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18ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Δζυηεπικήρ Παθολογίαρ, Αθήνα 18-20 
Οκηυβπίος 2012, Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

6. Φπκαηίσζε πεπηηθνύ ζπζηήκαηνο ζε νηθνλνκηθνύο κεηαλάζηεο. 
Αιεμίνπ Ν.1, Σζηξώλεο Γ.1, Βηηώξνο Β.1, Παληειίδνπ Ζ.1, Καιιηέξεο Φ.1, 
Κνππεηώξε Μ.1, Αιεμίνπ Ε.1, Παπαδέιε Γ.3, Παιπβόο Λ. 2, Γνπξίδαο Γ.2, 
Πηεξξαθάθεο ΢.2, ΢πκπάξδε ΢ 1 
1 Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή Γ. Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην, 2 Υεηξνπξγηθή Κιηληθή 
Γ. Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 
3 Γαζηξεληεξνινγηθό Ηαηξείν Γ. Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 
 
32ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Γαζηπενηεπολογίαρ, Αθήνα 29 Νοεμβπίος – 1 
Γεκεμβπίος 2012, Ξενοδοσείο Athens Hilton. 
 
 

7. Ομύ ρνινζηαηηθό ζύλδξνκν από αληηαξξπζκηθή αγσγή ζε ππέξγεξν 
αζζελή. 
Αιεμίνπ Ν., Κνππεηώξε Μ., Βηηώξνο Β., Κνηηλά Δ., Καιιηέξεο Φ., Αιεμίνπ 
Ε., ΢πκπάξδε ΢. 
Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ. Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 
 
32ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Γαζηπενηεπολογίαρ, Αθήνα 29 Νοεμβπίος – 1 
Γεκεμβπίος 2012, Ξενοδοσείο Athens Hilton. 
 
 

8. Μπντλνβιαζηηθόο όγθνο λεθξνύ, παξνπζίαζε ελδηαθέξνληνο 
πεξηζηαηηθνύ. 
Γ. Σζηξώλεο, Μ. Παληειίδε, Ζ. Παληειίδνπ, Υ. Φσηαθνπνύινπ, Δ.Κνηηλά, 
Β. Βηηώξνο, Β. Κνπξνπηνύ, Μ. Πνηκηλίδε, Μ. ΢αξεηδόγινπ, Ε. Αιεμίνπ, Μ. 
Κνππεηώξε, Ν. Αιεμίνπ, ΢. ΢πκπάξδε 
Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, ΓΝΔ Θξηάζην  
 
6o Σςνέδπιο Ογκολογίαρ, Αθήνα 30 Νοεμβπίος – 1 Γεκεμβπίος 2012, 
Αίγλη Εαππείος.  
 
 

9. Πλεπκνληθή θαη εμσπλεπκνληθή θπκαηίσζε: θαηαγξαθή 
ηεθκεξησκέλσλ  πεξηζηαηηθώλ ζην Θξηάζην λνζνθνκείν ζηελ 
ηειεπηαία 2εηηα (2011 & 2012). 
Ν. Αιεμίνπ,1 Ά. Μαθίλα,2 Γ. Σζηξώλεο,1 Β. Βηηώξνο,1 Δ. Κνηηλά,1 Π. 
Κνπξνπηνύ,1 Υ. Φσηαθνπνύινπ,1 Θ. Πιαθηά,3 Γ. Παπαδηά,3 Μ. 
Κνππεηώξε,1 Ε. Αιεμίνπ,1 Κ. Ζιηνπνύινπ,2 Δ. Ρνύιηα,2 ΢. Σξαγάξαο,3, ΢. 
΢πκπάξδε 1 
1 Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ. Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 2 Β’ Παζνινγηθή 
Κιηληθή, Γ. Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 
3 Πλεπκνλνινγηθή Κιηληθή, Γ. Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 
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13ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Δλληνικήρ Δηαιπίαρ Λοιμώξευν, Αθήνα 22-24 
Φεβποςαπίος 2013, Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 

10. ΢πλύπαξμε θαθνήζνπο αλαηκίαο θαη απηνάλνζεο ζπξενεηδίηηδαο ζε 
παξαηεηλόκελν εκπύξεην από νμεία- επηκέλνπζα  ινίκσμε  κε 
Coxiella Burnetti.  
Nηθόιανο Aιεμίνπ, Δηξήλε Κνηηλά, Παλαγηώηα Παλαγνπνύινπ, Βαζίιεηνο 
Βηηώξνο, Παξαζθεπή Κνπξνπηνύ, Υξηζηίλα Φσηαθνπνύινπ, Μαξίλα 
Κνππεηώξε, ΢ηπιηαλή ΢πκπάξδε. 
 
Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. ΘΡΗΑ΢ΗΟ  
 
13ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Δλληνικήρ Δηαιπείαρ Λοιμώξευν, Αθήνα 22-24 
Φεβποςαπίος 2013, Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

11. Ομεία  εκπύξεηε  νπδεηεξνθηιηθή  δεξκάησζε  (ζύλδξνκν  sweet)  
θαη κεηθηή  θξπνζθαηξηλαηκία  θαηά  ηε  δηαδξνκή  ρξόληαο  
επαηίηηδαο C.   
Βαζίιεηνο Βηηώξνο 1, Νηθόιανο Αιεμίνπ 1, Δηξήλε Κνηηλά 1, Μαξίλα 
Κνππεηώξε 1, Εσή Αιεμίνπ 1, Γεσξγία Ληάπε 3, Διέλε Κιήκε 2, ΢ηπιηαλή 
΢πκπάξδε 1. 
1 Α΄Παζνινγηθή Κιηληθή 2 Γεξκαηνινγηθό Δμ. Ηαηξείν, 3 
Παζνινγναλαηνκηθό Δξγαζηήξην Γ.Ν.Θξηάζην 
  
13ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Δλληνικήρ Δηαιπείαρ Λοιμώξευν, Αθήνα 22-24 
Φεβποςαπίος 2013, Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

12. Λνίκσμε από Clostridium difficile: ζπρλόηεηα, θιηληθή εηθόλα, 
δηάγλσζε, έθβαζε ζε παζνινγηθό ηκήκα δεπηεξνβαζκίνπ 
λνζνθνκείνπ. 
Β. Βηηώξνο, Ν. Αιεμίνπ, Δ. ΢θνύξα, Δ. Κνηηλά, Π. Κνπξνπηνύ, Α. Ησάλλνπ, 
Α. Αμηώηε, Γ. Σζηξώλεο, H. Παληειίδνπ, Μ. Κνππεηώξε, Α. Μαθίλα, ΢. 
΢πκπάξδε 
Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή ΓΝ ΘΡΗΑ΢ΗΟ 
 
33o Πανελλήνιο Σςνέδπιο Γαζηπενηεπολογίαρ, Θεζζαλονίκη 5-7 
Γεκεμβπίος 2013. 
 
 

13. ΢πάλην αίηην επίκνλνπ δηαξξντθνύ ζπλδξόκνπ κε δπζθνιία 
ηεθκεξίσζεο: κπεινεηδήο θαξθίλνο ζπξενεηδνύο. 
N. Αιεμίνπ, B. Βηηώξνο, E. Κνηηλά, Π. Κνπξνπηνύ, Α. Ησάλλνπ, Γ. 
Σζηξώλεο, Α. Αμηώηε, Δ. ΢θνύξα, Α. Μαθίλα, Μ. Κνππεηώξε, ΢. 
΢πκπάξδε 
Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή. Γ.Ν. Θξηάζην 
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33o Πανελλήνιο Σςνέδπιο Γαζηπενηεπολογίαρ, Θεζζαλονίκη 5-7 
Γεκεμβπίος 2013. 
 
 

14. ΢πάλην αίηην εγθεθαινπάζεηαο ζε λεαξό αζζελή: δηαηαξαρέο ηνπ 
θύθινπ ηεο νπξίαο. 
Αιεμίνπ Nηθόιανο, Κνηηλά Δηξήλε, Παληειίδνπ Ζιηάλα-Μαξία, Βηηώξνο 
Βαζίιεο, Σζηξώλεο Γεώξγηνο, Φσηαθνπνύινπ Υξηζηίλα, Κνππεηώξε 
Μαξίλα, Αιεμίνπ Εσή, ΢πκπάξδε ΢ηπιηαλή 
Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Θξηάζην 
 
19ο Σςνέδπιο Δζυηεπικήρ Παθολογίαρ, Αθήνα 11-14 Γεκεμβπίος 2013, 
Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

15. Δμσπλεπκνληθή εθδήισζε ιεγησλέιισζεο κε απνπζία πλεπκνλίαο: 
κηα ζπάληα θιηληθή νληόηεηα. 
Αιεμίνπ Νηθόιανο, Βηηώξνο Βαζίιεηνο, Παληειίδνπ Ζιηάλα, Κνπξνπηνύ 
Παξαζθεπή, Ησάλλνπ Αιθηβηάδεο, Σζηξώλεο Γεώξγηνο, Αμηώηε Αξγπξώ, 
΢θνύξα Δηξήλε, Μαθίλα Άλλα, Κνππεηώξε Μαξίλα, ΢πκπάξδε ΢ηπιηαλή 
Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Θξηάζην 
 
19ο Σςνέδπιο Δζυηεπικήρ Παθολογίαρ, Αθήνα 11-14 Γεκεμβπίος 2013, 
Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

16. ΢πιαγρληθή ιετζκαλίαζε ην 2013: δηάζηαζε θιηληθώλ - 
εξγαζηεξηαθώλ επξεκάησλ ζε αλνζνεπαξθείο αζζελείο. 
Κνπξνπηνύ Παξαζθεπή, Αιεμίνπ Νηθόιανο, Ησάλλνπ Aιθηβηάδεο, Βηηώξνο 
Βαζίιεηνο, ΢θνύξα Δηξήλε, 
Κνππεηώξε Μαξίλα, ΢πκπάξδε ΢ηπιηαλή 
Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Θξηάζην 
 
19ο Σςνέδπιο Δζυηεπικήρ Παθολογίαρ, Αθήνα 11-14 Γεκεμβπίος 2013, 
Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

17. Μπεινεηδήο θαξθίλνο ζπξενεηδνύο ζε κεζήιηθα άλδξα, 
εκθαληδόκελνο σο ρξόλην δηαξξντθό ζύλδξνκν – Παξνπζίαζε 
ελδηαθέξνληνο πεξηζηαηηθνύ. 
Γεώξγηνο Σζηξώλεο, Δηξήλε ΢θνύξα, Νηθόιανο Αιεμίνπ, Βαζίιεηνο 
Βηηώξνο, Δηξήλε Κνηηλά, Παξαζθεπή Κνπξνπηνύ, Αιθηβηάδεο Ησάλλνπ, 
Αξγπξώ Αμηώηε, Άλλα Μαθίλα, Μαξίλα Κνππεηώξε, Μαπξνγηάλλε 
Παλαγηώηα, Γέζπνηλα Παπαδέιιε, ΢ηπιηαλή ΢πκπάξδε 
 Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, ΓΝΔ Θξηάζην 
 
7ο Σςνέδπιο Ογκολογίαρ ζηην Ππυηοβάθμια Πεπίθαλτη, Αθήνα 13-14 
Γεκεμβπίος 2013, Ξενοδοσείο Athens Hilton. 
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18. Δινλνζία κε ζπλύπαξμε απηνάλνζεο αηκνιπηηθήο αλαηκίαο.  
Ν.Αιεμίνπ, Β.Βηηώξνο, Γ.Σζηξώλεο, Ζ.Παληειίδνπ, Υ.Φσηαθνπνύινπ, 
Δ.Κνηηλά,Μ. Κνππεηώξε, Ε. Αιεμίνπ, ΢. ΢πκπάξδε 
Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Θξηάζην 
 
39ο Πανελλήνιο Ηαηπικό Σςνέδπιο, Αθήνα, 2013. 
 
 

19. Δπαλεκθάληζε νμείαο Βξνπθέιισζεο: εκπεηξία πξώηνπ εμακήλνπ 
2013 ζε παζνινγηθή θιηληθή ηξηηνβάζκηνπ λνζνθνκείνπ. 
Αιεμίνπ Νηθόιανο, Κνηηλά Δηξήλε, Κνπξνπηνύ Παξαζθεπή, Βηηώξνο 
Βαζίιεηνο, Αμηώηε Αξγπξώ, Μαθίλα Άλλα, ΢θνύξα Δηξήλε, Κνππεηώξε 
Μαξίλα, ΢πκπάξδε ΢ηπιηαλή 
Α΄Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν.Διεπζίλαο Θξηάζην  
  
6o Πανελλήνιο ζςνέδπιο ελέγσος λοιμώξευν. 
 
 

20. ΢πάλην αίηην κε αηκνξξαγηθνύ αζθίηε: κεζνζειίσκα πεξηηνλαίνπ. 
Ν. Αιεμίνπ, Υ.Φσηαθνπνύινπ, Γ. Σζηξώλεο, Ζ. Παληειίδνπ, Β. Βηηώξνο, 
Π. Κνπξνπηνύ, Μ. Κνππεηώξε, Ε. Αιεμίνπ, ΢. ΢πκπάξδε 
Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Θξηάζην 
 
39ο Πανελλήνιο Ηαηπικό Σςνέδπιο, Αθήνα, 2013. 
 
 

21. Φπκαηησζε ΚΝ΢ ζε γπλαίθα κε ΥΝΑ θαη ΢Γ ηύπνπ 2. 
 Α.Μαθίλα, Δ.΢θνύξα, Β.Βηηώξνο, Π.Κνπξνπηνύ, Ν.Αιεμίνπ, Δ. Κνηηλά, 
Δ.Ληαθνπνύινπ, Μ.Κνππεηώξε, ΢.΢πκπάξδε 
 Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή Γ.Ν. ΘΡΗΑ΢ΗΟ 

 
14ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Δλληνικήρ Δηαιπείαρ Λοιμώξευν, Αθήνα 7-9 
Μαπηίος 2014, Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

22. Acinetobacter Βaumannii αλζεθηηθό ζηελ θνιηκπθίλε (πεξηγξαθή 
δπν πεξηπηώζεσλ). Δ.΢θνύξα1,Β.Βηηώξνο1,Α.Μαθίλα1,Ν.Αιεμίνπ1, 
Α.Ησάλλνπ1, Δ.Ληαθνπνύινπ1, Κ.Σζηβεξηώηεο2, Ν.Υαξαιακπάθε2, 
Δ.Σξίθθα-Γξαθάθνπ2, ΢.΢πκπάξδε1  
1 Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, 2 Μηθξνβηνινγηθό Δξγαζηήξην Γ.Ν. ΘΡΗΑ΢ΗΟ 
 
14ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Δλληνικήρ Δηαιπείαρ Λοιμώξευν, 7-9 Μαπηίος 
2014, Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

23. Νεθξσζηθό ζύλδξνκν-ιεπθνθπηηαξνθιαζηηθή αγγεητηηδα σο 
εθδήισζε δεπηεξνγόλνπ ζύθηιεο. Πεξηγξαθή ελδηαθέξνπζαο 
πεξίπησζεο. 
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Β.Βηηώξνο1,Ν.Αιεμίνπ1,Α.Ησάλλνπ1,Δ.Κνηηλά1,Π.Κνπξνπηνύ1,Α.Αμηώηε1,Ά.
Μαθίλα1,Δ.΢θνύξα1,Μ.Κνππεηώξε1,Γ.Ληάπε3,΢.Πάιια2,E.Πνιίηεο2,΢.΢πκπ
άξδε1  
1 Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή, 2 Νεθξνινγηθό Σκήκα 3 ΠαζνινγνΑλαηνκηθό  
Δξγαζηήξην ΓΝ ΘΡΗΑ΢ΗΟ  
 
40ο Πανελλήνιο Ηαηπικό Σςνέδπιο 14-17 Μαίος 2014, Hilton, Aθήνα. 
 
 

24. Νόζνο Κikuchi ζε λέν αζζελή. Πεξηγξαθή ζπάληαο πεξίπησζεο 
ηξαρειηθήο ιεκθαδελνπάζεηαο. 
Δ.Κνηηλά1, Ν.Αιεμίνπ1, Β.Βηηώξνο1, Α.Οηθνλόκνπ3, Α.Καιιίηζεο3, 
Γ.Ληάπε2, ΢.΢πκπάξδε1 
1 Α΄Παζνινγηθή Κιηληθή,  2 Παζνινγναλαηνκηθό Δξγαζηήξην   3 ΩΡΛ 
Κιηληθή,    Γ.Ν. Θξηαζην 
 
40ο Πανελλήνιο Ηαηπικό Σςνέδπιο, Αθήνα 14-17 Μαίος 2014, Ξενοδοσείο 
Athens Hilton 
 
 

25. Λνίκσμε απν Αcinetobacter Βaumannii κε αληνρή ζηελ θνιηκπθίλε. 
Πεξηγξαθή ελδηαθέξνπζαο πεξίπησζεο.  
Β.Βηηώξνο 1, Α.Ησάλλνπ 1, Δ.΢θνύξα 1, Ν. Αιεμίνπ 1, Λ.Παιπβόο 2, 
Κ.Μηρνπνύινπ 2, Γ. Γνπιγεξάθεο 2, Δ.Σξίθθα-Γξαθάθνπ 3,΢.΢πκπάξδε 1  
1 Α’Παζνινγηθή Κιηληθή, 2 Γεληθή Υεηξνπξγηθή, 3 Μηθξνβηνινγηθό 
Δξγαζηήξην,  Γ.Ν. ΘΡΗΑ΢ΗΟ  
 
8ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Ηαηπικήρ Βιοπαθολογίαρ, Αθήνα 29-31 Μαΐος 
2014, Μέγαπο Μοςζικήρ. 
 
 

26. Τπνηξνπηάδνπζα κηθξνβηαηκία από νμπγνλνάληνρν Clostridium 
Tertium  ζε κε νπδεηεξνπεληθό αζζελή. 
Β.Βηηώξνο, Δ.Κνηηλά, Α.Ησάλλνπ, Π.Κνπξνπηνύ, Μ.Φώηζε, Ν.Αιεμίνπ, 
Α.Μαθίλα, Μ.Κνππεηώξε, ΢.΢πκπάξδε  
Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. ΘΡΗΑ΢ΗΟ  

 
8ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Ηαηπικήρ Βιοπαθολογίαρ, Αθήνα 29-31 Μαΐος 
2014, Μέγαπο Μοςζικήρ. 
 
 

27. Αζζελείο κε αιθννιηθή επαηίηηδα ζε παζνινγηθή θιηληθή 2ζκηνπ 
λνζνθνκείνπ θαηά ην πξώην εμάκελν 2014.  
Νηθόιανο Αιεμίνπ 1, Αιθηβηάδεο Ησάλλνπ 1, Βαζίιεηνο Βηηώξνο 1, Δηξήλε 
Κνηηλά 1, Δηξήλε ΢θνύξα 1, Παξαζθεπή Κνπξνπηνύ 1, Γέζπνηλα Παπαδέιε 
2, ΢ηπιηαλή ΢πκπάξδε 1  
1 Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή, 2 Γαζηξεληεξνινγηθό Ηαηξείν, Γ.Ν. Θξηάζην 
 
34o Πανελλήνιο Σςνέδπιο Γαζηπενηεπολογίαρ, Αθήνα  4-6 Γεκεμβπίος 
2014, Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
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28. Δλδηαθέξνπζεο πεξηπηώζεηο παγθξεαηηθνύ αζθίηε ζε παζνινγηθή 
θιηληθή 2ζκηνπ λνζνθνκείνπ. 
Νηθόιανο Αιεμίνπ 1, Δηξήλε ΢θνύξα 1,Αιθηβηάδεο Ησάλλνπ 1,Δηξήλε Κνηηλά 
1,Βαζίιεηνο Βηηώξνο 1, Γεώξγηνο Ματθαληήο 1,Άλλα Μαθίλα 1,Μαξίλα 
Κνππεηώξε 1, Γέζπνηλα Παπαδέιε 2, ΢ηπιηαλή ΢πκπάξδε 1 

1 Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή, 2 Γαζηξεληεξνινγηθό Ηαηξείν, Γ.Ν. Θξηάζην 
 
34o Πανελλήνιο Σςνέδπιο Γαζηπενηεπολογίαρ, Αθήνα  4-6 Γεκεμβπίος 
2014, Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

29. Δπηκέλνπζα ξαβδνκπόιπζε ζε ηδηνπαζείο κπνπάζεηεο ζηελ ηξίηε 
ειηθία. 
Mαθίλα Άλλα 1, Ησάλλνπ Αιθηβηάδεο 1, Βηηώξνο Βαζίιεηνο 1, ΢θνύξα 
Δηξήλε 1, Κνππεηώξε Μαξίλα 1, Καηαμάθε Δπαγγειία 2, ΢πκπάξδε 
΢ηπιηαλλή 1 
 1 Α΄ Παζνινγηθή Κιηληθή 2 Pεπκαηνινγηθό Ηαηξείν Γ.Ν.Δ. Θξηάζην 
 
20ο Σςνέδπιο Δζυηεπικήρ Παθολογίαρ, Αθήνα 11-13 Γεκεμβπίος 2014, 
Αίγλη Εαππείος. 
 
 

30. Ομεία λεπξνηνμηθόηεηα σο θύξηα εθδήισζε δειεηεξίαζεο κε ιίζην. 
Πεξηγξαθή ηξηώλ πεξηπηώζεσλ κε ελδηαθέξνλ. 
Αιεμίνπ Νηθόιανο 1, Βηηώξνο Βαζίιεηνο 1, ΢θνύξα Δηξήλε 1, Κνηηλά Δηξήλε 
1, Πάιια ΢νθία 2, Πνιίηεο Δκκαλνπήι 2, Μαιέγγνο Ησάλλεο 2, ΢πκπάξδε 
΢ηπιηαλή1 
1 Α΄Παζνινγηθό Σκήκα 2 Νεθξνινγηθό Σκήκα Γ.Ν. ΘΡΗΑ΢ΗΟ 
 
20ο Σςνέδπιο Δζυηεπικήρ Παθολογίαρ, Αθήνα 11-13 Γεκεμβπίος 2014, 
Αίγλη Εαππείος. 
 
 

31. Λνίκσμε από clostridium difficile ζε ειηθησκέλνπο αζζελείο 
(πξνδηάζεζε – ζεξαπεία - έθβαζε).  
Δηξήλε ΢θνύξα 1 , Νηθνιέηα Υαξαιακπάθε 2 ,Υξηζηίλα ΢εξέηε 2 , Άλλα 
Μαθίλα 1 , Νηθόιανο Αιεμίνπ 1 , Δηξήλε Κνηηλά 1 , Αιθηβηάδεο Ησάλλνπ 1 , 
Μαξίλα Κνππεηώξε 1 , Γέζπνηλα Παπαδέιε 3, Διεπζεξία Σξίθθα-
Γξαθάθνπ 2 , ΢ηπιηαλή ΢πκπάξδε 1 . 
1 Α΄Παζνινγηθή Κιηληθή, 2 Μηθξνβηνινγηθό Δξγαζηήξην, 3 
Γαζηξεληεξνινγηθό Ηαηξείν ΠΓΝ ΘΡΗΑ΢ΗΟ.  
             
13 ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Γεπονηολογίαρ και Γηπιαηπικήρ, Αθήνα 26-28 
Φεβποςαπίος 2015,        Ξενοδοσείο Royal Olympic. 
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32. Γπλεηηθή  ζπλεξγηθή θαξδηνηνμηθή δξάζε αλαζηνιέσλ 
αθεηπινρνιηλεζηεξάζεο (acheis) ζε ππέξγεξνπο αζζελείο κε άλνηα. 
Αιθηβηάδεο Ησάλλνπ, Δηξήλε ΢θνύξα, Νηθόιανο Αιεμίνπ, Βαζίιεηνο 
Βηηώξνο, Δηξήλε Κνηηλά, Άλλα Μαθίλα, Δπζηαζία Ληαθνπνύινπ, Μαξίλα 
Κνππεηώξε, ΢ηπιηαλή ΢πκπάξδε.  
Α΄Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν.E. ΘΡΗΑ΢ΗΟ.  
 
13ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Γεπονηολογίαρ και Γηπιαηπικήρ, Αθήνα 26-28 
Φεβποςαπίος 2015, Ξενοδοσείο Royal Olympic. 
 
 

33. Δμαεηήο θαηαγξαθή θαη θιηληθή αμηνιόγεζε επηπνιαζκνύ 
επαηίηηδαο C  ζε λνζνθνκεηαθό πιεζπζκό γεληθνύ λνζνθνκείνπ 
Ν.Αιεμίνπ 1,3,Α.Ησάλλνπ 3,Μ.Μπάθα 2,Υ.Γηαλλόπνπινο 3,Β.Βηηώξνο 
3,Γ.Μαηθαληήο 3,Δ.Υξηζηνδνπιάθε 2 Υ.΢εξέηε 2, Η.Απνζηνιίδνπ 2, 
Θ.Λάκπξνπ 3,X.Tsatov 3,Δ.΢θνύξα 3,Σ.Σαηαξίδνπ 3, ΢.΢πκπάξδε 1,3 

1 Ζπαηνινγηθό ηαηξείν, 2 Σκήκα Αηκνδνζίαο   3 Α΄Παζνινγηθή Κιηληθή, 
Γ.Ν. ΘΡΗΑ΢ΗΟ 
  
15ο Πανελλήνιο Ζπαηολογικό Σςνέδπιο, Λάπιζα 25-27 Μαίος 2017, 
Ξενοδοσείο Larissa Imperial. 
 
 

34.  Δπηπνιαζκόο επαηίηηδαο Β & C ζε αηκνδόηεο γεληθνύ λνζνθνκείνπ. 
Καηαγξαθή θαη αμηνιόγεζε ζε βάζνο εμαεηίαο. 
Ν.Αιεμίνπ 1,3, Υ.Γηαλλόπνπινο 3, Μ.Μπάθα 2, Β.Βηηώξνο 3, Α.Ησάλλνπ 3, 
Δ.Υξηζηνδνπιάθε 2,  Η.Απνζηνιίδνπ 2, Μ.Ληώζε 2, Γ.Μαηθαληήο 3,Δ.΢θνύξα 
3, Σ.Σαηαξίδνπ 3, ΢.΢πκπάξδε 1,3 

1 Ζπαηνινγηθό ηαηξείν, 2 Σκήκα Αηκνδνζίαο 3 Α΄Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. 
ΘΡΗΑ΢ΗΟ 
  
15ο Πανελλήνιο Ζπαηολογικό Σςνέδπιο, Λάπιζα 25-27 Μαίος 2017, 
Ξενοδοσείο Larissa Imperial. 
 
 

35. Αμηνιόγεζε ζπρλόηεηαο ηνγελώλ επαηίηηδσλ Β & C ζε αζζελείο 
γεληθνύ λνζνθνκείνπ δπηηθήο Αηηηθήο - Δμαεηήο θαηαγξαθή. 
Β. Βηηώξνο,1 Κ. Γθηδειή,1 Υ. Γηαλλόπνπινο,1 Ν. Αιεμίνπ,1,3 Μ. Μπάθα,2 
Α. Ησάλλνπ,1 Ο. Tζαηώθ,1 Η. Απνζηνιίδνπ,2 Δ. Υξηζηνδνπιάθε,2 Γ. 
Ματθαληήο,1 Θ. Λάκπξνπ,1 Δ. ΢θνύξα,1 ΢. ΢πκπάξδε 1,3 
1 Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 2 Σκήκα Αηκνδνζίαο, 
Γ.Ν. Θξηάζην 3 Ζπαηνινγηθό Ηαηξείν, Γ.Ν. Θξηάζην 
 
17ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Λοιμώξευν, Αθήνα 3-5 Μαπηίος 2017, 
Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

36. Θεξαπεπηηθνί πξνβιεκαηηζκνί γηα ηελ νξρενεπηδηδπκίηηδα από 
Brucella spp. 
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Θ. Λάκπξνπ,1 Β. Βηηώξνο,1 Ν. Αιεμίνπ,1 Σ. Σαηαξίδνπ,1 O. Σζαηώθ,1 Α. 
Ησάλλνπ,1 Η. Κνληνιαίκνπ,1 Μ. Ννκηθόο,2 Υ. Καηζηθώηεο,2 ΢. ΢πκπάξδε 1 
1 Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 2 Οπξνινγηθή Κιηληθή, 
Γ.Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 
 
17ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Λοιμώξευν, Αθήνα 3-5 Μαπηίος 2017, 
Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

37. Αμηνιόγεζε ζπρλόηεηαο ζεηηθνύ νξνινγηθνύ ειέγρνπ γηα HBV, HCV, 
HIV ινίκσμε ζε αηκνδόηεο γεληθνύ λνζνθνκείνπ (δεδνκέλα εμαεηίαο). 
Κ. Γθηδειή,1 Υ. Γηαλλόπνπινο,1 Μ. Μπάθα,2 Ν. Αιεμίνπ,1,3 Π. Κνπξνπηνύ,1 
Δ. Υξηζηνδνπιάθε,2 Μ. Ληώζε,2 
Δ. Κνηηλά,1 Β. Βηηώξνο,1 Α. Ησάλλνπ,1 Γ. Ματθαληήο,1 Ο. Σζαηόβ,1 Σ. 
Σαηαξίδνπ,1 ΢. ΢πκπάξδε 1,3 

1 Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 2 Σκήκα Αηκνδνζίαο, 
Γ.Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 3 Ζπαηνινγηθό Ηαηξείν, Γ.Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 
 
17ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Λοιμώξευν, Αθήνα 3-5 Μαπηίος 2017, 
Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

38. Αμηνιόγεζε ζπρλόηεηαο ζεηηθνύ νξνινγηθνύ ειέγρνπ γηα HIV1/2 
ινίκσμε ζε αζζελείο γεληθνύ λνζνθνκείνπ. Καηαγξαθή ζε βάζνο 
εμαεηίαο. 
Υ. Γηαλλόπνπινο,1 Α. Ησάλλνπ,1 Κ. Γθηδειή,1 Ν. Αιεμίνπ,1 Μ. Μπάθα,2, Δ. 
Υξηζηνδνπιάθε,2 Δ. Κνηηλά,1 Η. Οηθνλνκίδε,2 Μ. Ληώζε,2 Π. Κνπξνπηνύ,1 Β. 
Βηηώξνο,1 Γ. Ματθαληήο,1 Ξ. Σζαηόβ,1 Θ. Λάκπξνπ,1 Μ. Κνππεηώξε,1 ΢. 
΢πκπάξδε 1 
1 Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 2 Σκήκα Αηκνδνζίαο, 
Γ.Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 
 
17ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Λοιμώξευν, Αθήνα 3-5 Μαπηίος 2017, 
Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

39.  Νεθξσηηθή θπηηαξίηηδα-κπνζίηηδα θάησ άθξνπ κε κηθξνβηαηκία από 
Streptococcus pneumoniae ζε αιθννιηθό αζζελή. 
Κ. Γθηδειή, Σ. Σαηαξίδνπ, Δ. ΢θνύξα, Ν. Αιεμίνπ, Μ. Κνππεηώξε, Γ. 
Ματθαληήο, Ο. Tsatov, Α. Ησάλλνπ, Β. Βηηώξνο, Δ. Κνηηλά, ΢. ΢πκπάξδε 
Α’ Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Διεπζίλαο Θξηάζην 
 
17ο Πανελλήνιο Σςνέδπιο Λοιμώξευν, Αθήνα 3-5 Μαπηίος 2017, 
Ξενοδοσείο Divani Caravel. 
 
 

40. Δπηπνιαζκόο δεηθηώλ επαηηηηδαο B & C ζε λνζνθνκεηαθό 
πιεζπζκό γεληθνύ λνζνθνκείνπ Γπηηθήο Αηηηθήο. Κιηληθν- 
εξγαζηεξηαθή αμηνιόγεζε. 
Β. Βηηώξνο, Ν. Αιεμίνπ,, Μ. Μπάθα, Α. Ησάλλνπ, Υ. Γηαλλόπνπινο, Π. 
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Κνπξνπηνύ, Γ. Μαἲθαληήο, Κ. Γθηδειή, Υ. ΢εξέηε, Η. Απνζηνιίδνπ, Μ. 
Κνππεηώξε, ΢. ΢πκπάξδε 
Α΄Παζνινγηθή Κιηληθή, Γ.Ν. Θξηάζην, Ζπαηνινγηθό Ηαηξείν, Γ.Ν. Θξηάζην, 
Σκήκα Αηκνδνζίαο, Γ.Ν. Θξηάζην 
 
43o Πανελλήνιο Ηαηπικό Σςνέδπιο, Αθήνα 10-13 Μαίος 2017, Ξενοδοσείο 
Divani Caravel  
 
 

41. sFlt-1 and PlGF as novel biomarkers of diagnosis and prognosis of 
Gram-negative sepsis. 
Kyriazopoulou E, Vitoros V, Lada M, Schulte J, Tsangaris I, Dreyer F, 
Koutelidakis I, Giamarellos-Bourboulis EJ 
 
17th Congress of the European Shock Society, September 2017, Paris, 
France (Poster Award) 
 
 

42. Ννζειεία ζηελ ΜΔΘ αζζελνύο κε δήγκα καύξεο αξάρλεο. 
Καλαβνύ Α., Μάξθνπ Δ., Βηηώξνο Β., Βαηβαε Α., Νηεβέο Η., Πιαληδά Π., 
Υαξηηίδε Μ., Μηραιηά Μ.      
Μνλάδα Δληαηηθήο Θεξαπείαο , Γ.Ν.Δ .Θξηάζην 
 
17° Πανελλήνιο Σςνέδπιο Δνηαηικήρ Θεπαπείαρ, Αθήνα 14-17 Νοεμβπίος 
2018, Ξενοδοσείο Royal Olympic 
 
 

43. Υξόληα εκκέλνπζα ΓΔΠ ζε αζζελή κε κεληγγηηηδνθνθθηθή ζεςαηκία. 
 Καλαβνύ Α., Κνκπόηε Μ., Βηηώξνο Β., Μάξθνπ Δ., Βαηβάε Α., 
ΚαιιίηζεΓ., ΢αξηδή Μ., Μηραιηά Μ. 
Μνλάδα Δληαηηθήο Θεξαπείαο Γ.Ν.Δ. Θξηάζην 
 
 17° Πανελλήνιο Σςνέδπιο Δνηαηικήρ Θεπαπείαρ, Αθήνα 14-17 Νοεμβπίος 
2018, Ξενοδοσείο Royal Olympic 
 
 

44. Δπγιπθαηκηθή δηαβεηηθή θεηνμέσζε από δαπαγιηθινδίλε ζε αζζελή 
κε ΢Γη2. 
Μαθίλα Α., Βηηώξνο Β., Υξπζαλζαθνπνύινπ Μ., Καηζέιε Π., 
Παπαθηιίππνπ Α., Φαξαδήο Υ., Μηραιηά Μ., Αιεμίνπ Ε. 
ΓΝ Διεπζίλαο «Θξηάζην» 
 
17ο Πανελλήνιο Γιαβηηολογικό Σςνέδπιο, Αθήνα 13-16 Μαπηίος 2019, 
Ξενοδοσείο Hilton 
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΢ΤΓΓΡΑΦΖ ΒΗΒΛΗΧΝ 
 
 

1. Δληαηηθή ζεξαπεία θαη επείγνπζα ηαηξηθή – Μεγάιε ειηθία θαη βαξηά 
λόζνο  
Γεώπγιορ Μπαληόποςλορ και ζςνεπγάηερ (2018) 
Κεθάλαια: Κακοποίηζη & παπαμέληζη – εγκαηάλειτη ηλικιυμένυν, 
Ζλικιακέρ μεηαβολέρ ηλεκηπολςηών και οξεοβαζικήρ ιζοπποπίαρ 
 

2. Δληαηηθή ζεξαπεία θαη επείγνπζα ηαηξηθή – Κιίκαθεο, αιγόξηζκνη, 
πξσηόθνιια, όξηα, θξηηήξηα θαη δείθηεο 
Γεώπγιορ Μπαληόποςλορ και ζςνεπγάηερ (2019) 
Κεθάλαια: Ο ηεηπάπηςσορ πίνακαρ, Αλγόπιθμορ ππώιμηρ 
ζηοσοκαηεςθςνόμενηρ αγυγήρ ζηη ζήτη & ζηη ζηπηική καηαπληξία 
 

 

 

ΜΔΣΔΚΠΑΗΓΔΤΣΗΚΑ ΢ΔΜΗΝΑΡΗΑ - ΚΛΗΝΗΚΑ ΦΡΟΝΣΗ΢ΣΖΡΗΑ 

 
 

1. Καξδηνπλεπκνληθή αλαδσνγόλεζε. 

1ν Πνιπζεκαηηθό επηζηεκνληθό ζπλέδξην ΚΑΣ , Αζήλα 1-3 Γεθεκβξίνπ 
2017, Ννζνθνκείν ΚΑΣ 

2. Γηαρείξηζε καδηθήο αηκνξξαγίαο ζην ηξαύκα 

1ν Πνιπζεκαηηθό επηζηεκνληθό ζπλέδξην ΚΑΣ , Αζήλα 1-3 Γεθεκβξίνπ 
2017, Ννζνθνκείν ΚΑΣ 

3. Immediate Life Support (ILS) 

European Resuscitation Council (ERC), Αζήλα 24 Οθησβξίνπ 2018 
4. Πξνζέγγηζε θαη αληηκεηώπηζε ηξαπκαηία κε βάζε ηνλ θαλόλα 

ABCDE 

4ν Παλειιήλην ΢πλέδξην Αλαδσνγόλεζεο θαη Αληηκεηώπηζεο 
Δπείγνληνο Πεξηζηαηηθνύ, Αζήλα 5-6 Οθησβξίνπ 2018, Ξελνδνρείν 
Titania 

5. Με επεκβαηηθόο κεραληθόο αεξηζκόο εθηόο ΜΔΘ 

4ν Παλειιήλην ΢πλέδξην Αλαδσνγόλεζεο θαη Αληηκεηώπηζεο 
Δπείγνληνο Πεξηζηαηηθνύ, Αζήλα 5-6 Οθησβξίνπ 2018, Ξελνδνρείν 
Titania 

6. Κξαληνεγθεθαιηθέο θαθώζεηο 

17° Παλειιήλην ΢πλέδξην Δληαηηθήο Θεξαπείαο, Αζήλα 14-17 
Ννεκβξίνπ 2018, Ξελνδνρείν Royal Olympic 

7. Μεραληθόο αεξηζκόο 
17° Παλειιήλην ΢πλέδξην Δληαηηθήο Θεξαπείαο, Αζήλα 14-17 
Ννεκβξίνπ 2018, Ξελνδνρείν Royal Olympic 

8. Basic Life Support (BLS) 
European Resuscitation Council (ERC), Αζήλα 5 Γεθεκβξίνπ 2018 

9. Αηκνδπλακηθή παξαθνινύζεζε θαη ππνζηήξημε ηνπ βαξέσο 

πάζρνληνο: από ηε θπζηνινγία ζηελ θιηληθή πξάμε 
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ΜΔΘ Α’ Παλεπηζηεκηαθήο Πλεπκνλνινγηθήο Κιηληθήο ΓΝΝΘΑ «Ζ 
΢σηεξία», 29-31 Μαξηίνπ 2019 

10. Immediate Life Support Instructor Candidate (ILS) 

European Resuscitation Council (ERC), Αζήλα 6 Απξηιίνπ 2019 
11. Basic Life Support Instructor Candidate (BLS) 

European Resuscitation Council (ERC), Αζήλα 20 Απξηιίνπ 2019 

 

 

 

 

ΔΡΔΤΝΖΣΗΚΖ ΓΡΑ΢ΣΖΡΗΟΣΖΣΑ 

 

 Μέινο ηεο Διιεληθήο Οκάδαο Μειέηεο ηεο ΢ήςεο από ην 2012. 

΢πκκεηνρή ζην εξεπλεηηθό πξσηόθνιιν θαηαγξαθήο δεδνκέλσλ 

Διιήλσλ αζζελώλ κε ζεπηηθό ζύλδξνκν. 

 
 Τπνςήθηνο δηδάθησξ Ηαηξηθήο ΢ρνιήο Παλεπηζηεκίνπ Αζελώλ από ηνλ 

Ηνύλην 2012. Μειέηε βηνδεηθηώλ πνπ αθνξνύλ ην ζεπηηθό ζύλδξνκν. 

 
 Δξεπλεηήο ζηελ πξννπηηθή πνιπθεληξηθή κειέηε παξαηήξεζεο ηεο in 

vivo απνηειεζκαηηθόηεηαο ηνπ ζπλδπαζκνύ Κεθηαδηδίκεο-

Αβηκπαθηάκεο ζε αζζελείο κε ινηκώμεηο από εμαηξεηηθώο αλζεθηηθά ζηα 

αληηβηνηηθά (XDR) Gram-αξλεηηθά βαθηήξηα. 
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ΠΡΟΛΟΓΟ΢ – ΔΤΥΑΡΗ΢ΣΗΔ΢ 

 

 ΢ύκθσλα κε ηα ηειεπηαία επηθαηξνπνηεκέλα ζηνηρεία ηνπ Παγθόζκηνπ 

Οξγαληζκνύ Τγείαο,ε ζήςε, σο θιηληθό ζύλδξνκν, επζύλεηαη γηα έλαλ ζηνπο 

πέληε ζαλάηνπο παγθνζκίσο. Δύινγα, ζπλεπώο, ζπκπεξαίλεη θαλείο όηη ε 

θαηαλόεζε ηεο παζνινγηθήο θπζηνινγίαο ηνπ ζπλδξόκνπ θαη ε ζπλεπαγόκελε 

έγθαηξε δηάγλσζε θαη ζεξαπεπηηθή παξέκβαζε, απνηεινύλ πξνηεξαηόηεηεο 

ηεο ζύγρξνλεο ηαηξηθήο έξεπλαο. ΢ηελ παξνύζα δηαηξηβή, πξνζπαζήζακε λα 

αλαδείμνπκε ηελ αμία λέσλ βηνδεηθηώλ ζηε δηάγλσζε θαζώο θαη ηνλ 

θαζνξηζκό ηεο βαξύηεηαο θαη ηεο πξόγλσζεο ζην ζεπηηθό ζύλδξνκν.  

 Ζ εθπόλεζε ηεο κειέηεο ζα ήηαλ αδύλαηε ρσξίο ηελ ππνζηήξημε θαη 

θαζνδήγεζε πνιιώλ δαζθάισλ, ζπλαδέιθσλ θαη νηθείσλ κνπ, ζηνπο νπνίνπο 

νθείισ μερσξηζηή επγλσκνζύλε. 

 Καηαξρήλ, ζα ήζεια λα επραξηζηήζσ ηνλ Καζεγεηή Δπάγγειν 

Γηακαξέιιν-Μπνπξκπνύιε πνπ κνπ έδσζε ηελ επθαηξία λα αζρνιεζώ κε 

απηό ην ηόζν ζεκαληηθό θνκκάηη ηεο ηαηξηθήο έξεπλαο, κε εκπηζηεύηεθε, αιιά 

θαη ήηαλ ζηαζεξόο αξσγόο κνπ, παξέρνληαο αθεηδώο θάζε δπλαηή 

ππνζηήξημε θαηά ηε δηάξθεηα ηεο πξνζπάζεηαο, αιιά θαη θαζνδεγώληαο κε, 

κέζσ ησλ γλώζεσλ θαη ηεο εκπεηξίαο ηνπ, ώζηε λα ηελ νινθιεξώζσ. 

 Ηδηαίηεξεο επραξηζηίεο ζέισ λα απεπζύλσ: 

 ΢ηνπο Καζεγεηέο, Απόζηνιν Αξκαγαλίδε θαη Ζξαθιή Σζαγθάξε, 

θαζώο θαη ηνλ Δπίθνπξν Καζεγεηή, Γηακαληή Πιαρνύξα, γηα ηελ θαζνδήγεζε 

θαη ηελ βνήζεηά ηνπο, θαζ’ όιε ηε δηάξθεηα ηεο εθπόλεζεο ηεο δηαηξηβήο. 
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 ΢ηε Γηεπζύληξηά κνπ ζηελ Α’ Παζνινγηθή θιηληθή ηνπ Θξηαζίνπ 

Ννζνθνκείνπ, ΢ηπιηαλή ΢πκπάξδε, ε νπνία κε ώζεζε λα νινθιεξώζσ ηε 

κειέηε ζηελ πην δύζθνιε θακπή ηεο δηαδξνκήο, θαζώο θαη ζηελ επηκειήηξηά 

κνπ, θαζ’ όιε ηε δηάξθεηα ηεο εηδηθόηεηάο κνπ, Γηεπζύληξηα Μαξίλα 

Κνππεηώξε, ε νπνία κε πξνέηξεςε λα αζρνιεζώ κε ηελ ηαηξηθή έξεπλα.  

 ΢ηνπο ζπλαδέιθνπο θαη ζπλεξγάηεο κνπ ζην Δξγαζηήξην Αλνζνινγίαο 

ησλ Λνηκώμεσλ ηεο Γ’ Παζνινγηθήο Κιηληθήο ηεο Ηαηξηθήο ΢ρνιήο ηνπ 

Παλεπηζηεκίνπ Αζελώλ, νη νπνίνη κε αληδηνηέιεηα ζπλεηζέθεξαλ ηα κέγηζηα 

ζηελ νινθιήξσζε ηνπ έξγνπ κνπ. 

 ΢ηε ζύδπγό κνπ, Μαξία – Πεγή θαη ηνλ γην κνπ, ΢ηέιην, πνπ κε 

ζηεξίδνπλ θαη δίλνπλ λόεκα ζε όιεο απηέο ηηο ώξεο εξγαζίαο θαη απνπζίαο 

από ην ζπίηη καο, όηαλ επηζηξέθσ πίζσ ζε απηνύο. 

 Αθνύ ε κνίξα δε κνπ επέηξεςε λα ηεο ην πξνζθέξσ σο ειάρηζην 

αληίδσξν γηα ηελ παξνπζία ηεο ζηε δσή κνπ, ζα ήζεια λα αθηεξώζσ ηε 

δηαηξηβή κνπ ζηελ ηεξή κλήκε ηεο κεηέξαο κνπ - θαη ζπλαδέιθνπ – ΢ηέιιαο 

Υαηδεδάθε – Βηηώξνπ. Τπήξμε πάληα ν θσηεηλόο θάξνο πνπ κε θαζνδεγνύζε 

– θαη κε θαζνδεγεί - ζε όιε ηελ πνξεία ηνπ πξνζσπηθνύ θαη επηζηεκνληθνύ 

κνπ ηαμηδηνύ. 
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1. ΔΗ΢ΑΓΧΓΖ 

 

 Ζ ζήςε είλαη έλα απεηιεηηθό γηα ηελ δσή θιηληθό ζύλδξνκν ην νπνίν 

πξνθαιείηαη από κία δηαηαξαγκέλε θιεγκνλώδε απάληεζε ηνπ μεληζηή ζε 

ινίκσμε, πνπ νδεγεί ζε δπζιεηηνπξγία νξγάλσλ. Απνηειεί κείδνλ δήηεκα 

δεκόζηαο πγείαο, θαζώο επζύλεηαη γηα ην 5,2% ηνπ ζπλνιηθνύ θόζηνπο 

ιεηηνπξγίαο ησλ λνζνθνκείσλ ζηηο ΖΠΑ. Ζ επίπησζε ηεο ζήςεο βαίλεη 

απμαλόκελε, πηζαλώο αληηθαηνπηξίδνληαο ηελ γήξαλζε ηνπ πιεζπζκνύ θαη 

ηελ παξάιιειε  παξνπζία πεξηζζόηεξσλ ζπλλνζεξνηήησλ απηνύ, ηελ 

ζπρλόηεξε αλαγλώξηζε ηνπ ζπλδξόκνπ θαζώο θαη ηελ βειηίσζε ησλ 

ζπζηεκάησλ θσδηθνπνίεζεο αζζελεηώλ [1]. 

 Παξ’ όηη ε ζήςε έρεη αλαγλσξηζηεί από παιηά, δελ είρε νξηζηεί θιηληθά 

κέρξη ηα ηέιε ηνπ 20νπ αηώλα θπξίσο ιόγσ ηεο έιιεηςεο απνηειεζκαηηθώλ 

αληηκηθξνβηαθώλ θαξκάθσλ θαη ππνζηεξηθηηθήο ζεξαπείαο ώζηε λα 

επηβηώζνπλ, λα παξνπζηάζνπλ αιιεινπρία αλεπάξθεηαο νξγάλσλ  θαη λα 

κειεηεζνύλ νη αζζελείο [2]. Σν 1991 ζε κηα ζπλαηλεηηθή δηάζθεςε αλάκεζα 

ζην Ακεξηθάληθν Κνιιέγην Πλεπκνλνιόγσλ ( American College of Chest 

Physicians – ACCP) θαη ηελ Δηαηξία Δληαηηθήο Θεξαπείαο ( Society of Critical 

Care Medicine – SCCM), δηαηππώζεθαλ νη πξώηνη νξηζκνί πνπ αθνξνύζαλ 

ηε ζήςε θαη εζηίαδαλ ζηελ επηθξαηνύζα άπνςε όηη απηή πξνθαιείηαη από έλα 

ζύλδξνκν ζπζηεκαηηθήο θιεγκνλώδνπο αληίδξαζεο (SIRS) ηνπ μεληζηή σο 

απάληεζε ζε ινίκσμε. Ωο ζνβαξή ζήςε νξίζηεθε ε ζήςε πνπ ζπλνδεύεηαη 

από αλεπάξθεηα νξγάλσλ θαη σο ζεπηηθή θαηαπιεμία ε ζήςε πνπ 

ζπλνδεύεηαη από ππόηαζε εκκέλνπζα παξά ηελ επαξθή ρνξήγεζε πγξώλ [3]. 

Απηνί νη νξηζκνί, αλαζεσξεκέλνη ειαθξώο ην 2001, απνηέιεζαλ ηε βάζε γηα 
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ηελ δηάγλσζε θαη ηε κειέηε ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ γηα πεξηζζόηεξν από 25 

ρξόληα. Ωζηόζν, ε επαηζζεζία θαη εηδηθόηεηα ησλ θξηηεξίσλ ηνπ SIRS 

ακθηζβεηήζεθαλ [4]. Σν 2016 ε Δπξσπατθή Δηαηξία Δληαηηθήο Θεξαπείαο 

(European Society of Intensive Care Medicine – ESICM) θαη ε Δηαηξία 

Δληαηηθήο Θεξαπείαο ( Society of Critical Care Medicine – SCCM) 

δεκνζίεπζαλ λένπο ζπλαηλεηηθνύο νξηζκνύο θαη θιηληθά θξηηήξηα γηα ηελ ζήςε 

(Sepsis- 3) [1]. Οη ζεκαληηθέο αιιαγέο ήηαλ ε εγθαηάιεηςε ησλ όξσλ SIRS θαη 

ζνβαξήο ζήςεο, ν λένο νξηζκόο ηεο ζήςεο σο αλεπάξθεηαο νξγάλσλ 

πξνθαινύκελεο από δηαηαξαγκέλε απάληεζε ηνπ μεληζηή ζε ινίκσμε, ε 

ζύλδεζε ηεο νξγαληθήο αλεπάξθεηαο κε ηε βαζκνινγία αμηνιόγεζεο 

δηαδνρηθήο νξγαληθήο αλεπάξθεηαο (Sequential Organ Failure Assessment 

Score – SOFA), θαη ε ζύλδεζε ηεο ζεπηηθήο θαηαπιεμίαο κε ηελ ππόηαζε θαη 

ηελ αύμεζε ηνπ γαιαθηηθνύ νμέσο ζην αίκα [2].  

 Παξά απηέο ηηο επίκνλεο πξνζπάζεηεο λα νξηζηεί επηηπρώο ην ζεπηηθό 

ζύλδξνκν, έηζη ώζηε λα εμαζθαιίδεηαη ε ηαρεία δηάγλσζε θαη αληηκεηώπηζή 

ηνπ, ε πξνζπάζεηα γηα εύξεζε ελόο ηδαληθνύ δηαγλσζηηθνύ εξγαιείνπ  

παξακέλεη αλεπηηπρήο. Οη βηνδείθηεο κπνξνύλ λα δηαδξακαηίζνπλ ζεκαληηθό 

ξόιν ζε απηή ηε δηαδηθαζία, σο εξγαιεία δηάγλσζεο, θαζνξηζκνύ βαξύηεηαο, 

πξόγλσζεο, θαη δείθηεο γηα ηελ δηάξθεηα ηεο αληηκηθξνβηαθήο ζεξαπείαο. Σα 

ηειεπηαία ρξόληα αλαδύεηαη κία πιεζώξα από λένπο θαη πνιιά 

ππνζρόκελνπο βηνδείθηεο , σζηόζν είλαη ζεκαληηθό λα δνθηκαζηνύλ 

ελδειερώο ηόζν ζε εξγαζηεξηαθό όζν θαη θιηληθό επίπεδν [5][6]. 
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2. ΔΠΗΓΖΜΗΟΛΟΓΗΑ 

 Σα ηειεπηαία 40 ρξόληα ε επίπησζε ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ έρεη 

απμεζεί ζεκαληηθά, θπξίσο ιόγσ ηεο γήξαλζεο ηνπ πιεζπζκνύ. Οη πην 

πξόζθαηεο εθηηκήζεηο γηα ηηο ΖΠΑ ηελ Δπξώπε θαη ην Ζλσκέλν Βαζίιεην 

θπκαίλνληαη αλάκεζα ζε 0.4/1000 θαη 1/1000 ηνπ πιεζπζκνύ. Δίλαη 

αμηνζεκείσην όηη ε ελδνλνζνθνκεηαθή ζλεηόηεηα γηα ηνπο ζεπηηθνύο αζζελείο 

ζε απηό ην δηάζηεκα κεηώζεθε από 28% ζε 18%. ΢πλνιηθά, νη πην πξόζθαηεο 

θαη πνηνηηθέο επηδεκηνινγηθέο κειέηεο ππνδεηθλύνπλ όηη ε ζήςε γίλεηαη 

ηαπηόρξνλα πην ζπρλή θαη ιηγόηεξν ζαλαηεθόξνο [2].  

 Οη γπλαίθεο παξνπζηάδνπλ ρακειόηεξε επίπησζε ζνβαξήο ζήςεο, 

αιιά ηα δεδνκέλα γηα ηε ζλεηόηεηα είλαη ζπγθερπκέλα. Σα αίηηα απηήο ηεο 

δηαθνξάο αλάκεζα ζηα θύια παξακέλνπλ άγλσζηα αιιά πηζαλόηαηα έρνπλ 

λα θάλνπλ κε ηελ επίδξαζε ησλ θπιεηηθώλ νξκνλώλ ζην αλνζνπνηεηηθό 

ζύζηεκα θαη ηελ απάληεζε ηνπ θαξδηαγγεηαθνύ ζπζηήκαηνο ζηηο θπηηαξνθίλεο 

[7].  

 Ζ θπιή θαίλεηαη όηη απνηειεί έλαλ αθόκα ζεκαληηθό παξάγνληα 

θηλδύλνπ γηα ηελ ζήςε. ΢ηηο ΖΠΑ ε επίπησζε είλαη πςειόηεξε ζε κε ιεπθνύο 

θαη ηδίσο Αθξνακεξηθαλνύο. Απηό πηζαλόλ νθείιεηαη ζε δεηήκαηα πξόζβαζεο 

ζε πγεηνλνκηθέο δνκέο θαη εκβόιηα, νηθνλνκηθνύο ιόγνπο θαη θάπνηεο 

ζπλλνζεξόηεηεο. Ωζηόζν αθόκα θαη κεηά από νκαινπνίεζε ηνπ πιεζπζκνύ 

σο πξνο απηνύο ηνπο παξάγνληεο εμαθνινπζνύλ λα ππάξρνπλ δηαθνξέο ζηελ 

επίπησζε, ππνδεηθλύνληαο όηη κπνξεί λα εκπιέθνληαη θαη γελεηηθνί 

παξάγνληεο [8]. 
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 Οη αζζελείο κεγαιύηεξεο ειηθίαο παξνπζηάδνπλ ζήςε εμαηξεηηθά 

ζπρλόηεξα. Μία κειέηε δεδνκέλσλ από ζηνηρεία λνζειείαο ζε 500 

λνζνθνκεία ησλ ΖΠΑ, αλέδεημε όηη νη αζζελείο κεγαιύηεξνη ησλ 65 εηώλ 

απνηεινύζαλ ην 12% ησλ λνζειεπόκελσλ αιιά ην 65% ησλ ζεπηηθώλ 

αζζελώλ. Απηνί νη αζζελείο ήηαλ δύν θνξέο πηζαλόηεξν λα έρνπλ 

ζπλλνζεξόηεηεο θαη 2.3 θνξέο πηζαλόηεξν λα απνβηώζνπλ. ΢πκπεξαζκαηηθά, 

ε πξνρσξεκέλε ειηθία απνηειεί ηζρπξό παξάγνληα θηλδύλνπ γηα ηελ ζήςε θαη 

απμάλεη ηε ζλεηόηεηα, θάηη πνπ ζε κεγάιν πνζνζηό νθείιεηαη ζηελ παξνπζία 

ζπλλνζεξνηήησλ ζηνπο αζζελείο απηνύο [9].  

 Ζ αλνζνθαηαζηνιή απνηειεί επίζεο ηζρπξό παξάγνληα θηλδύλνπ γηα ην 

ζεπηηθό ζύλδξνκν. Μία πνιπθεληξηθή κειέηε αζζελώλ ζε Μνλάδεο Δληαηηθήο 

Θεξαπείαο (ΜΔΘ) ζηελ Γαιιία εθηηκά όηη ε αλνζνθαηαζηνιή ζπλδέεηαη κε 

απμεκέλε επίπησζε ζνβαξήο ζήςεο (πειίθν πηζαλνηήησλ 2.8). Καηαζηάζεηο 

πνπ πξνθαινύλ αλνζνθαηαζηνιή θαη αληηπξνζσπεύνληαη ζηνλ πιεζπζκό 

κεγάισλ επηδεκηνινγηθώλ κειεηώλ γηα ηε ζήςε είλαη ε ινίκσμε από HIV/ 

AIDS, ε θίξξσζε ήπαηνο, ε αζπιελία, ε απηναλνζία θαη νη ζπκπαγείο/ 

αηκαηνινγηθέο λενπιαζίεο [10]. 

 Μία ζεκαληηθή κειέηε ζε άηνκα πνπ είραλ πηνζεηεζεί από ην 1920 

κέρξη ην 1940 ζηελ Γαλία αλέδεημε ζεκαληηθή αύμεζε ησλ ζαλάησλ από 

ινηκώμεηο πξηλ ηελ ειηθία ησλ 50, αλ έλαο από ηνπο βηνινγηθνύο γνλείο είρε 

πεζάλεη επίζεο από ινίκσμε [11]. Αλ θαη ε κειέηε έγηλε γηα κία επνρή πξηλ 

ηελ επξεία ρξήζε ησλ αληηβηνηηθώλ, ηα απνηειέζκαηα απνηέιεζαλ ηζρπξή 

έλδεημε όηη ε ηάζε γηα βαξηά λόζεζε θαηά ην ζεπηηθό ζύλδξνκν είλαη, 

ηνπιάρηζηνλ ελ κέξεη, γελεηηθά θαζνξηζκέλε. Δμάιινπ, έρνπλ πιένλ γίλεη 

πνιπάξηζκεο κειέηεο πνπ αλέδεημαλ ζπζρέηηζε γελεηηθώλ πνιπκνξθηζκώλ κε 
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ηελ ζήςε. Πνιπκνξθηζκνί ηνπ Toll-like ππνδνρέα 4 (TLR4) θαη TLR1 έρνπλ 

ζπζρεηηζζεί κε απμεκέλε πηζαλόηεηα ζεπηηθήο θαηαπιεμίαο από gram 

αξλεηηθά, θαληηληαηκία θαη δηεζεηηθή αζπεξγίιισζε [12]. 

 Σξνπνπνηήζηκνη παξάγνληεο πνπ πξνδηαζέηνπλ ζε ζήςε απνηεινύλ ε 

θαηαλάισζε αιθνόι, ην θάπληζκα θαη ν πιεκκειήο  εκβνιηαζκόο. Ζ ζύλδεζε 

ηεο ππέξκεηξεο θαηαλάισζεο αιθνόι κε ηελ επίπησζε ηεο ζήςεο έρεη 

απνδεηρζεί από πνιιέο κειέηεο, αιιά ηα δεδνκέλα γηα ην θάπληζκα είλαη 

ιηγόηεξν ηζρπξά, θαη θπξίσο αθνξνύλ ζε ινηκώμεηο αλαπλεπζηηθνύ θαη ηδίσο 

ζηελ πλεπκνληνθνθθηθή πλεπκνλία [2]. 

 ΢ύκθσλα κε ηελ πνιπθεληξηθή κειέηε EPICII, κε δεδνκέλα από 14000 

αζζελείο ζε ΜΔΘ, ε εληόπηζε ηεο ινίκσμεο ήηαλ πην ζπρλά νη πλεύκνλεο 

(64%) θαη αθνινύζεζαλ ελδνθνηιηαθέο ινηκώμεηο (20%), κηθξνβηαηκίεο (15%) 

θαη ινηκώμεηο νπξνπνηεηηθνύ/ γελλεηηθνύ (14%). Όζνλ αθνξά ηα ππεύζπλα 

παζνγόλα, ην 47% ήηαλ gram ζεηηθά (20% εθ ησλ νπνίσλ Staphylococcus 

aureus), ην 62% gram αξλεηηθά (20% Pseudomonas spp, 16% Escherichia 

coli) θαη ην 19% κύθεηεο [13]. 

3. ΠΑΘΟΦΤ΢ΗΟΛΟΓΗΑ 

 Σν ζεπηηθό ζύλδξνκν ραξαθηεξίδεηαη από κία δηαηαξαγκέλε απάληεζε 

ηνπ αλνζνπνηεηηθνύ ζπζηήκαηνο ηνπ μεληζηή ζε ινηκώδεηο παξάγνληεο. Απηό 

νδεγεί ζε κία αθαηάιιειε θαη ππεξβνιηθή παξαγσγή ηόζν πξνθιεγκνλσδώλ 

όζν θαη αληηθιεγκνλσδώλ θπηηαξνθηλώλ θαη έρεη σο ηειηθό απνηέιεζκα ηελ 

δπζιεηηνπξγία ηζηώλ θαη δσηηθώλ νξγάλσλ (Δηθόλα 1). 

3.1 Βιάβε ηζηώλ θαη νξγάλσλ 
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Δηθόλα 1. Ζ παζνθπζηνινγία ηεο ζήςεο. Σξνπνπνίεζε από Gotts JE, 
Matthay MA. Sepsis: Pathophysiology and clinical management. Bmj 2016, 
353:1–20.  
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Όζν ε ζήςε πξννδεύεη από εληνπηζκέλε ινίκσμε ζε ζπζηεκαηηθή θιεγκνλή  

θαη   ζεπηηθή  θαηαπιεμία,   ην   θαξδηαγγεηαθό  ζύζηεκα  πθίζηαηαη    κείδνλεο 

κεηαβνιέο. ΢πγθεθξηκέλα, αθνύ ν ελδαγγεηαθόο όγθνο αλαπιεξσζεί νη 

ζεπηηθνί αζζελείο έρνπλ απμεκέλε θαξδηαθή παξνρή θαη κεησκέλεο αγγεηαθέο 

αληηζηάζεηο. Ζ επαγόκελε από ηελ ππνάξδεπζε ηζηηθή ππνμία νδεγεί ζε 

αύμεζε ηνπ γαιαθηηθνύ νμένο, πνπ απνηειεί αλεμάξηεην παξάγνληα 

απμεκέλεο ζλεηόηεηαο [14]. 

 Σν αγγεηαθό ελδνζήιην επίζεο πθίζηαηαη ζεκαληηθέο κεηαβνιέο θαηά ηε 

ζήςε. Απμεκέλε πξνζθόιιεζε ιεπθνθπηηάξσλ, ηάζε γηα ζξόκβσζε, 

αγγεηνδηαζηνιή θαη απμεκέλε δηαπεξαηόηεηα νδεγνύλ ζπλνιηθά ζε δηάρπην 

ηζηηθό νίδεκα [15]. Απηή ε δηαηαξαρή ησλ θπζηθώλ θξαγκώλ εμεγεί ζε κεγάιν 

βαζκό ηελ βιάβε δσηηθώλ νξγάλσλ ζην ζεπηηθό ζύλδξνκν. ΢ηνπο 

πλεύκνλεο, ην δηάκεζν θαη θπςειηδηθό νίδεκα πξνθαινύλ δηαηαξαρέο 

αεξηζκνύ-αηκάησζεο, ππνμία θαη κεησκέλε επελδνηόηεηα κε ηειηθό 

απνηέιεζκα ην ζύλδξνκν νμείαο αλαπλεπζηηθήο δπζρέξεηαο (Acute 

Respiratory Distress Syndrome – ARDS), ελώ ζην έληεξν ε βιάβε ηνπ 

αγγεηαθνύ ελδνζειίνπ θαη ηνπ επηζειίνπ νδεγνύλ ζε έλα θαύιν θύθιν 

βαθηεξηαθήο αιιόζεζεο θαη απηνπεςίαο  από ελεξγνπνηεκέλα παγθξεαηηθά 

έλδπκα [16]. 

 Ζ νμεία λεθξηθή βιάβε είλαη πνιύ ζπρλή ζηνπο ζεπηηθνύο αζζελείο. 

΢ην παξειζόλ απηή είρε απνδνζεί ζε ζσιελαξηαθή λέθξσζε από λεθξηθή 

ππνάξδεπζε, όκσο λεόηεξα δεδνκέλα θαίλεηαη λα θαηαξξίπηνπλ απηή ηε 

ζεσξία θαη απνδίδνπλ ηε λεθξηθή βιάβε ζε πην ζύλζεηνπο κεραληζκνύο 

κηθξναγγεηαθήο θαη ζσιελαξηαθήο βιάβεο από θπηηαξνθίλεο [17]. 
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 Σν θεληξηθό λεπξηθό ζύζηεκα (ΚΝ΢), πιήηηεηαη ζπρλά θαη λσξίο ζηελ 

πνξεία ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ. Ζ δηαηαξαρή ηνπ αηκαηνεγθεθαιηθνύ 

θξαγκνύ επηηξέπεη ηελ είζνδν ζε θιεγκνλώδε θύηηαξα θαη θπηηαξνθίλεο κε 

απνηέιεζκα πεξηαγγεηαθό νίδεκα, νμεηδσηηθό ζηξεο, ιεπθνεγθεθαινπάζεηα 

θαη δηαηαξαρέο λεπξνδηαβηβαζηώλ. Δμάιινπ, ε επαηηθή θαη λεθξηθή 

δπζιεηηνπξγία πνπ ζπρλά ζπλππάξρεη κεγεζύλεη ηελ είζνδν ηνμίλσλ ζην ΚΝ΢, 

ελώ δηαηαξαρέο ηεο πήμεο θαη ηεο αηκόζηαζεο παξάγνπλ πεξηνρέο ηζραηκίαο 

θαη αηκνξξαγίαο ζην εγθεθαιηθό παξέγρπκα [18]. 

3.2 Γηαηαξαρέο ζε θπηηαξηθό θαη κνξηαθό επίπεδν 

 Ζ θπζηνινγηθή αληαπόθξηζε ηνπ μεληζηή ζε ινίκσμε είλαη κία εμαηξεηηθά 

ζύλζεηε δηαδηθαζία πνπ έρεη σο ζθνπό λα εληνπίζεη θαη λα πεξηνξίζεη ηελ 

βαθηεξηαθή δηείζδπζε θαη ηαπηόρξνλα λα επηδηνξζώζεη ηνπο 

πξνζβεβιεκέλνπο ηζηνύο. Απηό πεξηιακβάλεη ηελ ελεξγνπνίεζε θπηηάξσλ 

ηνπ αλνζνπνηεηηθνύ ζπζηήκαηνο θαη ηελ παξαγσγή από απηά 

δηακεζνιαβεηώλ κε πξνθιεγκνλώδε θαη αληηθιεγκνλώδε δξάζε.  

 Ζ δηαδηθαζία μεθηλάεη κε ηελ αλαγλώξηζε θαη πξόζδεζε κηθξνβηαθώλ 

ηκεκάησλ από ηα θύηηαξα ηνπ αλνζνπνηεηηθνύ ζπζηήκαηνο θαη ζπγθεθξηκέλα 

ηα κνλνθύηηαξα ηνπ αίκαηνο θαη ηα καθξνθάγα ησλ ηζηώλ. Τπνδνρείο 

αλαγλώξηζεο πξνηύπσλ ( Pattern Recognition Receptors – PRRs) ζηελ 

επηθάλεηα ησλ θπηηάξσλ ηνπ μεληζηή αλαγλσξίδνπλ θαη ζπλδένληαη κε κνξηαθά 

πξόηππα ησλ παζνγόλσλ (Pathogen-Associated  Molecular Patterns – 

PAMPs), θαζώο θαη ελδνγελή ζήκαηα θηλδύλνπ , ηα ιεγόκελα κνξηαθά 

πξόηππα θηλδύλνπ (Danger-Associated Molecular Patterns – DAMPS), πνπ 

παξάγνληαη θαηά ηελ θιεγκνλώδε δηαδηθαζία. Κιαζζηθνί PAMPs είλαη νη 
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ιηπνπνιπζαθραξίηεο (LPS) ηεο εμώηαηεο κεκβξάλεο ησλ Gram αξλεηηθώλ 

βαθηεξίσλ, ην ιηπνηεηρντθό νμύ (LTA) ηνπ θπηηαξηθνύ ηνηρώκαηνο ησλ Gram 

ζεηηθώλ θόθθσλ θαη ε β-D-γιπθάλε ηεο θπηηαξηθήο κεκβξάλεο ησλ κπθήησλ. 

Οη πην γλσζηνί PRRs είλαη νη ππνδνρείο ηύπνπ Toll (Toll-like Receptors – 

TLRs), ε δεθηίλε-1 θαη νη ππνδνρείο TREM [19]. 

 Οη θπηηαξνθίλεο πνπ παξάγνληαη σο απνηέιεζκα ηεο αιιειεπίδξαζεο 

παζνγόλσλ θαη κνλνθπηηάξσλ δηαθξίλνληαη ζε δύν νκάδεο: ζηηο 

πξνθιεγκνλώδεηο θαη ζηηο αληηθιεγκνλώδεηο. Οη ζεκαληηθόηεξεο 

πξνθιεγκνλώδεηο θπηηαξνθίλεο είλαη ν παξάγνληαο λέθξσζεο ησλ όγθσλ-α 

(Tumor Necrosis Factor-α – TNFa) θαη νη ηληεξιεπθίλεο 1β, 6 θαη 8 (IL-1β, IL-6, 

IL-8). Ζ ζεκαληηθόηεξε αληηθιεγκνλώδεο θπηηαξνθίλε είλαη ε ηληεξιεπθίλε-10 

(IL-10) [20].  

 Ζ ζπλνιηθή αλνζηαθή απάληεζε ηνπ μεληζηή είλαη έλα κίγκα απηώλ ησλ 

πξνθιεγκνλσδώλ θαη αληηθιεγκνλσδώλ δξάζεσλ. Αλ ππάξμεη ηζνξξνπία 

κεηαμύ απηώλ ζα αληηκεησπηζηεί ν ινηκώδεο παξάγνληαο θαη ζα επέιζεη 

νκνηόζηαζε, ελώ ε αληζνξξνπία κεηαμύ απηώλ είηε πξνο ηελ πιεπξά ηεο 

ππεξβνιηθήο θιεγκνλώδνπο απάληεζεο είηε πξνο ηελ πιεπξά ηεο 

αλνζνπαξάιπζεο νπζηαζηηθά δεκηνπξγνύλ ην ζεπηηθό ζύλδξνκν [21]. Ο Sir 

William Osler ήηαλ από ηνπο πξώηνπο πνπ αλαγλώξηζε όηη « ζηηο 

πεξηζζόηεξεο πεξηπηώζεηο, ν αζζελήο πεζαίλεη από ηελ αληίδξαζε ηνπ 

ζώκαηνο ζηελ ινίκσμε παξά ηελ ίδηα ηελ ινίκσμε» [22]. 
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4. ΓΗΑΓΝΧ΢Ζ 

 Ζ δηάγλσζε ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ ζηεξίδεηαη ζηελ έγθαηξε 

αλαγλώξηζε κίαο πιεζώξαο κε εηδηθώλ ζεκείσλ, ζπκπησκάησλ θαη 

εξγαζηεξηαθώλ επξεκάησλ. Ζ έγθαηξε αλαγλώξηζε θαη ε άκεζε έλαξμε 

ζεξαπείαο κε ππνζηεξηθηηθά κέζα θαη θπξίσο κε εκπεηξηθή αληηκηθξνβηαθή 

αγσγή έρεη απνδεηρζεί επαλεηιεκκέλα όηη έρεη ηζρπξό αληίθηππν ζηελ 

επηβίσζε ηνπ αζζελνύο [23]. Ωζηόζν, νη θιηληθέο νκνηόηεηεο ηεο ζήςεο κε 

άιιεο θαηαζηάζεηο πνπ ραξαθηεξίδνληαη από ζηνηρεία θιεγκνλήο θαζηζηνύλ 

ηνλ νξηζκό ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ θαη ηνλ θαζνξηζκό δηαγλσζηηθώλ 

θξηηεξίσλ έλα δπζεπίιπην δήηεκα πνπ απαζρνιεί ηελ επηζηεκνληθή θνηλόηεηα 

εδώ θαη δεθαεηίεο. 

 Ζ πξώηε κεζνδεπκέλε πξνζπάζεηα έγηλε ην 1991 κε ηελ ζπλεξγαζία 

ηνπ ACCP θαη ηεο SCCM, θαη όξηζε ην SIRS, ηελ ζήςε, ηελ ζνβαξή ζήςε θαη 

ηελ ζεπηηθή θαηαπιεμία κε θιηληθά θαη εξγαζηεξηαθά θξηηήξηα (Πίλαθαο 1) [3]. 

Σν 2001 ηα δηαγλσζηηθά θξηηήξηα επεθηάζεθαλ από κηα ζπλαηλεηηθή δηάζθεςε 

ε νπνία αλαγλώξηζε ηνπο πεξηνξηζκνύο ησλ ππαξρόλησλ νξηζκώλ, σζηόζν 

δελ πξνρώξεζε ζε έθδνζε λέσλ νξηζκώλ [24]. Έηζη, νη νξηζκνί πνπ 

αθνξνύζαλ ηε ζήςε θαη ηα επαγόκελα δηαγλσζηηθά θξηηήξηα παξέκεηλαλ 

νπζηαζηηθά ρσξίο κεηαβνιέο γηα ζρεδόλ ηξεηο δεθαεηίεο.  

 Αλαγλσξίδνληαο ηελ αλάγθε λα εθδνζνύλ λένη νξηζκνί γηα ηελ ζήςε, ην 

2014 ζρεκαηίζηεθε κία νκάδα εξγαζίαο από ηελ Δπξσπατθή Δηαηξία 

Δληαηηθήο Θεξαπείαο ( European Society of Intensive Care Medicine – 

ESICM) θαη ηελ SCCM θαη ην 2016 ζε κία ζπλαηλεηηθή δηάζθεςε 

αλαθνηλώζεθαλ λένη νξηζκνί (Sepsis-3). Λακβάλνληαο ππόςε όηη 



36 
 

παζνθπζηνινγηθά ην ζεπηηθό ζύλδξνκν πεξηιακβάλεη ηόζν πξνθιεγκνλώδεηο 

όζν θαη αληηθιεγκνλώδεηο δηεξγαζίεο, αιιά θαη κε αλνζνινγηθέο δηαηαξαρέο 

από όια ηα ζπζηήκαηα, ε ρξήζε ησλ θξηηεξίσλ ηνπ SIRS ζηνλ νξηζκό ηεο 

ζήςεο ζεσξήζεθε νκόθσλα παξσρεκέλε.  

Πίλαθαο 1. Οξηζκνί ηεο ζήςεο θαη ησλ ζπλαθώλ ζπλδξόκσλ ζύκθσλα κε ηα 

θξηηήξηα ηεο ACCP/SCCM 1991 

Καηεγνξία Οξηζκόο  

SIRS Γύν από ηα παξαθάησ: 

 Θεξκνθξαζία >38
ν
C ή <36

 ν
C 

 ΢θύμεηο > 90/ιεπηό 

 Αλαπλνέο >20/ιεπηό ή Pco2<32mmHg 

 Λεπθά αηκνζθαίξηα >12.000/κl ή <4.000/κl 

΢ήςε SIRS κε ινίκσμε (δηαπηζησκέλε ή ππνπηεπόκελε)  

΢νβαξή ζήςε ΢ήςε κε ζεκεία νμείαο αλεπάξθεηαο νξγάλσλ (ππόηαζε, γαιαθηηθή 

νμέσζε, κεησκέλε δηνύξεζε, κεησκέλνο ιόγνο pO2/FiO2, απμεκέλε 

ρνιεξπζξίλε ή θξεαηηλίλε, ζξνκβνπελία, παξαηεηακέλν INR) 

΢επηηθή 

θαηαπιεμία 

΢ήςε κε εκκέλνπζα ππόηαζε παξά ηελ αλαπιήξσζε πγξώλ 

 

Γηα ηνλ νξηζκό ηεο αλεπάξθεηαο νξγάλσλ πξνηάζεθαλ δηάθνξεο θιηληθέο 

βαζκνινγίεο, θαη πξνθξίζεθε ε ρξήζε ηνπ SOFA (Πίλαθαο 2) ιόγσ ηεο 

ζπρλήο ρξήζεο ηνπ ζηελ θαζεκεξηλή πξάμε θαη ηεο απνδεδεηγκέλεο ηνπ 

ηδηόηεηαο λα ζρεηίδεηαη κε ηε ζλεηόηεηα από ην ζεπηηθό ζύλδξνκν. Δπίζεο 

πξνηάζεθε έλα λέν εξγαιείν, ην quick Sofa (qSofa), αλαγλσξίδνληαο ηελ 

αλάγθε λα ππάξρεη έλαο γξήγνξνο ηξόπνο, δηαζέζηκνο παξά ηελ θιίλε ηνπ 

αζζελνύο, λα αλαγλσξηζηνύλ νη ζεπηηθνί αζζελείο ζε επίπεδν επεηγόλησλ 
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πεξηζηαηηθώλ ή αθόκα θαη πξνλνζνθνκεηαθά. Ωο θξηηήξηα ηνπ qSOFA 

νξίζηεθαλ ε κεηαβνιή ηνπ επηπέδνπ ζπλείδεζεο, ε ηαρύπλνηα >22/ιεπηό θαη ε 

ζπζηνιηθή πίεζε <100mmHg. Γηα ηνλ νξηζκό ηεο ζεπηηθήο θαηαπιεμίαο 

πξνθξίζεθε ν ζπλδπαζκόο ηεο αύμεζεο ηνπ γαιαθηηθνύ νμένο θαη ππόηαζεο 

γηαηί ελζσκαηώλεη ηόζν ηελ θπηηαξηθή όζν θαη ηελ θαξδηαγγεηαθή ζπκκεηνρή 

ζηελ παζνγέλεζε ηεο ζήςεο, ζπλδέεηαη έληνλα κε απμεκέλε ζλεηόηεηα θαη 

είλαη εύθνια δηαζέζηκνο γηα ηνπο θιηληθνύο ηαηξνύο (Πίλαθαο 3) [1].   

Πίλαθαο 2. Ζ βαζκνινγία SOFA 

Sofa score 0 1 2 3 4 

PaO2/FIO2 

mmHg 

≥400 <400 <300 <200 <100 

Αηκνπεηάιηα 

x 10
3 

≥150 <150 <100 <50 <20 

Υνιεξπζξίλε 

mg/dl 

<1.2 1.2-1.9 2.0-5.9 6.0-11.9 >12 

Καξδηαγγεηαθό 

ΜΑΠ
1
 mmHg 

Καηερνιακίλεο 

κg/kg/ώξα 

 

≥70 

 

<70 

 

 

Νηνπακίλε<5 

ή 

ληνκπνπηακίλε  

 

 

Νηνπακίλε 

5.1-15 ή 

αδξελαιίλε 

≤0.1 ή 

λνξαδξελαιίλε 

≤0.1 

 

 

Νηνπακίλε 

>15 ή 

αδξελαιίλε 

>0.1 ή 

λνξαδξελαιίλε 

> ν.1 

Κιίκαθα 

Γιαζθώβεο 

15 13-14 10-12 6-9 <6 

Κξεαηηλίλε mg/dl 

Γηνύξεζε ml/κέξα 

<1.2 1.2-1.9 2.0-3.4 3.5-4.9 

<500 

>5 

<200 

1
Μέζε αξηεξηαθή πίεζε 
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Πίλαθαο 3. Οξηζκνί ηεο ζήςεο θαη ησλ ζπλαθώλ ζπλδξόκσλ ζύκθσλα κε ηα 

θξηηήξηα Sepsis-3 

Καηεγνξία Οξηζκόο 

΢ήςε Απεηιεηηθή γηα ηε δσή αλεπάξθεηα νξγάλσλ πνπ πξνθαιείηαη 

από δηαηαξαγκέλε αληαπόθξηζε ηνπ μεληζηή ζε ινίκσμε 

Οξγαληθή αλεπάξθεηα Ομεία κεηαβνιή ηνπ SOFA score θαηά ≥2 βαζκνύο ζπλέπεηα 

ινίκσμεο 

 

΢επηηθή θαηαπιεμία ΢ήςε ζε ζπλδπαζκό κε αλάγθε ρνξήγεζεο αγγεηνζπζπαζηηθώλ 

γηα λα δηαηεξεζεί κέζε αξηεξηαθή πίεζε ≥65mmHg θαη 

γαιαθηηθό>2 mmol/L παξά ηελ επαξθή ρνξήγεζε πγξώλ 

 

5. ΒΗΟΓΔΗΚΣΔ΢ 

 Ζ έγθαηξε δηάγλσζε θαη δηαζηξσκάησζε ηεο ζνβαξόηεηαο ηεο ζήςεο 

είλαη εμαηξεηηθά ζεκαληηθή, θαζώο νδεγεί ζε απμεκέλεο πηζαλόηεηεο 

επηβίσζεο κέζσ ηεο έγθαηξεο έλαξμεο θαηάιιειεο ζεξαπείαο. Οη βηνδείθηεο 

κπνξνύλ λα δηαδξακαηίζνπλ ζεκαληηθό ξόιν ζε απηή ηε δηαδηθαζία. Ζ ρξήζε 

ηνπο δελ πεξηνξίδεηαη κόλν ζηε δηάγλσζε, αιιά κπνξνύλ λα 

ρξεζηκνπνηεζνύλ θαη σο εξγαιεία ζηαδηνπνίεζεο βαξύηεηαο, δείθηεο 

πξόγλσζεο θαη θαζνξηζκνύ αληαπόθξηζεο ζηελ ζεξαπεία [6].  

 ΢ην παξειζόλ, κία πιεζώξα βηνδεηθηώλ (πεξηζζόηεξσλ από 180) έρεη 

κειεηεζεί γηα ηελ ρξήζε ηνπο ζην ζεπηηθό ζύλδξνκν. Ο αξηζκόο απηόο είλαη 

κεγαιύηεξνο από νπνηαδήπνηε άιιε αζζέλεηα. Απηό αληηθαηνπηξίδεη ηνπο 

εμαηξεηηθά πνιύπινθνπο παζνθπζηνινγηθνύο κεραληζκνύο ηνπ ζπλδξόκνπ 

πνπ πεξηιακβάλνπλ πνιπάξηζκα ζπζηήκαηα, νκάδεο θπηηάξσλ θαη 
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θπηηαξνθίλεο. Δμάιινπ, είλαη ελδεηθηηθό όηη νη πεξηζζόηεξνη από απηνύο ηνπο 

βηνδείθηεο έρνπλ κειεηεζεί κόλν ζε θιηληθό επίπεδν, θαζώο είλαη εμαηξεηηθά 

δύζθνιν λα ζρεδηαζηνύλ πεηξακαηηθά κνληέια πνπ πεξηγξάθνπλ κε αθξίβεηα 

όιεο ηηο ζθνπηέο ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ [5]. Έηζη, παξά ηηο πνιπεηείο θαη 

ζπζηεκαηηθέο πξνζπάζεηεο, δελ έρεη αλαδεηρζεί θάπνηα νπζία πνπ λα 

απνηειέζεη ην «gold standard» ζηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο. 

 Ζ νκάδα βηνδεηθηώλ πνπ έρεη κειεηεζεί πεξηζζόηεξν είλαη ρσξίο 

ακθηβνιία νη πξσηεΐλεο νμείαο θάζεο. Ζ πξνθαιζηηνλίλε (PCT) έρεη 

ρξεζηκνπνηεζεί εθηελώο ηα ηειεπηαία ρξόληα, σζηόζν ε ζρεηηθά ρακειή 

επαηζζεζία θαη εηδηθόηεηα ζηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο θαη ε αύμεζε ησλ 

επηπέδσλ ηεο ζε άιιεο κε ινηκώδεηο θαηαζηάζεηο εκπνδίδνπλ ηελ απνδνρή 

ηεο σο δηαγλσζηηθό θξηηήξην [25]. Παξά ην γεγνλόο όηη ε C-αληηδξώζα 

πξσηεΐλε έρεη απνδεδεηγκέλα αζζελέζηεξε δηαγλσζηηθή αμία ζε ζρέζε κε ηελ 

PCT, ρξεζηκνπνηείηαη ζπρλά ζηελ θαζεκεξηλή πξάμε ιόγσ ηεο 

δηαζεζηκόηεηάο πξνζδηνξηζκνύ ηεο. Απμεκέλα επίπεδα CRP έρνπλ ζπλδεζεί 

κε κεγαιύηεξε πηζαλόηεηα νξγαληθήο δπζιεηηνπξγίαο θαη ζαλάηνπ [26]. 

 Μία άιιε νκάδα νπζηώλ πνπ έρεη κειεηεζεί εθηελώο είλαη νη 

θπηηαξνθίλεο. ΢ε θιηληθέο κειέηεο έρνπλ αλαδεηρζεί πςειά επίπεδα TNF θαη IL-

10 ην πξώην εηθνζηηεηξάσξν λνζειείαο ζεπηηθώλ αζζελώλ. Ωζηόζν, ε 

εξκελεία ησλ ηηκώλ θπηηαξνθηλώλ ζην αίκα είλαη δπζρεξήο ιόγσ ησλ 

αζηαζώλ επηπέδσλ θαη ηεο ηδηόξξπζκεο ρξνληθήο κεηαβνιήο ηνπο [27]. 

 Διάρηζηεο νπζίεο έρνπλ κειεηεζεί γηα ηελ ηθαλόηεηά ηνπο λα 

δηαρσξίζνπλ ηε ζήςε από ζπζηεκαηηθή θιεγκνλώδε αληίδξαζε άιιεο 

αηηηνινγίαο θαη κάιηζηα θακία  δελ θαηόξζσζε λα αλαδείμεη ηθαλνπνηεηηθή 
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επαηζζεζία θαη εηδηθόηεηα [5]. Πεξηζζόηεξνη βηνδείθηεο δνθηκάζηεθαλ γηα ηελ 

αλαγλώξηζε ησλ ζεπηηθώλ αζζελώλ ην πξώην εηθνζηηεηξάσξν. Ζ 

θσζθνιηπάζε 2 νκάδαο ΗΗ (PLA2-II) αλέδεημε ηθαλνπνηεηηθή επαηζζεζία θαη 

εηδηθόηεηα ζηελ αλαγλώξηζε βαθηεξηαηκίαο ζε ελήιηθεο ην πξώην 

εηθνζηηεηξάσξν λνζειείαο [28], ελώ ηα επίπεδα CD64 είραλ επίζεο πςειή 

επαηζζεζία θαη εηδηθόηεηα ζηελ έγθαηξε δηάγλσζε ζήςεο ζε ελήιηθεο, σζηόζν 

απέηπραλ λα δηαρσξίζνπλ ηνγελή από βαθηεξηαθή ινίκσμε θαη εληνπηζκέλε 

ινίκσμε από ζπζηεκαηηθή ζήςε [29].  

 Οη βηνδείθηεο ελδερνκέλσο είλαη πην ρξήζηκνη ζην λα απνθιείζνπλ 

παξά λα δηαγλώζνπλ ηε ζήςε. Σξείο κεηαβιεηέο, ε PCT , ε θακπύιε ρξόλνπ 

κεξηθήο ζξνκβνπιαζηίλεο (aPTT) θαη ηα πξντόληα απνδόκεζεο ηλώδνπο έρεη 

βξεζεί όηη παξνπζηάδνπλ πςειό δείθηε αξλεηηθήο πξνγλσζηηθήο αμίαο ζηε 

ζήςε [5].  

 Οη πεξηζζόηεξνη από ηνπο βηνδείθηεο ηεο ζήςεο έρνπλ κειεηεζεί σο 

πξνο ηελ ηθαλόηεηά ηνπο λα δηαρσξίζνπλ ηνπο αζζελείο πνπ είλαη πηζαλόηεξν 

λα επηβηώζνπλ από απηνύο πνπ είλαη πηζαλόηεξν λα θαηαιήμνπλ ή λα 

πξνβιέςνπλ ηελ αλάπηπμε νξγαληθήο αλεπάξθεηαο. Μεηά ηελ αλάπηπμε ηνπ 

κνληέινπ PIRO ( Predisposing condition, severity of Infection, Response to 

therapy, Organ dysfunction – Πξνδηάζεζε, ΢νβαξόηεηα ινίκσμεο, 

Αληαπόθξηζε ζηε ζεξαπεία, Οξγαληθή δπζιεηηνπξγία) γηα ηελ δηαζηξσκάησζε 

ησλ ζεπηηθώλ αζζελώλ, ππάξρεη ε ζθέςε απηνί νη βηνδείθηεο λα 

ζπλεηζθέξνπλ ζε απηό ην κνληέιν ζηαδηνπνίεζεο παξά λα ρξεζηκνπνηνύληαη 

μερσξηζηά σο πξνγλσζηηθνί δείθηεο [24]. 
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 Σέινο, θάπνηνη βηνδείθηεο έρεη απνδεηρζεί όηη έρνπλ ρξεζηκόηεηα ζηελ 

θαζνδήγεζε ηεο ζεξαπείαο. Ζ ρξήζε ηεο PCT γηα ηνλ θαζνξηζκό ηεο 

δηάξθεηαο ηεο αληηκηθξνβηαθήο αγσγήο ζπλδέεηαη κε κείσζε ηεο ρξήζεο 

αληηβηνηηθώλ θαη βειηησκέλε επηβίσζε [30]. Ζ αληηκεηώπηζε ηεο ζήςεο κε 

λεόηεξεο ζεξαπείεο πνπ ζηνρεύνπλ ζε αλνζνινγηθνύο κεραληζκνύο επίζεο 

κπνξεί λα θαζνδεγεζεί κε ηε ρξήζε βηνδεηθηώλ [31]. 

 ΢πκπεξαζκαηηθά, θαλέλαο βηνδείθηεο δελ θαηόξζσζε πξνο ην παξόλ 

λα απνηειέζεη ηνλ ρξπζό θαλόλα ζηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο. Καζεκεξηλά 

εμεηάδνληαη θαη κειεηώληαη λέεο, πνιιά ππνζρόκελεο νπζίεο, ελώ θάπνηεο 

κειέηεο πνπ ρξεζηκνπνηνύλ ζπλδπαζκό δύν ή θαη πεξηζζόηεξσλ βηνδεηθηώλ 

δείρλνπλ ελζαξξπληηθά απνηειέζκαηα [32].  

 

5.1 Πξνθαιζηηνλίλε (PCT) 

 Ζ πξνθαιζηηνλίλε είλαη ρσξίο ακθηβνιία ν πεξηζζόηεξν κειεηεκέλνο 

θαη ν πην πνιιά ππνζρόκελνο βηνδείθηεο ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ ηα 

ηειεπηαία ρξόληα. Ζ αμία ηεο ζηελ δηάγλσζε θαη ηνλ θαζνξηζκό ηεο βαξύηεηαο 

ηεο ζήςεο, θαζώο θαη ζηε ιήςε ζεκαληηθώλ απνθάζεσλ πνπ αθνξνύλ ηελ 

ρνξήγεζε αληηκηθξνβηαθώλ, έρεη αλαδεηρζεί από πνιπάξηζκεο κειέηεο. 

5.1.1 Βηνινγηθά ραξαθηεξηζηηθά 

 Ζ πξνθαιζηηνλίλε απνηειεί έλα πξόδξνκν πεπηίδην ηεο θαιζηηνλίλεο, 

σζηόζν νη βηνινγηθέο ηεο δξάζεηο είλαη πνιύ δηαθνξεηηθέο. Ζ θαιζηηνλίλε είλαη 

κία νξκόλε ππεύζπλε γηα ηελ νκνηνζηαζία ηνπ αζβεζηίνπ θαη παξάγεηαη από 

ηα C θύηηαξα ηνπ ζπξενεηδνύο αδέλα . Ωο απάληεζε θπξίσο ζηελ αύμεζε ηεο 
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ζπγθέληξσζεο ηνπ αζβεζηίνπ ζην αίκα, αιιά θαη άιια εξεζίζκαηα όπσο 

λενπιαζκαηηθή δξαζηεξηόηεηα ζηνλ ζπξενεηδή, ιήςε γιπθνθνξηηθνεηδώλ, 

έθθξηζε γαζηξίλεο, γιπθαγόλνπ θαη β αδξελεξγηθή δηέγεξζε, μεθηλά ε 

κεηαγξαθή ηνπ γνληδίνπ ηεο πξνθαιζηηνλίλεο. Αθνινύζσο ηα ξηβνζώκαηα ησλ 

C θπηηάξσλ ηνπ ζπξενεηδνύο ζπλζέηνπλ ην πξσηετληθό κόξην ηεο 

πξνθαιζηηνλίλεο θαη θαηόπηλ απνθνπήο ησλ ακηλνμέσλ 60-91 πξνθύπηεη ην 

κόξην ηεο θαιζηηνλίλεο. Ζ κνλαδηθή γλσζηή δξάζε ηεο θαιζηηνλίλεο είλαη ε 

κείσζε ηεο ζπγθέληξσζεο ηνπ αζβεζηίνπ ζην αίκα αλαζηέιινληαο ηελ νζηηθή 

επαλαξξόθεζε [33].  

 Ζ πξνθαιζηηνλίλε, επηπξνζζέησο, έρεη βξεζεί όηη δηαδξακαηίδεη 

ζεκαληηθό ξόιν σο θπηηαξνθίλε-δηακεζνιαβεηήο ζηελ παζνγέλεζε ηνπ 

ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ. Απηή ε δηπιή ηεο ιεηηνπξγία νδήγεζε ζην 

ραξαθηεξηζκό ηεο σο «νξκνλνθίλε». Ωο απάληεζε ζε θιεγκνλή ή ινίκσμε,  

θπηηαξνθίλεο πνπ παξάγνληαη από ηα θύηηαξα ηνπ αλνζνπνηεηηθνύ, όπσο ε 

IL-1β ν TNFα θαη ε IL-6, θαζώο θαη  βαθηεξηαθέο ελδνηνμίλεο παξεκπνδίδνπλ 

ην ηειηθό ζηάδην ζύλζεζεο ηεο θαιζηηνλίλεο, θαη νδεγνύλ ζηελ πεξίζζεηα ηεο 

πξνδξόκνπ νξκόλεο πξνθαιζηηνλίλεο (Δηθόλα 2) [34].  

 Σα επίπεδα ηεο πξνθαιζηηνλίλεο ζην αίκα απμάλνπλ κόιηο 2 ώξεο κεηά 

ηελ έθζεζε ζε ινηκώδε παξάγνληα  θαη θηάλνπλ ζην κέγηζηό ηνπο κεηά από 

24 ώξεο, ελώ ν ρξόλνο εκίζεηαο δσήο ηεο είλαη 22 κε 26 ώξεο. Απηή ε ηαρεία 

αύμεζε ησλ επηπέδσλ ηεο κεηά από ινίκσμε, ζπλνδεύεηαη από επίζεο ηαρεία 

πηώζε κεηά από επηηπρή πεξηνξηζκό ηνπ ινηκώδε παξάγνληα. Απηά ηα 

ραξαθηεξηζηηθά  ηεο  είλαη  μεθάζαξν  όηη  ηελ  θαζηζηνύλ  πνιύ θαηαιιειόηεξν  
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Δηθόλα 2. Ζ αύμεζε ησλ επηπέδσλ πξνθαιζηηνλίλεο ζηε ζήςε. 

Σξνπνπνηεκέλν από Sullivan SM, Von Rueden KT. Using procalcitonin in 

septic shock to guide antibacterial therapy. Dimens Crit Care Nurs 2016, 

35:66–73. 

βηνδείθηε ζηελ ζήςε από όηη άιιεο επξέσο ρξεζηκνπνηνύκελεο νπζίεο όπσο 

ε CRP πνπ επηηπγράλεη κέγηζηα επίπεδα ζε πνιύ κεγαιύηεξν ρξόλν (36 κε 50 

ώξεο) [34].  

Δπηπξνζζέησο, έρεη βξεζεί όηη ηα επίπεδα ηεο απμάλνπλ πεξηζζόηεξν 

ζηηο βαθηεξηαθέο παξά ηηο ηνγελείο ινηκώμεηο. Απηό απνδίδεηαη ζηελ ζύλζεζε 

ηληεξθεξόλεο-α από ηα καθξνθάγα ζε πεξίπησζε ηνγελνύο ινίκσμεο, πνπ 

αλαζηέιιεη ηελ ζύλζεζε TNF [33]. Απμεκέλα επίπεδα πξνθαιζηηνλίλεο έρνπλ 
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παξαηεξεζεί θαη ζε αζζελείο κε άιιεο νμείεο θαη ρξόληεο θαηαζηάζεηο, όπσο 

εγθαύκαηα, παγθξεαηίηηδα, ξαβδνκπόιπζε, θαξδηαθή αλαθνπή, απηνάλνζα 

λνζήκαηα όπσο ε λόζνο Kawasaki θαη ε απηνάλνζε επαηίηηδα, θαζώο θαη 

ζνβαξή λεθξηθή θαη επαηηθή δπζιεηηνπξγία. Σέινο, ε ιήςε νξηζκέλσλ 

θαξκάθσλ όπσο κνλνθισληθά αληηζώκαηα έρεη ζπλδεζεί κε απμεκέλα 

επίπεδα πξνθαιζηηνλίλεο. Αλ θαη ηέηνηεο θαηαζηάζεηο ζπρλά πεξηπιέθνπλ ηελ 

εξκελεία ησλ επηπέδσλ ηεο ζε ζεπηηθνύο αζζελείο, είλαη θνηλή νκνινγία όηη ε 

πξνθαιζηηνλίλε παξνπζηάδεη θαιύηεξε εηδηθόηεηα ζηελ δηάγλσζε ηεο ζήςεο 

αθόκα θαη ζε απηέο ηηο πεξηπηώζεηο. Δμάιινπ, είλαη άμην αλαθνξάο όηη ηα 

επίπεδα ηεο πξνθαιζηηνλίλεο ειάρηζηα επεξεάδνληαη από ηελ ιήςε 

αληηθιεγκνλσδώλ παξαγόλησλ ζε αζζελείο κε απηνάλνζα λνζήκαηα 

(Πίλαθαο 4) [35]. 

Αλ θαη ν ηξόπνο ζπκπεξηθνξάο ηεο ζπγθέληξσζεο ηεο 

πξνθαιζηηνλίλεο ζε ζεπηηθνύο αζζελείο έρεη εμεγεζεί ζε κεγάιν βαζκό, 

παξακέλεη αλαπάληεην ην εξώηεκα αλ ν ξόινο πνπ δηαδξακαηίδεη ζην 

ζεπηηθό ζύλδξνκν είλαη επλντθόο ή επηβιαβήο. Μειέηεο παξαηήξεζεο ζε 

αλζξώπνπο έρνπλ αλαδείμεη όηη ε πξνθαιζηηνλίλε πξνθαιεί επαηηθή 

δπζιεηηνπξγία ήδε από ηα πξώηκα ζηάδηα ηεο ζήςεο [36], ελώ κειέηεο ζε δώα 

έρνπλ αλαδείμεη ηνμηθόηεηα θαη αύμεζε ηεο ζλεηόηεηαο κεηά ηελ εμσγελή 

ρνξήγεζε πξνθαιζηηνλίλεο. Αληηζέησο, έρεη απνδεηρζεί ε ηθαλόηεηα ηεο 

πξνθαιζηηνλίλεο λα εμνπδεηεξώλεη βαθηεξηαθέο ελδνηνμίλεο θαη λα κεηώλεη ηα 

επίπεδα ηνπ TNF-a ζε πεηξακαηηθά κνληέια αλζξώπηλσλ κνλνθπηηάξσλ [37].  
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Πίλαθαο 4. Αίηηα ππεξπξνθαιζηηνληλαηκίαο 

Νεπξνελδνθξηληθνί όγθνη  Μπεινεηδέο θαξθίλσκα ζπξενεηδνύο 

 Μηθξνθπηηαξηθόο θαξθίλνο πλεύκνλα 

 Καξθηλνεηδέο ζύλδξνκν 

΢πζηεκαηηθή θιεγκνλή  Πλεπκνληθή εηζξόθεζε 

 Παγθξεαηίηηδα 

 Θεξκνπιεμία 

 Μεζεληέξηα ηζραηκία 

Λνίκσμε  Βαθηεξηαθή 

 Ηνγελήο 

 Παξαζηηηθή 

 ΢ήςε 

Σξαύκα  Υεηξνπξγηθή επέκβαζε 

 Μεραληθό ηξαύκα 

 Δγθαπκαηηθή λόζνο 

 

Σα ηειεπηαία ρξόληα, κεηά ηελ αλάδεημε ηεο πξνθαιζηηνλίλεο σο 

ρξήζηκνπ βηνδείθηε ζηελ δηαρείξηζε θαη κειέηε ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ, 

έρνπλ αλαπηπρζεί δηάθνξεο κέζνδνη κέηξεζεο ησλ επηπέδσλ ηεο ζην αίκα. Οη 

δηαζέζηκεο εκηπνζνηηθέο αλνζνρξσκαηνγξαθηθέο  κέζνδνη έρνπλ ην 

πιενλέθηεκα ηνπ ρακεινύ θόζηνπο θαη γξήγνξνπ απνηειέζκαηνο, σζηόζν ην 

εύξνο ησλ απνδηδόκελσλ απνηειεζκάησλ (ζπλήζσο αξλεηηθή, >2ng/ml ή 

>10ng/ml) θαη ε πεξηνξηζκέλε αθξίβεηά ηνπο ηηο θαζηζηνύλ αθαηάιιειεο γηα 

ηελ δηαρείξηζε ζεπηηθώλ αζζελώλ. Αληηζέησο νη πνζνηηθέο κέζνδνη πνπ 

ζηεξίδνληαη ζε αλνζνθζνξηζκό παξνπζηάδνπλ κεγαιύηεξε αθξίβεηα 

κεηξήζεσλ, αθόκα θαη ζε πνιύ κηθξέο ζπγθεληξώζεηο. Οη πην δηαδεδνκέλεο 

κέζνδνη είλαη ε Diazyme PCT ζε αλαιπηή Roche Cobas (PCT-D), ε BRAHMS 
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PCT ζε αλαιπηή  Roche Cobas (PCT-BR) θαη ε BRAHMS PCT-sensitive 

Kryptor (PCT-BK). Καη νη ηξεηο κέζνδνη παξνπζηάδνπλ επλντθά 

ραξαθηεξηζηηθά, σζηόζν ρξεηάδεηαη πξνζνρή ζηελ θιηληθή εξκελεία ησλ 

απνηειεζκάησλ αλάινγα ηελ κέζνδν, θαζώο ηα όξηα ησλ ηηκώλ θαζνξίζηεθαλ 

γηα θιηληθή ρξήζε βάζεη ηεο PCT-BK. ΢πγθξηηηθή κειέηε ησλ κεζόδσλ αλέδεημε 

κεηνλεθηηθή απόδνζε ζηηο ρακειέο ηηκέο γηα ηελ PCT-D, πνπ σζηόζν έρεη ην 

πιενλέθηεκα ηεο επξείαο εθαξκνγήο ζηα πεξηζζόηεξα βηνρεκηθά εξγαζηήξηα. 

Από ηελ άιιε, νη κέζνδνη PCT-BR θαη PCT-BK παξνπζηάδνπλ άξηζηε αθξίβεηα 

ζε όια ηα εύξε ηηκώλ, θαη ζπκθσλία ηηκώλ κεηαμύ ηνπο, θαζηζηώληαο ηηο 

θαηαιιειόηεξεο γηα ιήςε θιηληθώλ απνθάζεσλ [38]. 

5.1.2 Γηάγλσζε, θαζνξηζκόο βαξύηεηαο θαη πξόγλσζεο 

 Ο ηδαληθόο βηνδείθηεο γηα ηελ ζήςε νθείιεη λα έρεη πςειή δηαγλσζηηθή 

αμία, ώζηε λα νδεγεί ζε έγθαηξε αλαγλώξηζε θαη αληηκεηώπηζε ηνπ 

ζπλδξόκνπ. Ζ αμία ηεο πξνθαιζηηνλίλεο ζηελ δηάγλσζε ηεο ζήςεο έρεη 

αλαδεηρζεί από πνιιέο κειέηεο. ΢ε κία κεηαλάιπζε ησλ Liu et al δηαηππώζεθε 

όηη ε πξνθαιζηηνλίλε, ζπγθξηλόκελε κε άιινπο βηνδείθηεο, έρεη ηθαλνπνηεηηθή 

δηαγλσζηηθή αμία ζηνλ δηαρσξηζκό ηεο ζήςεο από άιιεο αηηηνινγίαο SIRS 

(πεξηνρή θάησζελ ηεο θακπύιεο- AUC:0.85, ηηκή απνθνπήο- cut-off: 0.96 

ng/ml) [39]. Άιιεο κειέηεο ηόληζαλ ηνπο πεξηνξηζκνύο ηεο ρξήζεο κίαο ηηκήο 

πξνθαιζηηνλίλεο ζηελ δηάγλσζε ηεο ζήςεο, ηδηαίηεξα ζε ζρέζε κε θιηληθνύο 

παξάγνληεο όπσο ην είδνο ινίκσμεο θαη ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελώλ όπσο 

ε παρπζαξθία [40][41]. Σα ηειεπηαία ρξόληα δίλεηαη βαξύηεηα ζηελ ελίζρπζε 

ηεο δηαγλσζηηθήο αμίαο ηεο πξνθαιζηηνλίλεο, ζπλδπάδνληαο ηελ κε άιινπο 

ζύγρξνλνπο βηνδείθηεο. Οη Almansa et al αλέδεημαλ όηη ε πνζνηηθνπνίεζε ηεο 

αλνζνινγηθήο δπζιεηηνπξγίαο ζε ζεπηηθνύο αζζελείο, κέζσ κέηξεζεο κε 
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αιπζηδσηή αληίδξαζε πνιπκεξάζεο (PCR) γνληδίσλ πνπ εθθξάδνπλ 

θπηηαξνθίλεο, βειηηώλεη ηελ δηαγλσζηηθή ηζρύ ηεο πξνθαιζηηνλίλεο [42].  

 Παξ’ όηη ε αμία ηεο πξνθαιζηηνλίλεο ζηελ δηάγλσζε ηεο ζήςεο 

ακθηζβεηείηαη από αξθεηνύο εξεπλεηέο, ε ηζρύο ηεο ζηνλ θαζνξηζκό ηεο 

βαξύηεηαο θαη ηεο πξόγλσζεο έρεη απνδεηρζεί από πνιπάξηζκεο κειέηεο. 

Απηό είλαη εμαηξεηηθά ζεκαληηθό, θαζώο ε θαζνδήγεζε δύζθνισλ   

απνθάζεσλ όπσο ε παξακνλή ή όρη ελόο αζζελή ζηελ ΜΔΘ έρεη 

αδηακθηζβήηεηε θιηληθή αμία. Σα επίπεδα πξνθαιζηηνλίλεο ηελ πξώηε εκέξα 

έρνπλ ηζρπξή ζπζρέηηζε κε ηελ ελδνηνμηλαηκία θαη ηε ζλεηόηεηα [37]. Μία 

πξννπηηθή πνιπθεληξηθή κειέηε ζηηο ΖΠΑ αλέδεημε όηη ε αδπλακία κείσζεο 

ηεο ηηκήο πξνθαιζηηνλίλεο κεηαμύ πξώηεο θαη ηέηαξηεο εκέξαο θαηά 80% 

ζπλδέεηαη κε απμεκέλα πνζνζηά ζλεηόηεηαο ηελ 28ε εκέξα [43]. Αλάινγε 

ζπζρέηηζε αλαδείρζεθε θαη ζε παηδηαηξηθνύο πιεζπζκνύο, θαη κάιηζηα ζε 

ζρέζε κε ηελ κείσζε ηεο πξνθαιζηηνλίλεο θαηά 50% κεηαμύ πξώηεο θαη 

ηέηαξηεο κέξαο [44]. Δπηπξνζζέησο, νη Huang et al ζε κειέηε παξαηήξεζεο 

ζπκπέξαλαλ όηη νη ηηκέο πξνθαιζηηνλίλεο ζπκπεξηθέξνληαη αλάινγα θαη 

κεηαμύ ηξίηεο θαη πέκπηεο εκέξαο [45]. Σα επξήκαηα απηά αληηθαηνπηξίδνπλ 

ηελ ηδηαίηεξα επλντθή θηλεηηθή ησλ επηπέδσλ ηεο πξνθαιζηηνλίλεο ζηνπο 

ζεπηηθνύο αζζελείο, δειαδή ηελ ηαρεία αύμεζε θαηά ηελ πξνζβνιή θαη ηελ 

αλάινγε κείσζε κεηά ηελ θαηάιιειε ζεξαπεία. 

5.1.3 Πξόβιεςε κηθξνβηαηκίαο θαη θαζνξηζκόο παζνγόλνπ 

 Ζ αλάδεημε κηθξνβηαηκίαο είλαη γλσζηό όηη απνηειεί ηνλ «ρξπζό 

θαλόλα» ζηελ δηάγλσζε ηεο ζήςεο, σζηόζν ε θαζπζηέξεζε ησλ 

απνηειεζκάησλ θαη ε απνπζία κηθξνβηαηκίαο ζε πνιινύο ζεπηηθνύο αζζελείο 
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πεξηνξίδεη ηελ θιηληθή ηεο αμία. Από ηελ άιιε, ε ζπρλή αλάδεημε κηθξνβηαηκίαο 

πνπ νθείιεηαη ζε επηκόιπλζε πεξηπιέθεη αθόκα πεξηζζόηεξν ηελ ιήςε 

απνθάζεσλ. Ζ πξνθαιζηηνλίλε έρεη επηδείμεη αμηόινγε ηθαλόηεηα ζηνλ 

δηαρσξηζκό απηώλ ησλ θαηαζηάζεσλ. Οη Oksuz et al αλέδεημαλ όηη ε κέηξεζε 

ηεο πξνθαιζηηνλίλεο ηελ πξώηε εκέξα κπνξεί λα πξνβιέςεη κε ηθαλνπνηεηηθή 

επαηζζεζία(68.2%) θαη εηδηθόηεηα(66.4%) κηθξνβηαηκία , θαη κάιηζηα κπνξεί λα 

δηαρσξίζεη κηθξνβηαηκία από επηκόιπλζε [46]. ΢ηελ ηδηαίηεξε πεξίπησζε ηεο 

ππεινλεθξίηηδαο, όπνπ ε παξνπζία κηθξνβηαηκίαο επεξεάδεη ζεκαληηθά ηηο 

απνθάζεηο ησλ ζεξαπόλησλ, ε ηηκή ηεο πξνθαιζηηνλίλεο έρεη ηζρπξή 

ζπζρέηηζε κε ηελ εκθάληζε κηθξνβηαηκίαο [47][48]. 

 Ο θαζνξηζκόο ηνπ ππεύζπλνπ παζνγόλνπ ηεο ζήςεο είλαη εμαηξεηηθήο 

ζεκαζίαο ηόζν γηα ηελ επηινγή ηνπ θαηάιιεινπ αληηκηθξνβηαθνύ ζρήκαηνο 

όζν θαη γηα ηελ εύξεζε ηεο εζηίαο ινίκσμεο. Με όξην δηάγλσζεο 3.39 ng/ml, ε 

πξνθαιζηηνλίλε δηαγηγλώζθεη ηελ παξνπζία gram αξλεηηθήο κηθξνβηαηκίαο κε 

επαηζζεζία 80% θαη εηδηθόηεηα 71%, ζύκθσλα κε κειέηε ησλ Guo et al [49]. 

Δπηπξόζζεηα, επηθνπξώληαο ηελ δύζθνιε απόθαζε εκπεηξηθήο ρνξήγεζεο 

αληηκπθεηηαθώλ θαξκάθσλ, ν ζπλδπαζκόο ησλ ηηκώλ (1,3)-β-D-γιπθάλεο θαη 

πξνθαιζηηνλίλεο πξνβιέπεη κε αμηόινγε εηδηθόηεηα θαη ζεηηθή πξνγλσζηηθή 

αμία ηελ κπθεηαηκία [50]. Ωζηόζν από θάπνηεο κειέηεο αλαδεηθλύεηαη ε 

αδπλακία ηεο πξνθαιζηηνλίλεο λα πξνβιέςεη ηελ κηθξνβηαηκία ζε έλα κηθξό 

πνζνζηό αζζελώλ, αθόκα θαη ζηηο ρακειόηεξεο ηηκέο απνθνπήο [51].  

5.1.4 ΢πζρέηηζε κε ηελ εζηία ινίκσμεο θαη εηδηθέο νκάδεο αζζελώλ 

 Παξ’ όηη ε ρξεζηκόηεηα ηεο πξνθαιζηηνλίλεο έρεη απνδεηρζεί γηα ηνλ 

ρεηξηζκό ησλ αζζελώλ κε ζήςε ελ γέλεη, έρεη ηδηαίηεξν ελδηαθέξνλ ε κειέηε 
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ηεο ζπκπεξηθνξάο ηεο ζε ζπγθεθξηκέλεο ινηκώμεηο θαη νκάδεο αζζελώλ. ΢ε 

κεγάιε κειέηε παξαηήξεζεο κε 2952 αζζελείο θάλεθε όηη νη κέζεο ηηκέο 

πξνθαιζηηνλίλεο δηαθέξνπλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθά αλάκεζα ζε ζεπηηθνύο 

αζζελείο κε ζεηηθή θαιιηέξγεηα ρνιήο (5.98 ng/ml), αζθηηηθνύ πγξνύ (8.32 

ng/ml), πιεπξηηηθνύ πγξνύ (1.39 ng/ml) θαη εγθεθαινλσηηαίνπ πγξνύ (0.46 

ng/ml) , ζέηνληαο ηελ ππόλνηα όηη πςειέο ηηκέο πξνθαιζηηνλίλεο είλαη έλδεημε 

ελδνθνηιηαθήο ινίκσμεο ή ινίκσμεο ρνιεθόξσλ ελώ ρακειόηεξεο ηηκέο είλαη 

έλδεημε ινίκσμεο αλαπλεπζηηθνύ ή θεληξηθνύ λεπξηθνύ ζπζηήκαηνο [52]. ΢ε 

άιιε κειέηε κεηεγρεηξεηηθώλ αζζελώλ επίζεο αλαδείρζεθε ζεκαληηθή 

δηαθνξά ησλ ηηκώλ πξνθαιζηηνλίλεο αλάκεζα ζε αζζελείο κε κηθξνβηαηκία ( 

33.30 ng/ml), ππεινλεθξίηηδα (66.84 ng/ml) θαη πλεπκνλία (20.59 ng/ml) [53]. 

 Οη πεξηζζόηεξεο κειέηεο γηα ηελ ρξεζηκόηεηα ηεο πξνθαιζηηνλίλεο ζηε 

ζήςε αθνξνύλ ρσξίο ακθηβνιία ζε αζζελείο κε ινηκώμεηο αλαπλεπζηηθνύ. Οη 

Self et al , κεηά από πνιπθεληξηθή πξννπηηθή κειέηε θαηέιεμαλ ζην 

ζπκπέξαζκα όηη ε ηηκέο πξνθαιζηηνλίλεο ζπλδένληαη ηζρπξά κε ηελ αλάγθε 

δηαζσιήλσζεο θαη ππνζηήξημεο κε αγγεηνδξαζηηθά θάξκαθα ζε αζζελείο κε 

πλεπκνλία, ελώ απηή ε ζύλδεζε ηζρπξνπνηήζεθε αθόκα πεξηζζόηεξν όηαλ ε 

ηηκή πξνθαιζηηνλίλεο ζπλδπάζηεθε κε ηηο θνηλέο θιηληθέο βαζκνινγίεο πνπ 

αθνξνύλ ηελ πλεπκνλία ηεο θνηλόηεηαο [54]. Απηά ηα δεδνκέλα είλαη πνιύ 

ρξήζηκα ζην λα απνθεπρζεί κία κε αλαγθαία λνζειεία ζε ΜΔΘ, κε όιεο ηηο 

πηζαλέο επηπινθέο πνπ κπνξεί λα πξνθύςνπλ, θαη αληηζηξόθσο ζην λα 

λνζειεπηεί ζε ΜΔΘ έλαο αζζελήο πνπ έρεη απμεκέλε πηζαλόηεηα λα 

παξνπζηάζεη επηδείλσζε ηεο θαηάζηαζήο ηνπ. ΢ε κία εμαηξεηηθά ελδηαθέξνπζα 

κειέηε από ηνπο Johansson et al, αλαδείρζεθε όηη ηα επίπεδα 

πξνθαιζηηνλίλεο είλαη αμηόπηζηνο δείθηεο πλεπκνληνθνθθηθήο λόζνπ ζε 
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αζζελείο κε πλεπκνλία ηεο θνηλόηεηαο(δηάκεζε ηηκή 2.43 κg/L έλαληη 0.24 κg/L 

ζε ηνγελή πλεπκνλία) [55]. Σέινο, έρεη απνδεηρζεί όηη ε ρξήζε ηεο 

πξνθαιζηηνλίλεο πξνζζέηεη εηδηθόηεηα ζηελ δηάγλσζε ηεο ζρεηηδόκελεο κε 

ηνλ αλαπλεπζηήξα πλεπκνλίαο κε ηα θιαζζηθά θιηληθά θξηηήξηα [56]. 

 Οη αζζελείο κε εγθαύκαηα απνηεινύλ κία ηδηαίηεξε νκάδα αζζελώλ, 

θαζώο πάζρνπλ από έλα βαξύ θαη δηαξθέο θιεγκνλώδεο ζύλδξνκν πνπ 

θαζηζηά εμαηξεηηθά δύζθνιε ηελ δηάγλσζε ηεο ινίκσμεο κε θιηληθά θξηηήξηα. 

Δπηπξνζζέησο, ε ζπλερήο απηή θιεγκνλή πξνθαιεί αύμεζε ησλ ηηκώλ όισλ 

γλσζηώλ βηνδεηθηώλ ηεο ζήςεο, πεξηπιέθνληαο αθόκε πεξηζζόηεξν ηελ 

θαηάζηαζε. Ωζηόζν ε πξνζαξκνγή ησλ ηηκώλ απνθνπήο ζε πςειόηεξα 

επίπεδα θαζώο θαη ε ρξήζε θαζεκεξηλώλ κεηξήζεσλ πξνθαιζηηνλίλεο 

θαίλεηαη όηη απνθαζηζηά ηελ αμία ηεο ζηνλ ρεηξηζκό απηώλ ησλ αζζελώλ. 

Υξεζηκνπνηώληαο ηελ ηηκή 5.12 ng/ml σο νπδό δηάγλσζεο, νη Wu et al 

αλέδεημαλ όηη ε πξνθαιζηηνλίλε κπνξεί λα πξνβιέςεη κηθξνβηαηκία κε θαιή 

επαηζζεζία (80%), εηδηθόηεηα (80%) θαη ζεηηθή πξνγλσζηηθή αμία (92.3%), 

ελώ ζε κεηαλάιπζε από ηνπο Cabral et al θάλεθε όηη ε θαζεκεξηλή κέηξεζε 

πξνθαιζηηνλίλεο ζε εγθαπκαηίεο κπνξεί λα δηαρσξίζεη ζεπηηθνύο από κε 

ζεπηηθνύο αζζελείο [57][58]. Έηζη, ε πξνθαιζηηνλίλε απνηειεί ηνλ πην 

αμηόπηζην βηνδείθηε ζήςεο ζηνπο αζζελείο απηνύο , κε εμαίξεζε ηνπο αζζελείο 

ππό ζπλερή αηκνδηαδηήζεζε όπνπ θαίλεηαη όηη εγθεθαιηθό λαηξηνπξεηηθό 

πεπηίδην απνηειεί θαηαιιειόηεξν δείθηε, ζύκθσλα κε κειέηε ησλ Zu et al 

[59]. 

 Οη αζζελείο κε απηνάλνζα λνζήκαηα όπσο νη θιεγκνλώδεηο λόζνη ηνπ 

εληέξνπ απνηεινύλ κία άιιε ηδηαίηεξε νκάδα αζζελώλ. Ζ δηαθνξηθή δηάγλσζε 

έμαξζεο λόζνπ από ινίκσμε απνηειεί κεγάιε πξόθιεζε γηα ηνπο 
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ζεξάπνληεο, θαη ε ζπλήζεο αύμεζε ησλ δεηθηώλ θιεγκνλήο θαη ζηηο δύν 

πεξηπηώζεηο θαζηζηά ηελ ρξήζε ηνπο πξνβιεκαηηθή. Ωζηόζν θαίλεηαη όηη νη 

ηηκέο πξνθαιζηηνλίλεο είλαη θαηά πνιύ απμεκέλεο ζε αζζελείο κε ζήςε ή 

ζεπηηθή θαηαπιεμία ζε ζύγθξηζε κε αζζελείο κε έμαξζε λόζνπ , ελώ ε 

δηαθνξά δελ ήηαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή γηα αζζελείο κε επηόηεξε ινίκσμε 

[60]. 

 Οη ινηκώμεηο καιαθώλ κνξίσλ απαηηνύλ άξηην ρεηξνπξγηθό θαζαξηζκό 

θαη ζπληεξεηηθή ζεξαπεία γηα ηελ αληηκεηώπηζή ηνπο. Ωζηόζν ε 

απνηειεζκαηηθόηεηα ηεο ρεηξνπξγηθήο παξέκβαζεο ζπρλά είλαη δύζθνιν λα 

θαζνξηζηεί θιηληθά. Ζ κεηαβνιή ησλ ηηκώλ ηεο πξνθαιζηηνλίλεο κεηαμύ 

πξώηεο θαη δεύηεξεο κεηεγρεηξεηηθήο κέξαο θαίλεηαη όηη απνηειεί ρξήζηκν 

εξγαιείν γηα ηελ αλαγλώξηζε ηνπ επηηπρνύο ρεηξνπξγηθνύ θαζαξηζκνύ [61]. 

 Σέινο, κία άιιε ηδηαίηεξε νκάδα αζζελώλ είλαη απηνί πνπ έρνπλ 

ππνβιεζεί ζε θαξδηνρεηξνπξγηθή επέκβαζε, θαζώο ηηο πξώηεο 

κεηεγρεηξεηηθέο εκέξεο παξνπζηάδνπλ ζεκαληηθή θιεγκνλώδε αληίδξαζε πνπ 

θαζηζηά δύζθνιε ηελ δηάγλσζε πηζαλήο ινίκσμεο. ΢ε ελήιηθεο αζζελείο 

θαίλεηαη όηη ηηκέο πξνθαιζηηνλίλεο πάλσ από 0.47 ng/ml δηαθξίλνπλ ηε 

ινίκσμε από ην SIRS κε θαιή επαηζζεζία θαη εηδηθόηεηα, ελώ ζε 

παηδηαηξηθνύο αζζελείο νη κεηαβνιέο ησλ ηηκώλ πξνθαιζηηνλίλεο κεηαμύ 

πξώηεο θαη ηξίηεο κεηεγρεηξεηηθήο εκέξαο είλαη πην αμηόπηζηνο δείθηεο 

[62][63].   

5.1.5 Καζνδήγεζε αληηκηθξνβηαθήο ζεξαπείαο 

 Δίλαη θαλεξό όηη ε πξνθαιζηηνλίλε ζπγθεληξώλεη ηδηόηεηεο πνπ ηελ 

θαζηζηνύλ ίζσο ηνλ θαηαιιειόηεξν βηνδείθηε ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ. Απηή 
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ε πεπνίζεζε νδήγεζε πνιπάξηζκνπο κειεηεηέο ζηελ αλαδήηεζε ηξόπσλ 

ρξεζηκνπνίεζεο ηεο ζηελ θαζεκεξηλή θιηληθή πξάμε. Σα ηειεπηαία ρξόληα, 

πνιπάξηζκεο κειέηεο έγηλαλ κε ζθνπό ηελ ρξήζε ησλ επηπέδσλ 

πξνθαιζηηνλίλεο γηα ηελ θαζνδήγεζε ηεο αληηκηθξνβηαθήο ζεξαπείαο, ηόζν 

όζν αθνξά ηελ έλαξμε απηήο, όζν θαη ηελ απόθαζε γηα δηαθνπή ηεο. Σα 

απνηειέζκαηα απηώλ ησλ κειεηώλ είλαη ελζαξξπληηθά θαη ε ρξήζε ηεο 

πξνθαιζηηνλίλεο ζε απηό ην επίπεδν πξνθξίλεηαη από πνιιέο επηζηεκνληθέο 

εηαηξίεο κε απνηέιεζκα λα ζπκπεξηιακβάλεηαη ζηηο θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο 

ηνπο. 

 Ζ πην επξεία εθαξκνγή πξσηνθόιισλ πξνθαιζηηνλίλεο ζηελ 

αληηκηθξνβηαθή ζεξαπεία έρεη γίλεη ρσξίο ακθηβνιία ζε αζζελείο κε ινηκώμεηο 

θαηώηεξνπ αλαπλεπζηηθνύ. Ζ κεγάιε κειέηε ProPaed από ηνπο Baer et al, 

αλέδεημε όηη ε εθαξκνγή ελόο ηέηνηνπ πξσηόθνιινπ ηόζν γηα ηελ έλαξμε όζν 

θαη γηα ηελ δηαθνπή ησλ αληηβηνηηθώλ ζε παηδηά κεηώλεη ηελ δηάξθεηα έθζεζεο 

ζε αληηβηνηηθά ρσξίο λα έρεη δπζκελή επίπησζε ζηελ έθβαζε ησλ αζζελώλ 

[64]. ΢ηνπο ελήιηθεο, κεγάιεο κεηαλαιύζεηο θαηέιεμαλ ζην ζπκπέξαζκα  όηη ε 

εθαξκνγή πξσηόθνιινπ πξνθαιζηηνλίλεο εθηόο από κείσζε ηεο έθζεζεο ζε 

αληηβηνηηθά πξνθαιεί θαη κείσζε ζην πνζνζηό έλαξμεο αληηκηθξνβηαθήο 

αγσγήο ρσξίο λα απμάλεη ηε ζλεηόηεηα θαη ηε δηάξθεηα λνζειείαο [65]. 

Μάιηζηα νη Schuetz et al αλέδεημαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή κείσζε ηεο 

ζλεηόηεηαο κε ηελ ρξήζε πξσηόθνιινπ πξνθαιζηηνλίλεο, πνπ απνδόζεθε 

ζπκθώλα κε ηνπο ζπγγξαθείο ζηελ κείσζε ησλ παξελεξγεηώλ από αληηβηνηηθά 

θαη ζηελ  ώζεζε ζηνπο ζεξάπνληεο γηα αλαδήηεζε ελαιιαθηηθώλ δηαγλώζεσλ 

ζε αζζελείο κε αλαπλεπζηηθή αλεπάξθεηα θαη ρακειή πξνθαιζηηνλίλε, όπσο 

πλεπκνληθή εκβνιή θαη θαξδηαθή αλεπάξθεηα [66]. Μία ελδηαθέξνπζα ρξήζε 
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ηεο πξνθαιζηηνλίλεο έγηλε από ηνπο Masia et al, νη νπνίνη ρξεζηκνπνίεζαλ ηε 

γλώζε όηη ε πλεπκνληνθνθθηθή πλεπκνλία πξνθαιεί κεγαιύηεξε αύμεζε ηεο 

πξνθαιζηηνλίλεο από άιια αίηηα πλεπκνλίαο. Έηζη δεκηνύξγεζαλ έλα 

πξσηόθνιιν ρξήζεο αδηζξνκπθίλεο ζε αζζελείο κε πλεπκνλία θαη PCT< 

0.5ng/ml θαη ιεβνθινμαζίλεο ζε PCT≥ 0.5ng/ml πνπ κείσζε ζεκαληηθά ηελ 

ρξήζε ηεο ιεβνθινμαζίλεο ρσξίο δπζκελή επίπησζε ζηελ ζεξαπεία ησλ 

αζζελώλ [67]. 

 Οη αζζελείο κε έμαξζε ρξόληαο απνθξαθηηθήο πλεπκνλνπάζεηαο (ΥΑΠ) 

θαη άζζκαηνο απνηεινύλ κία νκάδα αζζελώλ πνπ κπνξνύλ λα σθειεζνύλ  

από ηελ εθαξκνγή παξόκνησλ πξσηνθόιισλ. Απηέο νη εμάξζεηο δελ 

νθείινληαη πάληα ζε παζνγόλα θαη κάιηζηα ηηο πεξηζζόηεξεο θνξέο όηαλ 

ππάξρεη ινηκώδεο αίηην απηό είλαη ηόο. Ωζηόζν ε δπζθνιία δηάθξηζεο ηεο 

αηηηνινγίαο κε θιηληθά θξηηήξηα νδεγεί ζε κεγάιε θαηάρξεζε αληηβηνηηθώλ από 

ηνπο ζεξάπνληεο. Πνιπάξηζκεο κειέηεο θαη κεηαλαιύζεηο θαηέιεμαλ ζην 

ζπκπέξαζκα όηη ε εθαξκνγή πξσηνθόιισλ πξνθαιζηηνλίλεο γηα ηελ έλαξμε 

θαη δηαθνπή ησλ αληηβηνηηθώλ ζε απηνύο ηνπο αζζελείο κεηώλεη ηελ ζπλνιηθή 

έθζεζε ζηα αληηβηνηηθά ρσξίο λα ηνπο βιάπηεη. Ωζηόζν δελ παξαηεξήζεθε 

όθεινο ζηε ζλεηόηεηα, ηα επξήκαηα ζπεηξνκέηξεζεο θαη ηε ζπρλόηεηα 

εμάξζεσλ  [68][69][70][71][72]. Δπηπξόζζεηα, κειέηεο αλέδεημαλ όηη πξνθύπηεη 

κείσζε θόζηνπο θαηά 144, 198 θαη 81 επξώ αλά λνζειεπόκελν αζζελή ζε 

Οιιαλδία, Γεξκαλία θαη Ζλσκέλν Βαζίιεην αληίζηνηρα [73]. Ωζηόζν είλαη άμην 

αλαθνξάο όηη νη Daubin et al θαηέιεμαλ ζην ζπκπέξαζκα όηη ε κείσζε ηεο 

έθζεζεο ζε αληηβηνηηθά δελ παξαηεξείηαη ζε αζζελείο κε έμαξζε ΥΑΠ πνπ 

θαηαιήγνπλ ζε ΜΔΘ [74]. 
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 Σα πξσηόθνιια πξνθαιζηηνλίλεο πνπ εθαξκόδνληαη ζε απηνύο ηνπο 

αζζελείο δελ έρνπλ ηδηαίηεξεο δηαθνξέο αλάκεζα ζηηο δηάθνξεο κειέηεο. Γηα 

ηελ έλαξμε αληηβηνηηθήο ζεξαπείαο ρξεζηκνπνηείηαη σο όξην ην 0.25 ng/ml, ελώ 

γηα ηελ δηαθνπή ζπλήζσο ε κείσζε θαηά 80% από ηελ κέγηζηε ηηκή (Δηθόλα 

3).

Δηθόλα 3. Αιγόξηζκνο θαζνδήγεζεο αληηβηνηηθήο ζεξαπείαο ζε αζζελείο κε 

ινίκσμε θαηώηεξνπ αλαπλεπζηηθνύ 

 ΢ηνπο βαξέσο πάζρνληεο αζζελείο πνπ λνζειεύνληαη ζε ΜΔΘ ε 

παξαηεηακέλε αληηκηθξνβηαθή ζεξαπεία ζπλδέεηαη κε ζπρλόηεξεο 

παξελέξγεηεο, αλάπηπμε πνιπαλζεθηηθώλ ζηειερώλ κηθξνβίσλ θαη απμεκέλν 

θόζηνο λνζειείαο. ΢ηηο πεξηζζόηεξεο κειέηεο ε ρξήζε πξσηόθνιισλ 

πξνθαιζηηνλίλεο γηα ηελ έλαξμε αληηβηνηηθήο ζεξαπείαο δελ είρε ηα 

αλακελόκελα επλντθά απνηειέζκαηα ζηελ έθβαζε θαη ζηε ρξήζε αληηβηνηηθώλ, 

κε απνηέιεζκα ε έλαξμε αληηκηθξνβηαθώλ λα εμαθνινπζεί λα γίλεηαη κε θιηληθά 

PCT

PCT≤0.15 ng/ml

Ιςχυρή αποθάρρυνςη 
αντιβιοτικών

0.15ng/ml<PCT≤0.25
ng/ml

Αποθάρρυνςη 
αντιβιοτικών

PCT>0.25ng/ml

Ενθάρρυνςη 
αντιβιοτικών

Διάρκεια:                
PCT>1 ng/ml 7 μέρεσ,  

PCT 0.5-1 ng/ml 5 
μέρεσ, PCT 0.25-
0.5ng/ml 3 μέρεσ

Αρχική PCT 5-10 
ng/ml

Ενθάρρυνςη 
αντιβιοτικών

Διακοπή αντιβιοτικών 
όταν PCT μειωθεί 

κατά 80%
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θξηηήξηα ζηα πεξηζζόηεξα θέληξα [75]. Ωζηόζν, πνιιέο κεγάιεο πξννπηηθέο 

κειέηεο θαηέιεμαλ ζην νκόθσλν ζπκπέξαζκα όηη ε εθαξκνγή πξσηόθνιισλ 

πξνθαιζηηνλίλεο γηα ηελ δηαθνπή αληηβηνηηθώλ ζε αζζελείο ΜΔΘ κεηώλεη ηελ 

έθζεζε ζηα αληηβηνηηθά θαηά δύν κε ηέζζεξηο κέξεο ρσξίο δπζκελή επίπησζε 

ζηε ζλεηόηεηα [76]. Οη Iankova et al επηβεβαίσζαλ απηά ηα επξήκαηα ζε 

κεηαλάιπζε πνπ πεξηειάκβαλε 10 κειέηεο θαη 3489 αζζελείο. Αθόκα πην 

ελζαξξπληηθά ήηαλ ηα απνηειέζκαηα πνπ θαηέιεμαλ ζην ζπκπέξαζκα όηη ε 

εθαξκνγή απηώλ ησλ πξσηόθνιισλ νδεγεί ζε κείσζε ηεο ζλεηόηεηαο. Οη de 

Jong et al κε ηελ πξννπηηθή, πνιπθεληξηθή, ηπραηνπνηεκέλε κειέηε SAPS 

θαηέιεμαλ ζην ζπκπέξαζκα όηη ε ζλεηόηεηα ήηαλ ζεκαληηθά ρακειόηεξε ζε 

αζζελείο πνπ εληάρζεθαλ ζε πξσηόθνιιν ρξήζεο πξνθαιζηηνλίλεο, θαη ζην 

ίδην ζπκπέξαζκα θαηέιεμε κεηαγελέζηεξε κεηαλάιπζε από ηνπο Huang et al 

[77][78]. Σν αηζηόδνμν θαη αλαπάληερν απηό εύξεκα απνδόζεθε ζην όηη ε 

γλώζε ησλ ηηκώλ πξνθαιζηηνλίλεο από ηνπο ζεξάπνληεο νδεγεί ζε πην 

έγθαηξεο θαη ζσζηέο δηαγλώζεηο, σζηόζν δελ επηβεβαηώζεθε από κεηαλάιπζε 

ησλ Zhang et al [79]. Σα δεδνκέλα είλαη ιηγόηεξα ζρεηηθά κε παηδηαηξηθέο 

ΜΔΘ, σζηόζν θαίλεηαη όηη ε ρξήζε ηεο πξνθαιζηηνλίλεο ζε ζπλδπαζκό κε 

άιινπο βηνδείθηεο όπσο ε CRP κπνξεί λα νδεγήζεη επίζεο ζε κείσζε ηεο 

θαηαλάισζεο αληηκηθξνβηαθώλ [80].  

 Οη κειέηεο πνπ αθνξνύλ βαξέσο πάζρνληεο αζζελείο ζε ΜΔΘ 

παξνπζηάδνπλ θάπνηεο αδπλακίεο πνπ δπζρεξαίλνπλ ηελ εξκελεία ησλ 

επξεκάησλ ηνπο. Σν βαζηθόηεξν πξόβιεκα είλαη όηη δελ ππάξρεη ζπκθσλία 

κεηαμύ εξεπλεηώλ γηα ηηο ηηκέο απνθνπήο πνπ πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζνύλ 

ζηνπο ζρεηηθνύο αιγόξηζκνπο (Πίλαθαο 5). Δπηπξόζζεηα, ε ζπκκόξθσζε ηνλ 

ηαηξώλ πνπ ζπκκεηείραλ ζηηο κειέηεο ζηα πξσηόθνιιά πξνθαιζηηνλίλεο ήηαλ 
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ρακειή, αληηθαηνπηξίδνληαο ηελ αλαζθάιεηα δηαθνπήο αληηκηθξνβηαθώλ 

λσξίηεξα από ηελ επηθξαηνύζα πξαθηηθή. Οη Shehabi et al θαηάθεξαλ λα 

κεηώζνπλ ην πνζνζηό κε ζπκκόξθσζεο ζε κειέηε ηνπο πξνζδηνξίδνληαο 

ρακειόηεξε ηηκή απνθνπήο (0.1 ng/ml), σζηόζν απηό νδήγεζε ζην λα κελ 

αλαπαξαρζνύλ ηα επλντθά απνηειέζκαηα ζηελ έθζεζε ησλ αζζελώλ ζε 

αληηβηνηηθά [81]. ΢ε θάζε πεξίπησζε, ππάξρεη νκνθσλία όηη ε ρξήζε 

αιγόξηζκνπ κε βάζε ηελ πξνθαιζηηνλίλε γηα ηελ δηαθνπή ησλ αληηβηνηηθώλ 

ζηε ΜΔΘ νδεγεί ζε νξζόηεξε ρξήζε απηώλ, θαη σο απνηέιεζκα απηή ε 

ζύζηαζε ζπκπεξηιακβάλεηαη ζηηο ηειεπηαίεο θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο ηνπ 

Surviving Sepsis Campaign [82], ελώ ππάξρνπλ ηζρπξά δεδνκέλα όηη νδεγεί 

ζε ζεκαληηθή κείσζε θόζηνπο λνζειείαο ζηηο ΜΔΘ [83].  

 

Πίλαθαο 5. Σπραηνπνηεκέλεο κειέηεο γηα ηελ απνηειεζκαηηθόηεηα αιγόξηζκνπ 

πξνθαιζηηνλίλεο ζε αζζελείο ΜΔΘ 

Μειέηε PCT 

(ng/ml) 

Μέζε δηάξθεηα αληηβηνηηθώλ 

(εκέξεο) 

Θλεηόηεηα 

 

Bouadma et al 

[84] 

<0.5 ή >80% 

κείσζε 

10.3 (PCT) 

13.3 (ειέγρνπ) 

21% (PCT) 

20% (ειέγρνπ) 

de Jong et al 

[77] 

<0.5 ή >80% 

κείσζε 

5.7 (PCT) 

7.3 (ειέγρνπ) 

20% (PCT) 

25% (ειέγρνπ) 

Deliberato et al 

[85] 

<0.5 ή >90% 

κείσζε 

15.5 (PCT) 

17.3 (ειέγρνπ) 

2% (PCT) 

10% (ειέγρνπ) 

Shehabi et al 

[81] 

<0.1 ή >90% 

κείσζε 

11.7 (PCT) 

13.0 (ειέγρνπ) 

11% (PCT) 

8% (ειέγρνπ) 
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Μία ζεκαληηθή ππννκάδα αζζελώλ ΜΔΘ είλαη απηνί πνπ πάζρνπλ από 

πλεπκνλία ζρεηηδόκελε κε ηνλ αλαπλεπζηήξα ( Ventilator Associated 

Pneumonia – VAP). Οη Stolz et al , κε ηελ κειέηε ProVAP, θαηέιεμαλ ζην 

ζπκπέξαζκα όηη ε ρξήζε αιγόξηζκνπ πξνθαιζηηνλίλεο γηα ηελ δηαθνπή ησλ 

αληηβηνηηθώλ νδεγεί ζε ζεκαληηθή κείσζε ησλ εκεξώλ ππό αληηκηθξνβηαθή 

αγσγή ρσξίο αξλεηηθή επίπησζε ζηελ έθβαζε ησλ αζζελώλ [86]. Μάιηζηα ην 

εύξεκα απηό επαλαιήθζεθε ζε κειέηε πνπ αθνξνύζε αζζελείο κε VAP από 

αδπκσηηθά παζνγόλα πνπ απνηεινύλ ηδηαίηεξε νκάδα παζνγόλσλ πνπ 

πξνθαινύλ ινίκσμε ζε βαξέσο πάζρνληεο αζζελείο [87]. 

Ζ εκπύξεηνο νπδεηεξνπελία παξακέλεη κία από ηηο πην ζνβαξέο 

επηπινθέο γηα νγθνινγηθνύο θαη αηκαηνινγηθνύο αζζελείο. Αλ θαη ηα θξηηήξηα 

έλαξμεο αληηκηθξνβηαθήο αγσγήο είλαη απιά θαη άξηηα νξηζκέλα, ε ηδαληθή 

δηάξθεηα ζεξαπείαο παξακέλεη άγλσζηε. ΢ε απηνύο ηνπο αζζελείο έρεη 

αλαδεηρζεί όηη ε πξνθαιζηηνλίλε απνηειεί βηνδείθηε κε πνιύ θαιή εηδηθόηεηα 

γηα ηελ αλίρλεπζε βαθηεξηαθήο ινίκσμεο, βνεζώληαο πεξηζζόηεξν ζηελ 

επηβεβαίσζε απηήο, παξά ηνλ απνθιεηζκό ηεο ( εηδηθόηεηα 88%, επαηζζεζία 

65%, LR+ 5.49) [88]. Ωζηόζν, νη Lima et al θαηέιεμαλ ζην ζπκπέξαζκα όηη ε 

ρξήζε ελόο αιγόξηζκνπ κε νπδό ηελ ηηκή PCT<0.5 ng/ml ή κείσζε θαηά 90% 

δελ νδήγεζε ζε ζεκαληηθή κείσζε ηεο ρξήζεο αληηκηθξνβηαθώλ [89]. 

Δλδερνκέλσο ρξεηάδνληαη πεξηζζόηεξεο αλάινγεο κειέηεο γηα λα 

επαλεμεηαζηεί ε δπλαηόηεηα ρξήζεο αιγόξηζκσλ πξνθαιζηηνλίλεο ζε απηνύο 

ηνπο αζζελείο. 

 Σέινο, άιιε κηα θαηεγνξία ινηκώμεσλ πνπ δελ ππάξρεη ζπλαίλεζε γηα 

ηελ δηάξθεηα αληηκηθξνβηαθήο ζεξαπείαο είλαη νη ελδνθνηιηαθέο ινηκώμεηο. ΢ε 

δύν πξννπηηθέο ηπραηνπνηεκέλεο κειέηεο νη Mahmutaz et al θαη Slieker et al , 
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ρξεζηκνπνηώληαο δηαθνξεηηθά θξηηήξηα θαη ηηκέο απνθνπήο PCT γηα ηελ 

δηαθνπή ησλ αληηβηνηηθώλ, θαηέιεμαλ ζην νκόθσλν ζπκπέξαζκα όηη ε 

δηάξθεηα αληηβηνηηθήο ζεξαπείαο κεηώζεθε ζηαηηζηηθά ζεκαληηθά, ρσξίο 

δπζκελή επίπησζε ζηελ επηβίσζε θαη ηελ πηζαλόηεηα ππνηξνπήο [90][91]. 

 ΢πλνςίδνληαο, ε ρξήζε αιγνξίζκσλ κε βάζε ηηο ηηκέο πξνθαιζηηνλίλεο 

γηα ηελ θαζνδήγεζε ηεο αληηκηθξνβηαθήο ζεξαπείαο ζε ζεπηηθνύο αζζελείο 

απνηειεί έλα ζεκαληηθό λέν όπιν ζηελ θαξέηξα ησλ ηαηξώλ, ηδηαίηεξα ζηελ 

επνρή πνπ ε αληηκηθξνβηαθή αληνρή απνηειεί ζνβαξό παγθόζκην θίλδπλν 

αλαγλσξηζκέλν από ηνλ Παγθόζκην Οξγαληζκό Τγείαο. Ωζηόζν, ε 

δπζαξκνλία ησλ κειεηώλ ζην δήηεκα ηεο επηινγήο ησλ βέιηηζησλ ηηκώλ 

απνθνπήο θαη ηα κεγάια πνζνζηά κε ζπκκόξθσζεο ησλ ζεξαπόλησλ ζηα 

ζρεηηθά πξσηόθνιια, πεξηνξίδνπλ ηελ επξεία εθαξκνγή ηνπο. Πεξηζζόηεξεο 

κειέηεο κε ζθνπό ηελ ζπλαίλεζε ζην ζέκα ησλ ηδαληθώλ ηηκώλ θαη πην 

εληαηηθή εθπαίδεπζε ησλ ηαηξώλ ίζσο ζπκβάιινπλ ζηελ θαζηέξσζε απηνύ ηνπ 

εξγαιείνπ. 

 

5.2 Γηαιπηή θηλάζε ηεο ηπξνζίλεο-1, παξόκνηα κε ηελ fms ( Soluble fms-

like tyrosine kinase-1, sFlt-1) 

 H sFlt-1 είλαη κία πξσηεΐλε, θηλάζε ηεο ηπξνζίλεο κε αληη-

αγγεηνγελεηηθέο ηδηόηεηεο. Σα ηειεπηαία ρξόληα, έρεη κειεηεζεί εθηελώο ε 

ζπκκεηνρή ηεο ζε παζνινγηθέο δηεξγαζίεο πνπ παζνθπζηνινγηθά 

ραξαθηεξίδνληαη από δηαηαξαρή ηεο δηαδηθαζίαο ηεο αγγεηνγέλεζεο, όπσο ε 

πξνεθιακςία, ηα νμέα ζηεθαληαία ζύλδξνκα θαη ε ζήςε.  
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5.2.1 Βηνινγηθά ραξαθηεξηζηηθά 

 Ο απμεηηθόο παξάγνληαο ηνπ αγγεηαθνύ ελδνζειίνπ ( Vascular 

Endothelial Growth Factor – VEGF), είλαη έλα ζεκαληηθόο ξπζκηζηήο ηεο 

αγγεηνγέλεζεο, πξνάγνληαο ηελ επηβίσζε, αλάπηπμε θαη κεηαλάζηεπζε ησλ 

ελδνζειηαθώλ θπηηάξσλ. Ωζηόζν, δηαδξακαηίδεη θαη ζεκαληηθό ξόιν ζηε 

δηαηαξαρή ηνπ ελδνζειίνπ ζε θαηαζηάζεηο θιεγκνλήο, πξνάγνληαο 

αγγεηνδηαζηνιή θαη απμεκέλε δηαπεξαηόηεηα. ΢ηα ελδνζειηαθά θύηηαξα, ν 

VEGF ζπλδέεηαη κε δύν ππνδνρείο- θηλάζεο ηεο ηπξνζίλεο, ηνλ VEGFR-1 ή 

Flt-1 θαη ηνλ VEGFR-2 ή Flk-1, κε απνηέιεζκα ηελ πξναγσγή ηεο 

αγγεηνγέλεζεο. Ωζηόζν, ν VEGF ζπλδέεηαη επίζεο κε κία δηαιπηή κνξθή ηνπ 

Flt-1 , ηελ sFlt-1. Ζ ηειεπηαία είλαη κία ζπληεηκεκέλε πξσηεΐλε πνπ δελ 

δηαζέηεη ηελ πεξηνρή πνπ επζύλεηαη γηα ηελ ελδνθπηηάξηα κεηαγσγή ηνπ 

ζήκαηνο, ιεηηνπξγώληαο έηζη σο αληαγσληζηηθόο αλαζηνιέαο ηνπ VEGF ζηα 

ελδνζειηαθά θύηηαξα  [92]. 

Ζ ζεκαζία ηνπ αγγεηαθνύ ελδνζειίνπ ζηελ παζνγέλεζε ηνπ ζεπηηθνύ 

ζπλδξόκνπ είλαη επξέσο γλσζηή. ΢πκκεηέρεη ζε κεραληζκνύο πνπ έρνπλ σο 

ηειηθό απνηέιεζκα ηελ δηαηαξαρή ηεο αγγεηαθήο δηαπεξαηόηεηαο, ηνπ 

κεραληζκνύ πήμεο θαη ηελ ζπζηεκαηηθή θιεγκνλή. Μειέηεο έρνπλ δείμεη όηη 

ζηελ πνξεία ηεο ζήςεο, ηα επίπεδα ηνπ VEGF απμάλνληαη, νδεγώληαο ζε 

απμεκέλε αγγεηαθή δηαπεξαηόηεηα, πξνζθόιιεζε ιεπθνθπηηάξσλ θαη 

ζρεκαηηζκό ζξόκβσλ. Έηζη, θαίλεηαη όηη ε ζπκκεηνρή ηνπ sFlt-1 ζηε ζήςε 

εληάζζεηαη ζην πιαίζην ηεο αληηθιεγκνλώδνπο απάληεζεο ηνπ μεληζηή. Αλ θαη 

νη κεραληζκνί έθθξαζεο θαη έθθξηζεο ηεο ζην ζεπηηθό ζύλδξνκν είλαη ζε 

κεγάιν  πνζνζηό  άγλσζηνη,  πεηξακαηηθά  δεδνκέλα δείρλνπλ όηη ε ππνμία, ην 
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ελδνζειηαθό stress θαη ε δηέγεξζε ηνπ ζπκπαζεηηθνύ πξνάγνπλ ηελ έθθξηζή 

ηεο [93]. 

 ΢ηελ πεξίπησζε ηεο πξνεθιακςίαο, πεηξακαηηθά δεδνκέλα από 

κειέηεο ζε δώα δείρλνπλ όηη ν VEGF δηαδξακαηίδεη ζεκαληηθό ξόιν ζηελ 

ξύζκηζε ηεο αξηεξηαθήο πίεζεο θαη ζηελ δηαηήξεζε ηεο αθεξαηόηεηαο ηνπ 

ελδνζειίνπ ηνλ ηξηρνεηδώλ ηνπ πιαθνύληα. ΢πκπεξαζκαηηθά, θαίλεηαη όηη ε 

πεξίζζεηα θπθινθνξνύζαο sFlt-1 πνπ εθθξίλεηαη από ηνλ πιαθνύληα ζηελ 

πξνεθιακςία σο απάληεζε ζηελ ηζραηκία ηνπ νξγάλνπ,  νδεγεί ζε 

δπζιεηηνπξγία ηνπ ελδνζειίνπ, ππέξηαζε θαη πξσηετλνπξία, αλαζηέιινληαο ηε 

δξάζε ηνπ VEGF [94]. 

Ζ αγγεηνγέλεζε είλαη γλσζηό όηη έρεη ξόιν θιεηδί ζηελ παζνγέλεζε ησλ 

ζπκπαγώλ όγθσλ. Ωο αλακελόηαλ, κειέηεο έρνπλ δείμεη όηη ε ρνξήγεζε 

παξαγόλησλ πνπ αλαζηέιινπλ ηελ αγγεηνγέλεζε, όπσο ε sFlt-1, αλαζηέιινπλ 

ηελ αλάπηπμε λενπιαζκάησλ όπσο ηνπ καζηνύ. Οη Makey et al αλέδεημαλ όηη 

ηα επίπεδά ηεο απμάλνπλ δξαζηηθά ζην πιάζκα λεαξώλ γπλαηθώλ κεηά από 

άζθεζε, θαη δηαηύπσζαλ ηελ άπνςε όηη απηό εμεγεί ζε θάπνην πνζνζηό ηελ 

πξνζηαηεπηηθή δξάζε ηεο άζθεζεο έλαληη ηνπ θαξθίλνπ ηνπ καζηνύ [95]. 

5.2.2 Υξήζε σο βηνδείθηεο 

 Ζ πξώηε εθαξκνγή ηεο sFlt-1 σο βηνδείθηε έγηλε ζηελ πξώηκε 

δηάγλσζε ηεο πξνεθιακςίαο. Ζ παξαηήξεζε όηη ηα επίπεδα ηεο απμάλνπλ 

ζεκαληηθά ζε αζζελείο κε πξνεθιακςία, ελώ ηα επίπεδα ηνπ VEGF θαη ηνπ 

αλζξώπηλνπ πιαθνπληηαθνύ απμεηηθνύ παξάγνληα (Placental Growth Factor – 

PlGF) κεηώλνληαη, νδήγεζε ζηε δηελέξγεηα κειεηώλ πνπ εμέηαζαλ ηελ αμία ηεο 

σο δείθηε πξώηκεο δηάγλσζεο ηεο λόζνπ [96]. Οη Zeisler et al, κεηά από κία 
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πξννπηηθή πνιπθεληξηθή κειέηε κε 500 αζζελείο, θαηέιεμαλ ζην ζπκπέξαζκα 

όηη ν ιόγνο sFlt-1/PlGF , κε ηηκή <38 πξνβιέπεη κε ηθαλνπνηεηηθή αθξίβεηα ηελ 

απνπζία πξνεθιακςίαο κία εβδνκάδα κεηά ηελ κέηξεζε (αξλεηηθή 

πξνγλσζηηθή αμία 99,3%) [97]. Υξεηάδνληαη πεξηζζόηεξεο κειέηεο γηα λα 

θαζνξηζηεί ε επηξξνή ηεο ρξήζεο απηνύ ηνπ δείθηε ζηελ πεξηγελλεηηθή θαη 

κεηξηθή ζλεηόηεηα, σζηόζν αλακέλεηαη ζε θάζε πεξίπησζε λα απνηξέςεη 

πεξηηηέο λνζειείεο εγθύσλ ρακεινύ θηλδύλνπ θαη λα νδεγήζεη ζε λνζειείεο 

εγθύσλ πςεινύ θηλδύλνπ πνπ ζα δηέθεπγαλ.  

 Ζ ρξήζε ηεο sFlt-1 έρεη κειεηεζεί εθηελώο ζε αζζελείο κε εινλνζία. 

Δηδηθά ζηα παηδηά, ε αλάδεημε δεηθηώλ πνπ βνεζνύλ ζηε δηαζηξσκάησζε 

βαξύηεηαο ηεο λόζνπ κπνξεί λα βειηηώζεη αηζζεηά ηηο ζεξαπεπηηθέο 

ζηξαηεγηθέο.H κειέηε ησλ Conroy et al, θαηέιεμε ζην ζπκπέξαζκα όηη παηδηά 

κε ζπγθέληξσζε sFlt-1>4.08 ng/ml είραλ ζεκαληηθά κεγαιύηεξε πηζαλόηεηα 

αλάπηπμεο ζνβαξήο αλαηκίαο θαη ζαλάηνπ θαηά ηε λνζειεία ηνπο. Ζ δηάγλσζε 

ηεο εινλνζίαο ζηηο έγθπεο είλαη κία πξόθιεζε, θαζώο ε επαηζζεζία ησλ 

ζπκβαηηθώλ κεζόδσλ κεηώλεηαη δξαζηηθά θαηά ηελ εγθπκνζύλε (ηαρέα 

δηαγλσζηηθά kit, κηθξνζθόπεζε επηρξίζκαηνο). Ωζηόζν νη Ruizendaal et al δελ 

αλαθάιπςαλ ζεκαληηθή δηαθνξά ζπγθεληξώζεσλ sFlt-1 ζηνπο πάζρνληεο [98] 

 Ζ ηαρεία δηάγλσζε ησλ νμέσλ ζηεθαληαίσλ ζπλδξόκσλ (Ο΢΢) είλαη 

εμαηξεηηθά ζεκαληηθή. Αλ θαη ε ρξήζε ηεο θαξδηαθήο ηξνπνλίλεο έρεη 

ζπκβάιιεη ηα κέγηζηα ζε απηόλ ηνλ ηνκέα, έρεη ην κεηνλέθηεκα ηεο 

θαζπζηεξεκέλεο αύμεζεο ζε αζζελείο κε Ο΢΢. Πξόζθαηεο κειέηεο αλέδεημαλ 

όηη ν ζπλδπαζκόο λεόηεξσλ βηνδεηθηώλ κε ηελ ηξνπνλίλε κπνξεί λα βνεζήζεη 

ζηε δηάγλσζε ή ηνλ απνθιεηζκό κπνθαξδηαθήο ηζραηκίαο. Οη Liebetrau et al 

κέηξεζαλ ηα επίπεδα sFlt-1 ζε αζζελείο πνπ ππνβιήζεθαλ ζε επέκβαζε γηα 
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ππεξηξνθηθή κπνθαξδηνπάζεηα πνπ κηκείηαη ηελ νμεία κπνθαξδηαθή ηζραηκία. 

Σα απνηειέζκαηα αλέδεημαλ ηαρεία αύμεζε ηεο ηα πξώηα 15 ιεπηά κεηά ηελ 

ηζραηκία θαη ζηαδηαθή κείσζε ζε βάζνο 8 σξώλ [99]. ΢ην κέιινλ αλακέλνληαη 

θιηληθέο κειέηεο πνπ ζα εθηηκήζνπλ ηε δηαγλσζηηθή αμία ηεο sFlt-1 ζηα Ο΢΢.   

 Όπσο πξναλαθέξζεθε, ε sFlt-1 θαίλεηαη όηη δηαδξακαηίδεη ζεκαληηθό 

ξόιν ζηε δηαηαξαρή ηνπ αγγεηαθνύ ελδνζειίνπ ζην ζεπηηθό ζύλδξνκν. Απηό 

επηβεβαηώλεηαη θαη ζε θιηληθό επίπεδν από πνιιέο κειέηεο. Οη Greco et al, 

ζύγθξηλαλ ηα επίπεδα ηεο sFlt-1 πγηώλ εζεινληώλ, λνζειεπόκελσλ αζζελώλ 

θαη ζεπηηθώλ αζζελώλ κε ζεηηθέο θαιιηέξγεηεο αίκαηνο. Σα επίπεδά ηεο ήηαλ 

ζεκαληηθά πςειόηεξα ζην αίκα ησλ ζεπηηθώλ αζζελώλ από όηη ησλ 

ππόινηπσλ λνζειεπόκελσλ (p= 0.0088), ελώ θαη νη δύν νκάδεο είραλ 

πςεινηέξα επίπεδα από ηνπο εζεινληέο. Μάιηζηα παξαηεξήζεθε ηάζε 

ζεηηθήο ζπζρέηηζεο αλάκεζα ζηα επίπεδα sFlt-1 θαη ηελ βαζκνινγία SOFA  

[92]. H κειέηε ProCESS, πνπ ζρεδηάζηεθε γηα ηελ αμηνιόγεζε ηεο πξώηκεο 

ζηνρεπκέλεο ζεξαπείαο ζε ζεπηηθνύο αζζελείο, πεξηειάκβαλε κεηξήζεηο 

βηνδεηθηώλ πνπ ζρεηίδνληαη κε ηελ ελδνζειηαθή δηαπεξαηόηεηα, όπσο ε sFlt-1. 

Σα απνηειέζκαηα αλέδεημαλ όηη ηα επίπεδα ηεο ηόζν ηελ πξώηε όζν θαη ηελ 

δεύηεξε κέξα ζπλδένληαη κε απμεκέλε ζλεηόηεηα. Μάιηζηα ε sFlt-1 ήηαλ ν πην 

θαηάιιεινο δείθηεο από ηνπο εμεηαδόκελνπο παξνπζηάδνληαο AUC=0.74, 

θαζηζηώληαο ηνλ έλαλ πνιιά ππνζρόκελν βηνδείθηε γηα ην ζεπηηθό ζύλδξνκν, 

θαη ηδηαίηεξα γηα ηνλ θαζνξηζκό ηεο πξόγλσζεο [100].   

 Δμάιινπ, ε δηαγλσζηηθή αμία ηεο sFlt-1 έρεη κειεηεζεί θαη ζε άιιεο 

παζνινγηθέο θαηαζηάζεηο πνπ ελέρνπλ ζπζηεκαηηθή θιεγκνλή. Σα επίπεδα 

ηεο βξέζεθε όηη είλαη απμεκέλα ζε αζζελείο ζην ηκήκα επεηγόλησλ 

πεξηζηαηηθώλ πνπ είραλ ινίκσμε, ελώ έρεη ηθαλνπνηεηηθή ζπζρέηηζε κε ηελ 
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βαξύηεηα ηεο νμείαο παγθξεαηίηηδαο [101][102]. Σέινο, νη Gorycka et al, 

αλέδεημαλ όηη ε βαξύηεηα ηεο ξεπκαηνεηδνύο αξζξίηηδαο ζπλδέεηαη όρη κόλν κε 

ηα επίπεδα ηεο sFlt-1, αιιά θαη κε αζζελείο πνπ είλαη θνξείο ζπγθεθξηκέλσλ 

πνιπκνξθηζκώλ ησλ γνληδίσλ πνπ ηελ θσδηθνπνηνύλ [103]. 

5.3 Αλζξώπηλνο πιαθνπληηαθόο απμεηηθόο παξάγνληαο (Placental 

Growth Factor, PlGF) 

 O PlGF είλαη κία πξσηεΐλε πνπ επεξεάδεη όρη κόλν ηελ δηαδηθαζία ηεο 

αγγεηνγέλεζεο αιιά θαη κία ζεηξά άιισλ βηνινγηθώλ δηεξγαζηώλ πνπ 

επεθηείλεηαη ζπλερώο κε λέεο κειέηεο. Έλα ηδηαίηεξν ραξαθηεξηζηηθό ηνπ είλαη 

όηη θαίλεηαη λα κελ δηαδξακαηίδεη ζεκαληηθό ξόιν ζε θπζηνινγηθέο ιεηηνπξγίεο 

ηνπ νξγαληζκνύ, όκσο ζπκκεηέρεη πνιύ πην ελεξγά ζε δηάθνξεο παζνινγηθέο 

δηεξγαζίεο. 

5.3.1 Βηνινγηθά ραξαθηεξηζηηθά 

 Ζ δξάζε ηνπ PlGF εληάζζεηαη ζηελ ίδηα δηαδηθαζία αγγεηνγέλεζεο πνπ 

πεξηγξάθεθε γηα ηνλ VEGF. Ωζηόζν, ελώ ν VEGF ζπλδέεηαη ηόζν κε ηνλ Flt-1 

όζν θαη κε ηνλ Flk-1 ππνδνρέα, o PlGF ζπλδέεηαη κόλν κε ηνλ Flt-1 θαη ηελ 

δηαιπηή κνξθή ηνπ sFlt-1 πνπ ιεηηνπξγεί νπζηαζηηθά σο αλαζηνιέαο ηνπ 

VEGF. O Flt-1, ελώ έρεη κεγαιύηεξε ζπγγέλεηα κε ηνλ VEGF, παξνπζηάδεη 

πνιύ αζζελέζηεξε δξάζε θηλάζεο ηεο ηπξνζίλεο ιεηηνπξγώληαο έηζη 

νπζηαζηηθά σο «παγίδα» ζηηο ιεηηνπξγίεο ηνπ VEGF. Έηζη, ν PlGF 

παξεθηνπίδνληαο ηνλ VEGF από ηνλ αζζελή Flt-1, πξνάγεη ηε ζύλδεζή ηνπ κε 

ηνλ πνιύ ηζρπξόηεξν Flk-1 κε ηειηθό απνηέιεζκα ηελ ελίζρπζε ηεο αλάπηπμεο 

ησλ ελδνζειηαθώλ θπηηάξσλ θαη ηελ αγγεηνγέλεζε [104]. 



64 
 

 Δπηπξόζζεηα από απηό ην θιαζζηθό κνληέιν ιεηηνπξγίαο ηνπ PlGF, 

θαίλεηαη όηη νη δξάζεηο ηνπ ξπζκίδνληαη θαη από άιινπο πην πεξίπινθνπο 

κεραληζκνύο κε αληηθξνπόκελα απνηειέζκαηα. Γηα παξάδεηγκα, ηα 

καθξνθάγα εθθξάδνπλ θπξίσο ηνλ ππνδνρέα Flt-1, κε απνηέιεζκα ε 

ελεξγνπνίεζε από ηνλ PlGF λα νδεγεί ζε δηεξγαζίεο δηαθνξεηηθέο από ηελ 

ελεξγνπνίεζε ηνπ VEGF. ΢ε άιιεο πεξηπηώζεηο, όπσο ε παζνγέλεζε 

κεξηθώλ λενπιαζκάησλ, έρεη βξεζεί όηη ν ζρεκαηηζκόο ηνπ εηεξνδηκεξνύο 

VEGF:PlGF ιεηηνπξγεί εηο βάξνο ηνπ ζρεκαηηζκνύ νκνδηκεξώλ VEGF:VEGF 

κε ηειηθό απνηέιεζκα ηελ κεησκέλε αγγεηνγελεηηθή δξαζηεξηόηεηα απηώλ ησλ 

λενπιαζκάησλ. Φαίλεηαη όηη ζε παζνινγηθέο θαηαζηάζεηο, εξεζίζκαηα όπσο ε 

ππνμία, νξκόλεο θαη απμεηηθνί παξάγνληεο κεηαβάιινπλ ηελ έθθξηζε θαη ηε 

ιεηηνπξγία ηνπ PlGF. 

 Δμάιινπ, ε δξάζε ηνπ PlGF δελ πεξηνξίδεηαη ζηα ελδνζειηαθά θύηηαξα 

αιιά επεθηείλεηαη ζε πνιιέο νκάδεο θπηηάξσλ θαη βηνινγηθέο δξαζηεξηόηεηεο 

(Δηθόλα 4). Αλ    θαη    νη    ζπλήζεηο     δξάζεηο   ηνπ    αθνξνύλ  ηελ επηβίσζε, 

κεηαλάζηεπζε θαη ελεξγνπνίεζε απηώλ ησλ θπηηάξσλ, κέζσ ησλ 

πξναλαθεξζέλησλ πνιύπινθσλ κεραληζκώλ, ε δξάζε ηνπ ζηηο δηάθνξεο 

παζνινγηθέο δηεξγαζίεο είλαη ζπρλά απξόβιεπηε θαη αληηθείκελν 

αληηθξνπόκελσλ απόςεσλ [105]. 

 ΢ηελ κπνθαξδηαθή ηζραηκία, ν βηώζηκνο ηζηόο ζηα όξηα ηεο ηζραηκηθήο 

δώλεο παξνπζηάδεη αληηξξνπηζηηθή ππεξηξνθία πνπ πξέπεη λα ππνζηεξηρζεί 

από αλάινγε αγγεηνγέλεζε. Ο ξόινο ηνπ PlGF ζε απηή ηε δηεξγαζία 

αλαδείρζεθε κεηά από κειέηε ησλ Carmeliet et al, όηαλ επίκπεο κε 

αλεπάξθεηα PlGF παξνπζίαζαλ κεησκέλε θιεγκνλή θαη αγγεηνγέλεζε ζηα 

όξηα ηεο ηζραηκηθήο δώλεο [106]. Αλάινγεο δξάζεηο παξνπζηάδεη ν PlGF ζηελ 
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ηζραηκία άθξσλ, ηελ απνθαηάζηαζε θαηαγκάησλ θαη ηνλ ζρεκαηηζκό νπιήο 

[105]. 

 

Δηθόλα 4. Οη δξάζεηο ηνπ PlGF ζε δηάθνξα θύηηαξα. Σξνπνπνηεκέλν από 

Dewerchin M, Carmeliet P. PlGF: A multitasking cytokine with disease-

restricted activity. Cold Spring Harb Perspect Med 2012, 2:1–24. 

  Ο PlGF πξνάγεη ηελ αγγεηνδηαζηνιή ζηα αγγεία ηνπ 

ελδνκεηξίνπ, ηνπ κπνκεηξίνπ, ηνπ κεζεληεξίνπ θαη ηνπ ππνδόξηνπ ηζηνύ. 

Απηέο νη δξάζεηο εληζρύνληαη θαηά ηελ εγθπκνζύλε ζηεο κεηξηαίεο αξηεξίεο, 

επηθνπξώληαο ηελ απαξαίηεηε πξνζαξκνγή ηνπ νξγάλνπ ζηηο απμεκέλεο 

κεηαβνιηθέο απαηηήζεηο. Απηό επηβεβαηώλεηαη από ηελ παξαηήξεζε όηη ηα 

επίπεδα ηνπ είλαη κεησκέλα ζηελ πξνεθιακςία, όπνπ ππάξρεη ππέξηαζε θαη 

ππνάξδεπζε ηεο κήηξαο [107]. 

 ΢ην ζεπηηθό ζύλδξνκν, ν ξόινο ηνπ PlGF είλαη εμαηξεηηθά πην 

πεξίπινθνο. Σα πςειά επίπεδα PlGF ζε ζεπηηθνύο αζζελείο έρνπλ ζπλδεζεί 
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κε πξναγσγή ηεο δξάζεο ηνπ VEGF κέζσ ελίζρπζεο ηεο ζύλδεζεο 

VEGF:Flk-1 όπσο πεξηγξάθεθε παξαπάλσ ζην θιαζζηθό κνληέιν ιεηηνπξγίαο 

ηνπ PlGF. Δίλαη γλσζηό όηη ν VEGF παίδεη ζεκαληηθό ξόιν ζηελ παζνγέλεζε 

ηεο ζήςεο κέζσ αύμεζεο ηεο αγγεηαθήο δηαπεξαηόηεηαο, ηεο πξνζθόιιεζεο 

ιεπθνθπηηάξσλ θαη ηνπ ζρεκαηηζκνύ ζξόκβσλ. Σα παξαπάλσ εμεγνύλ ηα 

επξήκαηα ησλ θιηληθώλ εξεπλώλ πνπ αλέδεημαλ όηη πςειά επίπεδα PlGF 

ζπλδένληαη κε απμεκέλε βαξύηεηα θαη ζλεηόηεηα. Από ηελ άιιε, ηα επξήκαηα 

κειεηώλ ζε δώα νδεγνύλ πξνο ηελ αληίζεηε θαηεύζπλζε. Δπίκπεο κε 

αλεπάξθεηα PlGF  θαη ζήςε παξνπζηάδνπλ ζεκαληηθά κεγαιύηεξε 

λνζεξόηεηα θαη ζλεηόηεηα. Απηό θαηά κεξηθνύο εμεγείηαη από πεξίζζεηα 

VEGF σο απνηέιεζκα έιιεηςεο PlGF  θαη από ηζρπξόηεξε δξάζε ηνπ VEGF 

ιόγσ ζηξνθήο ζε παξαγσγή νκνδηκεξώλ VEGF:VEGF παξά VEGF:PlGF. 

Έηζη, ελώ κέρξη πξόζθαηα ε επηθξαηνύζα άπνςε ήηαλ όηη ν PlGF 

δηαδξακαηίδεη έλαλ θαζαξά πξνθιεγκνλώδε ξόιν ζηε ζήςε, δηαθαίλεηαη όηη 

εθθξάδεη κία δηαξθώο κεηαβαιιόκελε αληίδξαζε ηνπ μεληζηή ζηε ινίκσμε 

[108].  

5.3.2 Κιηληθή ρξεζηκόηεηα 

Ζ ζπκκεηνρή ηνπ PlGF ζηελ παζνγέλεζε πνιπάξηζκσλ παζνινγηθώλ 

θαηαζηάζεσλ νδήγεζε πνιινύο εξεπλεηέο ζηελ αλαδήηεζε πηζαλώλ 

ζεξαπεπηηθώλ εθαξκνγώλ είηε κε ηελ πξναγσγή είηε κε ηελ αλαζηνιή ηεο 

ιεηηνπξγίαο ηνπ. Σέηνηεο πηζαλέο εθαξκνγέο είλαη ε βειηίσζε ηεο επνύισζεο 

ηνπ κπνθαξδίνπ κεηά από ηζραηκία θαη ε πξόιεςε ηεο πξνεθιακςίαο κε 

ζεξαπείεο πνπ βαζίδνληαη ζηελ ρνξήγεζε PlGF. Από ηελ άιιε, ε αλαζηνιή 

ηεο ιεηηνπξγίαο ηνπ κε απνηέιεζκα ηελ παξεκπόδηζε ηεο αγγεηνγέλεζεο ζε 

λενπιάζκαηα απνηειεί αληηθείκελν κειέηεο γηα πηζαλά λέα αληηλενπιαζκαηηθά 
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θάξκαθα. Ωζηόζν ν πεξίπινθνο κεραληζκόο δξάζεο ηνπ θαη ε απξόβιεπηε 

ζπκπεξηθνξά ηνπ ζηηο δηάθνξεο παζνινγηθέο θαηαζηάζεηο θαη θύηηαξα 

θαζηζηά ηηο πξνζπάζεηεο απηέο επίπνλεο αθνύ ππάξρεη ελδερόκελν 

εκθάληζεο κε αλακελόκελσλ αλεπηζύκεησλ ελεξγεηώλ [105]. 

 Ο PlGF απνηειεί επίζεο αληηθείκελν κειεηώλ γηα ηελ ρξήζε ηνπ σο 

βηνδείθηε. Όπσο πξναλαθέξζεθε, ε επεξγεηηθή ηνπ δξάζε ζηελ πξνεθιακςία 

βξήθε εθαξκνγή ζηελ ρξήζε ηνπ ιόγνπ sFlt-1/PlGF σο ηζρπξνύ δείθηε 

απνθιεηζκνύ ηεο δηάγλσζεο.  ΢ην ζεπηηθό ζύλδξνκν, κειέηεο έδεημαλ όρη 

κόλν όηη ηα επίπεδα PlGF είλαη απμεκέλα ζε ζεπηηθνύο αζζελείο, αιιά θαη όηη 

ν PlGF απνηειεί ππνςήθην λέν βηνδείθηε πνπ ζρεηίδεηαη κε ηελ βαξύηεηα θαη 

ηελ πξόγλσζε ηνπ ζπλδξόκνπ [108] 
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ΔΗ΢ΑΓΧΓΖ 

Ζ ζήςε νξίδεηαη σο κία απεηιεηηθή γηα ηε δσή δπζιεηηνπξγία νξγάλσλ 

πνπ πξνθαιείηαη από απνξξπζκηζκέλε απάληεζε ηνπ μεληζηή ζε ινίκσμε [1]. 

Παξ’ όηη νη παγθόζκηεο επηπηώζεηο ηεο ζήςεο είλαη πηζαλόλ λα ππνηηκνύληαη 

ιόγσ ηεο έιιεηςεο δεδνκέλσλ από αλαπηπζζόκελεο ρώξεο, εθηηκάηαη όηη ν 

παγθόζκηνο επηπνιαζκόο είλαη πεξηζζόηεξν από 20 εθαηνκκύξηα θξνύζκαηα 

κε ηελ αληίζηνηρε ζλεηόηεηα λα μεπεξλά ην 20% [109]. Ζ ζεκαληηθόηεηα 

έγθαηξεο θαη εηδηθήο ζεξαπείαο έρεη ήδε ηνληζηεί, θαζηζηώληαο ηελ ζαθή 

δηάγλσζε ηεο ζήςεο ην λσξίηεξν δπλαηό εμαηξεηηθά θξίζηκε [110]. Λόγσ ηεο 

ζύλζεηεο παζνθπζηνινγίαο θαη ηεο πνηθηινκνξθίαο ηεο θιηληθήο εηθόλαο ηεο 

ζήςεο, νη βηνδείθηεο έρνπλ ηε δπλαηόηεηα λα βνεζήζνπλ ζηε δηάγλσζε ηεο, 

θαζώο θαη ζην λα θαζνξηζηνύλ εθείλνη νη αζζελείο πνπ θηλδπλεύνπλ κε 

δπζκελή έθβαζε. Δπηπιένλ, νη βηνδείθηεο παξέρνπλ πιεξνθνξίεο γηα ηελ 

θαηαιιειόηεηα ηεο ρνξεγνύκελεο αληηκηθξνβηαθήο αγσγήο όηαλ νη ζπκβαηηθέο 

κηθξνβηνινγηθέο κέζνδνη απνηπγράλνπλ. Οη δηαζέζηκνη βηνδείθηεο γηα ηελ ζήςε 

δελ παξνπζηάδνπλ επαξθή δηαγλσζηηθή θαη πξνγλσζηηθή αμία γηα ηνλ βαξέσο 

πάζρνληα αζζελή. Ωο εθ ηνύηνπ, παξακέλεη εμαηξεηηθά ζεκαληηθή ε αλάδεημε 

λέσλ βηνδεηθηώλ γηα ην ζεπηηθό ζύλδξνκν. 

Ζ πξνθαιζηηνλίλε, κία πξόδξνκνο νξκόλε ηεο θαιζηηνλίλεο, ελώ ππό 

θπζηνινγηθέο ζπλζήθεο παξάγεηαη κόλν από ηνλ ζπξενεηδή αδέλα, θαηά ην 

ζεπηηθό ζύλδξνκν παξάγεηαη από ηελ πιεηνςεθία ησλ κεζεγρπκαηηθώλ ηζηώλ 

[111]. Πνιπάξηζκεο κειέηεο έρνπλ αλαδείμεη ηελ δηαγλσζηηθή ηεο αμία ζηε 

ζήςε [112]. O αλζξώπηλνο πιαθνπληηαθόο απμεηηθόο παξάγνληαο (Placental 

Growth Factor – PlGF), είλαη κία πξσηεΐλε, ηκήκα ηεο νηθνγέλεηαο ηνπ 

απμεηηθνύ παξάγνληα ηνπ αγγεηαθνύ ελδνζειίνπ ( Vascular Endothelial 
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Growth Factor – VEGF), κε πιεηνηξνπηθέο επηδξάζεηο ζηελ επηβίσζε, 

κεηαλάζηεπζε, πνιιαπιαζηαζκό θαη κεηαβνιηζκό ηόζν ησλ ελδνζειηαθώλ 

όζν θαη άιισλ θπηηάξσλ (καθξνθάγα, θύηηαξα ηνπ κπεινύ ησλ νζηώλ, 

θαξθηληθά θύηηαξα, δελδξηηηθά θύηηαξα, ηλνβιάζηεο, λεπξώλεο θαη άιια)  [113]. 

H δηαιπηή θηλάζε ηεο ηπξνζίλεο-1, παξόκνηα κε ηελ fms ( Soluble fms-like 

tyrosine kinase-1, sFlt-1) είλαη κία πξσηεΐλε – θηλάζε ηεο ηπξνζίλεο, κε 

κεκβξαληθόο, δηαιπηόο ππνδνρέαο ηνπ VEGF. Παξ’ όηη παξάγεηαη από 

δηάθνξνπο ηζηνύο, ε ιεηηνπξγία ηεο παξακέλεη αζαθήο αιιά θαίλεηαη όηη 

παξνπζηάδεη αληηαγγεηνγελεηηθή δξάζε [94]. ΢ε ζεπηηθνύο αζζελείο έρνπλ 

παξαηεξεζεί πςειά επίπεδα PlGF θαη  sFlt-1, γεγνλόο πνπ ζεσξείηαη 

αληηζηαζκηζηηθή δξάζε ζηελ επηβιαβή δξάζε ηνπ VEGF ζηε ζήςε [92].  

 Καη νη ηξεηο βηνδείθηεο είλαη πνιιά ππνζρόκελνη γηα ηελ ηαρεία 

δηάγλσζε ηεο ζήςεο, θαζώο θαη γηα ηνλ θαζνξηζκό ηεο πξόγλσζεο. ΢θνπόο 

ηεο παξνύζαο κειέηεο ήηαλ λα δηεξεπλεζεί αλ νη κεηαβνιέο απηώλ ησλ 

βηνδεηθηώλ ζην ρξόλν έρνπλ ηε δπλαηόηεηα λα πξνβιέςνπλ ηελ έθβαζε θαη αλ 

ηα επίπεδα θάπνηνπ εμ απηώλ θαηά ηελ έλαξμε ηεο ζήςεο κπνξνύλ λα 

δηαγλώζνπλ ην ζύλδξνκν ή λα πξνβιέςνπλ δπζκελή έθβαζε.  

 

ΤΛΗΚΑ ΚΑΗ ΜΔΘΟΓΟΗ 

Πιεζπζκόο κειέηεο 

 Γηελεξγήζεθε κία ηπραηνπνηεκέλε θιηληθή κειέηε γηα ηελ 

απνηειεζκαηηθόηεηα ηεο ελδνθιέβηαο θιαξηζξνκπθίλεο ζηελ ζεξαπεία ηεο 

ζήςεο, ζε πέληε θέληξα κειέηεο ζηελ Διιάδα θαηά ηελ πεξίνδν από ηνλ 
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Ηνύιην ηνπ 2007 κέρξη ηνλ Απξίιην ηνπ 2011 [114]. Ζ κειέηε εγθξίζεθε από 

ηελ Δζληθή Δπηηξνπή Βηνεζηθήο θαη ηνλ Δζληθό Οξγαληζκό Φαξκάθσλ. Οη 

ζπκκεηέρνληεο αζζελείο έπαζραλ από θιηληθά ή κηθξνβηνινγηθά 

απνδεδεηγκέλε ινίκσμε από Gram αξλεηηθά κε ζπλνδό ζπζηεκαηηθή 

θιεγκνλώδε αληίδξαζε ( Systematic Inflammatory Response Syndrome – 

SIRS) (ClinicalTrials.gov NCT01223690). Από ηνπο ζπκκεηέρνληεο ειήθζε 

νξόο ηελ εκέξα 1 (πξηλ ηελ έλαξμε ηπθιήο ζεξαπείαο), θαζώο θαη ηηο εκέξεο 3 

θαη 7. Δθόζνλ ε ζλεηόηεηα ηελ 28ε εκέξα ήηαλ παξόκνηα κεηαμύ ησλ 

αζζελώλ ζηνπο νπνίνπο αλαηέζεθαλ νη παξεκβάζεηο, όινη νη αζζελείο 

αλαιύζεθαλ ζε κία νκάδα. Γηα ηελ κειέηε ρξεζηκνπνηήζεθαλ δείγκαηα από 

αζζελείο κε κηθξνβηνινγηθά επηβεβαησκέλε ινίκσμε ( θαηόπηλ αλαδξνκηθήο 

κειέηεο ησλ εληύπσλ παξαθνινύζεζεο αζζελώλ). Καηά ηε δηάξθεηα ηεο 

κειέηεο ηα δείγκαηα παξέκεηλαλ θαηεςπγκέλα ζηνπο -800C ζην θεληξηθό 

εξγαζηήξην ζηελ Γ’ Παζνινγηθή Κιηληθή ηνπ Αηηηθνύ Ννζνθνκείνπ Αζελώλ. Οη 

κεηξήζεηο PCT ζηα δείγκαηα έγηλαλ θαηά ηε δηάξθεηα ηεο κειέηεο, ελώ ην 2016 

επαλαιήθζεζαλ θαη έγηλαλ επηπιένλ κεηξήζεηο ησλ ππόινηπσλ βηνδεηθηώλ. 

Βξέζεθε όηη ε απόθιηζε αλάκεζα ζηηο κεηξήζεηο ήηαλ κηθξόηεξε από 2%, 

επηηξέπνληαο έηζη ηελ αζθαιή ρξήζε ησλ απνηειεζκάησλ ζηελ αλάιπζε. 

Απηή ε νκάδα αζζελώλ ρξεζηκνπνηήζεθε σο νκάδα δνθηκήο. 

 Ωο νκάδα ειέγρνπ ρξεζηκνπνηήζεθαλ αζζελείο κε πλεπκνλία 

ζρεηηδόκελε κε ηνλ αλαπλεπζηήξα  πνπ ζπκκεηείραλ ζε κία άιιε 

ηπραηνπνηεκέλε κειέηε ε νπνία δηελεξγήζεθε από ηνλ Ηνύλην ηνπ 2004 έσο 

ηνλ Ννέκβξην ηνπ 2005 [115] (ClinicalTrials.gov NCT00297674). H ζλεηόηεηα 

ηελ 28ε εκέξα ήηαλ παξόκνηα κεηαμύ ησλ αζζελώλ ζηνπο νπνίνπο έγηλαλ 

ζεξαπεπηηθέο παξεκβάζεηο, ελώ ηα δείγκαηα νξνύ είραλ ιεθζεί από αζζελείο 
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κε κηθξνβηνινγηθά επηβεβαησκέλε ινίκσμε, ζηα ίδηα ρξνληθά ζεκεία θαηά ηελ 

εμέιημε ηεο ζήςεο κε ηνπο αζζελείο ηεο νκάδαο δνθηκήο. Σα δείγκαηα 

παξέκεηλαλ ζην ίδην θεληξηθό εξγαζηήξην, ππό ηηο ίδηεο ζπλζήθεο κε ηελ νκάδα 

δνθηκήο, θαη νη κεηξήζεηο επαλαιήθζεζαλ όπσο πεξηγξάθεθε πξνεγνπκέλσο 

γηα λα δηαζθαιηζηεί ε αζθαιήο ρξήζε ησλ απνηειεζκάησλ ζηελ αλάιπζε. 

 Καη ζηηο δύν κειέηεο, νη αζζελείο θαηεγνξηνπνηήζεθαλ εθ λένπ ζε 

αζζελείο κε ινίκσμε θαη αζζελείο κε ζήςε, ζύκθσλα κε ηνπο λεόηεξνπο 

νξηζκνύο γηα ηελ ζήςε (Sepsis-3) [1]. 

Οη κεηξήζεηο ησλ βηνδεηθηώλ  έγηλαλ κε απηνκαηνπνηεκέλε κέζνδν 

αλνζνθζνξηζκνύ KRYPTOR (BRAHMS GmbH, Henningsdorf, Germany), ζε 

νξό ησλ αζζελώλ πνπ ειήθζε θαηά ην πξώην 24σξν από ηελ έλαξμε ηνπ 

SIRS,  θαζώο θαη ηηο εκέξεο 3 θαη 7. Σν θαηώηαην όξην αλίρλεπζεο PCT, PlGF 

θαη sFlt-1 ήηαλ 0.02 ng/ml, 3.6 pg/ml θαη 22 pg/ml αληίζηνηρα. Όιεο νη 

κεηξήζεηο έγηλαλ δύν θνξέο, από ηερληθνύο ζηνπο νπνίνπο δελ ήηαλ 

δηαζέζηκεο θιηληθέο πιεξνθνξίεο.  

Γηα ηηο αλάγθεο ηεο κειέηεο, νη πνζνζηηαίεο (%) κεηαβνιέο ησλ 

επηπέδσλ ησλ βηνδεηθηώλ ζηνλ νξό νξίζηεθαλ σο βηνδείθηεο Γέιηα (Γβηνδείθηεο) 

= (βηνδείθηεο ηελ εκέξα 1 – βηνδείθηεο ηελ εκέξα 3 ή 7) x100 / βηνδείθηεο ηελ 

εκέξα 1, εθθξαζκέλνο σο πνζνζηό επί ηνηο 100 (%). Δηδηθά γηα ηελ 

πξνθαιζηηνλίλε, ν ζπλδπαζκόο ηεο πνζνζηηαίαο κεηαβνιήο ηεο κε ην ρξόλν 

θαη  απόιπηεο ηηκήο κηθξόηεξεο από 0.5 ng/ml   δηεξεπλήζεθε σο 

πξνγλσζηηθόο δείθηεο γηα ηελ  ηειηθή έθβαζε. 

Πξσηεύσλ ζηόρνο ηεο κειέηεο ήηαλ ε δηεξεύλεζε ησλ κεηαβνιώλ ησλ 

ηξηώλ βηνδεηθηώλ ζην ρξόλν θαη ε αλεύξεζε ηνπ ζπληνκόηεξνπ ρξνληθνύ 
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ζεκείνπ θαηά ην νπνίν ε κεηαβνιέο απηέο κπνξνύλ λα πξνβιέςνπλ ηελ ηειηθή 

έθβαζε. Ωο δεπηεξεύσλ ζηόρνο, δηεξεπλήζεθαλ ηα ελδερόκελα α) Ζ ηηκή 

θάπνηνπ από ηνπο ηξεηο βηνδείθηεο ηελ εκέξα 1 λα απνηειεί αμηόπηζην 

πξνγλσζηηθό δείθηε έθβαζεο θαη β) Ζ ηηκή θάπνηνπ από ηνπο ηξεηο βηνδείθηεο 

ηελ εκέξα 1 λα είλαη δηαγλσζηηθή ηεο ζήςεο. 

΢ηαηηζηηθή αλάιπζε 

Σα θαηεγνξηθά δεδνκέλα παξνπζηάζηεθαλ σο ζπρλόηεηεο ζπλ ηα 

αληίζηνηρα δηαζηήκαηα εκπηζηνζύλεο (CI)· νη ζπλερείο κεηαβιεηέο κε θαλνληθή 

θαηαλνκή σο κέζνο όξνο ζπλ ηππηθή απόθιηζε (SE). Ζ αθξηβήο δνθηκαζία 

Fisher’s ρξεζηκνπνηήζεθε γηα ηελ ζύγθξηζε ησλ θαηεγνξηθώλ δεδνκέλσλ, ελώ 

ν έιεγρνο t ηνπ Student ή ε κε-παξακεηξηθή δνθηκαζία Mann Whitney γηα ηα 

πνζνηηθά δεδνκέλα, θαηά πεξίπησζε. Ζ πνιπκεηαβιεηή ινγηζηηθή 

παιηλδξόκεζε ρξεζηκνπνηήζεθε γηα ηελ ηαπηνπνίεζε κεηαβιεηώλ πνπ 

ζρεηίδνληαη κε πςειόηεξε ζλεζηκόηεηα. Ζ δηαγλσζηηθή ή πξνγλσζηηθή 

ηθαλόηεηα θάζε βηνδείθηε αμηνινγήζεθε από ηελ πεξηνρή θάησ από ηελ 

θακπύιε ησλ αληίζηνηρσλ ραξαθηεξηζηηθώλ ηνπ ρεηξηζηή δέθηε (AUROC) ζπλ 

95% CI.  Οη βέιηηζηεο  ηηκέο δηάγλσζεο ππνινγίζηεθαλ κε ηνλ δείθηε ηνπ 

Youden.  ΢πγθξίζεηο επηβίσζεο πξαγκαηνπνηήζεθαλ κε ηε δνθηκαζία log-rank 

θαη ζπγθξίζεηο ησλ αλαινγηώλ πηζαλνηήησλ (OR) σο πξνο ηνπο ζαλάηνπο κε 

ηηο δνθηκαζίεο Tarone θαη Breslow-Day. Οπνηαδήπνηε ηηκή p δύν πιεπξώλ 

κηθξόηεξε από 0.05 ζεσξήζεθε ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή. Ζ ζηαηηζηηθή αλάιπζε 

πξαγκαηνπνηήζεθε κε ην ινγηζκηθό SPSS έθδνζε 25.0.    
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ΑΠΟΣΔΛΔ΢ΜΑΣΑ 

 Σν δηάγξακκα ξνήο ηεο κειέηεο θαίλεηαη ζην ΢ρήκα 1. ΢ηελ νκάδα 

δνθηκήο εηζήρζεζαλ 232 αζζελείο θαη ζηελ νκάδα ειέγρνπ 104 αζζελείο. Σα 

βαζηθά δεκνγξαθηθά ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελώλ δηέθεξαλ ζεκαληηθά 

αλάκεζα ζηηο δύν νκάδεο. Όινη νη αζζελείο ζηελ νκάδα ειέγρνπ πιεξνύζαλ 

ηα θξηηήξηα ηεο ζήςεο, ζύκθσλα κε ηα θξηηήξηα Sepsis-3, ζε αληίζεζε κε ηελ 

νκάδα δνθηκήο ηεο νπνίαο ην 59.5% ησλ αζζελώλ έπαζρε από απιή 

ινίκσμε. Ωο εθ ηνύηνπ, ν δεπηεξεύσλ ζηόρνο ηεο κειέηεο πνπ αθνξνύζε ηελ 

δηαγλσζηηθή ηζρύ ησλ ηξηώλ βηνδεηθηώλ κειεηήζεθε κόλν ζηελ νκάδα δνθηκήο.  

 ΢ην πξώην ζηάδην ηεο αλάιπζεο, ππνινγίζηεθαλ νη πνζνζηηαίεο 

κεηαβνιέο ηνπ θάζε βηνδείθηε ηηο κέξεο 3 θαη 7, γηα λα δηεξεπλεζεί ε πηζαλή 

πξνγλσζηηθή αμία ηνπο.  Ζ πνζνζηηαία κείσζε ησλ επηπέδσλ  ηεο PCT  ηελ 7ε 

εκέξα ήηαλ ε πην πξώηκε έλδεημε επκελνύο έθβαζεο, σζηόζν νη κεηαβνιέο 

ηεο sFlt-1 θαη ηνπ PlGF δελ απνδείρζεθαλ ηθαλνί πξνγλσζηηθνί δείθηεο  

(΢ρήκα 2). Όηαλ πηνζεηήζεθε σο κεηαβιεηή ν «θαλόλαο» κείσζεο ηεο PCT 

νξνύ θαηά πεξηζζόηεξν από 80% από ηελ αξρηθή ηηκή θαη/ή ηηκή PCT 

κηθξόηεξε από 0.5 ng/ml ηελ 7ε εκέξα, αλαδείρζεθε ζαθήο πξόβιεςε ζεηηθήο 

έθβαζεο , πνπ παξέκεηλε ζεκαληηθή θαη κεηά από πξνζαξκνγή ζηελ 

βαξύηεηα λόζνπ, ηηο ζπλλνζεξόηεηεο θαη ηελ θαηαιιειόηεηα ηεο 

ρνξεγεζείζαο αληηκηθξνβηαθήο αγσγήο (OR 0.18; 95% CI:0.04-0.75) (Πίλαθαο 

6). Παξ’ όηη νη πνζνζηηαίεο κεηαβνιέο ηεο sFlt-1  δελ αλέδεημαλ ζπζρέηηζε κε 

ηελ ηειηθή έθβαζε, νη ηηκέο ηεο ηελ 7ε εκέξα θαηόξζσζαλ  λα πξνβιέςνπλ ηε 

ζλεηόηεηα (AUROC0.76; 95% CI: 0.65-0.87) θαη κάιηζηα κε ηηκή δηάγλσζεο 

73 pg/ml  πξνέβιεςαλ ηνλ ζάλαην κε εηδηθόηεηα 85% (΢ρήκα 6).  Ζ 

ζπλύπαξμε επηπέδσλ  sFlt-1  <73 pg/ml κε ηνλ πξναλαθεξζέληα «θαλόλα» 
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ηεο PCT ηελ 7ε εκέξα αλέδεημαλ ζπλέξγηα ηελ πξόβιεςε ζεηηθήο έθβαζεο, 

κεηώλνληαο αθόκε πεξηζζόηεξν ηελ  πηζαλόηεηα ζαλάηνπ (΢ρήκα 3). Ζ 

αλάιπζε επηβίσζεο γηα ηελ νκάδα δνθηκήο αλέδεημε πςειόηεξε ζλεηόηεηα ηελ 

28ε εκέξα ζηνπο αζζελείο πνπ δελ πιεξνύζαλ ηα θξηηήξηα ηνπ «θαλόλα» ηεο 

PCT (΢ρήκα 4). Απηά ηα απνηειέζκαηα αλαπαξάρζεθαλ πιήξσο ζηελ νκάδα 

ειέγρνπ (΢ρήκα 5). 

 ΢ην επόκελν ζηάδην ηεο αλάιπζεο, εμεηάζηεθε αλ νη ηξείο βηνδείθηεο 

πιεξνύλ ηα θξηηήξηα ηνπ δεπηεξεύνληνο ζηόρνπ ηεο κειέηεο. Σα επίπεδα PCT 

θαη sFlt-1  ην πξώην 24σξν από ηελ έλαξμε ηνπ SIRS ήηαλ πςειόηεξα ζε 

αζζελείο κε ζήςε θαη ζεπηηθή θαηαπιεμία  από όηη  ζε αζζελείο κε ινίκσμε, 

ελώ ηα επίπεδα PlGF απέηπραλ λα δηαθξίλνπλ ινίκσμε, ζήςε θαη ζεπηηθή 

θαηαπιεμία (΢ρήκαηα 7,8,9). Αληηζηνίρσο, ηα επίπεδα  PCT θαη sFlt-1 ήηαλ 

πςειόηεξα ζε αζζελείο κε ζεπηηθό ζνθ θαη ζηελ νκάδα ειέγρνπ (΢ρήκαηα 

10,11). 

 Ζ αλάιπζε κε θακπύιε ιεηηνπξγηθώλ ραξαθηεξηζηηθώλ (ROC curve) 

πνπ δηελεξγήζεθε ζηελ νκάδα δνθηκήο αλέδεημε όηη ηηκέο sFlt-1 πςειόηεξεο 

από 64 pg/ml δηαγηγλώζθνπλ ηε ζήςε κε επαηζζεζία 68.1% θαη εηδηθόηεηα 

67.3% . Μάιηζηα κεηά από ζύγθξηζε ησλ δύν πεξηνρώλ θάησ από ηελ 

θακπύιε (AUROCs)  , αλαδείρζεθε  όηη ε sFlt-1  είλαη ηζρπξόηεξνο βηνδείθηεο 

από ηελ PCT όζνλ αθνξά ζηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο (p: 0.037) (΢ρήκα 12).   

 Σα επίπεδα PCT θαη PlGF ην πξώην 24σξν από ηελ έλαξμε ηνπ SIRS 

απέηπραλ λα πξνζθέξνπλ ρξήζηκεο πιεξνθνξίεο γηα ηελ έθβαζε ηελ 28ε 

εκέξα. Αληηζέησο, ηα επίπεδα sFlt-1   ήηαλ ζεκαληηθά πςειόηεξα ζηνπο 

αζζελείο πνπ ηειηθά απεβίσζαλ (p: 2.4 x 10-5) (΢ρήκα 13).  Ζ αλάιπζε κε 



76 
 

θακπύιε ιεηηνπξγηθώλ ραξαθηεξηζηηθώλ (ROC curve) (΢ρήκα 13)  πνπ 

δηελεξγήζεθε ζηελ νκάδα δνθηκήο, αλέδεημε όηη ηηκέο  sFlt-1   πςειόηεξεο από 

91 pg/ml ηελ 1ε κέξα πξνβιέπνπλ ζάλαην ζρεηηδόκελν κε ζήςε κε εηδηθόηεηα 

κεγαιύηεξε από 80% (΢ρήκα 13). Οη αλαιύζεηο επηβίσζεο ηόζν ζηελ νκάδα 

δνθηκήο όζν θαη ζηελ νκάδα ειέγρνπ θαηέιεμαλ ζε ζεκαληηθή δηαθνξά 

ζλεηόηεηαο ηελ 28ε κέξα . (΢ρήκα 14). Καηόπηλ ππνινγηζκνύ ησλ βέιηηζησλ 

ηηκώλ απνθνπήο ησλ βηνδεηθηώλ γηα ηελ πξόβιεςε ηεο ζλεηόηεηαο ηελ 28ε 

κέξα, ε αλάιπζε ινγηζηηθήο παιηλδξόκεζεο αλέδεημε όηη ηηκή  sFlt-1 

πςειόηεξε από  91 pg/ml ηελ 1ε κέξα είλαη αλεμάξηεηνο πξνγλσζηηθόο 

δείθηεο δπζκελνύο έθβαζεο (΢ρήκα 14). 
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΢ρήκα 1. Σν δηάγξακκα ξνήο ηεο κειέηεο. APACHE: Acute Physiology and 

Chronic Health Evaluation, CCI: Charlson's Comorbidity Index, PlGF: 

αλζξώπηλνο πιαθνπληηαθόο απμεηηθόο παξάγνληαο, PCT: πξνθαιζηηνλίλε, ζ: 

ηππηθή απόθιηζε, SIRS: ζύλδξνκν ζπζηεκαηηθήο θιεγκνλώδνπο αληίδξαζεο; 

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment, s-Flt-1: δηαιπηή θηλάζε ηεο 

ηπξνζίλεο-1, παξόκνηα κε ηελ fms 
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΢ρήκα 2. Ζ πξνθαιζηηνλίλε (PCT) σο δείθηεο πξόγλσζεο ηεο ηειηθήο 

έθβαζεο ζηε ζήςε. Κακπύιεο ιεηηνπξγηθώλ ραξαθηεξηζηηθώλ (ROC curves) 

ησλ εθαηνζηηαίσλ κεηαβνιώλ PCT, sFlt-1 θαη PlGF κεηαμύ 1εο θαη 7εο εκέξαο 

ζε ζρέζε κε ηελ πξόγλσζε ζαλάηνπ. AUC: πεξηνρή θάησ από ηελ θακπύιε.  
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΢ρήκα 3. Ζ πξνθαιζηηνλίλε (PCT) σο δείθηεο πξόγλσζεο ηεο ηειηθήο 

έθβαζεο ζηε ζήςε. Πιήζνο ζαλάησλ ζε ζρέζε κε ηελ εθπιήξσζε ηνπ θαλόλα 

PCT, ηνπ θαλόλα sFlt-1< 73 pg/ml ή θαη ησλ δύν. OR: ζρεηηθόο ιόγνο 

ζπκπιεξσκαηηθώλ πηζαλνηήησλ, CI: δηάζηεκα εκπηζηνζύλεο  
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΢ρήκα 4. Ζ πξνθαιζηηνλίλε (PCT) σο δείθηεο πξόγλσζεο ηεο ηειηθήο 

έθβαζεο ζηε ζήςε. Κακπύιε επηβίσζεο Kaplan-Meier ζηελ νκάδα δνθηκήο. 

ΝΑΗ: εθπιήξσζε θαλόλα PCT, OXI: κε εθπιήξσζε θαλόλα PCT. Log rank: 

ινγαξηζκηθέο βαζκίδεο.  
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΢ρήκα 5. Ζ πξνθαιζηηνλίλε (PCT) σο δείθηεο πξόγλσζεο ηεο ηειηθήο 

έθβαζεο ζηε ζήςε. Κακπύιε επηβίσζεο Kaplan-Meier ζηελ νκάδα ειέγρνπ. 

ΝΑΗ: εθπιήξσζε θαλόλα PCT, OXI: κε εθπιήξσζε θαλόλα PCT. Log rank: 

ινγαξηζκηθέο βαζκίδεο.  
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Πίλαθαο 6. Πνιππαξαγνληηθή αλάιπζε ινγηζηηθήο παιηλδξόκεζεο ησλ 

δεηθηώλ πξόγλσζεο ηεο έθβαζεο ηελ 28ε εκέξα. OR: ζρεηηθόο ιόγνο 

ζπκπιεξσκαηηθώλ πηζαλνηήησλ, CI: δηάζηεκα εκπηζηνζύλεο. 

 

 

 

 

 

 

 OR 95% CI p 

APACHE ΗΗ 1.08 1.00-1.17 0.049 

Παξνπζία ηνπιάρηζηνλ κίαο 
ζπλλνζεξόηεηαο 

1.04 0.99-1.10 0.141 

Υνξήγεζε θαηάιιειεο αληηκηθξνβηαθήο 
αγσγήο 

1.96 0.23-17.01 0.542 

Παξνπζία θαηαπιεμίαο 1.69 0.51-5.60 0.922 

PCT εκέξα 7 <0.5 ng/ml θαη/ή κείσζε 
≥80% 

0.18 0.04-0.75 0.019 
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΢ρήκα 6. Ζ sFlt-1 ηελ 7ε εκέξα σο δείθηεο πξόγλσζεο ηεο ζήςεο ζηελ 

νκάδα δνθηκήο. Α) Κακπύιε ιεηηνπξγηθώλ ραξαθηεξηζηηθώλ (ROC curve) ηεο 

ηηκήο sFlt-1 ηελ 7ε εκέξα γηα ηελ πξόγλσζε ηεο ζήςεο. AUC: πεξηνρή θάησ 

από ηελ θακπύιε. Β) Δπαηζζεζία, εηδηθόηεηα, ζεηηθή πξνγλσζηηθή αμία (ΘΠΑ) 

θαη αξλεηηθή πξνγλσζηηθή αμία (ΑΠΑ) ηηκήο sFlt-1 > 73 pg/ml ηελ 7ε εκέξα γηα 

ηελ πξόγλσζε ηεο ζήςεο.  
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΢ρήκα 7. Βηνδείθηεο γηα ηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο. ΢ύγθξηζε ησλ επηπέδσλ 

PCT  ζηνλ νξό αζζελώλ ηεο νκάδαο δνθηκήο κε ινίκσμε, ζήςε θαη ζεπηηθή 

θαηαπιήμία.  
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΢ρήκα 8. Βηνδείθηεο γηα ηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο. ΢ύγθξηζε ησλ επηπέδσλ  

sFlt-1 ζηνλ νξό αζζελώλ ηεο νκάδαο δνθηκήο κε ινίκσμε, ζήςε θαη ζεπηηθή 

θαηαπιήμία.  
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΢ρήκα 9. Βηνδείθηεο γηα ηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο. ΢ύγθξηζε ησλ επηπέδσλ 

PlGF ζηνλ νξό αζζελώλ ηεο νκάδαο δνθηκήο κε ινίκσμε, ζήςε θαη ζεπηηθή 

θαηαπιήμία.  
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΢ρήκα 10. Βηνδείθηεο γηα ηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο. ΢ύγθξηζε ησλ επηπέδσλ 

PCT ζηνλ νξό αζζελώλ ηεο νκάδαο ειέγρνπ κε ζήςε θαη ζεπηηθή 

θαηαπιεμία.   
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΢ρήκα 11. Βηνδείθηεο γηα ηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο. ΢ύγθξηζε ησλ επηπέδσλ 

sFlt-1  ζηνλ νξό αζζελώλ ηεο νκάδαο ειέγρνπ κε ζήςε θαη ζεπηηθή 

θαηαπιεμία.   
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΢ρήκα 12. Βηνδείθηεο γηα ηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο ζηνπο αζζελείο ηεο νκάδαο 

δνθηκήο. Α) Κακπύιε ιεηηνπξγηθώλ ραξαθηεξηζηηθώλ (ROC curve) ηνπ PlGF, 

ηεο PCT θαη ηεο sFlt-1 γηα ηε δηάγλσζε ηεο ζήςεο. AUC: πεξηνρή θάησ από 

ηελ θακπύιε. Β) Δπαηζζεζία, εηδηθόηεηα, ζεηηθή πξνγλσζηηθή αμία (ΘΠΑ) θαη 

αξλεηηθή πξνγλσζηηθή αμία (ΑΠΑ) ηηκήο sFlt-1 > 64 pg/ml γηα ηε δηάγλσζε ηεο 

ζήςεο.  
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΢ρήκα 13. Βηνδείθηεο γηα ηελ πξόγλσζε ηεο ζήςεο ζηνπο αζζελείο ηεο 

νκάδαο δνθηκήο. Α) ΢ύγθξηζε ησλ ηηκώλ sFlt-1 ζηνλ νξό αζζελώλ πνπ 

απεβίσζαλ θαη επεβίσζαλ. Β) ) Κακπύιε ιεηηνπξγηθώλ ραξαθηεξηζηηθώλ 

(ROC curve) ηεο PCT θαη ηεο sFlt-1 γηα ηελ πξόγλσζε ηεο ζήςεο. AUC: 

πεξηνρή θάησ από ηελ θακπύιε. Γ) Δπαηζζεζία, εηδηθόηεηα, ζεηηθή 

πξνγλσζηηθή αμία (ΘΠΑ) θαη αξλεηηθή πξνγλσζηηθή αμία (ΑΠΑ) ηηκήο sFlt-1 > 

91 pg/ml γηα ηελ πξόγλσζε ηεο ζήςεο.  
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΢ρήκα 14. Ζ sFlt-1 σο βηνδείθηεο γηα ηελ ηειηθή έθβαζε ηεο ζήςεο. Κακπύιεο 

επηβίσζεο Kaplan-Meier ζηελ νκάδα δνθηκήο (Α) θαη ηελ νκάδα ειέγρνπ (Β). 

Γ) Πνιππαξαγνληηθή αλάιπζε ινγηζηηθήο παιηλδξόκεζεο γηα δείθηεο ηεο 

επηβίσζεο ηελ 28ε εκέξα. OR: ζρεηηθόο ιόγνο ζπκπιεξσκαηηθώλ 

πηζαλνηήησλ, CI: δηάζηεκα εκπηζηνζύλεο. 
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΢ΤΕΖΣΖ΢Ζ 

 Ζ παξνύζα κειέηε ππνγξακκίδεη ηε ζεκαζία ηεο ρξήζεο ζπλδπαζκώλ 

βηνδεηθηώλ γηα ηελ επηηπρή δηάγλσζε θαη πξόγλσζε ηεο ζήςεο. Οη ζεπηηθνί 

αζζελείο ηεο κειέηεο παξνπζίαζαλ ζεκαληηθά πςειόηεξεο ηηκέο PCT θαη  sFlt-

1 ηελ 1ε κέξα, αλαδεηθλύνληαο έηζη ηελ αμία απηώλ ησλ δύν βηνδεηθηώλ ζηε 

δηάγλσζε ηεο ζήςεο. Μία ηηκή sFlt-1 πςειόηεξε από 64 pg/ml κπνξεί κε 

αμηνπηζηία λα δηαγλώζεη ηε ζήςε, ελώ ηηκέο πςειόηεξεο από 91 pg/ml 

ζπλδεένληαη κε δπζκελή έθβαζε ηελ 28ε κέξα.  

 Ο PlGF δελ αλέδεημε πςειή δηαγλσζηηθή αμία, παξά ην γεγνλόο όηη έρεη 

απνδεηρζεί από πνιπάξηζκεο κειέηεο ζε δώα θαη αλζξώπνπο όηη είλαη 

απμεκέλνο ζηε ζήςε [116]. Οη Yano et al, αλέθεξαλ όηη ε έλεζε 

ιηπνπνιπζαθραξίηε (LPS) ζε δώα νδήγεζε ζε πςειόηεξα επίπεδα PlGF ζηνλ 

νξό, έλα θαηλόκελν πνπ αλεζηξάθε ζε δώα κε γελεηηθή έιιεηςε PlGF ή κεηά 

από ρνξήγεζε αληηζσκάησλ πνπ εμνπδεηεξώλνπλ ηνλ PlGF, ππνδεηθλύνληαο 

κηα πξνζαξκνζκέλε απάληεζε ηνπ μεληζηή ζε κεησκέλε ζεκαηνδόηεζε από 

ηνλ VEGF [108]. ΢ηνπο αζζελείο ηεο κειέηεο νη ηηκέο PlGF δελ δηέθεξαλ 

ζεκαληηθά αλάκεζα ζε ζεπηηθνύο θαη κε ζεπηηθνύο αζζελείο. Παξόκνηα 

απνηειέζκαηα ζε κηθξόηεξε νκάδα αζζελώλ ππνδεηθλύνπλ όηη o PlGF  

απμάλεηαη ζηελ ζήςε αιιά θαη ζε άιιεο πεξηπηώζεηο νξγαληθήο αλεπάξθεηαο 

κε ζεπηηθήο αηηηνινγίαο, θαζηζηώληαο απηόλ ηνλ βηνδείθηε αθαηάιιειν γηα λα 

αληρλεύζεη νξγαληθή αλεπάξθεηα πνπ ζρεηίδεηαη κε ην ζεπηηθό ζύλδξνκν 

[117]. 

 Ζ  sFlt-1 παξακέλεη έλαο πνιιά ππνζρόκελνο βηνδείθηεο ζηε δηάγλσζε 

θαη ηελ πξόγλσζε ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ. Σα απνηειέζκαηά καο 
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ππνδεηθλύνπλ όηη κε ηηκή απνθνπήο 64 pg/ml ην πξώην 24σξν από ηελ 

έλαξμε ησλ ζπκπησκάησλ , κπνξεί λα αληρλεύζεη κε αθξίβεηα ηνλ ζεπηηθό 

αζζελή. Μάιηζηα ε δηαγλσζηηθή αμία ηεο sFlt-1 ηελ 1ε εκέξα είλαη αλώηεξε 

αθόκα θαη από ηεο εθηελέζηαηα κειεηεκέλεο πξνθαιζηηνλίλεο. Δπηπιένλ, 

αλαδείρζεθε όηη ηα επίπεδα ηεο sFlt-1 είλαη απμεκέλα ζηε ζήςε θαη αθόκα 

πεξηζζόηεξν ζηε ζεπηηθή θαηαπιεμία. ΢ε κία κειέηε 161 αζζελώλ πνπ 

εηζήρζεζαλ ζην Σκήκα Δπεηγόλησλ Πεξηζηαηηθώλ κε ππόηαζε, ε sFlt-1 

κπόξεζε λα θαζνξίζεη εθείλνπο ηνπο αζζελείο ησλ νπνίσλ ε ππόηαζε 

νθεηιόηαλ ζε ζήςε (OR 2.0; 95% CI: 1.1-3.8) [118]. Δπηπιένλ, ηα επίπεδα 

sFlt-1 θαη PCT ζπζρεηίδνληαη κε ηελ παξνπζία βαθηεξηαηκίαο, εηδηθόηεξα αλ ην 

ππεύζπλν παζνγόλν είλαη gram αξλεηηθό κηθξόβην [92][119]. 

 ΢ε έλαλ ππνπιεζπζκό ηεο κειέηεο ProCESS ζηνλ νπνίν κειεηήζεθαλ 

δηαθνξεηηθέο ζηξαηεγηθέο αλάλεςεο κε πγξά, ηα επίπεδα sFlt-1 ην πξώην 

24σξν από ηελ έλαξμε ηεο ζήςεο ζρεηίδνληαλ κε ηε ζλεηόηεηα αθόκα θαη 

κεηά από πξνζαξκνγή ζηελ ειηθία, ηελ παξνπζία λενπιάζκαηνο θαη ηνλ 

δείθηε ζπλλνζεξνηήησλ ηνπ Charlson [100]. Σα απνηειέζκαηα ηεο αλάιπζεο 

καο ηόζν ηελ νκάδα δνθηκήο όζν θαη ζηελ νκάδα ειέγρνπ ππνδεηθλύνπλ όηη 

ηηκέο sFlt-1 πςειόηεξεο από 91 pg/ml ζπλδένληαη κε ζεκαληηθά πςειόηεξε 

ζλεηόηεηα. Ζ παξνπζία sFlt-1 κεγαιύηεξνπ από 91 pg/ml ηελ 1ε κέξα 

απνηειεί αλεμάξηεην δείθηε πξόβιεςεο δπζκελνύο έθβαζεο κεηά από 

πξνζαξκνγή ζε δείθηεο βαξύηεηαο λόζνπ θαη ζπλλνζεξνηήησλ. 

 Ζ αξρηθή ηηκή PCT ζηνλ νξό ησλ αζζελώλ ηεο παξνύζαο κειέηεο 

αλέδεημε ζαθή δηαγλσζηηθή αιιά όρη θαη πξνγλσζηηθή αμία. Παξακέλεη, 

σζηόζν, ν κνλαδηθόο βηνδείθηεο ηνπ νπνίνπ νη κεηαβνιέο ζηνλ ρξόλν 

παξέρνπλ ρξήζηκεο πιεξνθνξίεο ηόζν γηα ηελ έθβαζε όζν θαη γηα ηελ 
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επηηπρία ηεο ρνξεγεζείζαο ζεξαπείαο. Ζ κείσζε ηεο PCT νξνύ θαηά 

πεξηζζόηεξν από 80% από ηελ αξρηθή ηηκή θαη/ή ηηκή PCT κηθξόηεξε από 0.5 

ng/ml ηελ 7ε εκέξα απνδεηθλύεηαη ηζρπξόο δείθηεο πξνζηαζίαο από ζάλαην 

ζρεηηδόκελν κε ζήςε. Δμ όζσλ γλσξίδνπκε, παξ’ όηη έλαο παξόκνηνο θαλόλαο 

έρεη πξνηαζεί γηα ηελ θαζνδήγεζε ηεο αληηκηθξνβηαθήο αγσγήο, είλαη ε πξώηε 

θνξά πνπ ηέηνηνο θαλόλαο ρξεζηκνπνηείηαη γηα ηελ πξόβιεςε ηεο ηειηθήο 

έθβαζεο [77][84]. Όπσο αλαδείρζεθε από ηελ κειέηε καο, όηαλ απηόο ν 

θαλόλαο πιεξείηαη ηελ 7ε κέξα, θαηαιήγεη ζε ζεκαληηθή δηαθνξά ζηε 

ζλεηόηεηα πνπ θπκαίλεηαη από 30% ζηελ νκάδα δνθηκήο έσο 60% ζηελ 

νκάδα ειέγρνπ πνπ πεξηειάκβαλε αζζελείο κεγαιύηεξεο βαξύηεηαο. Ζ 

επηπξόζζεηε παξνπζία επηπέδσλ  sFlt-1 <73 pg/ml αλαδεηθλύεη επηπιένλ 

πξνζηαηεπηηθό απνηέιεζκα. Σν γεγνλόο όηη απηόο ν θαλόλαο είλαη πιήξσο  

αλαπαξαγώγηκνο θαη ζηηο δύν νκάδεο ηεο κειέηεο πνπ δηαθέξνπλ ζεκαληηθά 

ζε βαξύηεηα λόζνπ θαη αηηηνινγία ζήςεο, ηνλ θαζηζηά ππνςήθην γηα θαζνιηθό 

πξνγλσζηηθό δείθηε ηεο έθβαζεο ζην ζεπηηθό ζύλδξνκν.  

Ζ αλάγθε γηα αλάπηπμε λέσλ βηνδεηθηώλ γηα ην ζεπηηθό ζύλδξνκν 

παξακέλεη μεθάζαξε θαη επηηαθηηθή. Ζ sFlt-1 θαη ε PCT αλαδεηθλύνληαη ζε 

πνιιά ππνζρόκελνπο βηνδείθηεο ηόζν γηα ηε δηάγλσζε, όζν  γηα ηελ 

πξόγλσζε αιιά θαη ηελ παξαθνινύζεζε ηεο ζεξαπείαο ηεο ζήςεο. Οη 

πιεξνθνξίεο πνπ κπνξνύλ λα εμαρζνύλ από ηελ ζπλδπαζκέλε ρξήζε ησλ 

δύν βηνδεηθηώλ κπνξνύλ λα σθειήζνπλ ηνλ αζζελή νδεγώληαο ζε πην άξηηα 

θαζνδεγνύκελε ζεξαπεπηηθή  πξνζέγγηζε. Αλαγλσξίδνληαο ηνλ αλαδξνκηθό 

ραξαθηήξα ηεο παξνύζαο κειέηεο θαη ηνλ πεξηνξηζκέλν αξηζκό αζζελώλ, 

ηνλίδνπκε ηελ αλάγθε πεξαηηέξσ έξεπλαο ζην ζπγθεθξηκέλν πεδίν γηα ηελ 

εμαγσγή αζθαιώλ ζπκπεξαζκάησλ 
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ΠΔΡΗΛΖΦΖ 

΢θνπόο: Οη δηαζέζηκνη βηνδείθηεο δελ πξνζθέξνπλ ηθαλνπνηεηηθή δηαγλσζηηθή 

θαη πξνγλσζηηθή αμία ζηε δηαρείξηζε ηνπ ζεπηηθνύ αζζελνύο. Ζ αλάγθε 

αλάπηπμεο λέσλ βηνδεηθηώλ παξακέλεη επηηαθηηθή. O αλζξώπηλνο 

πιαθνπληηαθόο απμεηηθόο παξάγνληαο (Placental Growth Factor – PlGF) θαη ε 

δηαιπηή θηλάζε ηεο ηπξνζίλεο-1, παξόκνηα κε ηελ fms ( Soluble fms-like 

tyrosine kinase-1, sFlt-1) απνηεινύλ λένπο βηνδείθηεο πνπ εγείξνπλ 

ελδηαθέξνλ γηα ηε δηάγλσζε θαη ηελ πξόγλσζε ηνπ ζεπηηθνύ ζπλδξόκνπ. 

Μέζνδνη: Αλαιύζεθαλ αλαδξνκηθά  δεδνκέλα από κία νκάδα 232 αζζελώλ 

κε gram αξλεηηθή ζήςε (νκάδα δνθηκήο) θαη κία νκάδα 104 αζζελώλ κε 

πλεπκνλία ζρεηηδόκελε κε ηνλ αλαπλεπζηήξα (νκάδα ειέγρνπ). Οη ηηκέο PlGF, 

sFlt-1 θαη πξνθαιζηηνλίλεο (PCT) κεηξήζεθαλ ζηνλ νξό ησλ αζζελώλ ην 

πξώην 24σξν από ηελ έλαξμε ηεο ζήςεο θαη ηηο εκέξεο 3 θαη 7. 

Απνηειέζκαηα: Οη αξρηθέο ηηκέο sFlt-1 θαη PCT, ζε αληίζεζε κε ηηο αξρηθέο 

ηηκέο PlGF, ήηαλ πςειόηεξεο ζε αζζελείο κε ζήςε θαη ζεπηηθή θαηαπήμία ζε 

ζύγθξηζε κε αζζελείο κε απιή ινίκσμε. Σηκή δηάγλσζεο sFlt-1 64 pg/ml 

αλίρλεπζε ηε ζήςε κε επαηζζεζία 68.1% θαη εηδηθόηεηα 67.3%. Σηκή sFlt-1 

πςειόηεξε από 91 pg/ml πξνέβιεςε δπζκελή έθβαζε κε εηδηθόηεηα 80.3% θαη 

κεηά από ινγηζηηθή  παιηλδξόκεζε απνδείρζεθε αλεμάξηεηνο δείθηεο 

πξόγλσζεο ζλεηόηεηαο ηελ 28ε κέξα. Ζ κείσζε ηεο PCT νξνύ θαηά 

πεξηζζόηεξν από 80% από ηελ αξρηθή ηηκή θαη/ή ηηκή PCT κηθξόηεξε από 0.5 

ng/ml ηελ 7ε εκέξα  ήηαλ ε πην πξώηκε έλδεημε επηβίσζεο από ηε ζήςε. Ζ 

επηπξόζζεηε παξνπζία επηπέδσλ  sFlt-1 <73 pg/ml αλέδεημε επηπιένλ 
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πξνζηαηεπηηθό απνηέιεζκα ζηνλ θαλόλα πνπ αλαπηύρζεθε γηα ηηο ηηκέο ηεο 

PCT.  

΢πκπεξάζκαηα: Ζ παξνύζα κειέηε ππνγξακκίδεη ηελ αλάγθε ρξήζεο 

ζπλδπαζκνύ βηνδεηθηώλ ζην ζεπηηθό ζύλδξνκν. Ζ sFlt-1 θαη ε PCT 

αλαδεηθλύνληαη ζε βηνδείθηεο πνιιά ππνζρόκελνπο ζηε δηάγλσζε, ηελ 

πξόγλσζε θαη ηελ θαζνδήγεζε ηεο ζεξαπείαο ζηνλ ζεπηηθό αζζελή.  
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ΑΓΓΛΗΚΖ ΠΔΡΗΛΖΦΖ - ABSTRACT 

Background: Available biomarkers do not still provide adequate diagnostic 

and prognostic performance for the critically ill; the need for development of 

new biomarkers remains mandatory. Placental growth factor (PlGF) and 

soluble fms-like tyrosine kinase-1 (sFlt-1)raise interestfor sepsis diagnosis and 

prognosis. 

Methods: Data from a cohort of 232 patients with gram negative sepsis (test 

cohort) and a second sepsis cohort of 104 patients with ventilator associated 

pneumonia, used as a validation cohort, were retrospectively analyzed. PlGF, 

s-Flt-1 and procalcitonin (PCT) were measured in serum within 24 hours from 

sepsis onset and were repeated on days 3 and 7. 

Results: PCT and s-Flt-1 levels at baseline, on the contrary to PlGF, were 

higher in patients with sepsis and septic shock compared to those with 

infection.s-Flt-1 cutoff 64 pg/ml detected sepsis with sensitivity 68.1% and 

specificity 67.3%. S-Flt-1 higher than 91 pg/ml predicted unfavorable outcome 

with specificity 80.3% and after logistic regression was anindependent 

predictor of 28-day mortality.Decrease in serum PCT levels on day 7 higher 

than 80% from initial value and/or a valuelower than 0.5 ng/ml was the earliest 

sign independently protective from sepsis-associated death.  The co-presence 

of s-Flt-1 levels lower than 73 pg/ml on day 7 added a synergistic protective 

effect to the developed PCT rule. 

Conclusions: The present study underlines the importance of a combination 

of biomarkers in sepsis.S-Flt-1 and PCT seem promising for the diagnosis and 

prognosis of sepsis as well as for the treatment follow-up.



98 
 

ΒΗΒΛΗΟΓΡΑΦΗΑ 

1.  Singer  M, Bellomo R, Bernard GR, Chiche J, Craig M, Hotchkiss RS, et 

al. The third international consensus definitions for sepsis and septic 

shock (Sepsis-3). JAMA 2016, 315:801–810.  

2.  Gotts JE, Matthay MA. Sepsis: Pathophysiology and clinical 

management. BMJ 2016, 353:1–20.  

3.  Bone RC, Balk RA, Cerra FB, Dellinger RP, Fein AM, Knaus WA, et al. 

Definitions for sepsis and organ failure and guidelines for the use of 

innovative therapies in sepsis. Chest 1992, 101:1644-1655. 

4.  Vincent JL, Opal SM, Marshall JC, Tracey KJ. Sepsis definitions: time 

for change. Lancet 2013, 381:774–775.  

5.  Pierrakos C, Vincent JL. Sepsis biomarkers: A review. Crit Care  2010, 

14:15-16.  

6.  Larsen FF, Petersen JA. Novel biomarkers for sepsis: A narrative 

review. Eur J Intern Med  2017, 45:46–50.  

7.  Angele MK, Pratschke S, Hubbard WJ, Chaudry IH. Gender differences 

in sepsis. Virulence 2014, 5:12-19. 

8.  Mayr FB, Yende S, Linde-Zwirble WT, Peck-Palmer OM, Barnato AE, 

Weissfeld LA, et al. Infection rate and acute organ dysfunction risk as 

explanations for racial differences in severe sepsis. JAMA  2010, 

303:2495–2503.  

9.  Martin GS, Mannino DM, Moss M. The effect of age on the development 



99 
 

and outcome of adult sepsis. Crit Care Med 2006, 34:15–21.  

10.  Brun-Buisson C, Doyon F, Carlet J, Dellamonica P, Gouin F, Lepoutre 

A, et al. Incidence, risk factors, and outcome of severe sepsis and 

septic shock in adults. A multicenter prospective study in intensive care 

units. JAMA 1995, 274:968–974. 

11.  Sørensen TIA, Nielsen GG, Andersen PK, Teasdale TW. Genetic and 

environmental influences on premature death in adult adoptees. N Engl 

J Med 2010, 318:727–732.  

12.  Henckaerts L, Nielsen KR, Steffensen R, Van Steen K, Mathieu C, 

Giulietti A, et al. Polymorphisms in innate immunity genes predispose to 

bacteremia and death in the medical intensive care unit. Crit Care Med 

2009, 37:192–201.  

13.  Vincent JL, Rello J, Marshall J, Silva E, Anzueto A, Martin CD, et al. 

International study of the prevalence and outcomes of infection in 

intensive care units. JAMA 2009, 302:2323–2329.  

14.  Rabuel C, Mebazaa A. Septic shock: a heart story since the 1960s. 

Intensive Care Med 2006, 32:799–807.  

15.  Aird WC. The role of the endothelium in severe sepsis and multiple 

organ dysfunction syndrome. Blood 2003, 101:3765–3777. 

16.  Fink MP. Intestinal epithelial hyperpermeability: Update on the 

pathogenesis of gut mucosal barrier dysfunction in critical illness. Curr 

Opin Crit Care 2003, 9:143–151.  



100 
 

17.  Prowle JR, Bellomo R. Sepsis-associated acute kidney injury: 

Macrohemodynamic and microhemodynamic alterations in the renal 

circulation. Semin Nephrol 2015, 35:64–74.  

18.  Sharshar T, Annane D, De La Grandmaison GL, Brouland JP, 

Hopkinson NS, Gray F. The neuropathology of septic shock. Brain 

Pathol 2004, 14:21–33.  

19.  Chen GY, Nuñez G. Sterile inflammation: Sensing and reacting to 

damage. Nat Rev Immunol 2010, 10:826–837.  

20.  Nau GJ, Richmond JFL, Schlesinger A, Jennings EG, Lander ES, 

Young RA. Human macrophage activation programs induced by 

bacterial pathogens. Proc Natl Acad Sci 2002, 99:1503–1508.  

21.  Rittirsch D, Flierl MA, Ward PA. Harmful molecular mechanisms in 

sepsis. Nat Rev Immunol 2008, 8:776–787.  

22.  Snow WF. The evolution of modern medicine. Am J Public Health Res 

2008, 12:1051–1052.  

23.  Ferrer R, Martin-Loeches I, Phillips G, Osborn TM, Townsend S, 

Dellinger RP, et al. Empiric antibiotic treatment reduces mortality in 

severe sepsis and septic shock from the first hour. Crit Care Med  2014, 

42:1749–1755.  

24.  Levy MM, Fink MP, Marshall JC, Abraham E, Angus D, Cook D, et al. 

2001 SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS International sepsis definitions 

conference. Intensive Care Med 2003, 29:530–538.  



101 
 

25.  Ugarte H, Silva E, Mercan D, De Mendo̧nca A, Vincent JL. Procalcitonin 

used as a marker of infection in the intensive care unit. Crit Care Med 

1999, 27:498–504.  

26.  Lobo SMA, Lobo FRM, Peres Bota D, Lopes-Ferreira F, Soliman HM, 

Mélot C, et al. C-reactive protein levels correlate with mortality and 

organ failure in critically III patients. Chest 2003, 123:2043–2049.  

27.  Pinsky MR, Vincent JL, Deviere J, Alegre M, Kahn RJ, Dupont E. Serum 

cytokine levels in human septic shock. Chest 2007, 103:565–575.  

28.  Rintala EM, Aittoniemi J, Laine S, Nevalainens TJ, Nikoskelainen J. 

Early identification of bacteremia by biochemical markers of systemic 

inflammation. Scand J Clin Lab Invest 2001, 61:523–530.  

29.  Nuutila J, Hohenthal U, Laitinen I, Kotilainen P, Rajamäki A, 

Nikoskelainen J, et al. Simultaneous quantitative analysis of FcγRI 

(CD64) expression on neutrophils and monocytes: A new, improved 

way to detect infections. J Immunol Methods 2007, 328:189–200.  

30.  Nobre V, Harbarth S, Graf JD, Rohner P, Pugin J. Use of procalcitonin 

to shorten antibiotic treatment duration in septic patients: A randomized 

trial. Am J Respir Crit Care Med 2008, 177:498–505.  

31.  Panacek EA, Marshall JC, Albertson TE, Johnson DH, Johnson S, 

MacArthur RD, et al. Efficacy and safety of the monoclonal anti-tumor 

necrosis factor antibody F(ab′) 2 fragment afelimomab in patients with 

severe sepsis and elevated interleukin-6 levels. Crit Care Med 2004, 

32:2173–2182.  



102 
 

32.  Shapiro NI, Trzeciak S, Hollander JE, Birkhahn R, Otero R, Osborn TM, 

et al. A prospective, multicenter derivation of a biomarker panel to 

assess risk of organ dysfunction, shock, and death in emergency 

department patients with suspected sepsis. Crit Care Med 2009, 37:96–

104.  

33.  Lee H. Procalcitonin as a biomarker of infectious diseases. Korean J 

Intern Med 2013, 28:285–291.  

34.  Sullivan SM, Von Rueden KT. Using procalcitonin in septic shock to 

guide antibacterial therapy. Dimens Crit Care Nurs 2016, 35:66–73.  

35.  Watkins EJ, Guerrini J. Procalcitonin-guided treatment of lower 

respiratory tract infections. J Am Acad Physician Assist 2018, 31:50–52.  

36.  Sauer M, Doß S, Ehler J, Mencke T, Wagner N-M. Procalcitonin Impairs 

liver cell viability and function in vitro: A potential new mechanism of 

liver dysfunction and failure during sepsis? Biomed Res Int 2017, 

2017:1–7.  

37.  Adamik B, Smiechowicz J, Jakubczyk D, Kübler A. Elevated serum PCT 

in septic shock with endotoxemia is associated with a higher mortality 

rate. Medicine (Baltimore) 2015, 94:1085.  

38.  Ceriotti F, Marino I, Motta A, Carobene A. Analytical evaluation of the 

performances of Diazyme and BRAHMS procalcitonin applied to Roche 

Cobas in comparison with BRAHMS PCT-sensitive Kryptor. Clin Chem 

Lab Med 2017, 56:162–169.  

39.  Liu Y, Hou J huan, Li Q, Chen K jun, Wang SN, Wang J min. 



103 
 

Biomarkers for diagnosis of sepsis in patients with systemic 

inflammatory response syndrome: a systematic review and meta-

analysis. Springerplus 2016, 5:2091. 

40.  Choe EA, Shin TG, Jo IJ, Hwang SY, Lee TR, Cha WC, et al. The 

prevalence and clinical significance of low procalcitonin levels among 

patients with severe sepsis or septic shock in the emergency 

department. Shock 2016, 46:37–43.  

41.  Tang BM, Eslick GD, Craig JC, McLean AS. Accuracy of procalcitonin 

for sepsis diagnosis in critically ill patients: systematic review and meta-

analysis. Lancet Infect Dis 2007, 7:210–217.  

42.  Almansa R, Ortega A, Ávila-Alonso A, Heredia-Rodríguez M, Martín S, 

Benavides D, et al. Quantification of immune dysregulation by next-

generation polymerase chain reaction to Improve sepsis diagnosis in 

surgical patients. Ann Surg 2017, 269:545–553.  

43.  Schuetz P, Birkhahn R, Sherwin R, Jones AE, Singer A, Kline JA, et al. 

Serial procalcitonin predicts mortality in severe sepsis patients. Crit 

Care Med 2017, 45:781–789.  

44.  Poddar B, Gurjar M, Singh S, Aggarwal A, Baronia A. Reduction in 

procalcitonin level and outcome in critically ill children with severe 

sepsis/septic shock—A pilot study. J Crit Care 2016, 36:230–233.  

45.  Huang MY, Chen CY, Chien JH, Wu KH, Chang YJ, Wu KH, et al. 

Serum procalcitonin and procalcitonin clearance as a prognostic 

biomarker in patients with severe sepsis and septic shock. Biomed Res 



104 
 

Int 2016, 2016:1–5.  

46.  Oksuz L, Somer A, Salman N, Erk O, Gurler N. Procalcitonin and C-

reactive protein in differantiating to contamination from bacteremia. 

Brazilian J Microbiol 2014, 45:1415–1421.  

47.  Ha YE, Kang CI, Wi YM, Chung DR, Kang ES, Lee NY, et al. Diagnostic 

usefulness of procalcitonin as a marker of bacteremia in patients with 

acute pyelonephritis. Scand J Clin Lab Invest 2013, 73:444–448.  

48.  Julián-Jiménez A, Gutiérrez-Martín P, Lizcano-Lizcano A, López-

Guerrero MA, Barroso-Manso Á, Heredero-Gálvez E. Usefulness of 

procalcitonin and C-reactive protein for predicting bacteremia in urinary 

tract infections in the emergency department. Actas Urol Esp 2015, 

39:502–510. 

49.  Guo SY, Zhou Y, Hu QF, Yao J, Wang H. Procalcitonin is a marker of 

gram-negative bacteremia in patients with sepsis. Am J Med Sci 2015, 

349:499–504.  

50.  Giacobbe DR, Mikulska M, Tumbarello M, Furfaro E, Spadaro M, Losito 

A, et al. Combined use of serum (1,3)-β-d-glucan and procalcitonin for 

the early differential diagnosis between candidaemia and bacteraemia 

in intensive care units. Crit Care 2017, 21:1–9.  

51.  Hoenigl M, Raggam RB, Wagner J, Prueller F, Grisold AJ, Leitner E, et 

al. Procalcitonin fails to predict bacteremia in SIRS patients: A cohort 

study. Int J Clin Pract 2014, 68:1278–1281.  

52.  Yu Y, Li XX, Jiang LX, Du M, Liu ZG, Cen Z, et al. Procalcitonin levels in 



105 
 

patients with positive blood culture, positive body fluid culture, sepsis, 

and severe sepsis: A cross-sectional study. Infect Dis (Auckl). 2016, 

48:63–69.  

53.  Friend KE, Burgess JN, Britt RC, Collins JN, Weireter LN, Novosel TJ, 

et al. Procalcitonin elevation suggests a septic source. Am Surg 2014, 

80:906–909.  

54.  Self WH, Grijalva CG, Williams DJ, Woodworth A, Balk RA, Fakhran S, 

et al. Procalcitonin as an early marker of the need for invasive 

respiratory or vasopressor support in adults With community-acquired 

pneumonia. Chest 2016, 150:819–828.  

55.  Johansson N, Kalin M, Backman-Johansson C, Larsson A, Nilsson K, 

Hedlund J. Procalcitonin levels in community-acquired pneumonia-

correlation with aetiology and severity. Scand J Infect Dis 2014, 46:787–

791.  

56.  Ramirez P, Garcia MA, Ferrer M, Aznar J, Valencia M, Sahuquillo JM, 

et al. Sequential measurements of procalcitonin levels in diagnosing 

ventilator-associated pneumonia. Eur Respir J 2008, 31:356–362.  

57.  Wu RX, Chiu CC, Lin TC, Yang YS, Lee Y, Lin JC, et al. Procalcitonin 

as a diagnostic biomarker for septic shock and bloodstream infection in 

burn patients from the Formosa Fun Coast dust explosion. J Microbiol 

Immunol Infect 2017, 50:872–878.  

58.  Cabral L, Afreixo V, Almeida L, Paiva JA. The use of procalcitonin 

(PCT) for diagnosis of sepsis in burn patients: A meta-analysis. PLoS 



106 
 

One 2016, 11:1–16.  

59.  Zu H, Li Q, Huang P, Wang X. Therapeutic value of blood purification 

and prognostic utilities of early serum procalcitonin, C reactive protein, 

and brain natriuretic peptide levels in severely burned patients with 

sepsis. Cell Biochem Biophys 2015, 72:259–263.  

60.  Chung SH, Lee HW, Kim SW, Park SJ, Hong SP, Kim T Il, et al. 

Usefulness of measuring serum procalcitonin levels in patients with 

inflammatory bowel disease. Gut Liver 2016, 10:574–580.  

61.  Friederichs J, Hutter M, Hierholzer C, Novotny A, Friess H, Bühren V, et 

al. Procalcitonin ratio as a predictor of successful surgical treatment of 

severe necrotizing soft tissue infections. Am J Surg 2013, 206:368–373.  

62.  Davidson J, Tong S, Hauck A, Lawson DS, Cruz E Da, Kaufman J. 

Kinetics of procalcitonin and C-reactive protein and the relationship to 

postoperative infection in young infants undergoing cardiovascular 

surgery. Pediatr Res 2013, 74:413–419.  

63.  Zhao D, Zhou J, Haraguchi G, Arai H, Mitaka C. Procalcitonin for the 

differential diagnosis of infectious and non-infectious systemic 

inflammatory response syndrome after cardiac surgery. J Intensive Care 

2014, 2:1–7.  

64.  Baer G, Baumann P, Buettcher M, Heininger U, Berthet G, Schäfer J, et 

al. Procalcitonin guidance to reduce antibiotic treatment of lower 

respiratory tract infection in children and adolescents (ProPAED): A 

randomized controlled trial. PLoS One 2013, 8:68-71.  



107 
 

65.  Hey J, Thompson-Leduc P, Kirson NY, Zimmer L, Wilkins D, Rice B, et 

al. Procalcitonin guidance in patients with lower respiratory tract 

infections: A systematic review and meta-analysis. Clin Chem Lab Med 

2018, 56:1200–1209.  

66.  Schuetz P, Wirz Y, Sager R, Christ-Crain M, Stolz D, Tamm M, et al. 

Effect of procalcitonin-guided antibiotic treatment on mortality in acute 

respiratory infections: a patient level meta-analysis. Lancet Infect Dis 

2018, 18:95–107.  

67.  Masiaa M, Padilla S, De La Tabla VO, Gonzaâlez M, Bas C, Gutieârrez 

FL. Procalcitonin for selecting the antibiotic regimen in outpatients with 

low-risk community-acquired pneumonia using a rapid point-of-care 

testing: A single-arm clinical trial. PLoS One 2017, 12:1–12.  

68.  Corti C, Fally M, Fabricius-Bjerre A, Mortensen K, Jensen BN, 

Andreassen HF, et al. Point-of-care procalcitonin test to reduce 

antibiotic exposure in patients hospitalized with acute exacerbation of 

COPD. Int J Chron Obstruct Pulmon Dis  2016, 11:1381–1389.  

69.  Bremmer DN, DiSilvio BE, Hammer C, Beg M, Vishwanathan S, 

Speredelozzi D, et al. Impact of procalcitonin guidance on management 

of adults hospitalized with chronic obstructive pulmonary disease 

e3xacerbations. J Gen Intern Med 2018, 33:692–697.  

70.  Long W, Li L, Huang G, Zhang X, Zhang Y, Tang J, et al. Procalcitonin 

guidance for reduction of antibiotic use in patients hospitalized with 

severe acute exacerbations of asthma: A randomized controlled study 



108 
 

with 12-month follow-up. Crit Care 2014, 18:1–9.  

71.  Tang J, Long W, Yan L, Zhang Y, Xie J, Lu G, et al. Procalcitonin 

guided antibiotic therapy of acute exacerbations of asthma: A 

randomized controlled trial. BMC Infect Dis 2013, 13:596  

72.  Ibrahim WH, Mushtaq K, Raza T, Kartha A, Saleh AO, Malik RA. Effects 

of procalcitonin-guided treatment on antibiotic use and need for 

mechanical ventilation in patients with acute asthma exacerbation: 

Meta-analysis of randomized controlled trials. Int J Infect Dis  2017, 

65:75–80.  

73.  van der Maas ME, Mantjes G, Steuten LMG. Procalcitonin biomarker 

algorithm reduces antibiotic prescriptions, duration of therapy, and costs 

in chronic obstructive pulmonary disease: A comparison in the 

Netherlands, Germany, and the United Kingdom. Omi A J Integr Biol 

2017, 21:232–243.  

74.  Daubin C, Valette X, Thiollière F, Mira JP, Hazera P, et al. Procalcitonin 

algorithm to guide initial antibiotic therapy in acute exacerbations of 

COPD admitted to the ICU: a randomized multicenter study. Intensive 

Care Med 2018, 44:428–437.  

75.  Hohn A, Heising B, Schütte JK, Schroeder O, Schröder S. Procalcitonin-

guided antibiotic treatment in critically ill patients. Langenbeck’s Arch 

Surg 2017, 402:1–13.  

76.  Walker C. Procalcitonin-guided antibiotic therapy duration in critically ill 

adults. AACN Adv Crit Care 2015, 26:99–106.  



109 
 

77.  de Jong E, van Oers JA, Beishuizen A, Vos P, Vermeijden WJ, Haas 

LE, et al. Efficacy and safety of procalcitonin guidance in reducing the 

duration of antibiotic treatment in critically ill patients: A randomised, 

controlled, open-label trial. Lancet Infect Dis 2016, 16:819–827.  

78.  Huang H Bin, Peng JM, Weng L, Wang CY, Jiang W, Du B. 

Procalcitonin-guided antibiotic therapy in intensive care unit patients: a 

systematic review and meta-analysis. Ann Intensive Care 2017, 7:114  

79.  Zhang T, Wang Y, Yang Q, Dong Y. Procalcitonin-guided antibiotic 

therapy in critically ill adults: A meta-analysis. BMC Infect Dis 2017, 

17:1–11.  

80.  Downes KJ, Weiss SL, Gerber JS, Klieger SB, Fitzgerald JC, Balamuth 

F, et al. A pragmatic biomarker-driven algorithm to guide antibiotic use 

in the pediatric intensive care unit: The optimizing antibiotic strategies in 

sepsis (OASIS) study. J Pediatric Infect Dis Soc 2017, 6:134–141.  

81.  Shehabi Y, Sterba M, Garrett PM, Rachakonda KS, Stephens D, 

Harrigan P, et al. Procalcitonin algorithm in critically ill adults with 

undifferentiated infection or suspected sepsis: A randomized controlled 

trial. Am J Respir Crit Care Med 2014, 190:1102–1110.  

82.  Rhodes A, Evans LE, Alhazzani W, Levy MM, Antonelli M, Ferrer R, et 

al. Surviving sepsis campaign: International guidelines for management 

of sepsis and septic shock: 2016. Intensive Care Med 2017, 43:304–

377.  

83.  Kip MMA, Kusters R, IJzerman MJ, Steuten LMG. A PCT algorithm for 



110 
 

discontinuation of antibiotic therapy is a cost-effective way to reduce 

antibiotic exposure in adult intensive care patients with sepsis. J Med 

Econ 2015, 18:944–953.  

84.  Bouadma L, Luyt CE, Tubach F, Cracco C, Alvarez A, Schwebel C, et 

al. Use of procalcitonin to reduce patients’ exposure to antibiotics in 

intensive care units (PRORATA trial): a multicentre randomised 

controlled trial. Lancet 2010, 375:463–474.  

85.  Deliberato RO, Marra AR, Sanches PR, Dalla Valle Martino M, Dos 

Santos Ferreira CE, Pasternak J, et al. Clinical and economic impact of 

procalcitonin to shorten antimicrobial therapy in septic patients with 

proven bacterial infection in an intensive care setting. Diagn Microbiol 

Infect Dis 2013, 76:266–271.  

86.  Stolz D, Smyrnios N, Eggimann P, Pargger H, Thakkar N, Siegemund 

M, et al. Procalcitonin for reduced antibiotic exposure in ventilator-

associated pneumonia: A randomised study. Eur Respir J 2009, 

34:1364–1375.  

87.  Wongsurakiat P, Tulatamakit S. Clinical pulmonary infection score and a 

spot serum procalcitonin level to guide discontinuation of antibiotics in 

ventilator-associated pneumonia: a study in a single institution with high 

prevalence of nonfermentative gram-negative bacilli infection. Ther Adv 

Respir Dis 2018, 12:1–13.  

88.  Wu CW, Wu JY, Chen CK, Huang SL, Hsu SC, Lee MG, et al. Does 

procalcitonin, C-reactive protein, or interleukin-6 test have a role in the 



111 
 

diagnosis of severe infection in patients with febrile neutropenia? A 

systematic review and meta-analysis. Support Care Cancer 2015, 

23:2863–2872.  

89.  Lima SSS, Nobre V, de Castro Romanelli RM, Clemente WT, da Silva 

Bittencourt HN, Melo ACM, et al. Procalcitonin-guided protocol is not 

useful to manage antibiotic therapy in febrile neutropenia: a randomized 

controlled trial. Ann Hematol 2016, 95:1169–1176.  

90.  Mahmutaj D, Krasniqi S, Braha B, Limani D, Neziri B. The predictive 

role of procalcitonin on the treatment of intra-abdominal infections. 

Open Access Maced J Med Sci 2017, 5:909–914.  

91.  Slieker JC, Aellen S, Eggimann P, Guarnero V, Schäfer M, Demartines 

N. Procalcitonin-guided antibiotics after surgery for peritonitis: A 

randomized controlled study. Gastroenterol Res Pract 2017, 2017:1–6.  

92.  Greco M, Palumbo C, Sicuro F, Lobreglio G. Soluble fms-like tyrosine 

kinase-1 as a marker of endothelial dysfunction during sepsis. J Clin 

Med Res 2018, 10:700–706.  

93.  Hendrickson CM, Matthay MA. Endothelial biomarkers in human sepsis: 

pathogenesis and prognosis for ARDS. Pulm Circ 2018, 8:10-12.  

94.  Maynard SE, Min J, Merchan J, Lim KH, Li J, Mondal S, et al. Excess 

placental soluble fms-like, hypertension and proteinuria. J Clin Invest 

2003, 111:649–658.  

95.  Makey KL, Patterson SG, Robinson J, Loftin M, Waddell DE, Miele L, et 

al. Increased plasma levels of soluble vascular endothelial growth factor 



112 
 

receptor 1 (sFlt-1) in women by moderate exercise and increased 

plasma levels of vascular endothelial growth factor in overweight/obese 

women. Eur J Cancer Prev 2013, 22:83–89.  

96.  Al-ofi EA, Anumba DO. Ligands of toll-like receptors 2/4 differentially 

alter markers of inflammation, adhesion and angiogenesis by 

monocytes from women with pre-eclampsia in co-culture with 

endothelial cells. J Reprod Immunol 2017, 121:26–33.  

97.  Zeisler H, Llurba E, Chantraine F, Vatish M, Staff AC, Sennström M, et 

al. Predictive value of the sFlt-1. Obstet Gynecol Surv 2016, 71:273–

274.  

98.  Ruizendaal E, Schallig HDFH, Bradley J, Traore-Coulibaly M, Lompo P, 

d’Alessandro U, et al. Interleukin-10 and soluble tumor necrosis factor 

receptor II are potential biomarkers of Plasmodium falciparum infections 

in pregnant women: a case-control study from Nanoro, Burkina Faso. 

Biomark Res 2017, 5:1–12.  

99.  Liebetrau C, Nef HM, Dörr O, Gaede L, Hoffmann J, Hahnel A, et al. 

Release kinetics of early ischaemic biomarkers in a clinical model of 

acute myocardial infarction. Heart 2014, 100:652–657.  

100.  Hou PC, Filbin MR, Wang H, Ngo L, Huang DT, Aird WC, et al. 

Endothelial permeability and hemostasis in septic shock. Chest 2017, 

152:22–31.  

101.  Day DE, Oedorf K, Kogan S, Novack V, Sanchez LD, Wolfe RE, et al. 

The utility of inflammatory and endothelial markers to identify infection in 



113 
 

emergency department patients. Shock 2015, 44:215–220.  

102.  Dumnicka P, Kuśnierz-Cabala B, Sporek M, Mazur-Laskowska M, Gil K, 

Kuźniewski M, et al. Serum concentrations of angiopoietin-2 and soluble 

fms-like tyrosine kinase 1 (SFlt-1) are associated with coagulopathy 

among patients with acute pancreatitis. Int J Mol Sci 2017, 18:753.  

103.  Paradowska-Gorycka A, Sowinska A, Pawlik A, Malinowski D, 

Stypinska B, Haladyj E, et al. FLT-1 gene polymorphisms and protein 

expression profile in rheumatoid arthritis. PLoS One 2017, 12:70-76.  

104.  Park JE, Chen HH, Winer J, Houck KA, Ferrara N. Placenta growth 

factor. Potentiation of vascular endothelial growth factor bioactivity, in 

vitro and in vivo, and high affinity binding to Flt-1 but not to Flk-1/KDR. J 

Biol Chem 1994, 269:25646–25654.  

105.  Dewerchin M, Carmeliet P. PlGF: A multitasking cytokine with disease-

restricted activity. Cold Spring Harb Perspect Med 2012, 2:1–24.  

106.  Carmeliet P, Moons L, Luttun A, Vincenti V, Compernolle V, De Mol M, 

et al. Synergism between vascular endothelial growth factor and 

placental growth factor contributes to angiogenesis and plasma 

extravasation in pathological conditions. Nat Med 2001, 7:575–583.  

107.  Foidart JM, Schaaps JP, Chantraine F, Munaut C, Lorquet S. 

Dysregulation of anti-angiogenic agents (sFlt-1, PLGF, and sEndoglin) 

in preeclampsia- a step forward but not the definitive answer. J Reprod 

Immunol 2009, 82:106–111.  

108.  Yano K, Okada Y, Beldi G, Shih SC, Bodyak N, Okada H, et al. 



114 
 

Elevated levels of placental growth factor represent an adaptive host 

response in sepsis. J Exp Med 2008, 205:2623–2631.  

109. Fleischmann C, Scherag A, Adhikari NK, Hartog CS, Tsaganos T, 

Schlattmann P, et al. Assessment of global incidence and mortality of 

hospital-treated sepsis. Current estimates and limitations. Am J Respir 

Crit Care Med 2016, 193: 259-72. 

110.  Kumar A, Roberts D, Wood KE, Light B, Parrillo JE, Sharma S, et al.     

Duration of hypotension before initiation of effective antimicrobial 

therapy is the critical determinant of survival in human septic shock. 

Crit Care Med 2006, 34: 1589-96. 

111.   Christ-Crain M, Muller B. Procalcitonin in bacterial infections—hype,        

hope, More or less? Swiss Med Wkly 2005, 135: 451–60. 

112.  Kondo Y, Umemura Y, Hayashida K, Hara Y , Aihara  M, Yamakawa K.    

Diagnostic value of procalcitonin and presepsin for sepsis in critically ill 

adult patients: a systematic review and meta-analysis. J Intensive 

Care. 2019, 7:22. 

113.   Dewerchin M, Carmeliet P. PlGF: a multitasking cytokine with disease-  

restricted activity. Cold Spring HarbPerspect Med 2012, 2: a011056. 

114.  Giamarellos-Bourboulis EJ, Mylona V, Antonopoulou A, Tsangaris I, 

Koutelidakis I, Marioli A, et al. Effect of clarithromycin in patients with 

suspected Gram-negative sepsis: results of a randomized controlled 

trial. J Antimicrob Chemother 2014, 69: 1111-8. 



115 
 

115. Giamarellos-Bourboulis EJ, Pechere JC, Routsi CD, Kollias S,  

Raftogiannis M,  et al. Effect of clarithromycin in patients with sepsis 

and ventilator-associated pneumonia. Clin Infect Dis 2008, 46: 1157-

64. 

116.   Yano K, Liaw PC, Mullington JM, Shih SC, Okada H, Bodyak N, et al.   

Vascular endothelial growth factor is an important determinant of 

sepsis morbidity and mortality. J Exp Med 2006, 203:1447-58. 

117.  Smadja DM, Borgel D, Diehl JL, Gaussem, P.  Vascular endothelial 

growth factor, as compared with placental growth factor, is increased in 

severe sepsis but not in organ failure. J Thromb Haemost 2012, 

10:974-6. 

118.   Schuetz P, Jones AE, Aird WC, Shapiro NI. Endothelial cell activation in 

emergency department patients with sepsis-related and non-sepsis-

related hypotension. Shock 2011,  36: 104-8. 

119.   Thomas-Rüddel DO, Poidinger B, Kott M, Weiss M, Reinhart K., Bloos 

F. Influence of pathogen and focus of infection on procalcitonin values 

in sepsis patients with bacteremia or candidemia. Crit Care 2018, 

22:128. 

 

 

 

 

 


