα φορμαλδεΰδης 

και εγκλείσθηκαν σε κύβους παραφίνης, από τους οποίους παρα-

σκευάσθηκαν ιστολογικές τομές πάχους 3mm. Μία ιστολογική τομή 

χρωματίστηκε με αιματοξυλίνη – ηωσίνη (Η-Ε), η οποία χρησιμο-

ποιήθηκε για την ιστολογική/μορφολογική εκτίμηση και οι υπόλοι-

πες ιστολογικές τομές προωθήθηκαν για ιστοχημική και ανοσοϊ-

στοχημική μελέτη. 

7.2  ΙΣΤΟΛΟΓΙΚΗ / ΜΟΡΦΟΛΟΓΙΚΗ ΜΕΛΕΤΗ 

Η μορφολογική εκτίμηση πραγματοποιήθηκε στις ιστολογικές το-

μές Η/Ε με διοφθάλμιο οπτικό μικροσκόπιο πολλαπλής συμπαρα-

τήρησης. Σε κάθε περίπτωση καταγράφηκαν οι εξής παράμετροι: 

αλλοιώσεις της επιδερμίδας όπως ατροφία, υπερπλασία ή/και υ-

περκεράτωση ενώ στο χόριο εκτιμήθηκαν η παρουσία ή μη αγγειο-

βριθούς κοκκιώδους ιστού, φλεγμονώδους διηθήματος, ίνωσης και 

εναποθέσεων αιμοσιδηρίνης (εξωκυττάρια ή/και ενδοκυττάρια ε-

ντός μακροφάγων). 
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7.3 ΙΣΤΟΧΗΜΙΚΗ ΜΕΛΕΤΗ 

Κατόπιν εφαρμογής ειδικών ιστοχημικών χρώσεων Giemsa και σι-

δήρου (εμπορικά διαθέσιμα kits)  καταγράφηκε ο αριθμός των μα-

στοκυττάρων που συμμετείχε στο φλεγμονώδες κυτταρικό διήθημα 

και αναδείχθηκαν οι εξωκυττάριες ή/και ενδοκυττάριες (εντός μα-

κροφάγων) εναποθέσεις αιμοσιδηρίνης, αντίστοιχα. Επιπλέον, με 

την ιστοχημική χρώση τριχρωμική Masson (εμπορικό διαθέσιμο 

kit)   προσδιορίστηκε ο βαθμός της ίνωσης. 

7.4 ΑΝΟΣΟΪΣΤΟΧΗΜΙΚΗ ΜΕΛΕΤΗ 

Η ανοσοϊστοχημική μελέτη περιέλαβε την αξιολόγηση της έκφρα-
σης δεικτών για τις κερατίνες 7, 15 και 19 στα επιθηλιακά κύτταρα 
της επιδερμίδας και στους θυλάκους των τριχών. Τα πρωτογενή α-
ντισώματα που χρησιμοποιήθηκαν στη μελέτη, η πηγή, ο κλώνος 

και η αραίωσή τους παρατίθενται στον Πίνακα 6. 

 
Πίνακας 6. Αντισώματα που χρησιμοποιήθηκαν στη μελέτη, πηγή 

προέλευσης , κλώνος και αραίωση 

       7.4.1 ΑΝΟΣΟΪΣΤΟΧΗΜΕΙΑ – ΠΕΡΙΓΡΑΦΗ ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑΣ  

Εφαρμόστηκε η ανοσοϊστοχημική τεχνική στρεπταβιδίνης-αβιδίνης-

βιοτίνης (LSAB) με τη χρήση ημιαυτοποιημένου μηχανήματος 

DAKO Autostainer Link 48. Σε όλες τις ανοσοϊστοχημικές χρώσεις 

συμπεριλήφθηκαν θετικοί μάρτυρες (σύμφωνα με τις συστάσεις των 

κατασκευαστικών εταιρειών των αντισωμάτων) και αρνητικοί μάρτυ-

ρες (παράλειψη της προσθήκης του πρωτογενούς αντισώματος). 

 

Αντίσωμα Πηγή Κλώνος Aραίωση 

anti-cytokeratin 
7 

Dako, CA, 
USA 

OVTL12/30 1:50 

anti-cytokeratin 
15 

Abcam, USA KRT15/2103R 1:50 

anti-cytokeratin 
19 

Biogenics, 
USA 

BCK108 1:50 
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Τα βασικά στάδια της ανοσοϊστοχημικής μεθοδολογίας είναι τα κά-

τωθι: 

1.Αποπαραφίνωση – ενυδάτωση: Τα πλακίδια με τις ιστολογικές 

τομές παραφίνης τοποθετήθηκαν σε κλίβανο θερμοκρασίας 60 ΟC 

για 18 ώρες. Ακολούθησε προθέρμανση διαλύματος ξυλόλης για 

30΄ σε κλίβανο, σε θερμοκρασία 60 ΟC. Στη συνέχεια τα πλακίδια 

εμβαπτίστηκαν σε διάλυμα ξυλόλης και τοποθετήθηκαν σε κλίβανο 

για 20΄ σε θερμοκρασία 60 ΟC. Κατόπιν εμβαπτίστηκαν σε διάλυμα 

ξυλόλης για 10΄ σε θερμοκρασία δωματίου. Ακολούθησε η εμβά-

πτισή  τους για 30΄΄Χ2 διαδοχικά σε κατιόντα οινοπνεύματα (100%, 

96%) και τέλος σε απεσταγμένο νερό.  

2.Αποκάλυψη του αντιγόνου: Πραγματοποιήθηκε έκπλυση των 

πλακιδίων με νερό βρύσης Χ3. Ακολούθησε προθέρμανση διαλύ-

ματος κιτρικού οξέος 10% (630 ml απεσταγμένο νερό και 70 ml κι-

τρικό οξύ, Buffer for Antigen Retrieval) σε φούρνο μικροκυμάτων 

για 3΄. Στη συνέχεια τα πλακίδια εμβαπτίστηκαν στο παραπάνω 

διάλυμα. Εφαρμόστηκαν 2 κύκλοι θέρμανσης εντός φούρνου μι-

κροκυμάτων σε ισχύ 300 Watt επί 15΄ για κάθε κύκλο. Το διάλυμα 

με τα πλακίδια παρέμεινε σε θερμοκρασία περιβάλλοντος για 10΄ 

και ακολούθησε έκπλυση σε απεσταγμένο νερό Χ2. 

3. Εξουδετέρωση ενδογενούς υπεροξειδάσης:  Προετοιμάστηκε 

διάλυμα εξουδετέρωσης της ενδογενούς υπεροξειδάσης (500 μl 

H2O2 30% και 50 ml μεθανόλη). Τα πλακίδια εμβαπτίστηκαν στο 

διάλυμα για 30΄ και τοποθετήθηκαν σε αναδευτήρα (εναλλακτικά, 

ενστάλαξη 2-3 σταγόνων από το Hydrogen Peroxide Block που 

παρέχεται έτοιμο στο kit, και επώαση για 15΄). 



54 

4. Προεπώαση: Aκολούθησε έκπλυση των πλακιδίων με απε-

σταγμένο νερό Χ3 και με διάλυμα TBS για 5΄ (TBS: Tris Buffer So-

lution, 20 g NaCl, 1.5 g Tris σε 2.5 lt dH2O και pH 7.6). Στη συνέ-

χεια ακολούθησε ενστάλαξη 2-3 σταγονιδίων Ultra V Block από το 

kit και τα πλακίδια επωάστηκαν για 5΄ σε θερμοκρασία δωματίου 

ώστε να αποφευχθεί η μη ειδική χρώση (δέσμευση μη ειδικών αντι-

γονικών επιτόπων ιστού). 

5.Επώαση με το πρωτογενές αντίσωμα: Πραγματοποιήθηκε έκ-

πλυση των πλακιδίων σε TBS για 5΄, ακολούθησε ενστάλαξη του 

πρωτογενούς αντισώματος με την ενδεδειγμένη αραίωση. Το χρο-

νικό διάστημα επώασης καθορίστηκε από το πρωτόκολλο κάθε α-

ντισώματος και κυμάνθηκε από ώρες μέχρι ολονύκτια επώαση.  

6.Επώαση με το δευτερογενές αντίσωμα: Πραγματοποιήθηκε 

έκπλυση των πλακιδίων με διάλυμα TBS για 10΄ και στη συνέχεια 

επώαση με το δευτερογενές αντίσωμα (Biotinylated  Goat Anti-Pol-

yvalent, Envision Kit, έτοιμο προς χρήση) για 30΄. Ακολούθησε έκ-

πλυση των πλακιδίων σε TBS για10΄. Στη συνέχεια προστέθηκε το 

ABC Complex/HRP (στρεπταβιδίνη συνδεδεμένη με το σύμπλοκο 

αβιδίνη -βιοτίνη-υπεροξειδάση) και ακολούθησε επώαση για 1ώρα 

σε θερμοκρασία δωματίου. Πραγματοποιήθηκε έκπλυση σε TBS 

για 5΄Χ2. 

7.Προσθήκη χρωμογόνων: Για την προετοιμασία του χρωμογό-

νου αναμίχθηκαν 20 μl DAB (3,3 τετραχλωρική διαμινοβενζιδίνη) 

σε 1 ml από το αντίστοιχο Buffer. Τοποθετήθηκε διάλυμα χρωμο-

γόνου (DAB 0.1% W/V) στις ιστολογικές τομές για 3΄. Ακολούθησε 

έκπλυση σε απεσταγμένο νερό για 10΄ και χρώση με αιματοξυλίνη 

10% (προσθήκη 10 ml αιματοξυλίνης 100% σε 90 ml 
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απεσταγμένου νερού) για 2΄. Τέλος, οι ιστολογικές τομές ξεπλύθη-

καν σε νερό βρύσης για 1΄.  

8.Αφυδάτωση των ιστών: Τέλος, τα πλακίδια εμβαπτίστηκαν σε 

ανιόντα οινοπνεύματα (96%, 96%, 100%, 100%) και ξυλόλη. Η 

διαδικασία ολοκληρώθηκε με την επικάλυψη των ιστολογικών το-

μών με καλυπτρίδες.  

9.Μικροσκόπηση και αξιολόγηση των ανοσοϊστοχημικών χρώ-

σεων στο οπτικό μικροσκόπιο. 

7.5 ΜΟΡΦΟΛΟΓΙΚΗ, ΙΣΤΟΧΗΜΙΚΗ, ΚΑΙ ΑΝΟΣΟΪΣΤΟΧΗ-

ΜΙΚΗ ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ 

7.5.1 ΜΟΡΦΟΛΟΓΙΚΗ ΚΑΙ ΙΣΤΟΧΗΜΙΚΗ ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ  

Η μορφολογική αξιολόγηση πραγματοποιήθηκε στις ιστολογικές το-

μές Η/Ε και σε κάθε περίπτωση καταγράφηκε με ημιποσοτικό τρόπο 

η βαρύτητα των αλλοιώσεων: υπερπλασία και υπερκεράτωση της 

επιδερμίδας, παρουσία αγγειοβριθούς κοκκιώδους ιστού, φλεγμο-

νής, ίνωσης και εναποθέσεων αιμοσιδηρίνης στο χόριο. Η εκτίμηση 

του βαθμού της ίνωσης και των εναποθέσεων αιμοσιδηρίνης προσ-

διορίστηκε και κατόπιν  αξιολόγησης των ιστοχημικών χρώσεων τρι-

χρωμικής Masson και σιδήρου, αντίστοιχα. Ο προσδιορισμός της 

βαρύτητας των αλλοιώσεων καταγράφηκε ημιποσοτικά, σε τριβάθ-

μια κλίμακα: 1+, 2+, 3+, όπου 1+=ήπια, 2+=μέτρια και 3+=ικανή   

(Πίνακας 7).  

Πίνακας 7. Παράμετροι ιστολογικής αξιολόγησης    

 Ιστολογικές παράμετροι Βαρύτητα 

1. Ατροφία 0=απούσα, 1+=ήπια, 2+=μέτρια, 3+=ικανή 

2. Υπερπλασία 0=απούσα, 1+=ήπια, 2+=μέτρια, 3+=ικανή 

3. Υπερκεράτωση 0=απούσα, 1+=ήπια, 2+=μέτρια, 3+=ικανή 

4. Αγγειοβριθής ιστός 0=απών, 1+=ήπιος, 2+=μέτριος, 3+=ικανός 

5. Φλεγμονώδες διήθημα 0=απόν, 1+=ήπιο, 2+=μέτριο, 3+=ικανό 

6. Ίνωση 0=απούσα, 1+=ήπια, 2+=μέτρια, 3+=ικανή 

7. Εναπόθεση αιμοσιδηρίνης 0=απούσα, 1+=ήπια, 2+=μέτρια, 3+=ικανή 
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Κατόπιν αξιολόγησης των ιστοχημικών χρώσεων Giemsa καταγρά-

φηκε ο απόλυτος αριθμός των μαστοκυττάρων που συμμετείχε στο 

φλεγμονώδες κυτταρικό διήθημα του χορίου ανά οπτικό πεδίο με-

γάλης μεγέθυνσης (high power field, HPF), σε συνολικά  μετρηθέντα 

5-10 HPF ανά περίπτωση, και εν συνεχεία καταγράφηκε ο μέσος 

όρος του αριθμού τους ανά περίπτωση. 

7.5.2 ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ ΑΝΟΣΟÏΣΤΟΧΗΜΙΚΩΝ ΧΡΩΣΕΩΝ 

Η ανοσοϊστοχημική έκφραση των κερατινών 7,15 και 19 εκτιμή-

θηκε στα επιθηλιακά κύτταρα της επιδερμίδας και των τριχοθυλά-

κων. Ως θετική έκφραση θεωρήθηκε η παρουσία κυτταρικής μεμ-

βρανικής ανοσοχρώσης και σε κάθε περίπτωση υπολογίστηκε και 

καταγράφηκε το επί τοις εκατό (%) ποσοστό των θετικών επιθηλια-

κών κυττάρων, ανεξαρτήτως του βαθμού έντασης χρωστικής αντί-

δρασης (Πίνακας 8).  

Στον Πίνακα 8 αναλύεται η τυποποίηση  των βασικών παραμέτρων 

του υλικού των ασθενών (Φύλο, Ιστορικό), του σταδίου CEAP, της 

ιστολογικής εξέτασης (Η/Ε), της ιστοχημικής εξέτασης (Masson, 

Giemsa, Fe) και της ανοσοϊστοχημικής εξέτασης (Ker 7, Ker 15, 

Ker 19). 
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Πίνακας 8.  Ανάλυση τυποποίησης βασικών παραμέτρων μελέτης 

στο υλικό των ασθενών μας 

7.6 ΥΠΕΡΗΧΟΓΡΑΦΙΚΗ ΜΕΛΕΤΗ 

       Η εισαγωγή της τεχνικής των υπερήχων (Doppler ultrasound) 

στη μελέτη των αγγειακών παθήσεων έχει επηρεάσει δραματικά τη 

διάγνωση και θεραπεία της ΧΦΑ, αφού παρέχει τη δυνατότητα τα-

χείας, αναίμακτης και ανώδυνης διάγνωσης της θρομβωτικής από-

φραξης των φλεβών, η οποία διαταράσσει τη φυσιολογική φλεβική 

ροή. Ο συνδυασμός των υπερήχων με έγχρωμη απεικόνιση 

(Colour flow imaging) κατέστησε ευκολότερη τη διάγνωση και την 

εντόπιση της βαλβιδικής ανεπάρκειας των επιπολής και των εν τω 

βάθει φλεβών,  της ανεπάρκειας των διατιτραινουσών φλεβών, και 

των αιμοδυναμικών διαταραχών που συνεπάγονται αυτές [57].  

      Στην παρούσα εργασία όλοι οι ασθενείς, οι οποίοι, με κλινικά 

κριτήρια, είχαν φλεβική νόσο, εξετάσθηκαν με υπερηχογράφημα 

των φλεβών των κάτω άκρων και αιμοδυναμική μελέτη με έγχρωμο 
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Doppler. Η εξέταση έγινε με συσκευές General Electric LOGIQ 9 

και Acuson 128 XP. Κατά τη διάρκεια της εξέτασης ο ασθενής ήταν 

σε ύπτια κατάκλιση ενώ κατά την εξέταση των ιγνυακών φλεβών 

άλλαζε θέση σε πρηνή κατάκλιση με ελαφρά κάμψη του γόνατος. 

Αρχικά ο εξεταζόμενος ανέπνεε κανονικά, αλλά κατά τη δοκιμασία 

Valsava έπαιρνε βαθιές και βίαιες εισπνοές με κλειστή τη γλωττίδα, 

τη μύτη και το στόμα.  

      Η εξέταση περιλάμβανε τις φλέβες του επιπολής και του εν τω 

βάθει φλεβικού συστήματος, τη σαφηνομηριαία συμβολή και τις 

διατιτραίνουσες φλέβες άνω και κάτω του γόνατος.  Η εξέταση των 

φλεβών διερευνούσε ειδικότερα την ύπαρξη διάτασης, βαλβιδικής 

ανεπάρκειας, θρόμβωσης, κιρσών, και διαταραχών της αιματικής 

ροής. Ιδιαίτερη προσοχή δινόταν στην ύπαρξη ή όχι ανεπάρκειας 

στη σαφηνομηριαία συμβολή. Η ύπαρξη ή όχι ανεπάρκειας των 

διατιτραινουσών φλεβών (Cockett στους Πίνακες αποτελεσμάτων), 

όπως επίσης η ύπαρξη ή μη παλινδρόμησης αίματος (Reflux 

στους Πίνακες) και θρομβωτικής απόφραξης των φλεβών 

(Occlusion στους Πίνακες) εξετάζονταν πάντοτε με ιδιαίτερη προ-

σοχή [57,58].  

 

7.7 ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΗ ΑΝΑΛΥΣΗ ΕΥΡΗΜΑΤΩΝ 

      Για την περιγραφή των κατηγορικών μετρήσεων, όπως το 

φύλο και η παχυσαρκία, χρησιμοποιήθηκαν πλήθη και ποσοστά, 

ενώ για την ηλικία μέση τιμή και τυπική απόκλιση. 

      Για την εξέταση των σχέσεων μεταξύ κατηγορικών μεταβλητών 

χρησιμοποιήθηκε ο έλεγχος ανεξαρτησίας Pearson Chi Square και 

Fisher’s exact test σε περίπτωση μη πλήρωσης των προϋποθέ-

σεων του πρώτου (τα αντίστοιχα p-values συμβολίζονται με *).   

      Επιπλέον, σε περίπτωση εξαρτημένων κατηγορικών μεταβλη-

τών χρησιμοποιήθηκε ο έλεγχος McNemar και εκτιμήθηκε ο σχετι-

κός κίνδυνος. Παράλληλα, οι διαφορές της ηλικίας αξιολογήθηκαν 

με το κριτήριο της ανάλυσης διακύμανσης. Η ανάλυση πραγματο-

ποιήθηκε με το λογισμικό SPSS v26.0 και το επίπεδο σημαντικότη-

τας ορίστηκε ίσο με 0,05 σε όλες τις περιπτώσεις [59]. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 8 

8.1 ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ ΜΕΛΕΤΗΣ 

8.1.1 ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ ΙΣΤΟΛΟΓΙΚΩΝ ΕΞΕΤΑΣΕΩΝ  

      Προκειμένου τα αποτελέσματα των ιστολογικών εξετάσεων 

κάθε ασθενούς να είναι συγκρίσιμα μεταξύ των ασθενών αλλά και 

σε συνδυασμό με τα ευρήματα των άλλων μεθόδων μελέτης του υ-

λικού, έγινε τυποποίηση των ευρημάτων και του βαθμού σοβαρό-

τητας κάθε παραμέτρου της μελέτης. Η παραπάνω τυποποίηση 

άλλωστε, ήταν επιβεβλημένη, προκειμένου να γίνει στατιστική ανά-

λυση των ευρημάτων της μελέτης.   

  O Πίνακας 9 περιλαμβάνει για κάθε ασθενή την ηλικία, το φύλο, 

το ιστορικό, τη θέση βιοψίας (βλάβη, 10 cm από βλάβη, μηρός), 

και το στάδιο CEAP. 
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Πίνακας 9. Πληροφορίες για κάθε ασθενή ως προς τη θέση βιο-

ψίας, την ηλικία, το φύλο, το ιστορικό και το στάδιο CEAP  

  



62 

Οι παράμετροι της ιστολογικής εξέτασης που προαναφέρθηκαν 
στην τυποποίηση του Πίνακα 8, περιλαμβάνονται αναλυτικά στον 
Πίνακα 10.   

  ΙΣΤΟΛΟΓΙΚΑ 

  H/E MASSON GIEMSA FE KER 7 KER 15 KER 19 

ID1 6 0 1 0 0 0 0 

ID1 0 0 1 0 0 1-20% 0 

ID1 0 0 2 0 0 1-30% 0 

ID2 6 0 1 0 0 1-90%/3-70% 0 

ID2 0 0 1 0 0 2-5% / 1-85% / 3-90% 0 

ID2 0 0 2 0 3-2% 1-90% / 2-1% / 3-90% 3-1% 

ID3 6.4 1 1 0 0 1-80%/2-40% 0 

ID3 0 0 1 0 0 1-100%/2-30%/3-20% 0 

ID3 0 0 1 0 0 1-90%/2-15%/3-50% 1-1% 

ID4 1,2,3,7 1 3 3 0 1-60%/2-5% 0 

ID3 0 0 1 0 0 1-95% 0 

ID4 1 1 2 1 0 1-85% 0 

ID5 1,2,3,7 1 4 3 0 1-80%/2-5% 0 

ID5 0 0 1 2 0 1-90%/2-15% 0 

ID5 0 0 1 0 0 1-90%/2-5% 0 

ID6 2,3,4 1 2 1 0 1-80% 0 

ID6 0 0 1 0 0 1-95% 0 

ID6 0 0 1 0 0 1-70%/3-70% 0 

ID7 1,3,4 3 2 2 0 1-80%/2-30%/3-50% 3-2% 

ID7 4.3 1 5 1 3-1% 1-95%/2-20%/3-70% 0 

ID7 0 1 2 0 0 1-90%/3-30% 0 

ID8 3 2 4 1 0 1-70%/2-10%/3-10% 0 

ID8 0 0 2 0 0 1-80%/2-15% 0 

ID8 0 1 1 0 0 1-80%/2-5%/3-50% 3-10% 

ID9 5.3 1 1 0 0 1-95%/2-5% 0 

ID9 2.3 1 3 0 0 1-60%/3-60% 0 

ID9 0 0 0 0 0 1-60%/3-60% 0 

ID10 1,2,3,4 1 3 2 0 1-60%/2-30% 0 

ID10 3 1 2 0 0 1-90%/2-5% 0 

ID10 0 0 2 0 0 1-90%/2-5% 0 

ID11 6,2,4,3 2 4 3 0 1-95%/3-50% 0 

ID11 3.4 1 3 2 0 1-95% 0 

ID11 2.6 0 1 0 0 1-80%/2-5%/3-90% 0 

ID12 2.3 1 2 1 0 1-90%/2-10% 0 

ID12 2 0 1 0 0 1-90% 0 

ID12 2 0 1 0 0 1-90% 0 

ID13 3,4,2 2 2 1 0 1-90%/3-50% 0 

ID13 0 0 1 0 0 1-95%/2-10%/3-35% 0 

ID13 0 0 1 0 0 1-95%/2-10%/3-35% 0 

ID14 1,2,3,4 2 5 3 0 1-90%/2-5%/3-60% 0 
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ID14 1.2 1 3 1 0 1-90% 0 

ID14 0 0 1 0 0 1-90% 0 

ID15 1,2,3,4 2 4 1 0 1-80%/2-5% 0 

ID15 1,2,3,4 0 4 1 0 1-80%/2-10% 0 

ID15 2 1 1 0 1-2% 1-95%/2-10%/3-90% 3-7% 

ID16 5 2 2 1 0 1-80%/3-70% 0 

ID16 5 1 1 0 0 1-70% 0 

ID16 2 0 2 0 0 1-95%/2-15% 0 

ID17 5,3,4 1 3 1 0 1-90%/3-70% 3-5% 

ID17 0 0 1 0 0 1-80%/2-5% 0 

ID17 0 0 2 0 0 1-95%/3-80% 0 

ID18 5 2 2 1 0 1-90% 0 

ID18 5 1 1 0 0 1-90%/3-80% 0 

ID18 0 1 1 0 0 1-90%/3-40% 0 

ID19 2.3 1 3 1 0 1-90% 0 

ID19 0 1 1 0 0 1-95%/3-70% 0 

ID19 4 0 1 0 0 1-90%/3-55% 0 

ID20 1,2,3,4 1 5 1 0 1-95% 0 

ID20 2.3 0 5 0 0 1-90% 0 

ID20 0 0 2 0 0 1-95%/2-5% 0 

ID21 1,2,3,4 2 5 1 0 1-90%/2-15% 3-1% 

ID21 1,2,3,4 1 3 0 0 1-90%/2-20% 0 

ID21 0 0 2 0 0 1-60%/2-5% 0 

ID22 1,2,3,4 1 2 1 0 1-15% 1-1% 

ID22 3 0 2 0 0 1-60%/3-30% 0 

ID22 0 0 2 0 0 1-60% 0 

ID23 2,3,4 1 2 1 0 1-90% 0 

ID23 0 0 1 0 0 1-95%/3-90% 0 

ID23 0 0 1 0 0 1-90%/3-80% 0 

ID24 1,2,3,4,7 0 1 0 0 1-65%/2-10% 1-1% 

ID24 4 1 1 0 0 1-90% 0 

ID24 0 0 2 0 0 1-70% 0 

ID25 1,2,3,4 1 3 3 0 1-80% 0 

ID25 1,3,4 0 1 1 0 1-90% 0 

ID25 0 0 2 0 0 1-90% 0 

ID26 2,3,4 1 2 1 0 1-95% 0 

ID26 0 0 1 0 0 1-90% 0 

ID26 0 0 1 0 0 1-85% 0 

ID27 2,3,4 1 4 2 0 1-85% 0 

ID27 4 0 1 0 0 1-80% 0 

ID27 0 0 1 0 0 1-85% 0 

ID28 1,2,3,4 2 5 3 0 1-90% 0 

ID28 0 0 1 0 0 1-85% 0 

ID28 0 0 1 0 0 1-85% 0 

ID29 2,3,4 2 2 0 1-1% 1-80% 0 

ID29 0 0 1 0 0 1-95%/2-30% 0 
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ID29 2 0 2 0 0 1-90% 0 

ID30 1,2,3,4 2 2 0 1-1% 1-95% 0 

ID30 2 0 1 0 1-2% 1-95%/2-15% 0 

ID30 2 0 2 0 0 1-95% 0 

Πίνακας 10. Συγκεντρωτικά τα ευρήματα των  ιστολογικών παρα-

μέτρων μελέτης, όπως παρουσιάστηκαν  στην τυποποίηση του Πί-

νακα 8. Για κάθε ασθενή του πίνακα 10 αναγράφονται τρείς τιμές 

που αντιστοιχούν στις 3 θέσεις βιοψίας, δηλαδή: από την εστία της 

δερματικής αλλοίωσης, σε απόσταση 10 εκ. από την εστία, και από 

τον σύστοιχο μηρό. Οι τιμές της KER 15 που αναγράφονται, είναι 

με τη σειρά: 0, BASAL, PARABASAL, FOLLICLES. 

 

Στις εικ. 9 ως 12 παρουσιάζεται παράδειγμα της ιστολογικής και ι-

στοχημικής εξέτασης βιοψίας από τη βλάβη της εικ. 8 (άτονο έλκος 

κνήμης - C6 στάδιο CEAP).  

 

 

Εικ. 8  Άτονο έλκος πρόσθιας επιφάνειας κνήμης (στάδιο C6 – 

CEAP)  
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Εικ. 9  Βιοψία από τη βλάβη της εικ. 8. Η/Ε: αποπλάτυνση  επιδερ-

μίδας και εστιακή χρόνια φλεγμονή του χορίου (Χ 400) 

 

 

Εικ. 10  Βιοψία από τη βλάβη της εικ. 8. Masson: Μικρού βαθμού 

ίνωση κάτω από τη βασική μεμβράνη της επιδερμίδας (Χ 400). 
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Εικ. 11 και 12  Βιοψία από τη βλάβη της εικ. 8. Giemsa: mast cells 

2/HPF, Fe: αρνητικός (X 200, X400) 

 

8.1.2 ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ ΥΠΕΡΗΧΟΓΡΑΦΙΚΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 

      Όπως προαναφέρθηκε στις μεθόδους, η υπερηχογραφική με-

λέτη βασίσθηκε στην αξιολόγηση τριών παραμέτρων, δηλαδή στην 

ύπαρξη ή μη παλινδρόμησης (reflux), απόφραξης (ocl), και παρου-

σίας ανεπαρκών διατιτραινουσών φλεβών (Cocket). Στον Πίνακα 

11 εμφανίζονται τα αποτελέσματα των τριών παραμέτρων που 

προαναφέρθηκαν για κάθε ασθενή ξεχωριστά και με βάση τη δια-

βάθμιση των ευρημάτων της εξέτασης που αναφέρεται στον Πί-

νακα 8. 
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Πίνακας 11.  Αποτελέσματα των τριών παραμέτρων της υπερηχο-

γραφικής μελέτης (Reflux, Occlusion, Cocket) σε κάθε ασθενή, με 

βάση τη διαβάθμιση σοβαρότητας του Πίνακα 8. Στη στήλη Cocket 

με πράσινο χρώμα επισημαίνονται οι περιπτώσεις με φλεβικό έλ-

κος.  
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8.1.3 ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΗΣ ΑΝΑΛΥΣΗΣ 

8.1.4 ΠΕΡΙΓΡΑΦΙΚΑ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ 

Στην έρευνα συμμετέχουν 22 γυναίκες και 8 άνδρες με μέση ηλικία 

55,13 έτη και τυπική απόκλιση 11,90. Το 53,33%  δεν είχε παθολο-

γικό ιστορικό. Για το υπόλοιπο 46,67% το 6,67% έχει ΧΑΠ, το 

16,67%  έχει υπερλιπιδαιμία, το 3,33% ΣΔ, το 36,67% ΑΥ και το 

3,33% είναι καπνιστές (Πιν.12). Επιπλέον, από τους πίνακες 11 και 

13 παρατηρούμε ότι στην πλειοψηφία τα OCL και COCKET είναι 

αρνητικά ενώ το REFLUX  θετικό. 

 

 Ν % 

Φύλο Γυναίκα 22 73,33% 

Άνδρας 8 26,67% 

ΧΑΠ ΌΧΙ 28 93,33% 

ΝΑΙ 2 6,67% 

ΠΑΧΥΣΑΡΚΙΑ ΌΧΙ 26 86,67% 

ΝΑΙ 4 13,33% 

ΚΑΠΝΙΣΤΗΣ ΌΧΙ 29 96,67% 

ΝΑΙ 1 3,33% 

ΥΠΕΡΛΙΠΙΔΑΙΜΙΑ ΌΧΙ 25 83,33% 

ΝΑΙ 5 16,67% 

ΣΔ ΌΧΙ 29 96,67% 

ΝΑΙ 1 3,33% 

ΑΥ ΌΧΙ 19 63,33% 

ΝΑΙ 11 36,67% 

Παθολογικό ΌΧΙ 16 53,33% 

ΝΑΙ 14 46,67% 

                           Πίνακας 12.  Περιγραφικά χαρακτηριστικά  
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 Ν % 

REFLUX Θετικό 26 86,67% 

Αρνητικό 4 13,33% 

OCL Θετικό 2 6,67% 

Αρνητικό 28 93,33% 

COCKET Θετικό 8 26,67% 

Αρνητικό 22 73,33% 

CEAP C3 5 16,67% 

C4a 6 20,00% 

C4b 6 20,00% 

C5 7 23,33% 

C6 6 20,00% 

                  Πίνακας 13. Περιγραφικά χαρακτηριστικά 

 

8.1.5 ΕΠΙΜΕΡΟΥΣ  ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΗ  ΑΝΑΛΥΣΗ 

Στον πίνακα 14 παρατηρούμε ότι το φύλο, η ΧΑΠ, η υπερλιπιδαιμία, 

ο ΣΔ, η ΑΥ, το αν το ιστορικό είναι παθολογικό καθώς και το αν ο 

συμμετέχων είναι καπνιστής δεν σχετίζονται στατιστικά σημαντικά 

με το CEAP. Διαφορά δεν καταγράφηκε ούτε στις ηλικίες των ασθε-

νών ανάλογα με την ταξινόμηση CEAP, σύμφωνα με τον έλεγχο της 

ανάλυσης διακύμανσης με τιμή F = 0.687, p=0.608, καθώς οι μέσοι  

όροι της ηλικίας ανά CEAP κυμάνθηκαν από 47.40 έτη έως 58.67. 

Επιπλέον,  στατιστικά σημαντική συσχέτιση δεν παρουσιάζουν ούτε 

οι δείκτες OCL και REFLUX ανάλογα με το CEAP.  Τα αντίστοιχα p-

values αναγράφονται στην τελευταία στήλη του πίνακα. 
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CEAP  

C3,C4a and C4b C5 C6  

N % N % N % P-values 

Φύλο Γυναίκα 10 58,82% 7 100,00% 5 83,33% 0,105* 

 Άνδρας 7 41,18% 0 0,00% 1 16,67% 

ΧΑΠ ΌΧΙ 17 100,00% 6 85,71% 5 83,33% 0,183* 

ΝΑΙ 0 0,00% 1 14,29% 1 16,67% 

ΚΑΠΝΙΣΤΗΣ ΌΧΙ 16 94,12% 7 100,00% 6 100,00% 1,000* 

ΝΑΙ 1 5,88% 0 0,00% 0 0,00% 

ΥΠΕΡΛΙΠΙΔΑΙΜΙΑ ΌΧΙ 13 76,47% 6 85,71% 6 100,00% 0,684* 

ΝΑΙ 4 23,53% 1 14,29% 0 0,00% 

ΣΔ ΌΧΙ 17 100,00% 6 85,71% 6 100,00% 0,433* 

ΝΑΙ 0 0,00% 1 14,29% 0 0,00% 

ΑΥ ΌΧΙ 13 76,47% 2 28,57% 4 66,67% 0,098* 

ΝΑΙ 4 23,53% 5 71,43% 2 33,33% 

Παθολογικό ΌΧΙ 11 64,71% 2 28,57% 3 50,00% 0,291* 

ΝΑΙ 6 35,29% 5 71,43% 3 50,00% 

REFLUX Θετικό 14 82,35% 7 100,00% 5 83,33% 0,622* 

Αρνητικό 3 17,65% 0 0,00% 1 16,67% 

OCL Θετικό 0 0,00% 2 28,57% 0 0,00% 0,086* 

Αρνητικό 17 100,00% 5 71,43% 6 100,00% 

Πίνακας 14.  Περιγραφικά χαρακτηριστικά ανάλογα με το CEAP 

Σημειώνεται ότι σε περίπτωση διαχωρισμού της κατηγοριοποίησης 
κατά CEAP  στις ομάδες C3 vs C4a/C4b vs C5/C6 προκύπτει στα-
τιστικά σημαντική διαφορά ανάλογα με το φύλο (p=0.037). Συγκε-
κριμένα φαίνεται ότι στις γυναίκες είναι συχνότερη η καταγραφή 
CEAP C5/C6 ενώ για τους άνδρες συχνότερη είναι η καταγραφή 
CEAP C4a/C4b. Τα ακριβή ποσοστά αποδίδονται στον πίνακα 15, 
ενώ οι διαφοροποιήσεις φαίνονται στο γράφημα 1. 

 

 

 

CEAP  

C3 C4a / C4b C5 / C6  

N % N % N % p 

Φύλο Γυναίκα 4 18,2% 6 27,3% 12 54,5% 
0,037 

Άνδρας 1 12,5% 6 75,0% 1 12,5% 

Πίνακας 15.  Κατανομή της κατηγοριοποίησης CEAP ανάλογα με 
το φύλο.  
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Γράφημα 1. Συγκριτικό ραβδόγραμμα για την κατανομή της κατηγο-

ριοποίησης CEAP ανάλογα με το φύλο. 
 

Από τον πίνακα 16 παρατηρούμε ότι ο δείκτης COCKET σχετίζεται 

στατιστικά σημαντικά με το CEAP*(C3 και C4a VS C4b, C5 και C6)  

και συγκεκριμένα οι ασθενείς που ανήκουν στην πρώτη ομαδοποί-

ηση του CEAP* έχουν συχνότερα αρνητικό δείκτη COCKET από αυ-

τούς που ανήκουν στη δεύτερη ομαδοποίηση. Η διαφοροποίηση 

αυτή φαίνεται και στο γράφημα 2. 

 

 

CEAP*  

C3 και C4a C4b, C5 και C6  

Ν % Ν % P-value 

COCKET Θετικό 0 0,00% 8 42,11% 0,012 

Αρνητικό 11 100,00% 11 57,89% 

Πίνακας 16.  Cocket ανάλογα με το CEAP 
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Γράφημα 2.  Διαφοροποίηση του δείκτη Cocket μεταξύ C3 και C4a 

vs   C4b,C5 και C6  

 

Από τον πίνακα 17 παρατηρούμε ότι η παρακεράτωση, η αποπλά-

τυνση, η ατροφία, η φλεγμονή, η αγγειοβρίθεια, καθώς και αν το ι-

στορικό είναι παθολογικό δεν σχετίζονται στατιστικά σημαντικά με 

το CEAP. Επιπλέον, ούτε οι δείκτες MASSON, GIEMSA, FE, KER7, 

Basal, Parabasal και K0 δεν εμφανίζουν στατιστικά σημαντική συ-

σχέτιση ανάλογα με το CEAP. Τα αντίστοιχα p-values αναγράφονται 

στην τελευταία στήλη του πίνακα. 
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CEAP  

C3,C4a and C4b C5 C6  

N % N % N % P-values 

ΠΑΡΑΚΕΡΑΤΩΣΗ ΌΧΙ 50 98,04% 21 100,00% 16 88,89% 0,147* 

ΝΑΙ 1 1,96% 0 0,00% 2 11,11% 

ΑΠΟΠΛΑΤΥΝΣΗ ΌΧΙ 49 96,08% 21 100,00% 15 83,33% 0,069* 

ΝΑΙ 2 3,92% 0 0,00% 3 16,67% 

ΑΤΡΟΦΙΑ ΌΧΙ 45 88,24% 21 100,00% 18 100,00% 0,122* 

ΝΑΙ 6 11,76% 0 0,00% 0 0,00% 

ΦΛΕΓΜΟΝΗ ΌΧΙ 40 78,43% 11 52,38% 11 61,11% 0,069 

ΝΑΙ 11 21,57% 10 47,62% 7 38,89% 

ΑΓΓΕΙΟΒΡΙΘΕΙΑ ΌΧΙ 36 70,59% 9 42,86% 11 61,11% 0,087 

ΝΑΙ 15 29,41% 12 57,14% 7 38,89% 

MASSON ΚΦ 27 52,94% 10 47,62% 11 61,11%  

0,809* ΙΝΩΣΗ + 17 33,33% 7 33,33% 6 33,33% 

ΙΝΩΣΗ ++ 6 11,76% 4 19,05% 1 5,56% 

ΙΝΩΣΗ +++ 1 1,96% 0 0,00% 0 0,00% 

GIEMSA ΚΦ 1 1,96% 0 0,00% 0 0,00%  

 

0,090* 

MAST CELLS <5 26 50,98% 4 19,05% 10 55,56% 

MAST CELLS 5-10 16 31,37% 7 33,33% 5 27,78% 

MAST CELLS 10-15 4 7,84% 4 19,05% 1 5,56% 

MAST CELLS 15-20 2 3,92% 2 9,52% 2 11,11% 

MAST CELLS 20-28 2 3,92% 4 19,05% 0 0,00% 

FE - 36 70,59% 12 57,14% 12 66,67%  

0,499* + 11 21,57% 6 28,57% 2 11,11% 

++ 2 3,92% 1 4,76% 2 11,11% 

+++ 2 3,92% 2 9,52% 2 11,11% 

KER7 - 48 94,12% 18 85,71% 18 100,00%  

0,166* BASAL 1 1,96% 3 14,29% 0 0,00% 

PARABASAL 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00% 

FOLLICLES 2 3,92% 0 0,00% 0 0,00% 

BASAL ΌΧΙ 1 1,96% 0 0,00% 0 0,00% 1,000* 

ΝΑΙ 50 98,04% 21 100,00% 18 100,00% 

PARABASAL ΌΧΙ 36 70,59% 9 42,86% 10 55,56% 0,078 

ΝΑΙ 15 29,41% 12 57,14% 8 44,44% 

Κ0 ΌΧΙ 50 98,04% 21 100,00% 18 100,00% 1,000* 

ΝΑΙ 1 1,96% 0 0,00% 0 0,00% 

Παθολογικό2 ΌΧΙ 23 45,10% 5 23,81% 8 44,44% 0,224 

ΝΑΙ 28 54,90% 16 76,19% 10 55,56% 

Πίνακας 17. Δείκτες ανάλογα με το CEAP 
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Σημειώνεται ότι σε περίπτωση διαχωρισμού της κατηγοριοποίησης 

κατά CEAP  στις ομάδες C3 vs C4a/C4b vs C5/C6 προκύπτει στα-

τιστικά σημαντική διαφορά ανάλογα με την ατροφία (p=0.017). Συ-

γκεκριμένα φαίνεται ότι η παρουσία ατροφίας είναι συγκριτικά συ-

χνότερη σε ασθενείς με CEAP C3 ή C4a/ C4b ενώ σε ασθενείς με 

CEAP C5 /C6  επικρατεί η απουσία ατροφίας. Τα ακριβή ποσοστά 

αποδίδονται στον πίνακα 18, ενώ οι διαφοροποιήσεις φαίνονται στο 

γράφημα 3. Τα υπόλοιπα συμπεράσματα παραμένουν αναλλοίωτα. 

 

 

CEAP  

C3 C4a / C4b C5 / C6  

N % N % N  % p 

ΑΤΡΟΦΙΑ ΌΧΙ 12 14,3% 33 39,3% 39 46,4% 
0,017 

ΝΑΙ 3 50,0% 3 50,0% 0 0,0% 

Πίνακας 18.  Κατανομή της κατηγοριοποίησης CEAP ανάλογα με την α-
τροφία.  

 

Γράφημα 3. Συγκριτικό ραβδόγραμμα για την κατανομή της κατη-
γοριοποίησης CEAP ανάλογα με την ατροφία. 
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Από τον πίνακα 19 παρατηρούμε ότι η παχυσαρκία παρουσιάζει 

στατιστικά σημαντική συσχέτιση ανάλογα με το CEAP. Ειδικότερα, 

τα άτομα στην πρώτη ομαδοποίηση  CEAP δεν έχουν καθόλου πα-

χυσαρκία ενώ στις υπόλοιπες εμφανίζουν, με μικρές όμως συχνό-

τητες. Οι παραπάνω διαφοροποιήσεις φαίνονται στο γράφημα 4.  

Γράφημα 4.  Συγκριτικό ραβδόγραμμα της κατηγοριοποίησης CEAP ανά-
λογα με την παχυσαρκία  

 

 

CEAP  

C3,C4a και C4b C5 C6  

N % N % N % P-value 

ΠΑΧΥΣΑΡΚΙΑ ΌΧΙ 17 100,00% 5 71,43% 4 66,67% 0,026* 

ΝΑΙ 0 0,00% 2 28,57% 2 33,33% 

Πίνακας 19.  Παχυσαρκία ανάλογα με το CEAP 

 

Από τον πίνακα 20 παρατηρούμε ότι η υπερκεράτωση και η υπερ-

πλασία σχετίζονται στατιστικά σημαντικά με το CEAP. Ειδικότερα, 

οι συμμετέχοντες που ανήκουν στην πρώτη και τρίτη κατηγορία 

CEAP στην πλειοψηφία τους  δεν έχουν υπερκεράτωση και υπερ-

πλασία ενώ αυτοί που ανήκουν στη δεύτερη έχουν και τα δύο. Επι-

πλέον, ο δείκτης FOLLICLES παρουσιάζει στατιστικά σημαντική 
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συσχέτιση με το CEAP και συγκεκριμένα η πλειοψηφία σε κάθε κα-

τηγορία δεν τον εμφανίζει με διαφορετικές όμως συχνότητες. Τέλος, 

στατιστικά σημαντική συσχέτιση παρουσιάζουν και οι μεταβλητές 

KER15 και KER19. Αναφορικά με την  KER15 οι συμμετέχοντες που 

ανήκουν στην κατηγορία C5 χαρακτηρίζονται κυρίως ως basal and 

parabasal ενώ αυτοί που ανήκουν στην πρώτη και τρίτη κατηγορία 

μοιράζονται μεταξύ basal και basal and follicles και basal και basal 

and parabasal αντίστοιχα. Τέλος, όσον αφορά την  KER19 οι συμ-

μετέχοντες των δύο πρώτων κατηγοριών CEAP μοιράζονται μεταξύ 

χωρίς τίποτα και follicles ενώ αυτοί που ανήκουν στην κατηγορία C6 

μεταξύ basal και χωρίς τίποτα. 

 

CEAP  

C3,C4a και C4b C5 C6  

N % N % N % P-value 

ΥΠΕΡΚΕΡΑΤΩΣΗ ΌΧΙ 37 72,55% 7 33,33% 12 66,67% 0,007 

ΝΑΙ 14 27,45% 14 66,67% 6 33,33% 

ΥΠΕΡΠΛΑΣΙΑ ΌΧΙ 47 92,16% 10 47,62% 15 83,33% <0,001* 

ΝΑΙ 4 7,84% 11 52,38% 3 16,67% 

FOLLICLES ΌΧΙ 28 54,90% 19 90,48% 13 72,22% 0,012 

ΝΑΙ 23 45,10% 2 9,52% 5 27,78% 

KER15 - 1 1,96% 0 0,00% 0 0,00%  

 

0,017* 

BASAL 20 39,22% 9 42,86% 8 44,44% 

BASAL AND 

PARABASAL 

7 13,73% 10 47,62% 5 27,78% 

BASAL AND FOLLICLES 15 29,41% 0 0,00% 2 11,11% 

BASAL,PARABASAL 

AND FOLLICLES 

8 15,69% 2 9,52% 3 16,67% 

KER19 - 47 92,16% 19 90,48% 15 83,33%  

0,021* BASAL 0 0,00% 0 0,00% 3 16,67% 

PARABASAL 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00% 

FOLLICLES 4 7,84% 2 9,52% 0 0,00% 

Πίνακας 20.   Δείκτες ανάλογα με το CEAP 
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 Οι στατιστικά σημαντικές συσχετίσεις που παρατηρούνται από τους 

πίνακες 19 και 20 φαίνονται και στα παρακάτω γραφήματα (Γραφή-

ματα 4,5,6,7,8  και 9). 

Σημειώνεται ότι σε περίπτωση διαχωρισμού της κατηγοριοποίησης 

κατά CEAP  στις ομάδες C3 vs C4a/C4b vs C5/C6 προκύπτει μη 

στατιστικά σημαντική διαφορά ανάλογα με την ΚΕR 19 (p=0.300) 

ενώ τα υπόλοιπα συμπεράσματα παραμένουν αναλλοίωτα. 

Γράφημα 5. Συγκριτικό ραβδόγραμμα για την κατανομή της κατη-
γοριοποίησης  CEAP ανάλογα με την υπερκεράτωση 
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Γράφημα 6. Συγκριτικό ραβδόγραμμα για την κατανομή της κατη-

γοριοποίησης CEAP ανάλογα με την υπερπλασία 

 

 

 
Γράφημα 7.  Συγκριτικό ραβδόγραμμα για την κατανομή της κατη-
γοριοποίσης CEAP ανάλογα με τους Follicles 
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Γράφημα 8.  Συγκριτικό ραβδόγραμμα για την κατανομή της κατη-
γοριοποίησης CEAP ανάλογα με την κερατίνη 15 
 

Γράφημα 9.  Συγκριτικό ραβδόγραμμα της κατηγοριοποίησης 
CEAP ανάλογα με την κερατίνη 19 
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8.1.6 ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΕΣ ΔΙΑΦΟΡΟΠΟΙΗΣΕΙΣ ΤΩΝ ΙΣΤΟΛΟΓΙ-

ΚΩΝ ΕΥΡΗΜΑΤΩΝ ΑΝΑΛΟΓΑ ΜΕ ΤΗ ΘΕΣΗ ΤΗΣ ΒΙΟΨΙΑΣ 

 

Από τον πίνακα 21 παρατηρούμε ότι η παρουσία φλεγμονής, αγ-

γειοβρίθειας, υπερκεράτωσης και υπερπλασίας διαφέρουν στατι-

στικά σημαντικά μεταξύ της βιοψίας στο σημείο της αλλοίωσης και 

σε απόσταση 10εκ από αυτό. Παράλληλα , η συχνότητα εμφάνισης 

φλεγμονής, αγγειοβρίθειας, υπερκεράτωσης και υπερπλασίας είναι 

στατιστικά σημαντικά υψηλότερη στην αλλοίωση συγκριτικά και με 

τη βιοψία στον σύστοιχο μηρό. Ειδικότερα, ο σχετικός κίνδυνος κα-

ταγραφής φλεγμονής στο σημείο της αλλοίωσης είναι κατά 27 φορές 

μεγαλύτερος σε σχέση με την καταγραφή σε απόσταση 10 εκ από 

αυτή. Για την αγγειοβρίθεια είναι 33 φορές μεγαλύτερος, για την υ-

περκεράτωση 15 φορές μεγαλύτερος και για την υπερπλασία 19 φο-

ρές μεγαλύτερος. Επιπλέον, ο σχετικός κίνδυνος καταγραφής φλεγ-

μονής στο σημείο είναι κατά 20 φορές μεγαλύτερος σε σχέση με την 

καταγραφή της στον σύστοιχο μηρό. Τέλος, για την υπερκεράτωση 

είναι 16 φορές μεγαλύτερος και για την υπερπλασία είναι 25 φορές 

μεγαλύτερος. Σημειώνεται ότι η εκτίμηση των διαστημάτων εμπιστο-

σύνης οδηγεί σε ιδιαίτερα μεγάλο εύρος σε όλες τις περιπτώσεις και 

δεν θεωρείται ποσοτικά αξιόπιστη. Σημειώνεται επίσης ότι δεν υ-

πάρχει σημαντική διαφοροποίηση στη συχνότητα εμφάνισης για κα-

μία από τις εκβάσεις στις λήψεις που γίνονται σε απόσταση 10 εκα-

τοστών και στις λήψεις που γίνονται στον σύστοιχο μηρό. 
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Στήλη1 
Στην αλλοίωση σε σύγκριση 
με απόσταση 10 εκ 

Στην αλλοίωση σε σύγκριση 
με τον σύστοιχο μηρό 

Σε απόσταση 10 εκ σε σύγκριση 
με τον σύστοιχο μηρό 

ΠΑΡΑΚΕΡΑΤΩΣΗ    

 
 
 
 
 
 
 
 
 
  

ΑΠΟΠΛΑΤΥΝΣΗ    
ΑΤΡΟΦΙΑ    

ΦΛΕΓΜΟΝΗ 

Στατιστικά σημαντική διαφο-
ροποίηση στις τιμές (p-

value=<0,001) 

Στατιστικά σημαντική δια-
φοροποίηση στις τιμές (p-

value=<0,001) 

ΑΓΓΕΙΟΒΡΙΘΕΙΑ 

Στατιστικά σημαντική διαφο-
ροποίηση στις τιμές (p-

value=<0,001)  

ΥΠΕΡΚΕΡΑΤΩΣΗ 

Στατιστικά σημαντική διαφο-
ροποίηση στις τιμές (p-

value=0,001) 

Στατιστικά σημαντική δια-
φοροποίηση στις τιμές (p-

value=<0,001) 

ΥΠΕΡΠΛΑΣΙΑ 

Στατιστικά σημαντική διαφο-
ροποίηση στις τιμές (p-

value=0,004) 

Στατιστικά σημαντική δια-
φοροποίηση στις τιμές (p-

value=<0,001) 

Παθολογικό2    
BASAL     

PARABASAL     

FOLLICLES     

Κ0     

Πίνακας 21.  Διαφοροποιήσεις στις μεταβλητές ανάλογα με το ση-

μείο της βιοψίας 

 

Οι διαφοροποιήσεις αυτές παρουσιάζονται και στα γραφήματα 

10,11,12,13,14,15 και 16. 

 

Γράφημα 10 
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Γράφημα 11 

 

 

 
Γράφημα 12 
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Γράφημα 13 

 

 

 

 

 
Γράφημα 14 
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Γράφημα 15 

 

 

 

 

 
Γράφημα 16 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 9 

ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

Εξετάζοντας το υλικό των ασθενών της μελέτης από πλευράς ηλι-

κίας διαπιστώνουμε ότι: 

α) Υπάρχει μεγάλη διακύμανση ηλικιών και συγκεκριμένα από 

34 έτη μέχρι 80 έτη, και 

β) Η μεγαλύτερη δεκαετία ηλικίας είναι η μεταξύ των 61-70 ετών 

(9 ασθενείς - 30%) και ακολουθούν η μεταξύ των 51-60 ετών (8 α-

σθενείς - 26,67%), η των 41-50 ετών (6 ασθενείς - 20%), η των 31-

40 ετών (5 ασθενείς - 16,67%) και τέλος η μεταξύ των 71-80 ετών 

δεκαετία (2 ασθενείς - 6,67%). 

Από πλευράς φύλου, η συντριπτική πλειοψηφία των ασθενών εί-

ναι γυναίκες (22/30, 73.33%) και μόνον 8/30 είναι άνδρες 

(26.67%), δηλαδή η σχέση μεταξύ των δύο φύλων είναι 2.75:1 υ-

πέρ των γυναικών. 

Στη βιβλιογραφία όμως, υπάρχουν παλαιότερες αλλά και πιο πρό-

σφατες μελέτες στις οποίες διαπιστώνεται υπεροχή των ανδρών έ-

ναντι των γυναικών με αναλογίες 2.5:1 [58], 3:1 [60] και 4.5:1 

[57]. Τονίζεται πάντως ότι οι προαναφερθείσες μελέτες προέρχο-

νται από την Ινδία, όπου για λόγους κοινωνικούς πιθανώς, οι γυ-

ναίκες δεν απευθύνονται στα ιατρικά κέντρα για εξέταση στην ίδια 

αναλογία με τους άνδρες [57], ενώ στις μεγάλες Ευρωπαϊκές 

σειρές διαπιστώνεται υπεροχή των γυναικών [3]. 

Ενδιαφέρουσα όμως είναι η στατιστική σύγκριση μεταξύ των στα-

δίων CEAP ως προς το φύλο στο υλικό μας, όπου μεταξύ των C3 

vs C4a/C4b vs C5/C6 προκύπτει στατιστικά σημαντική διαφορά, 

δηλαδή στις γυναίκες είναι συχνότερα τα CEAP  C5/C6 ενώ 

στους άνδρες τα CEAP C4a/C4b (Πιν. 15 και Γράφημα 1). 

Από πλευράς σταδιοποίησης κατά CEAP το υλικό μας μοιράζε-

ται σε περίπου ισάριθμες ομάδες μεταξύ των C3, C4a, C4b, C5 και 

C6 (Πιν. 13). 
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Στη στατιστική ανάλυση των επιμέρους στοιχείων των ασθενών 

της μελέτης (ηλικία, ΧΑΠ, υπερλιπιδαιμία, ΣΔ, ΑΥ, κάπνισμα) βρέ-

θηκε ότι τα στοιχεία αυτά δεν σχετίζονται σημαντικά με το  CEAP 

ενώ στατιστικά σημαντική συσχέτιση με το CEAP παρουσιάζει η 

παχυσαρκία (Πιν. 19, Γράφημα 4) και πιο συγκεκριμένα, άτομα με 

C3, C4a και C4b δεν είναι παχύσαρκα, ενώ εκείνα με C5 και C6 εί-

ναι. Το εύρημα αυτό κατανοείται καλύτερα, εάν το συνδυάσουμε με 

το προαναφερθέν στατιστικό εύρημα κατανομής του φύλου 

των ασθενών μας, όπου οι γυναίκες επικρατούν στα C5 και 

C6, δηλαδή τελικά στα στάδια C5 και C6 υπάρχουν κυρίως 

παχύσαρκες γυναίκες. Το εύρημα αυτό συμφωνεί με τα δεδο-

μένα της βιβλιογραφίας, όπου ο ρόλος της παχυσαρκίας, ως 

παράγοντα κινδύνου ΧΦΔ, έχει ήδη αναφερθεί στο Γενικό Μέ-

ρος [6-12] (Πίνακας 1), αλλά από ορισμένους συγγραφείς  

έχει τονιστεί ιδιαίτερα η παχυσαρκία των γυναικών [16]. 

 Ως προς τη θέση βιοψίας, δηλαδή για τις λήψεις από την αλλοί-

ωση, σε  απόσταση 10 εκ. από αυτή και από τον σύστοιχο μηρό, 

διαπιστώνεται σημαντική διαφορά στις ιστολογικές παραμέτρους 

της μελέτης μεταξύ της βιοψίας από την αλλοίωση και εκείνης από 

απόσταση 10 εκ. Το ίδιο ισχύει και μεταξύ της βιοψίας από την αλ-

λοίωση και εκείνης από τον σύστοιχο μηρό. Επιπλέον, διαπιστώνε-

ται ότι δεν υπάρχει σημαντική διαφοροποίηση των ευρημάτων με-

ταξύ των βιοψιών από απόσταση 10 εκ. και εκείνων από τον μηρό, 

γεγονός το οποίο σημαίνει ότι η βιοψία από τον σύστοιχο μηρό 

μπορεί άφοβα να θεωρηθεί ως μάρτυρας για τις παραμέτρους της 

ιστολογικής μελέτης (Πίνακας 21, Γραφήματα 10 – 16). 

Αναφορικά με τα αποτελέσματα της ιστολογικής εξέτασης 

(χρώση Η/Ε.) , της ιστοχημικής εξέτασης (χρώσεις Giemsa, 

Masson, Fe) , και της ανοσοϊστοχημικής εξέτασης (έκφραση 

δεικτών για κερατίνες 7, 15, 19) δεν βρέθηκε στατιστικά σημα-

ντική συσχέτιση με το CEAP (Πιν. 17). Μετά όμως, ομαδοποίηση 

των σταδίων CEAP σε C3 vs C4a/C4b vs C5/C6 προκύπτει στατι-

στικά σημαντική διαφορά ανάλογα με την ατροφία (p=0,017), δη-

λαδή η παρουσία ατροφίας είναι συγκριτικά συχνότερη  σε ασθε-

νείς με CEAP C3 ή C4a/C4b, ενώ σε εκείνους με C5/C6 δεν υπάρ-

χει ατροφία (Πιν. 18, Γράφημα 3). 
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Το παραπάνω εύρημα εξηγείται βάσει των αναφερόμενων στη βι-

βλιογραφία, αφού στο C5 κυρίως και στο C6 στάδιο δευτερευό-

ντως, όπως θα δούμε στη συνέχεια, επικρατούν οι αλλοιώσεις υ-

περκεράτωσης και υπερπλασίας που χαρακτηρίζουν τα άτονα 

έλκη [42,49]. 

 Με την ομαδοποίηση των σταδίων CEAP (C3, C4a και C4b vs C5 

vs C6) βρέθηκε ότι η υπερκεράτωση και η υπερπλασία σχετίζο-

νται στατιστικά με το στάδιο CEAP μόνο για τους ανήκοντες 

στην ομάδα C5 ενώ δεν παρουσιάζουν υπερκεράτωση και υπερ-

πλασία οι ανήκοντες στις ομάδες C3, C4a και C4b κυρίως και C6 

δευτερευόντως (Πιν. 20, Γράφημα 5 και 6). 

Το εύρημα αυτό δεν συνάδει πλήρως με τα αναφερόμενα στη βι-

βλιογραφία [42], όπου τονίζεται ότι βιοψίες από τα φλεβικά έλκη 

εμφανίζουν συχνά στην επιδερμίδα υπερκεράτωση και υπερπλα-

σία, οι οποίες υποδηλώνουν ελλιπή ενεργοποίηση  και διαφορο-

ποίηση των κερατινοκυττάρων [42]. Η περιγραφείσα κατάσταση ο-

δηγεί τελικά σε παχείς σχηματισμούς που ομοιάζουν με κάλους 

(callus- like) στα χείλη των φλεβικών ελκών [49].  

Στην παρούσα μελέτη όμως, εντοπίζονται στατιστικά σημαντικές 

διαφορές σε σχέση με την υπερκεράτωση και υπερπλασία για τους  

ανήκοντες στο στάδιο C5, δηλ. τους ασθενείς με επουλωμένα φλε-

βικά έλκη. Μία πιθανολογούμενη εξήγηση για το γεγονός αυτό, θα 

ήταν ότι κάποια από τα «επουλωμένα» (C5) έλκη, μπορεί στην ου-

σία να ήταν «υποτροπιάζοντα» έλκη (C6r) και όταν έγινε η βιοψία 

να ήταν σε φάση επούλωσης και οι πάσχοντες να έδωσαν ατελείς 

πληροφορίες για την πορεία του έλκους... Μια άλλη εξήγηση θα 

μπορούσε να είναι ότι στις περισσότερες εργασίες της βιβλιογρα-

φίας δεν αναφέρονται λεπτομέρειες για τα φλεβικά έλκη [26] αλλά 

και όταν αναφέρονται δεν διαχωρίζουν τα «ανοιχτά» (ενεργά) φλε-

βικά έλκη (στάδιο C6) από τα «υποτροπιάζοντα» ανοιχτά (στάδιο 

C6r), τα οποία κατά τη βιοψία ήταν στη φάση υποτροπής [5,15].   

Στον Πίνακα 20, ο δείκτης Follicles παρουσιάζει στατιστικά σημα-

ντική αρνητική συσχέτιση με το στάδιο CEAP, δηλαδή η πλειοψη-

φία κάθε κατηγορίας CEAP δεν τον εμφανίζει. Στον ίδιο πίνακα 

(20) εμφανίζονται τα αποτελέσματα των άλλων παραμέτρων της 
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κυτταρικής μεμβρανικής ανοσοχρώσης, που καταγράφηκε ως το 

επί τοις εκατό (%) ποσοστό των θετικών επιθηλιακών κυττάρων σε 

συσχετισμό με την ομαδοποίηση CEAP και αφορά τις κερατίνες 

15 και 19. Οι κερατίνες αυτές από μακρού έχουν θεωρηθεί ως δεί-

κτες των επιθηλιακών βλαστικών κυττάρων που εμπλέκονται 

στην αποκατάσταση των δερματικών βλαβών [62]. Την περίοδο 

γύρω στο 2000 υπήρξε σημαντική κινητικότητα στη βιβλιογραφία 

για το ρόλο των κυττοκερατινών (ιδιαίτερα των 15 και 19) ως δει-

κτών δραστηριότητας των επιθηλιακών βλαστικών κυττάρων στα 

άτονα φλεβικά έλκη [49,63]. Το γεγονός ότι η έρευνα αυτή δεν ο-

δήγησε σε αποτελεσματικές θεραπευτικές εφαρμογές [63] μείωσε 

βαθμιαία την ερευνητική δραστηριότητα προς την κατεύθυνση αυτή 

και όταν, μετά δεκαετία περίπου, επανήλθε το θέμα στην επικαιρό-

τητα για ένα μικρό διάστημα, στόχος ήταν πλέον, όχι ο διαγνωστι-

κός ρόλος, αλλά η θεραπευτική δράση των κυττοκερατινών 

[65,66]. Παρά τον αρχικό ενθουσιασμό όμως, τα αποτελέσματα 

προσθήκης εξωγενούς κερατίνης στην περίδεση βραδέως επου-

λούμενων φλεβικών ελκών κρίθηκαν αμφίβολα και κάθε δραστη-

ριότητα προς την κατεύθυνση αυτή διακόπηκε απότομα [66].  

Η δική μας προσπάθεια προς την κατεύθυνση των κερατινών είχε 

κύριο στόχο να διερευνήσει το ρόλο τους μεταξύ των ομαδοποιη-

μένων σταδίων CEAP χωρίς άτονα έλκη και με άτονα έλκη (ε-

νεργά, επουλωμένα ή υποτροπιάζοντα) με απώτερο σκοπό να α-

πομονωθεί ο κρίσιμος παράγοντας που υποβόσκει στις περιπτώ-

σεις των φλεβικών ελκών. Υπό την έννοια αυτή, τα ευρήματα 

της μελέτης μας δεν υπήρξαν διαφωτιστικά. 

Από τη στατιστική ανάλυση των υπερηχογραφικών ευρημάτων 

προέκυψε ότι, η απόφραξη των φλεβών (Ocl στους πίνακες) και 

παλινδρόμησης αίματος (Reflux στους πίνακες) δεν σχετίζονται 

στατιστικά σημαντικά με το CEAP. 

Το γεγονός της στατιστικά μη σημαντικής συσχέτισης των παρα-

πάνω δύο παραμέτρων της υπερηχογραφικής μελέτης, δηλαδή της 

απόφραξης των φλεβών (Ocl) και της παλινδρόμησης αίματος 

(Reflux) προς τα στάδια ή τις ομάδες σταδίων CEAP μπορεί να 

δημιουργήσει εσφαλμένες εντυπώσεις, εάν δεν εκτιμηθεί ορθά. 

Προς τούτο διευκρινίζεται, ότι η στατιστική ανάλυση αυτών των δύο 
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παραμέτρων εστιάστηκε στη διερεύνηση της μεταβαλλόμενης αριθ-

μητικής παρουσίας τους ή απουσίας τους σε σχέση με τα εξελι-

κτικά στάδια ή ομάδες σταδίων CEAP, δηλαδή σε τελική ανάλυση 

εάν υπάρχει αριθμητική αύξηση ή μείωση των ασθενών κάθε στα-

δίου CEAP που παρουσιάζουν απόφραξη ή παλινδρόμηση αίμα-

τος. Υπό την έννοια αυτή δεν βρέθηκαν στατιστικά σημαντικές δια-

φορές μεταξύ των σταδίων CEAP. Για καλύτερη κατανόηση των 

παραπάνω ανατρέχουμε στα ευρήματα των υπερηχογραφικών ε-

ξετάσεων ενός εκάστου ασθενούς και διαπιστώνουμε: 

α) Ως προς την απόφραξη (Ocl), μόνο 2/30 ασθενείς της μελέτης 

είχαν απόφραξη, δηλαδή οι 28 δεν είχαν, οπότε το εύρημα της α-

πουσίας απόφραξης ήταν σχεδόν καθολικό και δεν υπήρχαν σημα-

ντικές διαφορές μεταξύ των σταδίων CEAP που να δικαιολογούν 

μία στατιστικά σημαντική διαφορά (Πίν. 11), και 

β) Ως προς την παλινδρόμηση (Reflux), μόνο 4/30 ασθενείς της 

μελέτης δεν παρουσίαζαν παλινδρόμηση, δηλαδή οι 26  είχαν πα-

λινδρόμηση, οπότε το εύρημα ήταν σχεδόν καθολικό και δεν υπήρ-

χαν σημαντικές διαφορές μεταξύ των σταδίων CEAP που να δικαι-

ολογούν και εδώ μία στατιστικά σημαντική διαφορά (Πίν. 11).  

Αντίθετα, η ύπαρξη ή μη ανεπαρκών διατιτραινουσών φλεβών 

(Cocket στους πίνακες) σχετίζεται στατιστικά σημαντικά με το 

CEAP (C3 και C4a vs C4b, C5 και C6) (Πιν. 16, Γράφημα 2). Α-

κόμη, από τους Πίνακες 11 και 13 προκύπτει ότι, από τους 30 α-

σθενείς της μελέτης οι 8 (ποσοστό 26,67%) είχαν Cocket θετικό, 

δηλαδή στην υπερηχογραφική μελέτη βρέθηκε να έχουν ανεπαρ-

κείς διατιτραίνουσες φλέβες στην κνήμη.  

Το ποσοστό των ανεπαρκών διατιτραινουσών φλεβών στο υλικό 

μας δεν είναι από τα μεγαλύτερα της βιβλιογραφίας. Σε άλλη (ξένη) 

μελέτη [57], με 50 ασθενείς, το ποσοστό των ανεπαρκών διατιτραι-

νουσών φλεβών ήταν διπλάσιο και πλέον (58,75%) του δικού μας, 

γεγονός που θα μπορούσε να αποδοθεί σε καθυστερημένη προσέ-

λευση για εξέταση για κοινωνικούς λόγους, δοθέντος ότι η εργασία 

αυτή προέρχεται από την Ινδία.  

 Όταν, στη δική μας μελέτη,  αντιστοιχίσαμε το εύρημα των ανε-

παρκών διατιτραινουσών  με τα κλινικά χαρακτηριστικά αυτών των 
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8 ασθενών διαπιστώσαμε ότι, οι 5/8 (62,5%) ασθενείς είχαν άτονο 

έλκος στην κνήμη (3 ασθενείς C5 σταδίου και άλλοι 2 ασθενείς C6 

σταδίου) ενώ οι υπόλοιποι 3/8 ασθενείς με Cocket + ήταν τρεις 

C4b  σταδίου κατά CEAP. Στο Γενικό Μέρος έχει τονιστεί ιδιαίτερα 

ότι οι κατηγορίες C4 – C6 της ταξινόμησης CEAP αποτελούν μία 

ξεχωριστή ομάδα ΧΦΑ κάτω από τον τίτλο «Δερματικές αλλοιώ-

σεις της ΧΦΑ» με επιμέρους θεώρηση για την κατηγορία C4, η ο-

ποία θεωρείται ως «ένα φλεβικό έλκος που δεν έχει ακόμη εξελι-

χθεί αλλά που είναι περισσότερο ή λιγότερο πιθανό να  εμφανισθεί 

μετά από ένα τοπικό τραυματισμό ή δήγμα εντόμου» [42]. Σύμ-

φωνα με την παραπάνω θεώρηση [42], οι 3 ασθενείς μας C4b 

σταδίου με Cocket +, θα μπορούσαν να θεωρηθούν ως «επαπει-

λούμενα» φλεβικά έλκη.  Εκτός όμως από την παραπάνω μελέτη 

[42], έμφαση δίνεται και σε άλλη μελέτη [5] στην παρουσία λιπο-

δερματοσκλήρυνσης, η οποία θεωρείται ως «προειδοποιητικό 

σημείο επικείμενου έλκους». Η λιποδερματοσκλήρυνση όμως, χα-

ρακτηρίζει το στάδιο C4b κατά CEAP… 

Για να προσεγγίσουμε καλύτερα το συσχετισμό Cocket + με τα ά-

τονα έλκη στο υλικό μας διαπιστώσαμε ότι επί συνόλου 13 ασθε-

νών με  άτονα έλκη οι 5/13 ασθενείς είχαν Cocket + (38,46%), γε-

γονός που σημαίνει ότι, όταν υπάρχουν ανεπαρκείς διατιτραίνου-

σες , είναι πιθανό να υπάρχει ή να εμφανισθεί άτονο έλκος στην 

κνήμη. Το εύρημα αυτό όμως, δεν σημαίνει ότι δεν μπορεί να υ-

πάρχει άτονο έλκος κνήμης χωρίς ανεπαρκείς διατιτραίνουσες φλέ-

βες. Άλλωστε και στο υλικό μας υπήρξαν 8/13 ασθενείς σταδίου 

C5 και C6 κατά CEAP με άτονα έλκη, που δεν είχαν ανεπαρκείς 

διατιτραίνουσες φλέβες. Μία δεύτερη διαπίστωση από το υλικό μας 

επίσης είναι, ότι δεν βρέθηκε μία περίπτωση με ανεπαρκείς διατι-

τραίνουσες φλέβες σε ασθενείς μας με στάδιο μικρότερο του C4b 

κατά CEAP (Πιν. 16).  

Συνοψίζοντας τα παραπάνω μπορούμε για την υπερηχογρα-

φική μελέτη  να συμπεράνουμε ότι:  

α) Το συχνότερο εύρημα  στο υλικό μας ήταν η παλινδρόμηση 

αίματος (Reflux), αφού εντοπίστηκε σε  26/30 ασθενείς, ενώ το 

σπανιότερο εύρημα ήταν η απόφραξη (Ocl), αφού εντοπίστηκε 

μόνο σε 2/30 ασθενείς, 
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β) Σε κάθε περίπτωση άτονου έλκους στην κνήμη, θα πρέπει να γί-

νεται υπερηχογραφική μελέτη με έγχρωμη απεικόνιση (colour flow 

imaging) για επιβεβαίωση ή αποκλεισμό  ανεπάρκειας διατιτραι-

νουσών φλεβών, αφού η ανεύρεση ανεπαρκών διατιτραινουσών 

φλεβών επιβάλλει επαγρύπνηση και στην περίπτωση που δεν υ-

πάρχει άτονο έλκος στην κνήμη. 
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ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

1. Η ταξινόμηση των δερματικών εκδηλώσεων της ΧΦΑ των 
κάτω άκρων με το σύστημα CEAP ανταποκρίνεται στη δια-
βαθμισμένη βαρύτητα και εξέλιξη των εκδηλώσεων αυτών και 
θα πρέπει να υιοθετηθεί από όλες τις ιατρικές ειδικότη-
τες. 

2. Η στατιστική ανάλυση των αποτελεσμάτων των παραμέ-
τρων μελέτης στο υλικό μας προσέφερε χρήσιμα συμπερά-
σματα ως προς τη βαρύτητα και την εξέλιξη των δερματικών 
εκδηλώσεων της ΧΦΑ ιδιαίτερα στις ακόλουθες περιπτώσεις: 

α) Στην ανάλυση των σωματικών χαρακτηριστικών των 
ασθενών της μελέτης έδειξε ότι οι ασθενείς των σταδίων C3, 
C4a και C4b δεν ήταν παχύσαρκοι ενώ εκείνοι των σταδίων 
C5 και C6 ήταν. Όταν το εύρημα αυτό συνδυάστηκε με το 
φύλο των ασθενών βρέθηκε ότι στο υλικό μας στα στάδια 
C5 και C6 επικρατούσαν παχύσαρκες γυναίκες. 

β) Στα αποτελέσματα της ιστολογικής, ιστοχημικής και α-
νοσοϊστοχημικής εξέτασης δεν διαπιστώθηκε στατιστικά 
σημαντική συσχέτιση με τα μεμονωμένα στάδια CEAP. 
Μετά όμως, ομαδοποίηση των σταδίων CEAP σε C3 vs 
C4a/C4b vs C5/C6 προέκυψε στατιστικά σημαντική δια-
φορά ως προς την ατροφία, δηλαδή η ατροφία ήταν συ-
γκριτικά συχνότερη σε ασθενείς με στάδιο C3 ή C4a/C4b 
ενώ δεν βρέθηκε ατροφία σε ασθενείς σταδίου C5/C6. Βρέ-
θηκε ακόμη με την ομαδοποίηση C3, C4a και C4b vs C5 vs 
C6, ότι η υπερκεράτωση και η υπερπλασία αφορούσαν 
μόνο τους ανήκοντες στο στάδιο C5 ενώ δεν βρέθηκαν 
αυτές οι αλλοιώσεις στους ασθενείς των σταδίων C3, C4a 
και C4b κυρίως και C6 δευτερευόντως. 

γ) Στην ανάλυση επίσης της έκφρασης των δεικτών για τις 
κερατίνες 7,15 και 19 στα επιθηλιακά κύτταρα της επιδερμί-
δας και στους θυλάκους των τριχών δεν προέκυψε στατι-
στικά σημαντική συσχέτιση προς  τα στάδια CEAP, γεγο-
νός που υποδηλώνει και στη μελέτη αυτή ότι ο ρόλος των 
κερατινών στις δερματικές εκδηλώσεις της ΧΦΑ παρα-
μένει ασαφής, και 

δ) Στα ευρήματα της υπερηχογραφικής εξέτασης με έγ-
χρωμη απεικόνιση η στατιστκή ανάλυση έδειξε ότι η  α-
πόφραξη των φλεβών και η παλινδρόμηση αίματος δεν 
σχετίζονται στατιστικά σημαντικά προς τα στάδια CEAP, 
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αλλά δεν στερούνται κλινικής σημασίας, αφού η πρώτη 
(απόφραξη) είναι σχεδόν καθολικά απούσα (μόνο σε 2/30 α-
σθενείς βρέθηκε) ενώ η δεύτερη σχεδόν καθολικά παρούσα 
(βρέθηκε σε 26/30 ασθενείς), και 

3. Η υπερηχογραφική μελέτη με έγχρωμη απεικόνιση αντι-
προσωπεύει τον «χρυσό κανόνα» στη μελέτη της ΧΦΑ, γιατί 
εκτός από την ένδειξη που έχει στις μορφολογικές και λει-
τουργικές διαταραχές των φλεβών, επηρεάζει τις θεραπευτι-
κές επιλογές και διαθέτει εν μέρει και προγνωστικό χαρα-
κτήρα στις περιπτώσεις με ανεπάρκεια των διατιτραινουσών 
φλεβών που στο υλικό μας συνδυαζόταν με τα στάδια C4b, 
C5 και C6 κατά CEAP. 

 

Τελικό Συμπέρασμα 

         Οι διαταραχές της φλεβικής απορροής στη ΧΦΑ συνδυάζο-

νται με χρόνια φλεγμονώδη νόσο που εκδηλώνεται με τις δερματι-

κές αλλοιώσεις στην κνήμη και τον άκρο πόδα. Στο υπόστρωμα 

των εκδηλώσεων αυτών επικρατούν στα αρχικά στάδια CEAP οι α-

τροφικές αλλοιώσεις ενώ στα προχωρημένα οι υπερπλαστικές, υ-

περκερατωσικές και νεκρωτικές. 

         Στο κλινικο-διαγνωστικό πεδίο το υπερηχογράφημα με έγ-

χρωμη απεικόνιση έχει πρωτεύοντα ρόλο στην τεκμηρίωση των 

παραγόντων που επηρεάζουν την εμφάνιση, την εξέλιξη αλλά και 

τη θεραπευτική αντιμετώπιση των δερματικών εκδηλώσεων της 

ΧΦΑ.                                                                                                                      
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

Οι κιρσοί των κάτω άκρων προσβάλλουν μεγάλο μέρος του πλη-

θυσμού και επηρεάζουν την ποιότητα ζωής των πασχόντων. 

Οι δερματικές εκδηλώσεις των κιρσών έχουν ταξινομηθεί και επι-

καιροποιηθεί, ώστε να αντιστοιχούν στη βαρύτητα της νόσου, σύμ-

φωνα με το σύστημα CEAP (2020).  

Σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν η διερεύνηση των δερματι-

κών εκδηλώσεων της χρόνιας φλεβικής ανεπάρκειας (ΧΦΑ) και ει-

δικότερα η σχέση μεταξύ των εκδηλώσεων αυτών των σταδίων 

C4-C6 κατά CEAP προς τις ιστοπαθολογικές αλλοιώσεις και τις 

λειτουργικές διαταραχές της φλεβικής μακροκυκλοφορίας των 

κάτω άκρων.  

Μέθοδος – Υλικό: Στη μελέτη έχουν περιληφθεί ασθενείς με ΧΦΑ 

των διαβαθμίσεων C3-C6  κατά CEAP, που εξετάσθηκαν στα Ε.Ι. 

της Αγγειοχειρουργικής Μονάδας του ΠΓΝΙ και αντιμετωπίσθηκαν 

στην παραπάνω μονάδα της Πανεπιστημιακής Χειρουργικής Κλινι-

κής  κατά το διάστημα 2011 – 2015. Από τους ασθενείς ελήφθησαν 

βιοψίες δέρματος από την περιοχή της δερματικής βλάβης, από α-

πόσταση 10 cm από αυτή, καθώς και από τον σύστοιχο μηρό.  

Μελετήθηκαν ιστολογικά: α) στην επιδερμίδα, η παρουσία ατρο-

φίας, υπερπλασίας, και υπερκεράτωσης, β) στο χόριο, η παρουσία 

ή μη αγγειοβριθούς κοκκιώδους ιστού, φλεγμονώδους διηθήματος, 

ίνωσης  και εναποθέσεων αιμοσιδηρίνης.  

Με ιστοχημική εξέταση καταγράφηκε ο αριθμός των μαστοκυττά-

ρων, που συμμετείχαν στο φλεγμονώδες κυτταρικό διήθημα και 

προσδιορίσθηκε ο βαθμός της ίνωσης. 

Η ανοσοϊστοχημική μελέτη περιέλαβε την αξιολόγηση της έκφρα-

σης των δεικτών για τις κερατίνες 7, 15, και 19 στα επιθηλιακά κύτ-

ταρα της επιδερμίδας και στους θυλάκους των τριχών.  

Σε όλους τους ασθενείς έγινε υπερηχογραφικός έλεγχος με έγ-

χρωμη απεικόνιση του φλεβικού δικτύου του κάτω άκρου και εκτι-

μήθηκαν η φλεβική απόφραξη, η παλινδρόμηση αίματος  και η ύ-

παρξη  ανεπαρκών διατιτραινουσών φλεβών.  
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Αποτελέσματα: Τριάντα ασθενείς (22 γυναίκες και 8 άνδρες) με 

ΧΦΑ έλαβαν μέρος στη μελέτη. Τα ευρήματα όλων των μεθόδων 

της μελέτης που προαναφέρθηκαν, αναλύθηκαν στατιστικά μετά 

από ομαδοποιήσεις σύμφωνα με τα στάδια του συστήματος CEAP 

(2020). Από πλευράς σταδιοποίησης, σύμφωνα με το σύστημα 

CEAP, το υλικό μας κατανέμεται σε περίπου ισάριθμες ομάδες με-

ταξύ των σταδίων C3, C4a, C4b, C5 και C6.  

 Η στατιστική ανάλυση ως προς το φύλο και την παχυσαρκία έδειξε 

ότι στο υλικό μας στα στάδια C5 και C6  επικρατούσαν παχύ-

σαρκες γυναίκες.  

Τα ευρήματα της ιστολογικής, ιστοχημικής και ανοσοϊστοχημικής ε-

ξέτασης έδειξαν ότι:   α) Η ατροφία ήταν συγκριτικά συχνότερη 

στα στάδια C3 ή C4a/C4b, β) η υπερκεράτωση και η υπερπλα-

σία συχνότερες στο στάδιο C5, και γ) η πλειοψηφία κάθε στα-

δίου CEAP δεν εμφάνιζε τον δείκτη Follicles και δεν βρέθηκε 

συσχετισμός των σοβαρότερων δερματικών αλλοιώσεων 

προς τις κερατίνες που μελετήθηκαν.  

Από την υπερηχογραφική μελέτη: α) δεν βρέθηκε συσχετισμός της 

απόφραξης των φλεβών και της παλινδρόμησης αίματος προς τα 

στάδια  CEAP, β) η ανεύρεση ανεπαρκών διατιτραινουσών 

φλεβών σχετίζεται με τα σοβαρότερα στάδια CEAP (C4b, C5, 

C6) και γ) σε 5/13 ασθενείς με άτονα έλκη βρέθηκαν ανεπαρκείς 

διατιτραίνουσες φλέβες, γεγονός που πρέπει να λαμβάνεται υπ’ 

όψιν στην επιλογή της θεραπευτικής αντιμετώπισης. 

Συμπέρασμα:  Οι διαταραχές της φλεβικής απορροής στη ΧΦΑ 

συνδυάζονται με χρόνια φλεγμονώδη νόσο που εκδηλώνεται με τις 

δερματικές αλλοιώσεις στην κνήμη και τον άκρο πόδα. Στο υπό-

στρωμα των εκδηλώσεων αυτών επικρατούν στα αρχικά στάδια 

CEAP οι ατροφικές αλλοιώσεις ενώ στα προχωρημένα οι υπερ-

πλαστικές, υπερκερατωσικές και νεκρωτικές. 

         Στο κλινικο-διαγνωστικό πεδίο το υπερηχογράφημα με έγ-

χρωμη απεικόνιση έχει πρωτεύοντα ρόλο στην τεκμηρίωση των 

παραγόντων που επηρεάζουν την εμφάνιση, την εξέλιξη αλλά και 

τη θεραπευτική αντιμετώπιση των δερματικών εκδηλώσεων της 

ΧΦΑ.  
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SUMMARY 

Introduction:  Varicose veins of the lower extremities are defined 

as a disease that affects large part of the population, with an ad-

verse impact on patient’s quality of life.  

The dermatological manifestations of the disease have been clas-

sified and updated so that they respond to the severity of the dis-

ease according to the CEAP system in a 2020 update. 

Aim of this study was to investigate: 

a) The dermatological manifestations of chronic venous disease 

(CVD) and particularly the relation between these manifestations 

of C4 - C6 stage (CEAP system) and the functional abnormalities 

of the macrocirculation,  

 b) The detection and allocation of various cellular and inflamma-

tory elements in the area of dermatological lesions, and 

c) With immunofluorescent staining the presence or absence of 

keratins (especially K15), since keratin expression is a marker of 

epidermal stem cells implicated in maintenance of interfollicular 

epidermis. 

Material and Methods:  Thirty patients of both sexes (8 males and 

22 females) of all age groups were included in this study and 

treated at the Vascular Surgery Unit of the Surgical Department, 

University of Ioannina, during the period 2011 – 2015.  

Inclusion criteria were clinically suspected chronic venous dis-

ease with swelling or/and venous ulcers of the leg or foot (C3 – C6 

stage, CEAP system). 

Skin biopsies from skin lesions or from the nonhealing edges of 

vein ulcers as well as from a distance of 10 cm and from the ipsi-

lateral thigh were obtained.  

All biopsies were processed for histological (H-E staining), histo-

chemical (Giemsa, Masson, Fe staining) and immunofluores-

cent staining for keratins (7, 15, 19). 
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Duplex ultrasound with colour-flow imaging was used for identi-

fication of reflux, superficial and deep vein thrombosis and for val-

vular and perforators incompetence. 

Results  

The results of the above study methods were standardized accord-

ing to their severity to be comparable to other groups of patients 

and suitable for statistical processing. Analysis of the results ob-

tained showed that:  

a) Staging according to CEAP (2020) system showed that our pa-

tients were divided into equal groups between the stages C3, C4a, 

C4b, C5 and C6,  

b) Statistical analysis by gender and obesity showed that in the 

stages C5 and C6 obese women predominate, 

c) The findings of the histological, histochemical and immunofluo-

rescent examination had no significant statistical correlation with 

the separate CEAP stages but after stages grouping in C3 vs 

C4a/C4b vs C5/C6 there was a statistically significant difference in 

atrophy (p=0.017), that is the presence of atrophy is compara-

tively more frequent in C3 or C4a/C4b patients than in those of 

C5/C6 patients, 

d) With stages grouping C3, C4a and C4b vs C5 vs C6 was found 

that hyperkeratosis and hyperplasia were comparatively more 

frequent for the C5 stage patients,  

e) Examinations with immunofluorescent staining did not reveal a 

statistically significant correlation between keratins and CEAP 

stages, and 

f) Statistical analysis of duplex ultrasound findings showed that oc-

clusion and reflux are not statistically related to CEAP stages. On 

the contrary, the presence of incompetent perforators correlates 

significantly with CEAP stages grouping (C3 and C4a vs C4b, C5 

and C6). 

In conclusion our study showed that: 
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 a) Functional disorders in venous outflow which are followed 

/combined with inflammatory processes in the area of skin lesions 

are responsible for the serious dermatological manifestations,  

 b) The role of keratins in this study proved unclear, and 

c) At the clinical laboratory level, Duplex ultrasound with colour 

flow imaging remains the “golden standard” method, since it plays 

a primordial role in the documentation of the factors involved in the 

induction, evolution and treatment of the most of CVD manifesta-

tions.   
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