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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

Η καρδιακή ανεπάρκεια είναι μια πολυσυστηματική νόσος και 

πολλαπλοί παθογενετικοί μηχανισμοί είναι πιθανό να συμβάλλουν 

στην εμφάνιση ενός «καρδιο-εγκεφαλικού» συνδρόμου. Η 

νευροαπεικόνιση είναι ένα σημαντικό εργαλείο για την ανάδειξη της 

επίδρασης της καρδιακής ανεπάρκειας στην εγκεφαλική λειτουργία. 

Η ποζιτρονική τομογραφία εγκεφάλου με χρήση φθοριωμένης 

ραδιενεργού γλυκόζης (18F-FDG) και ειδικό πρωτόκολλο ανάλυσης των 

δεδομένων μπορεί να αναδείξει περιοχική και συνολική υποαιμάτωση 

του εγκεφάλου, μέσω της εμφάνισης εγκεφαλικού υπομεταβολισμού. 

Η εμφάνιση εγκεφαλικού υπομεταβολισμού στην καρδιακή 

ανεπάρκεια, φαίνεται να συντηρεί ένα φαύλο κύκλο καρδιακής - 

εγκεφαλικής δυσλειτουργίας, με αρνητική επίπτωση στην κλινική 

εξέλιξη των ασθενών. Συνεπώς, ο εγκέφαλος στην καρδιακή 

ανεπάρκεια θα μπορούσε να είναι ένα άλλο «marker» σοβαρότητας 

της νόσου και θεραπευτικό «target».  

Η εμφάνιση κατάθλιψης και νοητικής έκπτωσης στους ασθενείς με 

καρδιακή ανεπάρκεια είναι συχνή και εμπλέκονται πολλαπλοί 

παθογενετικοί μηχανισμοί. Πολύπλοκα νευρωνικά δίκτυα, όπως αυτά 

που σχετίζονται με τη διάθεση και τις νοητικές λειτουργίες, όπως η 
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μνήμη, φαίνεται να είναι ιδιαίτερα ευπαθή στην υποαιμάτωση του 

εγκεφάλου. Η εμφάνιση νευροψυχιατρικών διαταραχών στην 

καρδιακή ανεπάρκεια έχει σαφώς αποδειχθεί ως σημαντικός 

αρνητικός προγνωστικός παράγοντας στην κλινική εξέλιξη των 

ασθενών, τόσο όσον αφορά τον αριθμό των νοσηλειών όσο και την 

θνησιμότητα. Πρόσφατα όμως αποτελέσματα από τυχαιοποιημένες 

προοπτικές μελέτες δεν ανέδειξαν την αναμενόμενη μείωση της 

νοσηρότητας και της θνησιμότητας σε ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια υπό αντικαταθλιπτική αγωγή. Η αναποτελεσματικότητα 

της αντικαταθλιπτικής αγωγής θέτει την υποψία διαφορετικής 

καταθλιπτικής συνδρομής στους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, η 

οποία θα πρέπει να διαφοροδιαγνωσθεί από την τυπική πρωτοπαθής 

ή «πραγματική» καταθλιπτική συνδρομή. Στους ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια, η εμφάνιση καταθλιπτικής συνδρομής μπορεί να είναι 

δευτερογενής ή «επιφαινόμενο» της συμπτωματολογίας της νόσου 

και συνεπώς η αντιμετώπισή της θα πρέπει να βασίζεται στην 

εντατικοποίηση της θεραπείας για την καρδιακή ανεπάρκεια.   

Η νευροαπεικόνιση με 18F-FDG ποζιτρονική τομογραφία εγκεφάλου 

μπορεί να βοηθήσει στη διαφοροδιάγνωση της καταθλιπτικής 

συνδρομής στους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια και επομένως 

στην καλύτερη θεραπευτική τους αντιμετώπιση.  
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                 ΚΑΤΑΘΛΙΠΤΙΚΗ ΣΥΝΔΡΟΜΗ 

Α. Η ΚΑΤΑΘΛΙΨΗ, ΩΣ ΣΥΧΝΗ ΣΥΝΝΟΣΗΡΟΤΗΤΑ ΣΤΗΝ 

ΚΑΡΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ 

 

Η κατάθλιψη αποτελεί συχνή συννοσηρότητα στις χρόνιες παθήσεις, 

όπως διαβήτης, καρδιοπάθειες, νεοπλασίες, ρευματοπάθειες και 

άλλες χρόνιες αρθρίτιδες. Επιδημιολογικά δεδομένα από τη 

μεγαλύτερη πολυκεντρική μελέτη, η οποία δημοσιεύτηκε προ 12ετίας 

στο Lancet1, επιβεβαίωσαν ότι το ποσοστό συνύπαρξης κατάθλιψης 

(διαγνωσμένης σύμφωνα με τα ICD-10 κριτήρια2)  και χρόνιας νόσου 

κυμαίνεται κατά μέσο όρο από 9% έως 23% των ασθενών. Μετά από 

προσαρμογή των δεδομένων για διαφορετικούς κοινωνικούς και 

οικονομικούς παράγοντες και για παράγοντες που σχετίζονται με την 

κύρια νόσο, οι ασθενείς με μία ή περισσότερες χρόνιες παθήσεις και 

συνύπαρξη καταθλιπτικής συνδρομής είχαν το χειρότερο «composite 

health status score». Η πιο μεγάλη απώλεια σχετικά με το 

υπολογισθέν «health score» αφορούσε τη συνύπαρξη κατάθλιψης σε 

διαβητικούς ασθενείς (εικόνα 1). Επίσης, σε δημοσίευση του 

Παγκόσμιου Οργανισμού Υγείας (WHO, World Health Organization)3, 

προβλέπεται ότι έως το 2030, η κατάθλιψη θα αποτελεί την πρώτη 
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αιτία αναπηρίας σε σχέση με οποιαδήποτε άλλη νόσο, όπως 

προσμετράται σε χρόνια «υγείας» που χάνονται κατά τη διάρκεια της 

ζωής μας (DALYs, Disability-Adjusted Life Years).  Έως σήμερα, η 

κατάθλιψη υπολογίζεται ότι είναι υπεύθυνη για περίπου 12% χαμένης 

«υγιούς» ζωής,  παγκοσμίως.  

Εικόνα 1: WHO World Health Survey (WHS): Δεδομένα από 245.404 

συμμετέχοντες σε 60 χώρες (1). 

Σύμφωνα με πολλές παλαιότερες και πιο πρόσφατες μελέτες σε 

ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια4-7, η κατάθλιψη συνυπάρχει σε 

μεγαλύτερο ποσοστό στους ασθενείς αυτούς, συγκριτικά με τις άλλες 

χρόνιες παθήσεις. Στις περισσότερες μελέτες το ποσοστό αυτό 

κυμαίνεται από 13% έως 42%, φθάνοντας ακόμη και το 77.5% των 

ασθενών4.   
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Εικόνα 2: Επιπολασμός κατάθλιψης στην καρδιακή ανεπάρκεια (5). 

 

Το ποσοστό της κατάθλιψης στους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια 

φαίνεται να επηρεάζεται από διάφορους παράγοντες, όπως ο τύπος 

των ασθενών (νοσηλευόμενοι ή εξωτερικοί), η σοβαρότητα της 

καρδιακής ανεπάρκειας, η μέθοδος διάγνωσης της κατάθλιψης, η 

ηλικία αλλά και το κοινωνικο-οικονομικό περιβάλλον του ασθενούς.  

Η σχέση της κατάθλιψης με την νοσηλεία των ασθενών αυτών δεν έχει 

επαληθευτεί από όλες τις μελέτες αλλά φαίνεται ότι προκύπτει 
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εμμέσως από τη σοβαρότητα της καρδιακής ανεπάρκειας στους 

νοσηλευόμενους σε σχέση με τους εξωτερικούς ασθενείς. Το ποσοστό 

κατάθλιψης σε σταθεροποιημένους νοσηλευόμενους και σε 

εξωτερικούς ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια θεωρείται 

συγκρίσιμο8.  

Η μέθοδος αντιθέτως διερεύνησης της κατάθλιψης είναι πολύ 

σημαντικός παράγοντας για την ανάδειξή της. Φαίνεται ότι τα 

ερωτηματολόγια κατάθλιψης αναδεικνύουν μεγαλύτερα ποσοστά 

κατάθλιψης σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια σε σχέση με αυτά 

μετά από  συνέντευξη των ασθενών σε κλινικό ψυχίατρο8 (εικόνα 3). 

Σε μία άλλη σχετική μελέτη6, μόνο το 55% των ασθενών με υψηλό 

σκορ κατάθλιψης στο ειδικό ερωτηματολόγιο είχε κλινικά σημαντική 

κατάθλιψη (μείζων καταθλιπτική συνδρομή) ενώ το 16% των ασθενών 

με σκορ εντός φυσιολογικών ορίων, διαγνώσθηκαν με κατάθλιψη 

μετά από ψυχιατρική εκτίμηση. Παρά ταύτα είναι καθιερωμένη και 

ισχυρή η συσχέτιση μεταξύ των ειδικών ερωτηματολογίων για την 

κατάθλιψη και την κλινική εξέταση.  
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Εικόνα 3:  Το ποσοστό συνύπαρξης καταθλιπτικής συνδρομής σε ασθενείς 

με καρδιακή ανεπάρκεια εξαρτάται από τη μέθοδο διάγνωσης (8). 

 

Ο πιο σημαντικός παράγοντας για την εμφάνιση της κατάθλιψης στην 

καρδιακή ανεπάρκεια θεωρείται η σοβαρότητα της καρδιακής νόσου. 

Σχετική μελέτη4  ανέδειξε σημαντική συσχέτιση μεταξύ της 

λειτουργικής ταξινόμησης κατά ΝΥΗΑ και τη συχνότητα της 

καταθλιπτικής συνδρομής. Οι ασθενείς με περιορισμένη λειτουργική 

ικανότητα παρουσιάζουν περισσότερο συχνά κατάθλιψη (εικόνα 4).  

 

 

Εικόνα 4:  Το ποσοστό ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια και καταθλιπτική 

συνδρομή εξαρτάται από τη λειτουργική τάξη κατά ΝΥΗΑ (4). 



16 
 

Κατά ανάλογο τρόπο, υπάρχει συσχέτιση μεταξύ του ποσοστού 

κατάθλιψης και των σκορ των ειδικών ερωτηματολογίων για την 

καρδιακή ανεπάρκεια, τα οποία αξιολογούν τόσο την λειτουργική 

κατάσταση όσο και την ποιότητα ζωής του συγκεκριμένου ασθενούς 

στο σύνολό της (εικόνα 5).  

 

Εικόνα 5:  Το ποσοστό καταθλιπτικής συνδρομής σχετίζεται με την ποιότητα 

ζωής των ασθενών, σύμφωνα με τα ειδικά ερωτηματολόγια για την καρδιακή 

ανεπάρκεια (4). 

 

Η ηλικία6 και το κοινωνικο-οικονομικό περιβάλλον9 του ασθενούς 

είναι άλλοι σημαντικοί παράγοντες που μπορούν να επηρεάσουν την 

εμφάνιση κατάθλιψης στην καρδιακή ανεπάρκεια. Οι μικρότεροι σε 

ηλικία ασθενείς, κυρίως με σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια, είναι πιο 

επιρρεπής στην εμφάνιση καταθλιπτικής διαταραχής, καθώς η νόσος 
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μπορεί να επηρεάσει σημαντικά την επαγγελματική και την 

προσωπική τους ζωή (εικόνα 6).  

 

 

Εικόνα 6:  Οι ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια κάτω των 60 ετών 

εμφανίζουν περισσότερο συχνά κατάθλιψη, ανεξάρτητα από τη λειτουργική 

τάξη κατά NYHA IV (6). 

 

Οι ασθενείς με ισχυρή υποστήριξη στο οικογενειακό και ευρύτερο 

κοινωνικό περιβάλλον παρουσιάζουν λιγότερο συχνά σημαντική 

κατάθλιψη σε σχέση με όσους έχουν ελλιπή κοινωνικο-οικονομική 

υποστήριξη. Η καρδιακή ανεπάρκεια είναι μία χρόνια νόσος με 

πολύπλοκη θεραπεία και η αντιμετώπιση των συνεπειών της στην 

καθημερινή ζωή όπως επίσης και η συμμόρφωση στην θεραπευτική 
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αγωγή είναι πολύ δύσκολη χωρίς κατάλληλη βοήθεια από οικεία 

άτομα ή από  κατάλληλες κρατικές υποδομές στήριξης (εικόνα 7).  

 

 

Εικόνα 7:  Συσχέτιση μεταξύ ψυχιατρικών διαταραχών και κοινωνικής 

στήριξης, όπως αυτή αξιολογείται μετά από ποσοτικοποίηση με PSSS 

(Perceived Social Support Survey) (9). 
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Β. ΓΙΑΤΙ ΕΜΦΑΝΙΖΕΤΑΙ ΚΑΤΑΘΛΙΨΗ ΣΤΟΥΣ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΜΕ 

ΚΑΡΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ ΚΑΙ ΠΩΣ Η ΚΑΤΑΘΛΙΨΗ 

ΕΠΙΔΕΙΝΩΝΕΙ ΤΗΝ ΚΑΡΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ; 

 

Οι παθογενετικοί μηχανισμοί που σχετίζονται με την εμφάνιση της 

κατάθλιψης στην καρδιακή ανεπάρκεια είναι πολλαπλοί και στην 

πλειονότητά τους εμπλέκονται ταυτόχρονα και στην επιδείνωση της 

καρδιακής νόσου, δημιουργώντας έναν φαύλο κύκλο που απαιτεί 

στοχευμένη θεραπεία για να διακοπεί.  Με άλλα λόγια κατάθλιψη και 

καρδιακή ανεπάρκεια μοιράζονται πολλαπλούς παθογενετικούς 

μηχανισμούς, οι οποίοι θα μπορούσαν να κατηγοριοποιηθούν σε 

ψυχολογικούς και κοινωνικο-οικονομικούς από τη μία και σε 

αιμοδυναμικούς και βιολογικούς από την άλλη. 

Όσον αφορά την πρώτη κατηγορία, είναι προφανές ότι η κατάθλιψη 

στον ασθενή με καρδιακή ανεπάρκεια μπορεί να είναι μια 

δικαιολογημένη αντίδραση στις αναπόφευκτες επιπτώσεις που έχει η 

νόσος στην καθημερινότητα του ασθενούς, στην προσωπική και στην 

επαγγελματική του ζωή. Οι επιπτώσεις αυτές είναι συνήθως 

σοβαρότερες, όσο σοβαρότερη είναι η νόσος, όσο νεαρότερη είναι η 

ηλικία του ασθενούς και όσο λιγότερη είναι η στήριξή του από το 

κοινωνικο-οικονομικό του περιβάλλον9,10.  



20 
 

Από την άλλη, o καταθλιπτικός ασθενής μπορεί πιο εύκολα να 

υιοθετήσει μια συμπεριφορά αντίθετη από αυτή που θα χαρακτήριζε 

μια σωστή αντιμετώπιση της καρδιακής ανεπάρκειας. Ο 

καταθλιπτικός ασθενής μπορεί πιο εύκολα να αμελήσει την σωστή 

λήψη της περίπλοκης φαρμακευτικής αγωγής για την ρύθμιση της 

καρδιακής νόσου και αθετώντας τις συστάσεις του θεράποντος, 

μπορεί πιο εύκολα να υιοθετήσει κακές διατροφικές συμπεριφορές 

και να συνεχίσει να καπνίζει και να καταναλώνει αλκοόλ9-11. Επίσης, 

συνήθως δεν προσπαθεί να διατηρήσει μια σταθερή σωματική 

δραστηριότητα, της οποίας η ευεργετική δράση στην καρδιακή 

ανεπάρκεια αλλά και στην κατάθλιψη είναι σημαντική12.  

Όσον αφορά τη δεύτερη κατηγορία, οι αιμοδυναμικοί-βιολογικοί 

παθογενετικοί μηχανισμοί είναι πιθανό να συμβάλλουν στην 

εμφάνιση της κατάθλιψης και ενός «καρδιο-εγκεφαλικού» 

συνδρόμου γενικότερα13. Η καρδιακή ανεπάρκεια είναι μια 

πολυσυστηματική νόσος. Καρδιακή ανεπάρκεια με έκπτωση της 

συστολικής λειτουργίας της αριστερής κοιλίας, σημαίνει εξ’ ορισμού 

μειωμένη παροχή, που μπορεί να αφορά και το εγκεφαλικό 

παρέγχυμα14. Η χρόνια υποαιμάτωση επιφέρει μείωση του 

μεταβολισμού των νευρώνων και της δραστηριότητας τους με 

λειτουργικές επιπτώσεις στα πολύπλοκα ευπαθή νευρωνικά δίκτυα, 
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που σχετίζονται με τη διάθεση ή με νοητικές λειτουργίες, όπως η 

μνήμη.  

Στην καρδιακή ανεπάρκεια επίσης, αρχικά ως αντισταθμιστικός 

μηχανισμός διατήρησης της αιμάτωσης ζωτικών οργάνων, όπως ο 

εγκέφαλος αλλά κατόπιν ως επιβλαβής μηχανισμός, τόσο για την 

εγκεφαλική αιμάτωση και μεταβολισμό αλλά και για την 

αναδιαμόρφωση και λειτουργία του ίδιου του μυοκαρδίου, είναι η 

ενεργοποίηση, αυτοσυντήρηση και αλληλεπίδραση πολλών φαύλων 

κύκλων, με νευροορμονική και προφλεγμονώδη δράση10. Η χρόνια 

κατάσταση στρες - μειωμένης παροχής που χαρακτηρίζει την 

καρδιακή ανεπάρκεια, προυποθέτει την ενεργοποίηση του 

ανοσοποιητικού συστήματος,15-22 του συστήματος ρενίνης-

αγγειοτενσίνης23,24 και των νατριουρητικών πεπτιδίων25,26 στην 

περιφέρεια, ενώ στο ΚΝΣ, του άξονα υποθάλαμου-υπόφυσης 

(Hypothalamo-Pituitary-Adrenal, ΗΡΑ)27,28 και του απαγωγού 

συμπαθητικού29,30. Συνεπώς, διάφοροι βιοχημικοί παράγοντες 

(νατριουρητικά πεπτίδια, ΑΤΙΙ-αλδοστερόνη, νορεπινεφρίνη, 

κορτισόλη, πρωτεΐνες οξείας φάσεως και κυτταροκίνες, όπως C-RP, 

TNFα, IL-1β, IL-6, GDF15) βρίσκονται σε υψηλότερα επίπεδα σε σχέση 

με αυτά του γενικού πληθυσμού.  
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Ο παθογενετικός ρόλος των βιοχημικών αυτών παραγόντων στην 

εμφάνιση δευτερογενούς κατάθλιψης έχει αναδειχθεί από διάφορες 

μελέτες31-41. Ασθενείς που υποβάλλονται σε ανοσοθεραπεία με 

ιντερλευκίνες ή ιντερφερόνη αναπτύσσουν συμπτώματα «depression-

like»31,32. Φαίνεται ότι οι κυτταροκίνες, μπορούν να διαπεράσουν τον 

αιματοεγκεφαλικό φραγμό (Blood-brain barrier, ΒΒΒ), είτε άμεσα 

(ύπαρξη πρωτεϊνών μεταφορέων, παραγωγή “in situ” από τα 

νευρογλοιακά κύτταρα στα πλαίσια της γενικευμένης φλεγμονής, 

πιθανή διαταραχή της διαπερατότητας του ΒΒΒ των ασθενών με 

καρδιακή ανεπάρκεια), είτε έμμεσα (σύνθεση προσταγλανδινών μετά 

την αναγνώρισή τους από ενδοθηλιακούς υποδοχείς). Οι 

κυτταροκίνες επηρεάζουν την δραστηριότητα όχι μόνο του 

παρακοιλιακού πυρήνα θαλάμου (PVN), συμβάλλοντας στην 

ενεργοποίηση του ΗΡΑ και του αυτόνομου συμπαθητικού  αλλά και 

διαφόρων άλλων  εγκεφαλικών περιοχών, συμβάλλοντας στην 

εμφάνιση της κατάθλιψης. Διαταράσσουν επίσης τον μεταβολισμό 

των μονοαμινών (νορεπινεφρίνης, ντοπαμίνης, σεροτονίνης), των 

νευροδιαβιβαστών με γνωστή αντικαταθλιπτική δράση. Η αύξηση των 

κυτταροκινών προκαλεί κυρίως ενεργοποίηση της ινδολαμινο-

διοξυγενάσης, με μείωση των επιπέδων σεροτονίνης33-37. 
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Η χρόνια υπερκορτιζολαιμία των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια 

έχει επίσης ενοχοποιηθεί για την εμφάνιση δευτερογενούς 

κατάθλιψης38-40. Ασθενείς σε χρόνια αγωγή με κορτικοειδή 

παρουσίασαν μείωση του όγκου της αμυγδαλής και του ιππόκαμπου, 

περιοχές του λιμβικού συστήματος με κύρια συμμετοχή στην 

εμφάνιση της κατάθλιψης41. Το χρόνιο στρες έχει αποδειχθεί ότι 

τροποποιεί την παραγωγή και τη δραστηριότητα των ενζύμων με 

αντιοξειδωτική δράση, όπως της υπεροξειδικής δισμουτάσης, της 

καταλάσης και της NADPH οξειδάσης.  

Από την άλλη υψηλά επίπεδα κορτικοϊδών, κατεχολαμινών και 

κυτταροκινών  χαρακτηρίζουν όχι μόνο την καρδιακή ανεπάρκεια 

αλλά και την καταθλιπτική συνδρομή36. Διάφορες μελέτες έχουν 

αναδείξει την υπερδραστηριότητα του άξονα HPA, με συνοδό 

υπερκορτιζολαιμία σε καταθλιπτικούς ασθενείς39,40. Υψηλά επίπεδα 

κυτταροκινών θεωρούνται επίσης μέρος της απάντησης στο χρόνιο 

στρες36. Οι κοινές βιοχημικές διαταραχές στην κατάθλιψη και στην 

καρδιακή ανεπάρκεια υποδηλώνουν ότι η κατάθλιψη μπορεί να 

οδηγήσει στην εμφάνιση καρδιακής ανεπάρκειας σε ευάλωτους 

ασθενείς ή να επιταχύνει την επιδείνωση της καρδιακής ανεπάρκειας, 

λόγω της υπερδραστηριότητας του άξονα ΗΡΑ και του 

συμπαθητικού10 (Εικόνα 8).  
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Εικόνα 8: Αλληλεπίδραση κατάθλιψης        καρδιακής ανεπάρκειας (11)  



25 
 

Γ. Η ΚΑΤΑΘΛΙΨΗ, ΩΣ ΑΡΝΗΤΙΚΟΣ ΠΡΟΓΝΩΣΤΙΚΟΣ 

ΠΑΡΑΓΟΝΤΑΣ  ΣΤΗΝ  ΚΑΡΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ – Ο ΡΟΛΟΣ 

ΤΩΝ ΑΝΤΙΚΑΤΑΘΛΙΠΤΙΚΩΝ 

 

Η καρδιακή ανεπάρκεια είναι μια χρόνια ασθένεια, με επιδημικό 

χαρακτήρα. Διαγνωσμένη με βάση τα κριτήρια της Ευρωπαϊκής 

Καρδιολογικής εταιρίας (ESC, European Society of Cardiology)14 , η 

επίπτωση της καρδιακής ανεπάρκειας στην Ευρώπη υπολογίζεται στις 

μέρες μας σε 380 περιπτώσεις ανά 100.000 πληθυσμού ανά έτος42,43. 

Παρά την μείωση της επίπτωσης της νόσου συγκριτικά με την 

προηγούμενη δεκαετία (περίπου κατά 100 περιπτώσεις ανά 100.000 

πληθυσμού ανά έτος), λόγω καλύτερης πρόληψης, κυρίως όσον 

αφορά την καρδιακή ανεπάρκεια με διατηρημένο κλάσμα εξώθησης, 

ο απόλυτος αριθμός των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια είναι σε 

αύξηση42,43.  Η αύξηση του πληθυσμού και ταυτόχρονα της ηλικίας του 

πληθυσμού είναι η αιτία αυτής της αύξησης, με κατά μέσο όρο το 2% 

του ενήλικου πληθυσμού να πάσχει από καρδιακή ανεπάρκεια. Και 

ενώ το ποσοστό αυτό κυμαίνεται κάτω από 1% για τα άτομα κάτω των 

40 ετών, γίνεται μεγαλύτερο από 15% στους υπερήλικες άνω των 80 

ετών.  Η συχνότητα της νόσου στους υπερήλικες ασθενείς, κρίνει όλο 

και πιο απαραίτητη την ταυτόχρονη ειδική γηριατρική αντιμετώπιση, 
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λόγω της συχνής συννοσηρότητας, της συχνής πολυφαρμακίας και 

δυσανεξίας και της συχνής συνύπαρξης άνοιας και του συνδρόμου 

ευθραυστότητας (frailty) στους ηλικιωμένους14. 

Παρά την βελτίωση της θεραπευτικής αντιμετώπισης, η καρδιακή 

ανεπάρκεια παραμένει μία νόσος με υψηλή θνησιμότητα, αντίστοιχη 

με αυτή του καρκίνου (48% στην επόμενη 5ετία)44. Ο αριθμός των 

νοσηλειών στους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια παραμένει 

επίσης υψηλός, αντιπροσωπεύοντας το 2% του συνολικού αριθμού 

των νοσηλειών. Η καρδιακή ανεπάρκεια είναι στην πρώτη θέση στις 

αιτίες νοσηλείας σε άτομα μεγαλύτερης ηλικίας των 65 ετών. 

Σύμφωνα με τις προβλέψεις για την επόμενη 15ετία43-45, λόγω της 

αύξησης κυρίως της ηλικίας του πληθυσμού στο δυτικό κόσμο, ο 

αριθμός των νοσηλειών των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια θα 

αυξηθεί σε ποσοστό μεγαλύτερο από 50%. Συνεπώς,  το ετήσιο κόστος 

περίθαλψης της καρδιακής ανεπάρκειας στις ΗΠΑ, αναμένεται 

τουλάχιστον να διπλασιαστεί από 20.9 σε 53.1 δισεκατομμύρια 

δολάρια,  έως  το έτος 2035. Είναι πολύ σημαντικό ότι το μεγαλύτερο 

μέρος αυτού του κόστους, περίπου 42 δισεκατομμύρια δολάρια, το 

οποίο αντιστοιχεί σε ποσοστό 80%, θα οφείλεται στην αύξηση του 

αριθμού των νοσηλειών (εικόνα 9).   
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Εικόνα 9: Κατανομή του κόστους ανά κεφαλή για καρδιακή ανεπάρκεια στις 

αναπτυγμένες και αναπτυσσόμενες χώρες. Στην Ελλάδα για το έτος 2012 το 

κόστος περίθαλψης ήταν της τάξης 0.5 δισεκατομμυρίων δολαρίων  (43). 

 

Όπως είναι γνωστό περισσότερες από τις μισές νοσηλείες στους 

ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια οφείλονται σε αίτια που δεν 

σχετίζονται με την καρδιακή νόσο. Επίσης είναι γνωστό ότι ο κάθε 

ασθενής έχει πολλαπλό αριθμό νοσηλειών, κυρίως όσο μεγαλύτερη 

είναι η χρονική περίοδος από τη διάγνωση της καρδιακής 

ανεπάρκειας. Κατά μέσο όρο ο κάθε ασθενής έχει περίπου 1.5 

νοσηλείες ανά έτος είτε αυτές σχετίζονται με καρδιογενή αίτια είτε 

όχι, με μεγαλύτερο κίνδυνο μιας νέας νοσηλείας για τον ασθενή που 

έχει ξανανοσηλευτεί μέσα στο έτος45-49. 



28 
 

Πολλές παλαιότερες και πρόσφατες μελέτες8, 50-64 έχουν επιβεβαιώσει 

τον σημαντικό ρόλο της κατάθλιψης στην νοσηρότητα και την 

θνησιμότητα της καρδιακής ανεπάρκειας. Όπως αναφέρθηκε στην 

προηγούμενη ενότητα (Β, σελ.19), οι μηχανισμοί με τους οποίους η 

κατάθλιψη μπορεί να επηρεάσει αρνητικά την καρδιακή ανεπάρκεια 

είναι πολλαπλοί και σχετίζονται τόσο με την απελευθέρωση 

βιοδεικτών φλεγμονής και την ενεργοποίηση νευρο-ενδοκρινών 

κυκλωμάτων όσο και με την υιοθέτηση συμπεριφοράς από τον ίδιο 

τον ασθενή αντίθετη από αυτή για τη σωστή αντιμετώπιση της 

νόσου10,36.  

Η μεγαλύτερη επίδραση στην κλινική εξέλιξη της καρδιακής 

ανεπάρκειας φαίνεται να σχετίζεται με την επιβάρυνση της 

λειτουργικής κατάστασης του ασθενούς, η οποία έχει ως αποτέλεσμα 

την αύξηση του αριθμού των νοσηλειών και της θνησιμότητας (εικόνα 

10). Επίσης, καθώς οι καταθλιπτικοί ασθενείς τείνουν να υποεκτιμούν 

την λειτουργική τους ικανότητα, μπορεί εύκολα να παρασύρουν τον 

κλινικό σε μια ανακριβή αξιολόγηση του λειτουργικού σταδίου τους 

κατά NYHA, η οποία δεν θα σχετίζεται με την επιβάρυνση ή την 

απορρύθμιση της νόσου.  Η κατάθλιψη επίσης μπορεί να εμφανισθεί 

άτυπα στους ασθενείς αυτούς, με συμπτωματολογία που σχετίζεται  
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λιγότερο με την κακή διάθεση και περισσότερο με την σωματική 

αδυναμία51,56. 

 

Εικόνα 10: Ο ρόλος της κατάθλιψης στην επιδείνωση της καρδιακής 

ανεπάρκειας και την θνησιμότητα (8) 
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Για τους παραπάνω λόγους, ο αριθμός των νοσηλειών και συνεπώς το 

κόστος για την περίθαλψη των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια και 

συννοσηρότητα κατάθλιψης είναι μεγαλύτερο. Σε μία σχετική 

μελέτη65, το κόστος περίθαλψης για τους ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια και κατάθλιψη, προέκυψε τουλάχιστον κατά 25% 

μεγαλύτερο, σε σχέση με τους μη καταθλιπτικούς. Παρά το γεγονός 

ότι είναι γνωστή η αρνητική επίδραση της κατάθλιψης στην κλινική 

εξέλιξη των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια αυτή παραμένει 

υποδιαγνωσμένη και συνεπώς υποθεραπευμένη66,67. Ο κλινικός 

καρδιολόγος περισσότερο ή λιγότερο συνειδητά, υποεκτιμά συνήθως 

την συνύπαρξη της κατάθλιψης και τις επιπτώσεις της στην καρδιακή 

νόσο των ασθενών του. Από την άλλη, αποτελέσματα από 

αναδρομικές μελέτες έθεσαν την υποψία ότι η θεραπεία της 

κατάθλιψης, βασισμένη στην φαρμακευτική αγωγή με εκλεκτικούς 

ανταγωνιστές της επαναπρόσληψης της σεροτονίνης (Selective 

Serotonin Reuptake Inhibitors, SSRI), παρά το ότι είναι ασφαλής σε 

σχέση με αυτή βασισμένη στα τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά, ίσως δεν 

είναι το ίδιο αποτελεσματική σε καταθλιπτικούς ασθενείς με 

καρδιακή ανεπάρκεια68,69. 

Τα αποτελέσματα δύο προοπτικών μελετών της SADHART-CHF(Safety 

and efficacy of sertraline for depression in patients with heart failure)70 
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και κυρίως της MOOD-HF71, επιβεβαίωσαν την αμφίβολη θεραπευτική 

δράση των αντικαταθλιπτικών σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια 

και κατάθλιψη, καθώς τα SSRIs δεν έδρασαν καλύτερα από «plecebo», 

όσον αφορά την νοσηρότητα και την θνησιμότητα των ασθενών 

αυτών. Βελτίωση στην κλινική εξέλιξη των ασθενών αυτών με τη 

χρήση των αντικαταθλιπτικών αναδείχθηκε μόνο σε ασθενείς με ήπια 

καρδιακή ανεπάρκεια. Συνεπώς, τα αποτελέσματα έθεσαν την υποψία 

για την επικράτηση διαφορετικών παθογενετικών μηχανισμών στην 

εμφάνιση κατάθλιψης σε ασθενείς με σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια. 

Διαφορετικοί τύποι κατάθλιψης, περισσότερο ή λιγότερο άμεσα 

εξαρτώμενοι από την καρδιακή νόσο θα μπορούσαν να εξηγήσουν την 

διαφορετική θεραπευτική δράση των αντικαταθλιπτικών, στην 

βελτίωση της διάθεσης και της κλινικής εξέλιξης των ασθενών με ήπια 

και σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια.  
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                            ΑΓΧΩΔΗΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΗ 

ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ, ΠΑΘΟΓΕΝΕΣΗ ΚΑΙ ΕΠΙΠΤΩΣΗ ΤΗΣ 

ΑΓΧΩΔΟΥΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΗΣ ΣΤΗΝ ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΞΕΛΙΞΗ ΤΗΣ 

ΚΑΡΔΙΑΚΗΣ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑΣ 

 

Η αρνητική ψυχολογική κατάσταση είναι, όπως προαναφέρθηκε  

συχνή σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια. Μολονότι η 

καταθλιπτική συνδρομή έχει επικεντρώσει το μεγαλύτερο μέρος της 

προσοχής των κλινικών και των ερευνητών, λόγω της συχνότητάς της 

και της επίπτωσής της στην επιδείνωση της καρδιακής ανεπάρκειας 

και στην αύξηση του αριθμού των νοσηλειών και των μείζονων 

καρδιακών συμβαμάτων, το άγχος έχει αναδειχθεί προσφάτως σαν 

μία άλλη συχνή και σημαντική ψυχιατρική διαταραχή  στους ασθενείς 

με καρδιακή ανεπάρκεια9,57,64.  

Υπολογίζεται ότι 20-40% των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια 

παρουσιάζει υψηλά επίπεδα άγχους, με τους μισούς περίπου να 

πληρούν τα  κριτήρια αγχώδους διαταραχής. Η πιο συχνή μορφή είναι 

η γενικευμένη αγχώδη διαταραχή (GAD, Generalized anxiety disorder) 

ενώ λιγότερο συχνά η αγχώδης διαταραχή εμφανίζεται ως σύνδρομο 

μετατραυματικού στρες (PTSD, Post-traumatic stress disorder) και 
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αφορά κυρίως ασθενείς με σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια, που 

πρόκειται να υποβληθούν ή έχουν υποβληθεί σε θεραπεία με 

συσκευή κοιλιακής υποβοήθησης (ICD, Implantable cardioverter 

defibrillator) 72-74 (εικόνα 11).  

 

Εικόνα 11: Αλληλεπίδραση των διαφόρων παραγόντων κινδύνου για την 

εμφάνιση ψυχολογικού «distress» σε ασθενείς με ICD. Type D (distress) 

personality: Η προσωπικότητα τύπου Δ (δύσφορη) χαρακτηρίζεται από 

αρνητική συναισθηματικότητα, αυξημένη δραστηριότητα των ορμονών του 

στρες και του ανοσοποιητικού συστήματος. Αποτελεί προδιαθεσικό 

παράγοντα για την εμφάνιση ψυχιατρικής συνδρομής και σημαντικό 

παράγοντα κινδύνου για τη νοσηρότητα και τη θνησιμότητα των ασθενών 

που πάσχουν από καρδιαγγειακή νόσο (74). 
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Η εμφάνιση της αγχώδους διαταραχής στην καρδιακή ανεπάρκεια 

είναι συχνή καθώς όπως και η καταθλιπτική συνδρομή, μπορεί να 

προκληθεί ως «συναισθηματική» αντίδραση στη σοβαρή νόσο από τη 

μία και από την άλλη ως «βιολογική» αντίδραση στα αυξημένα 

επίπεδα κατεχολαμινών και παραγόντων φλεγμονής. Το άγχος, όπως 

και η καρδιακή ανεπάρκεια χαρακτηρίζεται από ενεργοποίηση του 

άξονα υποθαλάμου-υπόφυσης, του απαγωγού συμπαθητικού και του 

ανοσοποιητικού75-77. 

Η επίπτωση του άγχους στη δυσμενή κλινική εξέλιξη των ασθενών με 

καρδιακή ανεπάρκεια είναι λιγότερο σαφής και αντιφατική54 σε σχέση 

με αυτή της κατάθλιψης. Μολονότι δεν έχει αναδειχθεί, όπως η 

κατάθλιψη, ως σημαντικός ανεξάρτητος προγνωστικός παράγοντας 

στην αύξηση του αριθμού των νοσηλειών και των μείζονων καρδιακών 

και μη συμβαμάτων, ο ασθενής με σημαντικό άγχος και αγχώδη 

διαταραχή είναι εξ’ ορισμού πιο επιρρεπής σε μη συμμόρφωση στις 

σωστές διατροφικές συνήθειες, στη σωστή σωματική άσκηση και στη 

σωστή λήψη της φαρμακευτικής αγωγής78,79. Επίσης θεωρείται πιο 

επιρρεπής στην εμφάνιση απρόσφωρων εκφορτίσεων του 

εμφυτεύσιμου απινιδωτή και θανατηφόρων αρρυθμιών72-74.  

Οι πιο πρόσφατες προοπτικές μελέτες φαίνεται να καταλήγουν στο ότι 

μολονότι η αγχώδης διαταραχή δεν είναι από μόνη της τόσο 
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σημαντικός παράγοντας στην επιδείνωση της καρδιακής ανεπάρκειας, 

η συνύπαρξή της με την κατάθλιψη προκαλεί ακόμη μεγαλύτερη 

επιδείνωση της κλινικής εξέλιξης των ασθενών αυτών, με αύξηση του 

αριθμού των νοσηλειών και της θνησιμότητας54, 59 (εικόνα 12). 

 

 

Εικόνα 12: Kαμπύλες Kaplan-Meier για το σύνθετο κλινικό αποτέλεσμα 

θανάτου από οποιαδήποτε αιτία και νοσηλείας, λόγω απορρύθμισης της 

καρδιακής ανεπάρκειας ή ανθεκτικής αρρυθμίας (60).  
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                            ΝΟΗΤΙΚΗ ΕΚΠΤΩΣΗ 

ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ, ΠΑΘΟΓΕΝΕΣΗ ΚΑΙ ΕΠΙΠΤΩΣΗ ΤΗΣ 

ΝΟΗΤΙΚΗΣ ΕΚΠΤΩΣΗΣ ΣΤΗΝ ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΞΕΛΙΞΗ ΤΗΣ 

ΚΑΡΔΙΑΚΗΣ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑΣ 

 

Ο όρος «καρδιογενής άνοια» χρησιμοποιήθηκε για πρώτη φορά το 

1977, με σκοπό να περιγράψει την πιθανή συσχέτιση μεταξύ 

καρδιακής και εγκεφαλικής δυσλειτουργίας80. Η καρδιακή 

ανεπάρκεια, αφορά κυρίως ασθενείς μεγαλύτερους των 55 ετών, 

υπερβαίνοντας το ποσοστό του 10% στα άτομα >70 ετών14.  Παρά το 

γεγονός ότι στην γηριατρική ηλικία, μπορεί να συνυπάρξει καρδιακή 

ανεπάρκεια και νοητική έκπτωση81,  αναδρομικές και προοπτικές 

μελέτες81-86 ανέδειξαν την ανεξάρτητη στατιστικά σημαντική 

συσχέτιση μεταξύ της καρδιακής δυσλειτουργίας και της 

δυσλειτουργίας διαφόρων γνωσιακών ικανοτήτων (Εικόνα 13).  

Ήπια νοητική έκπτωση περιγράφεται σε ποσοστό από 53  έως 68%,  σε 

ασθενείς της τρίτης ηλικίας με καρδιακή ανεπάρκεια85,86. Ο όρος ήπια 

νοητική έκπτωση (MDI, mild cognitive impairment) χρησιμοποιείται 

για να περιγράψει ήπια αλλά διακριτά ελλείματα, σε μία ή 

περισσότερες  γνωστικές λειτουργίες, συχνότερα αυτή της μνήμης87.   
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Σε πρόσφατη μελέτη88 βασιζόμενη σε 4864 άτομα, ηλικίας ≥65 ετών, 

χωρίς ιστορικό καρδιακής ανεπάρκειας ή ισχαιμικού εγκεφαλικού 

επεισοδίου κατά την ένταξή τους στον πληθυσμό της μελέτης CHS 

(Cardiovascular Health Study), 496 ανέπτυξαν καρδιακή ανεπάρκεια. 

Η νοητική έκπτωση, όπως καταγράφεται από τη  μείωση του σκορ του 

ερωτηματολογίου 3MS (modified Mini-Mental State Examination)89 , 

ήταν, προσαρμοσμένη για την ηλικία, ταχύτερη, μετά την διάγνωση 

καρδιακής ανεπάρκειας (Εικόνα 14). 

 

 

Εικόνα 13:  Επίπτωση καρδιακής ανεπάρκειας στο «Framingham cohort» και 

επιπολασμός νοητικής έκπτωσης με βάση την ηλικία και το φύλο (86).  
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Εικόνα 14: Η έκπτωση της νοητικής λειτουργίας είναι ταχύτερη σε σχέση με 

την ηλικία σε άτομα που εμφανίζουν καρδιακή ανεπάρκεια (88). 

 

Η νοητική έκπτωση σχετίζεται γενικότερα με την καρδιοαγγειακή 

νόσο, στην οποία η χρόνια υποαιμάτωση και ο μικροεμβολισμός 

θεωρούνται οι δύο σημαντικοί  κοινοί παθογενετικοί μηχανισμοί για 

την εμφάνιση γνωσιακών ελειμμάτων90-94. Η λεγόμενη «αγγειακή»  ή 

«πολυ-εμφρακτική» άνοια (MID, multi-infarct dementia) εμφανίζεται 

μετά από πολλαπλά εγκεφαλικά έμφρακτα και/ή μετά από 

εκτεταμένη αθηρωματική νόσο σε αγγεία που αφορούν το 

εγκεφαλικό παρέγχυμα95. Νοητική έκπτωση εμφανίζεται επίσης σε 

ασθενείς μετά από CABG (Coronary artery Bypass Grafting)96, στους 

επιβιώσαντες από καρδιοαναπνευστική ανακοπή97 και σε ασθενείς με 

χρόνια υπόταση98 .  



39 
 

Η υποξία φαίνεται να έχει βασικό παθογενετικό  ρόλο στην εμφάνιση 

νοητικής έκπτωσης στην καρδιακή ανεπάρκεια, προκαλώντας 

οξειδωτικό «stress», διαταραχή της διαπερατότητας του 

αιματοεγκεφαλικού φραγμού, ενεργοποίηση των μικρογλοίων και 

αστροκυττάρων, εγκατάσταση νευρο-φλεγμονής και δυσλειτουργία 

νευρωνικών κυκλωμάτων, όπως αυτά που σχετίζονται με τη διάθεση 

ή με τις νοητικές λειτουργίες. Η αύξηση των κατεχολαμινών, της 

κορτιζολαιμίας και των κυτταροκινών στην περιφέρεια ενισχύουν τον 

επιβλαβή ρόλο της υποξίας στην διεκπαιρέωση των νοητικών 

διαδικασιών στους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια. Η συχνή 

συνύπαρξη πολυνοσσηρότητας, ιδιαίτερα στους πιο ηλικιωμένους 

ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, η οποία μπορεί να 

συμπεριλαμβάνει εκτεταμένη αθηρωμάτωση, σακχαρώδη διαβήτη ή 

κατάθλιψη αυξάνει τα επίπεδα υποξίας, κυτταροκινών και νευρο-

ορμονών στην περιφέρεια και στο κεντρικό νευρικό σύστημα, 

προκαλώντας και ενισχύοντας την εμφάνιση δυσλειτουργιών, σε 

σύνθετα νευρωνικά κυκλώματα, όπως αυτά της  διάθεσης και της 

νόησης 90-94 (εικόνα  15).  
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Εικόνα 15: Πιθανοί παθογενετικοί παράγοντες στην εμφάνιση νοητικής 

έκπτωσης στην καρδιακή ανεπάρκεια (92).  

 

Αντιστρόφως, η εντατικοποίηση της θεραπείας της καρδιακής 

ανεπάρκειας, με τροποποίηση της φαρμακευτικής αγωγής99 ή με την 

εφαρμογή καρδιακού επανασυγχρονισμού100 φαίνεται να βελτιώνει 

την σοβαρότητα των γνωσιακών ελλειμμάτων.  
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Ανάλυση των δεδομένων από τους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια 

του πληθυσμού CHS101 αλλά και άλλη προοπτική μελέτη102, ανέδειξαν 

ότι η εμφάνιση νοητικής έκπτωσης στην καρδιακή ανεπάρκεια έχει 

αρνητική επίπτωση στην κλινική εξέλιξη της νόσου101, αυξάνοντας την 

πιθανότητα νοσηλείας και θνησιμότητας (Εικόνα 16).  Η χειρότερη 

συμμόρφωση του ασθενή με νοητική έκπτωση στην τήρηση της 

πολύπλοκης και πολυδιάστατης θεραπευτικής αγωγής της καρδιακής 

ανεπάρκειας αλλά και η αλληλεπίδραση της εγκεφαλικής 

δυσλειτουργίας στην καρδιακή δυσλειτουργία, στα πλαίσια της 

εγκαθίδρυσης ενός «εγκεφαλο-καρδιακού συνδρόμου»13, είναι 

υπεύθυνοι για την χειρότερη εξέλιξη της καρδιακής ανεπάρκειας. 

 

 

Εικόνα 16: Η εμφάνιση νοητικής έκπτωσης στους ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια ως αρνητικός προγνωστικός παράγοντας στην εξέλιξη της νόσου 

(102).  
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Συμπερασματικά, θα πρέπει να αναφερθεί ότι η εκτίμηση των 

ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια δεν πρέπει να περιλαμβάνει μόνο 

τις συννοσηρότητες, με παθολογικές οντότητες όπως διαβήτης, 

χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια-υπνική άπνοια, νεφρική 

ανεπάρκεια, νόσοι του συνδετικού ιστού, αιματολογικές και άλλες 

νεοπλασίες. Οι νευροψυχιατρικές συννοσηρότητες (κατάθλιψη, 

αγχώδης διαταραχή, έκπτωση της νοητικής λειτουργίας)  και οι 

κοινωνικοί παράγοντες (το σύνδρομο «αδυναμίας» στους 

ηλικιωμένους ασθενείς, το ελλιπές επαγγελματικό-οικογενειακό και 

κοινωνικό πλαίσιο) θα πρέπει να ενσωματωθούν στην εκτίμηση των 

ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια, γιατί αλληλοεπιδρούν με 

πολλαπλούς μηχανισμούς (βιολογικούς και μη) με την νόσο και 

μπορούν να επιδεινώσουν σημαντικά την κλινική της εξέλιξη. 

Δυστυχώς, όπως έλεγε και ο σατιρικός Άγγλος συγγραφέας Α. Huxley, 

“facts do not cease to exist because they are ignored”.    
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ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ Β’ 

 

  ΝΕΥΡΟΑΠΕΙΚΟΝΙΣΗ  
-    

ΚΑΡΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ  
- 

ΝΕΥΡΟΨΥΧΙΑΤΡΙΚΕΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ 
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ΝΕΥΡΟΑΠΕΙΚΟΝΙΣΗ - ΚΑΡΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ - 

ΝΕΥΡΟΨΥΧΙΑΤΡΙΚΕΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ 

 

Πολλαπλές μελέτες με μαγνητικό συντονισμό έχουν αναδείξει τη 

μεγαλύτερη συχνότητα αλλοιώσεων στη λευκή ουσία (WMH, White 

Matter Hyperintensities), ιδίως σε μεγαλύτερης ηλικίας ασθενείς με 

καρδιακή ανεπάρκεια103-106. Η παρουσία WMH αλλοιώσεων, 

συχνότερα της περικοιλιακής λευκής ουσίας (Εικόνα 17), σχετίζονται 

με αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης εγκεφαλικού επεισοδίου, άνοιας και 

θνησιμότητας107.  

 

Εικόνα 17: T2 ακολουθία μαγνητικού συντονισμού με ήπιες  και σημαντικές 

WMH αλλοιώσεις της περικοιλιακής λευκής ουσίας σε ασθενή με καρδιακή 

ανεπάρκεια (107).  
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Στους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, οι WMH αλλοιώσεις είναι το 

αποτέλεσμα της μειωμένης καρδιακής παροχής103,104 και κατά 

συνέπεια της μειωμένης εγκεφαλικής ροής105,106 (Εικόνα 18).  

 

Εικόνα 18: Συσχέτιση μεταξύ του ποσοστού των αλλοιώσεων WMHV (white 

matter hyperintensity volume) στο συνολικό όγκο του εγκεφάλου και  LVEF 

(left ventricular ejection fraction) ή GLS (left ventricular global longitudinal 

strain)  (103).  

 

Οι μετρήσεις της εγκεφαλικής αιματικής ροής με διακρανιακό Doppler 

υπερηχογράφημα βασίζονται κυρίως στην μέτρηση της μέσης 

ταχύτητας ροής (CBF-V, mean cerebral blood flow velocity) της 

μεσαίας εγκεφαλικής αρτηρίας (MCA, middle cerebral artery). Η 

μεσαία εγκεφαλική αρτηρία, η οποία εξασφαλίζει την αιμάτωση του 
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μετωπιαίου, κροταφικού και βρεγματικού λοβού, παρουσιάζει 

μεγαλύτερες ταχύτητες ροής και καλύτερη συσχέτιση με τις αλλαγές 

της εγκεφαλικής ροής. Οι μελέτες έδειξαν μείωση της αιματικής ροής 

της MCA σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, η οποία σχετίζεται με 

μεγαλύτερη πιθανότητα εμφάνισης WMH αλλοιώσεων και ατροφίας 

στη μαγνητική τομογραφία (MRI) και με μεγαλύτερη πιθανότητα 

εμφάνισης νοητικής έκπτωσης105,106 (Εικόνα 19).  

 

 

 

Εικόνα 19: Μειωμένη μέση ταχύτητας αιματικής ροής στη μεσαία 

εγκεφαλική αρτηρία σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, όπως προκύπτει 

από το διακρανικό Doppler υπερηχογράφημα (TCDU, transcranial Doppler 

ultrasonography) και συσχέτισή της με εμφάνιση WMH (white matter 

hyperintensities), ΜΤΑ (medial temporal lobe atrophy) και νοητικής 

έκπτωσης. Η αξιολόγηση των νοητικών λειτουργιών βασίστηκε στο 

ερωτηματολόγιο MMSE (mini-mental state exam) (105).  
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Η μειωμένη εγκεφαλική ροή στους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια 

έχει επίσης αναδειχθεί και ποσοτικοποιηθεί και με ραδιοισοτοπική 

μέθοδο108, κυρίως κατά την προηγούμενη δεκαετία , βασιζόμενη στη 

δυναμική καταγραφή των δεδομένων αμέσως μετά την ενδοφλέβια 

χορήγηση 99mTc-HMPAO (metastable technetium-99 hexamethyl-

propyleneamine oxime) (Εικόνα 20).  

 

Εικόνα 20: Η εγκεφαλική αιματική ροή, όπως προκύπτει από μετρήσεις με 

ραδιοϊσοτοπική αγγειογραφία, είναι αντιστρόφως ανάλογη με την 

λειτουργική τάξη κατά NYHA και με τα επίπεδα B-natriuretic peptide (108). 

 

Στις μέρες  μας, εκτός από τη δυνατότητα του διακρανικού doppler, η 

μαγνητική τομογραφία προσφέρει τη δυνατότητα ποσοτικοποίησης 

της εγκεφαλικής αιματικής ροής στο σύνολό της με δύο μεθόδους: 

«Dynamic susceptibility contrast (DSC) perfusion MRI» και «arterial 

spin labeling perfusion MRI»109. Όλες οι μελέτες110-118, ανεξαρτήτως 
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της νευροαπεικονιστικής μεθόδου που χρησιμοποιήθηκε για 

ποσοτική και οπτική ανάλυση, ανέδειξαν επηρεασμό της αιματικής 

εγκεφαλικής ροής τόσο στο σύνολό της, όσο και σε περιοχές που 

εμπλέκονται στην εμφάνιση των νευροψυχιατρικών διαταραχών.  

Πρόσφατη μελέτη115, χρησιμοποιώντας την MRI με την μέθοδο 

«arterial spin labeling perfusion», ανέδειξε πολλαπλές περιοχές με 

επηρεασμένη αιματική ροή σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, 

μεταξύ των οποίων η αμυγδαλή, ο ιππόκαμπος και ο προμετωπιαίος 

λοβός (Εικόνα 21).            

      

Εικόνα 21: 3-D ΜR του εγκεφαλικού φλοιού: περιοχές μειωμένης αιμάτωσης 

σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια συγκριτικά με μάρτυρες (112). 
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Περιοχές με στατιστικά σημαντικά ελαττωμένο πάχος της γκρίζας 

φαιάς ουσίας ή ακόμη και με σαφή ατροφία στον έλεγχο με  μαγνητική 

τομογραφία έχουν επίσης αναδειχθεί, καθώς η χρόνια υποαιμάτωση 

και η υπολειτουργία των νευρωνικών δικτύων, οδηγεί στην απώλεια 

νευρικού ιστού112 (Εικόνα 22).  

 

 

Εικόνα 22: Τομές MR του εγκεφάλου: Περιοχές με ελαττωμένο πάχος της 

γκρίζας φαιάς ουσίας σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια συγκριτικά με 

μάρτυρες (113). 

 

Με τη μέθοδο της MR φασματοσκοπίας, επίσης, η υπολειτουργία 

περιοχών της γκρίζας φαιάς ουσίας, αναδεικνύεται μέσω της μελέτης 

του μεταβολισμού των νευρωνικών δικτύων (Εικόνα 23).  
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Εικόνα 23: MR φασματοσκοπία εγκεφάλου: Υπολειτουργία της γκρίζας 

φαιάς ουσίας σε περιοχές του μετωπιαίου και κροταφικού λοβού (116).  

 

Πρόσφατες MRI μελέτες117-118  σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, 

κατάφεραν να αναδείξουν σε συγκεκριμένες εγκεφαλικές δομές, 
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όπως ο ιππόκαμπος, επιμέρους περιοχές, με μειωμένη αιματική 

παροχή και ατροφία (Εικόνα 24 -26).  

Εικόνα 24: Μειωμένη αιματική ροή στο οπίσθιο τμήμα του ιππόκαμπου σε 

ασυμπτωματικούς (stage B) σε σχέση με συμπτωματικούς (stage C) ασθενείς 

με καρδιακή ανεπάρκεια (118). 

 

Εικόνα 25: 3-D MR του ιππόκαμπου: περιοχές ατροφίας στο δεξιό και 

αριστερό ιππόκαμπο σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια σε σχέση με 

υγιείς μάρτυρες (119). 
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Εικόνα 26: Βασικά νευρωνικά δίκτυα του ιππόκαμπου: DG (dentate gyrus) 

Sub (subiculum), EC (entorhinal cortex). H απώλεια πυραμιδικών κυττάρων 

και η ατροφία αφορά κυρίως την περιοχή CA1 (119). 
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Ο ιππόκαμπος, ο οποίος ανήκει στις εγκεφαλικές δομές του λιμβικού 

συστήματος, είναι γνωστός για το ότι σχετίζεται με την ενοποίηση της 

επεισοδιακής μνήμης που είναι οι αναμνήσεις από περιστατικά για τα 

οποία έχουμε προσωπική εμπειρία και τα συναφή συναισθήματα που 

προκύπτουν από αυτά τα βιώματα. Περιέχει υψηλά επίπεδα 

γλυκοκορτικοειδών υποδοχέων που τον καθιστούν ευάλωτο σε 

μακροπρόθεσμο στρες και χρόνια κατάθλιψη. Η υπολειτουργία, όχι 

μόνο του ιππόκαμπου αλλά και άλλων δομών του λιμβικού 

συστήματος (παραϊπποκάμπιος έλικα, προσαγωγός έλικα, πρόσθιοι 

θαλαμικοί πυρήνες, αμυγδαλή), συμπεριλαμβανομένων των 

προμετωπιαίων λοβών,  με τους οποίους διατηρείται σημαντική 

αμφίδρομη επικοινωνία, έχει αναδειχθεί από πολλαπλές παλαιότερες 

και πρόσφατες μελέτες νευροβιολογίας και νευροαπεικόνισης120-135, 

ως άμεσα ή έμμεσα υπεύθυνη για την εμφάνιση καταθλιπτικής 

συνδρομής και διαταραχών μνήμης. 

Η ανθρώπινη αμυγδαλή είναι μεγαλύτερη σε σύγκριση με αυτή των 

πρωτευόντων θηλαστικών. Ο ιππόκαμπος και η αμυγδαλή ήταν τα δύο 

σημαντικά μέρη του πρωτόγονου «οσφρητικού εγκέφαλου/ 

ρινεγκέφαλου», ο οποίος, εξελισσόμενος, δημιούργησε το φλοιό και 

στη συνέχεια το νεοφλοιό. Μέχρι σήμερα αυτές οι μεταιχμιακές δομές 
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επιτελούν μεγάλο μέρος της μαθησιακής, μνημονικής και 

συναισθηματικής δραστηριότητας του εγκεφάλου (Εικόνες 27). 

  

Εικόνα 27: Το λιμβικό σύστημα εμπεριέχει τις πιο παλιές εγκεφαλικές δομές, 

οι οποίες βρίσκονται εν τω βάθει στην έσω και κάτω επιφάνεια των 

τελεγκεφαλικών ημισφαιρίων.  

 

Η συγκινησιακή πειρατεία (amygdala hijack) είναι όρος που 

επινοήθηκε από τον D. Goldman, ερμηνεύοντας γιατί το «EQ: 

emotional quotient» είναι πιο σημαντικό από το «IQ: intelligence 

quotient». H αμυγδαλή έχει τον κύριο ρόλο στα νευρωνικά 

κυκλώματα, που σχετίζονται με τις ανεξέλεγκτες συναισθηματικές 

αντιδράσεις. Ως μέρος του «πρωτόγονου» εγκεφάλου, παίρνει 

αποφάσεις για αντίδραση σε διλήμματα όπως «μάχη ή φυγή», 

ελέγχοντας το σύστημα υποθαλάμου-υπόφυσης (Εικόνα 28 & 29).  
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Εικόνα 28: Το οπτικό σήμα μεταφέρεται από τον αμφιβληστοειδή χιτώνα 

στο θάλαμο και εν συνεχεία στον οπτικό φλοιό, για να αξιολογηθεί, ως προς 

το νόημά του. Εάν υπάρχει συναισθηματικό περιεχόμενο το σήμα 

επιστρέφει στην αμυγδαλή για να ενεργοποιηθούν τα συγκινησιακά κέντρα. 

Μικρό μέρος όμως του αρχικού σήματος πηγαίνει κατευθείαν από τον 

θάλαμο στην αμυγδαλή, με σκοπό να προκαλέσει μια ταχεία αν και λιγότερο 

εύστοχη αντίδραση. Η αμυγδαλή συνεπώς συλλαμβάνει άμεσα κάποια 

δεδομένα βάσει των οποίων είναι σε θέση ήδη να αντιδρά τάχιστα, πριν τα 

δεδομένα αυτά ακόμα καταγραφούν στο νεοφλοιό, όπου συνδυάζονται και 

σχηματίζουν σαφή αντικείμενα. Αν τα δεδομένα έχουν συναισθηματική 

χροιά, οδεύονται δευτερογενώς από τον εγκεφαλικό φλοιό προς την 

αμυγδαλή έτσι ώστε είτε να κατευναστεί μια αστήρικτη ανησυχία είτε να 

ενισχυθεί η αρχική αντίδραση.  
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Εικόνα 29: Η αμυγδαλή (MRI πάνω δεξιά) είναι ευαίσθητη σε ερεθίσματα 

που έχουν συναισθηματική χροιά και παρουσιάζει σημαντική αμφίδρομη 

επικοινωνία με τον  ιππόκαμπο και τον προμετωπιαίο λοβό (131). 

Οι προμετωπιαίοι λοβοί είναι συνδεσμικές - συνειρμικές περιοχές, οι 

πλουσιότερες σε νευροδιαβιβαστή ντοπαμίνης, ιδιαίτερα 

ανεπτυγμένες στο ανθρώπινο είδος και κυρίως στον ενήλικα. O 

προμετωπιαίος φλοιός διαδραματίζει έναν προεξάρχοντα ρόλο όσον 

αφορά στις γνωστικές συναισθηματικές και ανώτερες νοητικές 

λειτουργίες του ανθρώπου, όπως η ολοκλήρωση πληροφοριακών 

δεδομένων από τον περιβάλλοντα χώρο-χρόνο, ο έλεγχος και η 

εκδήλωση της ανθρώπινης συμπεριφοράς. Από αυτό εξάγεται, εν 

κατακλείδι, το συμπέρασμα ότι μέσα από την έρευνα, τη μελέτη και 

την κατανόηση της λειτουργίας και εν συνόλω της λειτουργικότητας 

του προμετωπιαίου λοβού του εγκεφάλου, μπορούμε αφενός να 
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παρέμβουμε με πολύ καλύτερα θεραπευτικά αποτελέσματα στην 

εκδήλωση παθολογικών καταστάσεων, αλλά και αφετέρου να 

κατανοήσουμε και να ερμηνεύσουμε, σε βάση πλέον οργανική και σε 

επίπεδο κυτταρο- και χημειο- αρχιτεκτονικής των νευρωνικών 

κυκλωμάτων και διασυνδέσεων, τη συμπεριφορά, το χαρακτήρα και 

ενίοτε την προσωπικότητα του ανθρώπου.  Ο προμετωπιαίος λοβός 

του εγκεφάλου αποτελεί το βιολογικό υπόστρωμα που διαφοροποιεί, 

κατεξοχήν, τον άνθρωπο ως ξεχωριστή και μοναδική οντότητα 

δημιουργίας. Είναι αυτός που, κατά βάση, κάνει «Άνθρωπο τον 

άνθρωπο». Κατ` αυτόν τον τρόπο ανώτερες γνωστικές λειτουργίες, 

συναισθήματα και συγκινησιακές καταστάσεις, που εμφανίζονται 

κατεξοχήν και αποκλειστικά στον άνθρωπο, έχουν ως νευροανατομική 

βάση, κυρίως, το φλοιό του μετωπιαίου λοβού (Εικόνα 30). 

      

Εικόνα 30: Νευρωνικά δίκτυα λιμβικού συστήματος και προμετωπιαίου 

λοβού.  
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Το «κίνητρο» (motivation) είναι ο λόγος που πραγματοποιούμαι μια 

πράξη και βασίζεται στην επεξεργασία ενδογενών και εξωγενών 

παραγόντων. Το κίνητρο γεννιέται φυσιολογικά (normal motivation) 

στο προμετωπιαίο λοβό και συγκεκριμένα στην περιοχή του κοιλιακού 

προμετωπιαίου λοβού, «ventral prefrontal cortex, VPC». H 

συγκεκριμένη περιοχή είναι ετερογενής και μπορεί να διακριθεί με 

βάση την νευροαρχιτεκνονική και τη συνδεσιμότητα των νευρωνικών 

δικτύων, σε: «ventromedial prefrontal cortex, VMPFC» και 

«orbitofrontal cortex, OFC». Η πρώτη παρουσιάζει μεγαλύτερη 

συνδεσιμότητα με τις δομές του αυτόνομου συστήματος και 

εμπλέκεται περισσότερο στην επεξεργασία εξωγενών παραγόντων, 

για τη δημιουργία «κινήτρου» ενώ η δεύτερη παρουσιάζει 

μεγαλύτερη συνδεσιμότητα με τις αισθητήριες περιοχές και την 

επεξεργασία ενδογενών ερεθισμάτων132. Και οι δύο περιοχές του 

κοιλιακού προμετωπιαίου λοβού, εμπλέκονται σε διαδικασίες 

«ανταμοιβής-τιμωρίας» (reward–punishment) και στις διαταραχές 

διάθεσης, κυρίως σε επεισόδια μείζονας καταθλιπτικής συνδρομής131-

135 (Εικόνα 31 & 32).  
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                           Εικόνα 31: Περιοχές προμετωπιαίου λοβού. 

 

 

Εικόνα 32: VPC (Ventral Prefrontal Cortex): VMPC (ventromedial prefrontal 

cortex) and OFC (orbito-frontal) cortex, παρουσιάζουν διαφορετικό % 

ενεργοποίησης των νευρώνων τους, ανάλογα με το ερέθισμα  (132).  
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Εκτός από την λειτουργική μαγνητική τομογραφία (fMRI), πολλαπλές 

μελέτες εγκεφαλικού μεταβολισμού με ποζιτρονική τομογραφία136-

143, συνέβαλαν στην ανάδειξη της επηρεασμένης μεταβολικής 

δραστηριότητας περιοχών του λιμβικού συστήματος σε ασθενείς με 

διαταραχές μνήμης και διάθεσης. Διαφορετικές περιοχές  

επηρεασμένης μεταβολικής δραστηριότητας του προμετωπιαίου 

λοβού, της αμυγδαλής και του ιππόκαμπου αναδείχθηκαν κυρίως 

στην μείζονα καταθλιπτική συνδρομή σε σχέση με τη διπολική 

διαταραχή138-140. Μελέτες με ποζιτρονική τομογραφία ανέδειξαν 

επίσης αποκατάσταση του μεταβολισμού στο λιμβικό σύστημα και 

στο προμετωπιαίο λοβό μετά από χορήγηση αντικαταθλιπτικής  

αγωγής και υποχώρηση του επεισοδίου μείζονας κατάθλιψης144, 145.  

Η εμφάνιση λειτουργικών και ανατομικών διαταραχών σε 

περιοχές του εγκεφάλου, όπως αυτές του λιμβικού συστήματος, σε 

ασθενείς με σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια έχει πρόσφατα 

συσχετισθεί με την πρόγνωση και την κλινική εξέλιξη των ασθενών 

αυτών146-148. Σύμφωνα με πρόσφατες μελέτες, οι οποίες βασίζονται σε 

MRI μεθόδους ποσοτικής ανάλυσης της εγκεφαλικής αιματικής ροής 

και ποιοτικής ανάλυσης του εγκεφαλικού φλοιού, η παρουσία 

δυσλειτουργικών εγκεφαλικών περιοχών σε ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο αιφνίδιου θανάτου146 
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ενώ σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια και κατάθλιψη, σχετίζεται 

με αυξημένο κίνδυνο επιδείνωσης της κατάθλιψης κατά την διάρκεια 

της κλινικής εξέλιξης των ασθενών αυτών147-8.  

H νευροαπεικόνιση στην καρδιακή ανεπάρκεια έχει ενισχύσει 

την τελευταία δεκαετία την αναγνώριση του «καρδιο-εγκεφαλικού» 

συνδρόμου (Cardio-cerebral syndrome), ως συχνή επιπλοκή της 

νόσου. Η αλληλεπίδραση μεταξύ της καρδιακής και εγκεφαλικής 

λειτουργίας γίνεται με πολλαπλούς μηχανισμούς149-151, οι οποίοι 

ευθύνονται για την εγκατάσταση του συνδρόμου και την εμφάνιση 

γνωσιακών ελλειμμάτων και διαταραχών διάθεσης. Η χρόνια 

υποαιμάτωση, η οποία ξεπερνά τα όρια αντιστάθμισης του 

μηχανισμού αυτορρύθμισης της εγκεφαλικής ροής είναι κύριος 

παθογενετικός μηχανισμός στην εμφάνιση και εγκατάσταση του 

«καρδιο-εγκεφαλικού» συνδρόμου. Η καρδιακή ανεπάρκεια είναι μια 

πολυσυστηματική νόσος, η οποία κατά συνέπεια μπορεί να 

προκαλέσει τη δυσλειτουργία πολλών οργάνων, μεταξύ των οποίων, 

ο εγκέφαλος. Η εμφάνιση του «καρδιο-εγκεφαλικού» συνδρόμου, 

θεωρείται αρνητικός προγνωστικός παράγοντας στην εξέλιξη της 

καρδιακής νόσου, καθώς η σχέση μεταξύ καρδιάς-εγκεφάλου είναι 

αμφίδρομη (Εικόνα 33 & 34).  
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Εικόνα 33: Κύριος παθογενετικός παράγοντας στην εμφάνιση του «καρδιο-

εγκεφαλικού» συνδρόμου είναι η χρόνια υποαιμάτωση του εγκεφάλου, ενός 

ιστού με αυξημένες ανάγκες οξυγόνωσης. Σύνθετες εγκεφαλικές λειτουργίες 

βασίζονται σε πολύπλοκα νευρωνικά δίκτυα, ιδιαίτερα ευπαθή στην 

υποαιμάτωση, η οποία μπορεί να «διασπάσει» τη λειτουργία  του 

νευρωνικού δικτύου σε κάποιο ή περισσσότερα σημεία του. Η 

νευροαπεικόνιση προσέφερε τη δυνατότητα ανάδειξης λειτουργικών και 

ανατομικών ελλειμμάτων σε εγκεφαλικές περιοχές, που σχετίζονται με την 

εμφάνιση κατάθλιψης και άνοιας. Το «καρδιο-εγκεφαλικό» σύνδρομο με 

την εκδήλωση κατάθλιψης και άνοιας, οδηγεί σε ένα φαύλο κύκλο, ο οποίος 

φαίνεται να επιδεινώνει την εξέλιξη της καρδιακής ανεπάρκειας και αυξάνει 

τη θνησιμότητα και τον αριθμό των νοσηλειών (149). 
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Εικόνα 34: Παθογενετικοί μηχανισμοί και προτεινόμενη διάγνωση και 

αντιμετώπιση του «καρδιο-εγκεφαλικού» συνδρόμου (151).  
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            ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ  

 

ΕΛΕΓΧΟΣ ΜΕ ΠΟΖΙΤΡΟΝΙΚΗ ΤΟΜΟΓΡΑΦΙΑ  

ΤΟΥ ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟΥ ΜΕΤΑΒΟΛΙΣΜΟΥ ΣΕ ΑΣΘΕΝΕΙΣ 

ΜΕ ΚΑΡΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ: 

ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΜΕ ΝΕΥΡΟΨΥΧΙΑΤΡΙΚΕΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ 
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           ΕΙΣΑΓΩΓΗ – ΣΚΟΠΟΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 

 

H καταθλιπτική συνδρομή, ανακεφαλαιώνοντας όσα 

προαναφέρθηκαν, είναι συχνή συννοσηρότητα στην καρδιακή 

ανεπάρκεια, συγκριτικά με άλλες χρόνιες παθήσεις1. Ταυτόχρονα, η 

εμφάνιση καταθλιπτικής συνδρομής κατά την κλινική εξέλιξη της 

καρδιακής νόσου είναι ιδιαίτερα σημαντική, καθώς αποτελεί 

ανεξάρτητο προγνωστικό παράγοντα για επιδείνωση της ποιότητας 

ζωής και της λειτουργικής κατάστασης του ασθενούς, όπως επίσης και 

για αύξηση του αριθμού των νοσηλειών και της θνησιμότητας4-8. 

Αγχώδης διαταραχή και γνωσιακά ελλείμματα (κυρίως όσον αφορά 

την ικανότητα πρόσφατης μνήμης και συγκέντρωσης) είναι επίσης 

συχνές νευρο-ψυχιατρικές συννοσηρότητες στην καρδιακή 

ανεπάρκεια και συνήθως συνυπάρχουν με την κατάθλιψη50-62.  

Στην Ελλάδα οι πάσχοντες από καρδιακή ανεπάρκεια 

εκτιμάται ότι ανέρχονται σε 200.000, ενώ περισσότερα από 500 

νοσοκομειακά κρεβάτια είναι μονίμως κατειλημμένα από αυτούς τους 

ασθενείς. Υπολογίζεται, μάλιστα, ότι οι νοσηλείες λόγω καρδιακής 

ανεπάρκειας απορροφούν το 2% των συνολικών δαπανών για την 

υγεία, με το ετήσιο κόστος περίθαλψης της καρδιακής ανεπάρκειας, 
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να αναμένεται να διπλασιαστεί την επόμενη δεκαπενταετία9. Παρά 

την συχνότητα και την σημαντική κλινική και οικονομική (κυρίως λόγω 

της αύξησης του αριθμού των νοσηλειών)65 επίπτωση των νευρο-

ψυχιατρικών διαταραχών στην καρδιακή ανεπάρκεια, αυτές 

δυστυχώς παραμένουν υποδιαγνωσμένες και συνεπώς 

υποθεραπευμένες66. Η υποψία συνύπαρξης καταθλιπτικής 

συνδρομής συνήθως υποεκτιμάται κατά την κλινική εξέταση των 

ασθενών αυτών από τον θεράποντα καρδιολόγο. Από την άλλη, η 

συμπτωματολογία της καταθλιπτικής συνδρομής στους ασθενείς με 

καρδιακή ανεπάρκεια μπορεί να είναι άτυπη (με εμφάνιση 

σωματικών παρά ψυχολογικών συμπτωμάτων)64, γεγονός που μπορεί 

να οδηγήσει από τη μία στην υποεκτίμηση της συνύπαρξης 

κατάθλιψης και από τη άλλη στην υπερεκτίμηση των συμπτωμάτων 

της καρδιακής ανεπάρκειας και στη αναβάθμιση της λειτουργικού 

σταδίου του ασθενούς σε σοβαρότερη τάξη κατά NYHA63.  

Ακόμα και όταν η κλινική υποψία συνύπαρξης διαταραχών 

διάθεσης στους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια είναι ισχυρή, η 

κατάλληλη αντικαταθλιπτική αγωγή  για αυτούς τους ασθενείς δεν 

είναι γνωστή, καθώς υπάρχει ακόμη αμφισβήτηση66. Οι εκλεκτικοί 

αναστολείς επαναπρόσληψης σεροτονίνης, γνωστοί ως SSRIs 

(Selective Serotonine Reuptake Inhibitors), σε σχέση με τα τρικυκλικά 
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αντικαταθλιπτικά (TCAs), μπορεί να συμπεριληφθούν με ασφάλεια 

στην φαρμακευτική αγωγή των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια69. 

Παραταύτα, τα δημοσιευμένα αποτελέσματα της πρόσφατης 

τυχαιοποιημένης προοπτικής πολυκεντρικής μελέτης «MOOD-HF»71, 

ο σκοπός της οποίας ήταν να λύσει το ζήτημα της κατάλληλης 

θεραπευτικής αντιμετώπισης της κατάθλιψης στην χρόνια καρδιακή 

ανεπάρκεια, δεν ήταν τα αναμενόμενα. Η λήψη SSRIs σε ασθενείς με 

καρδιακή ανεπάρκεια και κατάθλιψη, δεν παρουσίασε την 

αναμενόμενη βελτίωση της κλινικής έκβασης και συγκεκριμένα τη 

μείωση του αριθμού των συμβαμάτων σε σχέση με όσους έλαβαν 

απλά «placebo» (Εικόνα 35).  

 

              

                         Εικόνα 35: Αποτελέσματα «MOOD-HF trial» (71).  
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Το αποτέλεσμα της «MOOD-HF» δεν δικαιολογεί την χορήγηση 

SSRIs σε ασθενείς με καταθλιπτική συνδρομή και χρόνια καρδιακή 

ανεπάρκεια. Αντιθέτως ενισχύει την άποψη ότι η βελτίωση της 

καταθλιπτικής συμπτωματολογίας σε ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια, πιθανώς εξαρτάται από τη βελτίωση της καρδιακής 

νόσου και τη βελτιστοποίηση της φαρμακευτικής αγωγής για την 

καρδιακή νόσο.  

Όπως προαναφέρθηκε, η κατάθλιψη στους ασθενείς με χρόνια 

καρδιακή ανεπάρκεια και επηρεασμένη συστολική λειτουργία είναι 

πολυπαραγοντική13-41. Ψυχολογικοί παράγοντες, λόγω των 

επιπτώσεων της νόσου στην προσωπική και επαγγελματική ζωή αλλά 

και διάφοροι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί, λόγω της ενεργοποίησης 

του νευρο - ενδοκρινούς και του ανοσοποιητικού - προφλεγμονώδους 

συστήματος, θεωρούνται υπεύθυνοι για την δυσλειτουργία των 

εγκεφαλικών δομών που επηρεάζουν τη διάθεση και εμπλέκονται 

στην εγκατάσταση καταθλιπτικής συνδρομής στην καρδιακή 

ανεπάρκεια.  

Επιπλέον, ένας πολύ σημαντικός παράγοντας που πιθανώς 

εμπλέκεται στην δυσλειτουργία διαφόρων εγκεφαλικών δομών και 

στην εγκατάσταση του «καρδιο-εγκεφαλικού» συνδρόμου149-151, είναι 

η χρόνια υποαιμάτωση, η οποία χαρακτηρίζει εξ’ ορισμού τη χρόνια 
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καρδιακή ανεπάρκεια με επηρεασμένη συστολική λειτουργία. Με την 

επιδείνωση της νόσου τα όρια αυτορρύθμισης της εγκεφαλικής ροής 

δεν επαρκούν για να διατηρήσουν την απαιτούμενη αιμάτωση και 

οξυγόνωση των πολύπλοκων νευρικών δομών και δικτύων, με 

αποτέλεσμα την υπολειτουργία τους και την εμφάνιση νευρο-

ψυχιατρικών διαταραχών. Μελέτες έχουν αναδείξει ότι ακόμη και σε 

ήπια καρδιακή ανεπάρκεια, ο μηχανισμός αυτορρύθμισης της 

εγκεφαλικής αιματικής ροής είναι ήδη αρκετά επηρεασμένος152.  

 

 Η νευροαπεικόνιση αποτελεί σημαντικό εργαλείο στην 

ανάδειξη του «καρδιο-εγκεφαλικού» συνδρόμου, στους ασθενείς με 

καρδιακή ανεπάρκεια. Με τη χρήση διακρανικού Doppler αλλά κυρίως 

με τις διάφορες μεθόδους που προσφέρει η μαγνητική τομογραφία, 

διάφορες μελέτες έχουν πρόσφατα αναδείξει την υποαιμάτωση του 

εγκεφάλου ή/και τη λειτουργικο-ανατομική διαταραχή διαφόρων 

εγκεφαλικών δομών σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια και σε 

ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια και νευροψυχιατρικές 

διαταραχές103-119.  

Καθώς, υποαιμάτωση σημαίνει υπομεταβολισμός και 

αντίστροφα, η διερεύνηση της εγκεφαλικής υποαιμάτωσης μπορεί να 

γίνει και με τη χρήση ποζιτρονικής τομογραφίας εγκεφάλου, με 
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φθοριωμένη ραδιενεργό γλυκόζη (18F-FDG PET/CT). Το αποτέλεσμα 

της 18F-FDG PET/CT μεθόδου, εκφράζεται τόσο στην ογκολογία όσο και 

σε οποιαδήποτε άλλη εφαρμογή, με την σημαντική ημιποσοτική 

παράμετρο SUV (Standardized Uptake Value)153, 154. Όσο μεγαλύτερη 

είναι  τιμή της παραμέτρου σε μία περιοχή ενδιαφέροντος (Region of 

Interest, ROI) τόσο μεγαλύτερη είναι η πρόσληψη του 

ραδιοφαρμάκου και ο μεταβολισμός της γλυκόζης στη συγκεκριμένη 

περιοχή (Εικόνα 36). 

 

           

 

Εικόνα 36:  Η παράμετρος SUV (Standardized Uptake Value) ή αλλιώς DUR 

(Dose Uptake Ratio) είναι μία τιμή, η οποία προκύπτει από το πηλίκο μεταξύ 

της «συγκέντρωσης» του ραδιοφαρμάκου (ρ/φ) σε μια περιοχή 

ενδιαφέροντος της εικόνας  (Cimg) και της «συγκέντρωσης» του ρ/φ στο 

σώμα (Cinj). Θα πρέπει να διευκρινισθεί ότι στο συγκεκριμένο πηλίκο 

λαμβάνονται υπόψη μόνο οι αριθμητικές τιμές και όχι οι μονάδες έκφρασης 

των τιμών. Ο αριθμητής του κλάσματος που αφορά την πρόσληψη του ρ/φ 

σε μία συγκεκριμένη περιοχή ενδιαφέροντος (Region of Interest, ROI) τη 
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δεδομένη χρονική στιγμή της απεικόνισης (Τ), είναι σε KBq/ml (Kilo 

Becquerel/ml). Ο παρονομαστής του κλάσματος που αφορά την υποθετική 

ισοκατανομή του ρ/φ στο σώμα, δίνεται από το πηλίκο της δόσης του ρ/φ 

που χορηγήθηκε τη χρονική στιγμή Τ0 σε ΜΒq (Mega Becquerel), με το βάρος 

του σώματος σε Kgr (Kilograms).  

 

Απ’ όσο γνωρίζουμε, δεν έχει πραγματοποιηθεί ακόμη, με 

εξαίρεση μία πρόσφατη μελέτη155, εφαρμογή των δυνατοτήτων της 

μεθόδου 18F-FDG PET/CT, για την μελέτη του εγκεφαλικού 

μεταβολισμού σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, με ή χωρίς 

νευροψυχιατρικές διαταραχές. Η πρόσφατη μελέτη155 με χρήση 

ποζιτρονικής τομογραφίας εγκεφάλου ανέδειξε χαμηλότερη τιμή του 

μέσου όρου της παραμέτρου SUV για όλο τον εγκέφαλο (SUVmean) σε 

ασθενείς με σοβαρότερη καρδιακή ανεπάρκεια και συνεπώς 

χαμηλότερο κλάσμα εξώθησης (Left Ventricular ejection fraction, 

LVEF≤25%) σε σχέση με ασθενείς με λιγότερο σοβαρή νόσο και 

υψηλότερο κλάσμα εξώθησης.  

 

 

 

 



72 
 

Συνεπώς, ο σκοπός της μελέτης μας ήταν καταρχήν να 

διερευνήσει, για πρώτη φορά απ’ όσο γνωρίζουμε, τον εγκεφαλικό 

μεταβολισμό με τη χρήση 18F-FDG PET/CΤ, τόσο στο σύνολό του όσο 

και στις περιοχές που εμπλέκονται στην κατάθλιψη, σε ασθενείς με 

καρδιακή ανεπάρκεια συγκριτικά με μάρτυρες.   

 

Κατά δεύτερο αλλά εξίσου σημαντικό λόγο, η μελέτη είχε ως 

σκοπό να συσχετίσει, μετά από  επεξεργασία και ανάλυση των ΡΕΤ 

εικόνων, τους μεταβολικούς δείκτες του εγκεφάλου,  με: 

 

α) την σοβαρότητα της καρδιακής νόσου, όπως προκύπτει από 

κλινικούς και βιοχημικούς παραμέτρους και από προσαρμοσμένα 

ερωτηματολόγια, που αφορούν την λειτουργική κατάσταση και την 

ποιότητα ζωής του ασθενούς με καρδιακή ανεπάρκεια. 

 

β) την σοβαρότητα της πιθανής συνυπάρχουσας νευρο-ψυχιατρικής 

διαταραχής,, όπως προκύπτει από ψυχομετρικά ερωτηματολόγια. 

 

γ)  την κλινική έκβαση των ασθενών αυτών, όπως προκύπτει από τη 

θνησιμότητα και τον αριθμό των νοσηλειών από όλα τα αίτια 

(καρδιογενή και μη) κατά τη χρονική περίοδο παρακολούθησής τους.   
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                     ΠΛΗΘΥΣΜΟΣ  

                               Α. ΑΣΘΕΝΕΙΣ 

 

Η μελέτη πραγματοποιήθηκε μετά από έγκριση της Επιτροπής 

Βιοηθικής και Δεοντολογίας της Ιατρικής σχολής του Πανεπιστημίου 

Αθηνών με α/α: 70121243Μ. Όλοι οι ασθενείς συμμετείχαν στη 

μελέτη αφού ενημερώθηκαν εγγράφως και υπέγραψαν την 

συγκατάθεσή τους.  

 

Η μελέτη αφορούσε σταθεροποιημένους, νοσηλευόμενους 

ασθενείς, με συμπτωματική, συστολική, χρόνια καρδιακή ανεπάρκεια, 

με κλάσμα εξώθησης <40%. Το καρδιολογικό ιστορικό του ασθενούς 

αφορούσε κυρίως πληροφορίες σχετικά με τον τύπο της καρδιακής 

ανεπάρκειας (διατατική ή ισχαιμική), την λειτουργική τάξη κατά NYHA 

(New York Heart Association) και το χρονικό διάστημα από τη 

διάγνωση της νόσου. Άλλες πληροφορίες αφορούσαν την παρουσία 

κολπικής μαρμαρυγής στο ΗΚΓ και την εμφύτευση μόνιμου 

απινιδωτή-βηματοδότη (ICD, Implantable Cardioverter-Defibrillator). 

Στο ατομικό ιστορικό του ασθενούς περιλαμβάνονταν πληροφορίες 

για συνύπαρξη άλλων χρόνιων παθήσεων, όπως διαβήτης, χρόνια 

αποφρακτική πνευμονοπάθεια, παχυσαρκία, νόσοι του συνδετικού 

ιστού, κακοήθειες. Οι ασθενείς ερωτούνταν  επίσης αν έχουν γνωστό 

ιστορικό, πρόσφατο ή κατά το παρελθόν, κάποιας ψυχιατρικής 

διαταραχής, όπως επεισόδιο μείζονας κατάθλιψης, διπολική 

διαταραχή ή αγχώδη διαταραχή. Θα πρέπει να διευκρινισθεί, ότι 

ασθενείς με γνωστό εγκεφαλικό επεισόδιο ή άλλης φύσεως 
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εγκεφαλική βλάβη ή χειρουργική επέμβαση, αποκλείονταν από τη 

μελέτη. Η καταγραφή της φαρμακευτικής αγωγής του ασθενούς 

αφορούσε τόσο τις κατηγορίες των φαρμάκων για την καρδιακή νόσο 

αλλά και των τυχόν ψυχιατρικών φαρμάκων.  

Τέλος τα δημογραφικά στοιχεία του ασθενούς περιλάμβαναν το φύλο, 

την ηλικία, την εκπαίδευση σε χρόνια, την επαγγελματική και την 

οικογενειακή κατάσταση.  

 

 Την ημέρα εξόδου των ασθενών από το νοσοκομείο ή την 

προηγούμενη,  πραγματοποιήθηκαν τα εξής: 

 

Α) Oι ασθενείς υποβλήθηκαν σε «triplex» καρωτίδων για τον 

αποκλεισμό αιμοδυναμικά σημαντικής στένωσης των έσω καρωτίδων, 

σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες (ποσοστό στένωσης <50% 

και μέγιστη συστολική ταχύτητα <125cm/sec)156. Οι ασθενείς 

υποβλήθηκαν επίσης σε «triplex» καρδιάς για τον υπολογισμό του 

κλάσματος εξώθησης (ογκομετρική μέθοδο-2D κατά Simpson157) και 

των τελοσυστολικών διαμέτρων της αριστερής κοιλίας (από την 

αριστερή παραστερνική τομή κατά τον επιμήκη άξονα), όπως επίσης 

και για τον υπολογισμό της διαμέτρου του αριστερού κόλπου. Και οι 

δύο εξετάσεις πραγματοποιήθηκαν με υπερηχογράφο iE33 (Philips, 

USA). 

 

B) Πραγματοποιήθηκε λήψη αίματος, για βασικό βιοχημικό έλεγχο 

(συμπεριλαμβανομένων C-Reactive protein, ως δείκτη φλεγμονής  και 

TSH, ως δείκτη θυρεοειδικής λειτουργίας) αλλά και λήψη πλάσματος 

για τον προσδιορισμό των κοινών βιοδεικτών καρδιακής ανεπάρκειας 

(νατριουρητικό πεπτίδιο NT-proBNP και υψηλής ευαισθησίας 
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καρδιακή τροπονίνη-Τ). Η μέτρηση των βιοδεικτών καρδιακής 

ανεπάρκειας έγινε με ανοσοχημική ανάλυση (ELISA) σε πλάσμα των 

ασθενών, χρησιμοποιώντας τα αντιδραστήρια (kits) Elecsys proBNP II 

και cTnT-hs, αντίστοιχα (Roche, CA). Ως γνωστόν, τα νατριουρητικά 

πεπτίδια BNP (brain natriuretic peptide or ventricular natriuretic 

peptide) παράγονται από το μυοκάρδιο των κόλπων και των κοιλιών. 

To BNP πολυπεπτίδιο των 36 αμινοξέων εκκρίνεται υπό τη 

μορφή προ-ορμόνης και αφορά το αμινοτελικό άκρο του 

πολυπεπτιδίου των 76 αμινοξέων NT-proBNP. To BNP μετά την 

απελευθέρωσή του αντιδρά κυρίως με τον υποδοχέα NPRA (atrial 

natriuretic factor receptor) ανάλογα με το ANP, αλλά είναι περίπου 10 

φορές ασθενέστερος αγωνιστής. Ο βιολογικός χρόνος  ημιζωής του 

όμως, είναι τουλάχιστον δύο φορές μεγαλύτερος (~20min) από το ANP 

και  της προ-ορμόνης NT-proBNP ακόμη μεγαλύτερος (~120min), 

καθιστώντας τα πολυπεπτίδια BNP καλύτερους βιοδείκτες καρδιακής 

ανεπάρκειας. Το αυξημένο προφόρτιο οδηγεί στην απελευθέρωση 

των BNP πεπτιδίων από το μυοκάρδιο, τα οποία προάγουν τη 

διατήρηση της ομοιόστασης μέσω της αγγειοδιαστολής και της 

νατριούρησης. Ο ρόλος των BNP πολυπεπτιδίων στο «screening» και 

το «monitoring» των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια αλλά και ο 

ρόλος τους, ως ανεξάρτητος αρνητικός προγνωστικός παράγοντας 

είναι καλά τεκμηριωμένος158-162. Τα επίπεδα των  ΒΝΡ πολυπεπτιδίων 

είναι αυξημένα σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, κυρίως σε μη-

αντιρροπούμενη κατάσταση. Την τρέχουσα κατάσταση της καρδιακής 

ανεπάρκειας του ασθενούς αντιπροσωπεύουν καλύτερα τα επίπεδα 

των πεπτιδίων BNP παρά των ΝΤ-proBNP, λόγω του μικρότερου 

χρόνου ημιζωής τους. Στους ασθενείς μας έγινε μέτρηση μόνο των ΝΤ-

proBNP πεπτιδίων, καθώς μόνο το συγκεκριμένο «kit» ανάλυσης 
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πλάσματος ήταν διαθέσιμο στο βιοχημικό εργαστήριο του 

νοσοκομείου μας. Καθώς όμως ο πληθυσμός μας αφορούσε 

σταθεροποιημένους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, η μέτρηση 

του ΝΤ-proBNP πεπτιδίου, ως βιοδείκτη σοβαρότητας της καρδιακής 

νόσου, εξυπηρετούσε τους στόχους της μελέτης μας. Θα πρέπει να 

αναφερθεί, ότι ο πληθυσμός της μελέτης μας συμπεριλαμβάνει μόνο 

τρεις παχύσαρκους ασθενείς (body mass index >30). Είναι γνωστό, αν 

και ο παθογενετικός μηχανισμός δεν είναι ακόμη απόλυτα γνωστός, 

πως η παχυσαρκία μπορεί να μετριάσει τα επίπεδα των BNP 

πεπτιδίων στην καρδιακή ανεπάρκεια163.  

 

Η υψηλής ευαισθησίας καρδιακή τροπονίνη-Τ 164-166 αποτελεί 

όχι μόνο διαγνωστικό και βραχυπρόθεσμο προγνωστικό «marker» σε 

ασθενείς με οξύ έμφραγμα του μυοκαρδίου αλλά έχει σημαντική 

μακροπρόθεσμη προγνωστική αξία σε ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια. Μολονότι οι μηχανισμοί που εμπλέκονται στην 

απελευθέρωση της μυοκαρδιακής τροπονίνης δεν είναι απολύτως 

γνωστοί, φαίνεται ότι η αύξηση του προφορτίου της αριστερής κοιλίας 

είναι από μόνη της υπεύθυνη για να προκαλέσει βλάβη των 

μυοκαρδιακών ινών λόγω «streching»  ακόμη και ανεξαρτήτως 

ισχαιμίας (μολονότι, η συνύπαρξη ισχαιμίας του ενδοκαρδίου είναι 

πιθανή). Ασθενείς με καρδιακά ανεπάρκεια και επίπεδα cTnT σταθερά 

≥0.02 ng/ml παρουσιάζουν μεγαλύτερο κίνδυνο εμφάνισης 

αναδιαμόρφωσης του μυοκαρδίου και καρδιακών συμβαμάτων165.  

Τέλος να αναφέρουμε ότι και η CRP (C-Reactive Protein) έχει 

υψηλά επίπεδα στην καρδιακή ανεπάρκεια και είναι επίσης δείκτης 

σοβαρότητας της νόσου και αρνητικός προγνωστικός παράγοντας167.  

 



78 
 

 

Γ) Στους ασθενείς, δόθηκαν τρία ευρείας χρήσης ερωτηματολόγια 

αυτοαναφοράς, προσαρμοσμένα στην καρδιακή ανεπάρκεια.  

Το ερωτηματολόγιο KCCQ (Kansas City Cardiomyopathy 

Questionnaire)168  περιλαμβάνει ερωτήσεις που αφορούν την φυσική 

κατάσταση και την λειτουργική ικανότητα του ασθενούς, την 

συμπτωματολογία, το βαθμό αυτοεξυπηρέτησης και επίγνωσης της 

νόσου, την ικανότητα κοινωνικοποίησης και την ποιότητα ζωής. To 

συνολικό σκορ του τεστ βασίζεται στο άθροισμα των σκορ των 

περισσότερων επιμέρους κατηγοριών, συγκεκριμένα της φυσικής 

κατάστασης, της συμπτωματολογίας (συχνότητα και σοβαρότητα), 

του βαθμού κοινωνικοποίησης και της ποιότητας ζωής, το οποίο 

μετατρέπεται σε ποσοστιαία κλίμακα 0-100. Όσο το σκορ είναι 

υψηλότερα στην 0-100 κλίμακα, τόσο καλύτερη είναι η διατήρηση της 

κατάστασης της υγείας του ασθενούς με καρδιακή ανεπάρκεια.  

Το ερωτηματολόγιο σχετίζεται με την σοβαρότητα της νόσου, όπως με 

το λειτουργικό στάδιο κατά NYHA και βιοχημικούς βιοδείκτες της 

καρδιακής ανεπάρκειας169, 170.  

 

 

Εικόνα 37:  Προγνωστική αξία του ερωτηματολογίου KCCQ, με βάση το 

συνολικό σκορ σε κατηγορίες (δεξιά) και της μεγαλύτερης ή μικρότερης κατά 

10 μονάδων μείωσής του (αριστερά)168.   
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Το ερωτηματολόγιο MLHFQ (Minnesota Living with Heart 

Failure Questionnaire)171-175, είναι ένα άλλο ερωτηματολόγιο το οποίο 

χρησιμοποιήθηκε για να ενισχύσει την ακρίβεια της αυτοαξιολόγησης 

της φυσικής κατάστασης και της ποιότητας ζωής των ασθενών με 

καρδιακή ανεπάρκεια. Περιλαμβάνει 21 ερωτήσεις πολλαπλής 

επιλογής, οι οποίες βαθμολογούνται από 0-5, με συνολικό σκορ από 

0-105. Από τις 21 ερωτήσεις, οι 8 (συνολικό σκορ 0-40), αφορούν την 

λειτουργική κατάσταση του ασθενούς ενώ 5 (συνολικό σκορ 0-25), 

έχουν ψυχομετρικό χαρακτήρα.  

 Το ερωτηματολόγιο DASI (Duke Activity Status Index)176,177 

βασίζεται συγκεκριμένα στην αξιολόγηση της λειτουργικής 

ικανότητας του ασθενούς και όχι γενικά της φυσικής του κατάστασης 

ενώ δεν περιλαμβάνει ερωτήσεις με ψυχομετρικό χαρακτήρα. Οι 12 

ερωτήσεις αφορούν όλο και πιο απαιτητικές σωματικές 

δραστηριότητες, με το σκορ να κυμαίνεται από 0-58.2. Το συνολικό 

σκορ μπορεί να χρησιμοποιηθεί για ενδεικτική εκτίμηση της μέγιστης 

πρόσληψης οξυγόνου [VO2peak= (0.43xDASI) +9.6] και της ικανότητας 

άσκησης σε μεταβολικά ισοδύναμα δραστηριότητας «METS».  

 

 

Εικόνα 38: Συσχέτιση με «VO2max» και προγνωστική αξία του σκορ DASI177.  
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Δ) Στους ασθενείς, δόθηκαν επίσης δύο ερωτηματολόγια 

αυτοεκτίμησης για τη διερεύνηση  συνυπάρχουσας καταθλιπτικής 

συμπτωματολογίας.  

Το ερωτηματολόγιο BDI-II178 αποτελεί μια επανέκδοση του 

ευρέως διαδεδομένου και καθιερωμένου ερωτηματολογίου για την 

κατάθλιψη BDI (Beck Depression Inventory)179. Περιλαμβάνει 21 

ερωτήσεις πολλαπλής επιλογής με σκορ από 0-3 (συνολικό σκορ 0-63), 

οι οποίες διερευνούν ψυχικά και σωματικά συμπτώματα της 

κατάθλιψης. Το ερωτηματολόγιο έχει καθιερωθεί στην αξιολόγηση 

της κατάθλιψης σε πολλά χρόνια νοσήματα, όπως η καρδιακή 

ανεπάρκεια180. Για την αξιολόγηση της σοβαρότητας της κατάθλιψης, 

«standard cut-offs» είναι: 0–13: ελάχιστη ή μη κατάθλιψη, 14–19: 

ήπια κατάθλιψη, 20–28: μέτρια κατάθλιψη, 29–63: σοβαρή 

κατάθλιψη.  Σύμφωνα με πρόσφατα βιβλιογραφικά δεδομένα67, 180, 

ένα σκορ >10 αντί του καθιερωμένου ορίου >13, θεωρείται ότι είναι 

αρκετό για την ανάδειξη κατάθλιψης στην καρδιακή ανεπάρκεια.  

Το ερωτηματολόγιο Zung SDS (Zung Self-Rating Depression 

Scale)181 είναι επίσης ένα ευρέως διαδεδομένο και καθιερωμένο 

ερωτηματολόγιο για τη διερεύνηση της κατάθλιψης. Οι αντίστοιχες 

κατηγορίες, όσον αφορά τα επίπεδα κατάθλιψης είναι: 20-44: 

ελάχιστη ή μη κατάθλιψη , 45-59: ήπια κατάθλιψη, 60-69: μέτρια 

κατάθλιψη, >70: σοβαρή κατάθλιψη.  

 

Ε) Το ερωτηματολόγιο STAI (State-Trait Anxiety Inventory)182 

χορηγήθηκε στους ασθενείς για την διερεύνηση αγχώδους 

διαταραχής. Περιλαμβάνει 20 ερωτήσεις αυτοεκτίμησης που 

αφορούν το επίπεδο άγχους σχετικά με την αντιμετώπιση μιας 

κατάστασης (state anxiety) και 20 ερωτήσεις, που αφορούν το 
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επίπεδο άγχους, ως χαρακτηριστικό της προσωπικότητας (trait 

anxiety).   

 

Τέλος, θα πρέπει να διευκρινισθεί ότι όλα τα ερωτηματολόγια 

αυτοεκτίμησης, ελέγχθηκαν για τυχόν παραλείψεις. Παρά τον 

συνολικό αριθμό των πέντε ερωτηματολογίων, το ποσοστό των 

παραλείψεων ήταν ιδιαίτερα μικρό (<5% των ερωτήσεων). Οι κενές 

απαντήσεις συμπληρώθηκαν, μετά από συγκεκριμένη διευκρινιστική 

ερώτηση στους ασθενείς από τον ερευνητή.   

 

ΣΤ) Η διερεύνηση νοητικής έκπτωσης βασίσθηκε στο διαδραστικό τεστ 

MMSE (Mini-mental state exam)183. To MMSE είναι μία σύντομη 

εξέταση της νοητικής κατάστασης, η οποία μολονότι δεν είναι 

ιδιαίτερα ευαίσθητη στην ανάδειξη ήπιας γνωστικής διαταραχής (mild 

cognitive impairment), επιλέχθηκε, καθώς δεν απαιτείται ειδική 

εκπαίδευση στον ερευνητή για την εφαρμογή της στους ασθενείς. Το 

τεστ αφορά διάφορα επίπεδα της γνωστικής λειτουργίας, όπως 

προσανατολισμός, εγχάραξη, προσοχή, ικανότητα υπολογισμών, 

ανάκληση, γλώσσα.  Το συνολικό σκορ είναι 30, με το γενικώς 

αποδεκτό για τον πληθυσμό επίπεδο «cut-off» για την ανάδειξη 

νοητικής έκπτωσης <24. Μελέτες έχουν αναδείξει ότι το συγκεκριμένο 

«cut-off» θα πρέπει να διαφοροποιηθεί ανάλογα με την ηλικία και το 

μορφωτικό επίπεδο του πληθυσμού υπό εξέταση. Σε πληθυσμό 

υψηλότερου μορφωτικού επιπέδου, για παράδειγμα,  το «cut-off» 

<27 θεωρείται καταλληλότερο για την ανάδειξη νοητικής έκπτωσης184.  
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Κατά την άμεση χρονική περίοδο (9 έως 22 ημέρες αργότερα) 

μετά την έξοδο των ασθενών από το νοσοκομείο, 30 από τους 38 

ασθενείς, οι οποίοι είχαν αρχικά συμπεριληφθεί στην μελέτη 

υποβλήθηκαν σε ποζιτρονική τομογραφία εγκεφάλου με φθοριωμένη 

ραδιενεργό γλυκόζη (18F-FDG PET/CT), στο Ίδρυμα ΙατροΒιολογικών 

Ερευνών της Ακαδημίας Αθηνών (ΙΙΒΕΑΑ). Οι υπόλοιποι 8 ασθενείς, 4 

γυναίκες και 4 άνδρες, αρνήθηκαν να συνεχίσουν. Ένας επιπλέον 

ασθενής αποκλείσθηκε από τη μελέτη, αφού πραγματοποίησε την 

εξέταση της ποζιτρονικής τομογραφίας, λόγω ανάδειξης μη γνωστού 

(προφανώς ασυμπτωματικού) παλαιού εγκεφαλικού έμφρακτου, 

στον αριστερό κροταφικό λοβό.  

Τους επόμενους τουλάχιστον 6 μήνες μετά την έξοδο των 

ασθενών από το νοσοκομείο (9.7±1.8 μήνες),  ένα ερωτηματολόγιο 

για την ποιότητα ζωής και ένα ερωτηματολόγιο για την κατάθλιψη, το 

KCCQ και το BDI συγκεκριμένα, δόθηκε εκ νέου στους 29 ασθενείς της 

μελέτης. Αυτό έγινε κατά τη διάρκεια του προγραμματισμένου τους 

ελέγχου στα εξωτερικά ιατρεία της Καρδιακής Ανεπάρκειας του 

νοσοκομείου μας, του Πανεπιστημιακού Γενικού Νοσοκομείου 

«Αττικόν».  

Τέλος, η καταγραφή της νοσηρότητας και της θνησιμότητας 

από όλα τα αίτια έγινε για χρονικό διάστημα περίπου 3 ετών (3.1±0.9 

έτη). Τα δεδομένα βασίστηκαν σε πρόσφατη ενημέρωση του φακέλου 

του ασθενούς ή σε διαφορετική περίπτωση, σε άμεση τηλεφωνική 

επικοινωνία με τον ασθενή ή το οικογενειακό του περιβάλλον.  

 

Τα δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά, καθώς και τα 

σκορ των ερωτηματολογίων του πληθυσμού της μελέτης μας, 

αναγράφονται στους παρακάτω πίνακες 1&2.                        
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Πίνακας 1: Δημογραφικά στοιχεία, ατομικό ιστορικό και σκορ 

ερωτηματολογίων των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια (ΚΑ). 

  

 

 

Mean (SD)1                                                                       

        

                     N (%)2                    

Δημογραφικά /ατομικό ιστορικό   

Ηλικία (έτη) 55.5 (12.0) 

Φύλο (Άνδρες: Γυναίκες)  25 (86.2): 4 (13.8) 

Βάρος (kgr) 89.9 (27.3) 

BMI3 (kgr/m2) 27.9 (6.6) 

Έτη εκπαίδευσης 11.2 (3.0) 

Συζευγμένος (Ναι: Όχι) 18 (62.0): 11 (38.0) 

Εργαζόμενος (Ναι: Όχι) 13 (44.8): 16 (55.2)  

Καπνιστής (Ναι: Όχι) 7 (24.1): 22 (75.9) 

Συννοσηρότητες (Ναι: Όχι)4 17 (58.6): 12 (41.4) 

Αντικαταθλιπτικά (Ναι: Όχι) 11 (38.0): 18 (62.0) 

Ερωτηματολόγια5   

DASI 16.9 (6.2) 

KCCQ 45.3 (14.2) 

KCCQ-2 42.5 (15.4) 

MLHFQ 50.0 (18.0) 

BDI 17.0 (8.7) 

BDI-2 15.9 (7.8) 
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1Mean (SD): Μέσος όρος και τυπική απόκλιση για τις συνεχείς 

μεταβλητές. 

2Ν (%): Απόλυτος αριθμός και ποσοστό για τις κατηγορικές 

μεταβλητές. 

3ΒΜΙ: Body mass index 

 

4Αναλυτικά, οι συννοσηρότητες είναι: σακχαρώδης διαβήτης (9), 

συστηματικός ερυθεματώδης λύκος (1), καρκίνος παχέος εντέρου (1), 

μυελοδυσπλαστικό σύνδρομο (1), χρόνια αποφρακτική 

πνευμονοπάθεια (1), παχυσαρκία (3), παλαιό ιστορικό μείζονας 

καταθλιπτικής συνδρομής (1) και κρίσεων πανικού-αγοραφοβίας (1). 

 

5BDI (Beck Depression Inventory), DASI (Duke Activity Status Index), 

KCCQ (Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire), MLHFQ 

(Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire), MMSE (Mini 

Mental State Exam), STAI (Spielberger's State-Trait Anxiety Inventory), 

Zung SDS (Zung Self-Rating Depression Scale). 

 

Zung SDS 51.1 (11.4) 

STAI 98.5 (21.2) 

MMSE 27.8 (1.0) 
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Πίνακας 2: Κλινικά και εργαστηριακά δεδομένα των ασθενών με 

καρδιακή ανεπάρκεια (ΚΑ). 

 

    Mean(SD)1                           

                                                         

    N (%)2                  

Κλινικά/ υπερηχογραφικά δεδομένα 

Μέση αρτηριακή πίεση (mmHg) 88.7 (6.7) 

Έτη διάγνωσης της νόσου 3.3 (2.8) 

Τύπος  ΚΑ (Διατατική: Iσχαιμική) 18 (42.1): 11 (37.9) 

ICD3 (Yes: No)  55.1 (16) 

NYHA4  (II: III: IV)  8 (27.5): 19 (65.5): 2 (7.0) 

LVEF5 (%)  26.0 (5.8) 

LVESD5 (mm)  49.3 (9.2) 

LVEDD5 (mm)  63.8 (7.5) 

LAD5 (mm)  47.2 (6.7) 

Εργαστηριακά δεδομένα6   

Creatinine (mgr/dl) 1.06 (0.18) 

GFR (ml/min/1.73m2) 87.5 (21.0) 

CRP (mgr/dl) 1.1 (1.7) 

TSH (μU/ml) 3.7 (2.1) 

Glucose (mgr/dl) 97.7 (17.8) 

Hemoglobin (gr/dl) 13.3 (1.4) 

Hematocrit (%) 39.4 (4.2) 

NT-pro-BNP (pgr/ml) 2636.2 (1828.8) 

cTnT-hs (pgr/ml) 16.2 (20.1) 
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1Mean (SD): Μέσος όρος και τυπική απόκλιση για τις συνεχείς 

μεταβλητές. 

2Ν (%): Απόλυτος αριθμός και ποσοστό για τις κατηγορικές 

μεταβλητές. 

 

3ICD (Implantable Cardioverter Defibrillator) 

4 Λειτουργική τάξη κατά ΝΥΗΑ (New York Heart association) 

 

5 LVEF (Left Ventricular Ejection Fraction), LAD (Left Atrial Diameter), 

LVEDD (Left Ventricular End Diastolic Diameter), LVESD (Left 

Ventricular End Systolic Diameter). 

 

6CRP (C-reactive protein), cTnT-hs (high-sensitivity cardiac troponin T), 

GFR (Glomerular filtration rate), NT-pro-BNP (NT-pro-B type-

natriuretic peptide), TSH (Thyroid stimulating hormone). 
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                                            Β. ΜΑΡΤΥΡΕΣ 

                                                        

Η επιλογή των μαρτύρων έγινε από τον πληθυσμό μιας άλλης 

μελέτης, η οποία αφορούσε τη διερεύνηση νευροσαρκοείδωσης, με 

βάση την 18F-FDG ποζιτρονική τομογραφία εγκεφάλου. Όλοι οι 

ασθενείς της συγκεκριμένης μελέτης είχαν φυσιολογική νευρολογική 

κλινική εξέταση και φυσιολογική μαγνητική τομογραφία εγκεφάλου. 

Οι εν λόγω ασθενείς υποβλήθηκαν σε ποζιτρονική τομογραφία 

εγκεφάλου, με το ίδιο πρωτόκολλο απεικόνισης, στο οποίο 

υποβλήθηκαν και οι ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια της μελέτης 

μας. Οι ασθενείς με σαρκοείδωση, στα πλαίσια της άλλης μελέτης, 

υποβλήθηκαν επίσης και σε ολόσωμη ποζιτρονική τομογραφία. 

 

Συγκεκριμένα, επιλέχθηκε ένας πληθυσμός 30 «matched 

controls». Ο συγκεκριμένος πληθυσμός περιλάμβανε 24 άνδρες και 6 

γυναίκες, με μέσο όρο ηλικίας 50.9±14.1 έτη, βάρους 79.1±20.2 kgr 

και δείκτη μάζας σώματος 26.9±5.9.  

Κανένας από τους μάρτυρες δεν είχε καρδιακή ανεπάρκεια ως 

συννοσηρότητα ενώ 5 μάρτυρες ήταν σε θεραπευτική αγωγή για 

διαγνωσμένο σακχαρώδη διαβήτη και προδιαβήτη.  

 

Όλοι οι μάρτυρες είχαν φυσιολογική εξέταση εγκεφάλου με 

18F-FDG PET/CT ενώ 17 από τους 30 (56.6%) είχαν παθολογική 

ολόσωμη ποζιτρονική τομογραφία, λόγω ενεργού νόσο στο 

μεσοθωράκιο ή/και το πνευμονικό παρέγχυμα.  
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         18F-FDG PET/CT ΕΓΚΕΦΑΛΟΥ                                 

                       Α. ΛΗΨΗ ΔΕΔΟΜΕΝΩΝ 

 

Η ποζιτρονική τομογραφία εγκεφάλου με χρήση φθοριωμένης 

ραδιενεργού γλυκόζης (18F-FDG) πραγματοποιήθηκε με το υβριδικό 

σύστημα Biograph 6.0 (Siemens) του Ιδρύματος Ιατροβιολογικών 

Ερευνών της Ακαδημίας Αθηνών (ΙΙΕΑΑ). Η εξέταση 

πραγματοποιήθηκε χωρίς κόστος, με δωρεά του ιδρύματος.  

Οι ασθενείς και οι μάρτυρες διατήρησαν αποχή από 

κατανάλωση φαγητού, τουλάχιστον από 6ώρου. Στους εξεταζόμενους 

έγινε έλεγχος γλυκαιμίας με μετρητή τριχοειδικού αίματος, έτσι ώστε 

να είναι κάτω από τα επιτρεπτά επίπεδα των 140mg/dl ενώ στους 

ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, ειδικά για τις ανάγκες της μελέτης, 

έγινε και μέτρηση της αρτηριακής πίεσης. Κατόπιν τοποθετήθηκε 

περιφερικός φλεβοκαθετήρας. Περίπου 10min αργότερα, έτσι ώστε 

να έχει παρέρθει το τυχόν αποτέλεσμα του επώδυνου ερεθίσματος 

της φλεβοκέντησης, ο ασθενής χορηγήθηκε με περίπου 370MBq 18F-

FDG, προσαρμοσμένο στο βάρος του. Ο ασθενής παρέμεινε να 

χαλαρώσει σε αναπαυτική πολυθρόνα, με χαμηλό φωτισμό δωματίου, 

για περίπου 30-35 λεπτά. 
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Τα PET δεδομένα βασίστηκαν σε μία λήψη διάρκειας 10 

λεπτών. Μία διαγνωστική εξέταση CT εγκεφάλου, πραγματοποιήθηκε 

με σκοπό όχι μόνο με σκοπό την επιδιόρθωση εξασθένισης (attenuation 

correction) της ακτινοβολίας αλλά και τη βελτιστοποίηση της 

ανατομικής πληροφορίας. Η όσο το δυνατόν καλύτερη ανατομική 

πληροφορία των δομών του εγκεφάλου είναι απαραίτητη στην μελέτη 

μας για την πιο ακριβής τοποθέτηση των περιοχών ενδιαφέροντος και 

την αξιολόγηση του περιοχικού (regional) μεταβολισμού. 
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Β. ΑΝΑΛΥΣΗ ΔΕΔΟΜΕΝΩΝ “Whole-brain”  

 

Η ανάλυση των δεδομένων για την αξιολόγηση του «ολικού» (whole-

brain) εγκεφαλικού μεταβολισμού των ασθενών με καρδιακή 

ανεπάρκεια βασίστηκε στα παρακάτω βήματα:  

 

1. Από τη CT λήψη δεδομένων, έγινε αυτόματη κατάτμηση όλου 

του εγκεφάλου σε περίπου 100 (ο ακριβής αριθμός διαφέρει 

ελαφρώς από ασθενή σε ασθενή) εγκάρσιες CT τομές.  

 

2. Χρησιμοποιώντας την τεχνική «maximum entropy adaptive 

thresholding»185, το περίγραμμα του εγκεφάλου σε κάθε CT 

εγκάρσια τομή, αντιγράφηκε αυτόματα και με ακρίβεια στην 

αντίστοιχη εγκάρσια 18F-FDG PET τομή (Εικόνα 39).   

 

3. Από τον μέσο όρο των «pixel» τιμών της κάθε εγκάρσιας PET 

τομής του εγκεφάλου, υπολογίσθηκε με αυτόματο 

μαθηματικό αλγόριθμο186 από τα δεδομένα DICOM,  η τιμή 

SUVmean (mean Standardized Uptake Value), ως ενδεικτική του 

μεταβολισμού της κάθε PET εγκεφαλικής τομής.  



91 
 

4. Από τον μέσο όρο των περίπου 100 τιμών SUVmean, ο 

υπολογισμός της τιμής του «ολικού» ή “whole-brain” 

μεταβολισμού προκύπτει άμεσα. Την τιμή αυτή, ενδεικτική του 

εγκεφαλικού μεταβολισμού στο σύνολό του, ονομάσαμε, 

χάριν συντομίας,  B-SUVmean (Brain-SUVmean). 

 

 

                              

 

Εικόνα 39: Περίγραμμα (λευκή γραμμή) εγκεφάλου σε εγκάρσια PET τομή, 

σύμφωνα με τη μέθοδο «maximum entropy adaptive thresholding»185.  
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   Γ. ΑΝΑΛΥΣΗ ΔΕΔΟΜΕΝΩΝ “Regional-brain” 

 

  Πριν από την απαρίθμηση των αντίστοιχων βημάτων για την 

ανάλυση του περιοχικού ή τοπικού μεταβολισμού, θα πρέπει να 

διευκρινισθούν οι εγκεφαλικές δομές, οι οποίες επιλέχθηκαν, προς 

αξιολόγηση στην μελέτη μας. Όπως προαναφέραμε στο γενικό μέρος 

Β’, ο ιππόκαμπος (HIPP, Hippocampus), η αμυγδαλή (AMG, Amygdala) 

και o κοιλιακός προμετωπιαίος φλοιός (VPC, ventral prefrontal cortex), 

είναι περιοχές που κατ’ εξοχήν εμπλέκονται στην παθογένεση της 

κατάθλιψης122-125.  

Η νευροαπεικόνιση και ειδικά η ποζιτρονική τομογραφία, έχει 

χρησιμοποιηθεί σε διάφορες μελέτες136-140, για την ανάδειξη του 

υπομεταβολισμού και της αποκατάστασής του στις προαναφερθείσες 

περιοχές, μετά την πάροδο ενός μείζονος καταθλιπτικού συνδρόμου. 

Συνεπώς, καθώς ο σκοπός της μελέτης μας ήταν η μελέτη του 

εγκεφαλικού μεταβολισμού σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια και 

συννοσηρότητα καταθλιπτικής συνδρομής, η ημιποσοτικοποίηση του 

εγκεφαλικού μεταβολισμού των συγκεκριμένων δομών ήταν 

προαπαιτούμενη.   
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Η ανάλυση των δεδομένων για την αξιολόγηση του 

«περιοχικού», σχετιζόμενου με την κατάθλιψη εγκεφαλικού 

μεταβολισμού (depression-related regional-brain metabolism) των 

ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια βασίστηκε στα παρακάτω βήματα:  

 

1. Οι περιοχές ενδιαφέροντος (ROIs, Regions Of Interest) 

σχεδιάστηκαν πάνω στις εγκάρσιες CT τομές, σε κάθε 

εγκεφαλικό ημισφαίριο. Συγκεκριμένα, επιλέχθηκαν 3 

εγκάρσιες τομές για τον σχεδιασμό των ROIs, που 

αφορούσαν την δομή της αμυγδαλής και του ιππόκαμπου.  

Για το ROI στην περιοχή του προμετωπιαίου λοβού (VPC), 

επιλέχθηκαν 5 εγκάρδιες τομές, με το ελλειψοειδούς 

σχήματος ROI να τοποθετείται έτσι ώστε να περιλαμβάνει 

μέρος του «ventromedial» και μέρος του «medial 

orbitrofrontal cortex», του κοιλιακού προμετωπιαίου 

λοβού (VPC).  Συνεπώς συνολικά τοποθετήθηκαν 6 ROIS για 

την αμυγδαλή, 6 ROIS για τον ιππόκαμπο και 10 ROIS για 

την VPC. 

 

2. Οι περιοχές ενδιαφέροντος (ROIs), τοποθετήθηκαν 

αυτόματα στην αντίστοιχη PET εγκάρσια τομή (Εικόνα 40). 
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3. Από τις τιμές «pixel» του συστήματος DICOM, 

υπολογίσθηκε αυτόματα η τιμή SUVmean για κάθε ROI στο 

δεξιό ή στο αριστερό εγκεφαλικό ημισφαίριο και από τον 

μέσο όρο τους, η τιμή SUVmean για κάθε συγκεκριμένη 

δομή. Συγκεκριμένα, υπολογίσθηκε η τιμή  AMG-SUVmean, 

HIPP-SUVmean και VPC-SUVmean για την αμυγδαλή, τον 

ιππόκαμπο και τον προμετωπιαίο λοβό, αντίστοιχα. 

 

4. Υπολογίσθηκε επίσης ο μέσος όρος της τιμής SUVmean όλων 

των δομών, με τον ενδεικτικό συμβολισμό R-SUVmean  

(Regional SUVmean). Για κάθε ασθενή επίσης, υπολογίσθηκε 

το πηλίκο της τιμής  R-SUVmean  με την τιμή SUVmean όλου 

του εγκεφάλου (Β-SUVmean), η οποία συμβολίσθηκε ως std-

R-SUVmean (Standardized Regional SUVmean).   
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Εικόνα 40: Περιοχές ενδιαφέροντος για τον προμετωπιαίο λοβό (VPC), την 

αμυγδαλή (AMG) και τον ιππόκαμπο (HIPP) στις εγκάρσιες CT τομές και 

αντίστοιχη εναπόθεσή τους στις τομές PET, για τον υπολογισμό των SUVmean.  
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                     ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΗ ΑΝΑΛΥΣΗ 

 

Οι διάφορες παράμετροι εκτιμήθηκαν στην στατιστική 

ανάλυση, ως μέσος όρος και σταθερά απόκλισης (mean±SD) ή ως 

διάμεσος και διατεταρτημοριακό εύρος (IQR, Interquartile range) ή ως 

ποσοστά (%). Η σύγκριση μεταξύ δύο ομάδων συνεχών μεταβλητών 

έγινε με «Student’s t-test» και η συσχέτιση εκφράστηκε με συντελεστή 

κατά Pearson (r), ενώ η σύγκριση μεταξύ ποσοστών για τις 

κατηγορικές μεταβλητές, έγινε με «Fisher’s exact test».  

Ανάλυση πολλαπλής γραμμικής παλινδρόμησης, 

χρησιμοποιήθηκε με εξαρτώμενη μεταβλητή το σκορ του 

ερωτηματολογίου κατάθλιψης BDI. Προσαρμοσμένοι συντελεστές 

παλινδρόμησης (β) με τυπικά σφάλματα (SE, Standard Errors) 

υπολογίσθηκαν από τα αποτελέσματα της απλής γραμμικής 

παλινδρόμησης.  Ανάλυση πολλαπλής λογιστικής παλινδρόμησης 

πραγματοποιήθηκε με σκοπό να διερευνηθούν οι παράμετροι που 

σχετίζονται με την εμφάνιση ενός συμβάντος (νοσηλεία ή θάνατος) 

από οποιαδήποτε αιτία. Προσαρμοσμένοι λόγοι πιθανοτήτων (OR, 

odds ratio) με διαστήματα εμπιστοσύνης (CI, confidence Intervals) 

95%, υπολογίσθηκαν από τα αποτελέσματα της απλής λογιστικής 
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ανάλυσης. Ο έλεγχος των Hosmer-Lemeshow χρησιμοποιήθηκε ως  

στατιστικό τεστ προσαρμογής για τα διαγνωστικά μοντέλα.  

Τέλος, πραγματοποιήθηκε εκτίμηση καμπύλης επιβίωσης 

τύπου Κaplan – Meier, για την περίοδο παρακολούθησης των 

ασθενών. Ο «ολικός» εγκεφαλικός μεταβολισμός, με βάση την τιμή  Β-

SUVmean, δοκιμάστηκε για την ικανότητά του να προβλέψει τους 

θανάτους από όλα τα αίτια, χρησιμοποιώντας ανάλυση των 

καμπυλών λειτουργικού χαρακτηριστικού δέκτη (ROC, receiver 

operating characteristics). Με βάση την ανάλυση ROC έγινε επιλογή 

του διαχωριστικού ορίου της τιμής Β-SUVmean, για την βέλτιστη 

ευαισθησία και ειδικότητα πρόβλεψης των θανάτων από όλα τα αίτια.  

Το όριο του στατιστικά σημαντικού αποτελέσματος τέθηκε 

στην τιμή p<0.05. Η ανάλυση διεξάχθηκε χρησιμοποιώντας το 

λογισμικό SPSS (version 22.0) 
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                      ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 
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       ΕΡΩΤΗΜΑΤΟΛΟΓΙΑ ΚΑΤΑΘΛΙΨΗΣ 

 

Τα σκορ των ερωτηματολογίων κατάθλιψης παρουσίασαν 

ισχυρή στατιστική συσχέτιση (r=0.8, p<0.001), γεγονός που 

αναδεικνύει την αξιοπιστία και των δύο ερωτηματολογίων στην 

ανάδειξη της καταθλιπτικής συμπτωματολογίας. Επίσης, το γεγονός 

ότι χρησιμοποιήσαμε και τα δύο ερωτηματολόγια σε κάθε ασθενή, 

καθώς και το γεγονός ότι επαναλάβαμε σε δεύτερο χρόνο, 

τουλάχιστον το ένα από τα δύο ερωτηματολόγια, ενισχύει την 

αξιοπιστία του διαχωρισμού, κατάθλιψη ή όχι, στον κάθε ασθενή.  Να 

σημειωθεί όμως ότι, σε τρεις ασθενείς με οριακό σκορ, η 

κατηγοριοποίησή τους έγινε με βάση το σκορ BDI.  

Να διευκρινίσουμε επίσης ότι, όπως προαναφέραμε στο 

προηγούμενο κεφάλαιο, ένα σκορ >10 αντί του καθιερωμένου >13 για 

το BDI και >40 αντί του καθιερωμένου >44 για το Zung-SDS, θεωρείται 

ότι είναι αρκετό για την ανάδειξη κατάθλιψης στην καρδιακή 

ανεπάρκεια67, 180. Στην μελέτη μας παραταύτα, χρησιμοποιήσαμε το 

καθιερωμένο κατώφλι >13 του ερωτηματολογίου BDI. Ο σκοπός μας 

ήταν να αυξήσουμε όσο το δυνατόν την ειδικότητα του τεστ για την 

διάγνωση της κατάθλιψης στον πληθυσμό των ασθενών με καρδιακή 

ανεπάρκεια, λόγω της συσχέτισής της, στη μελέτη μας, με τον 

μεταβολισμό των εγκεφαλικών δομών που εμπλέκονται στην 

παθογένεσή της.  

 Το 62% (18/29) των ασθενών μας ήταν καταθλιπτικοί, με BDI 

σκορ > 13. Το 56% (10/18) των καταθλιπτικών αυτών ασθενών μας 

παρουσίαζε σοβαρή κατάθλιψη (BDI σκορ ≥19).  
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 Το BDI σκορ ανέδειξε στατιστικά σημαντική συσχέτιση με τις 

συννοσηρότητες (p=0.010), με τη λειτουργική τάξη NYHA III-IV 

(p=0.023), με υψηλά επίπεδα NT-pro BNP (r=0.37, p=0.044) και με 

χαμηλά σκορ των ερωτηματολογίων ποιότητας ζωής στην καρδιακή 

ανεπάρκεια (r=-0.40, p=0.030, για το ερωτηματολόγιο KCCQ). Τα 

παραπάνω είναι σύμφωνα με τα ήδη γνωστά βιβλιογραφικά 

δεδομένα5,13 και επιβεβαιώνουν το πως η σοβαρότητα της καρδιακής 

νόσου, επηρεάζει την εμφάνιση και τη σοβαρότητα της καταθλιπτικής 

συνδρομής. 

Οι μεταβολές στο BDI σκορ μεταξύ της πρώτης και της, μετά 

εξαμήνου, δεύτερης καταγραφής ήταν στατιστικά σημαντικές 

(p=0.008), με μείωση του μέσου όρου του BDI σκορ, από 17.0±8.7 σε 

15.9±7.8 (πίνακας 1). Παραταύτα οι μεταβολές του BDI σκορ δεν 

παρουσίασαν συσχέτιση με καμία από τις παραμέτρους που έχουν 

αξιολογηθεί στους ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια της μελέτη μας.  
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      «ΟΛΙΚΟΣ» ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟΣ (Whole-brain) 

                         ΜΕΤΑΒΟΛΙΣΜΟΣ                    

 

Σύμφωνα με το σκοπό της μελέτης μας, έγινε σύγκριση 

καταρχήν του «ολικού» εγκεφαλικού μεταβολισμού (όπως αυτός 

εκφράζεται από την τιμή B-SUVmean) μεταξύ των ασθενών με καρδιακή 

ανεπάρκεια και των μαρτύρων. Ο μέσος όρος της τιμής B-SUVmean των 

ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια ήταν στατιστικά σημαντικά 

μικρότερος από αυτόν των μαρτύρων (3.90 vs 5.10, p=0.001), όπως 

φαίνεται και στο παρακάτω γράφημα.   

 

 

Εικόνα 41: Συσχέτιση του «ολικού» εγκεφαλικού μεταβολισμού (Β-SUVmean) 

μεταξύ των 29 ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια και των 30 μαρτύρων.  
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Στη συνέχεια διερευνήθηκε, η συσχέτιση της τιμής B-SUVmean 

με τα διάφορα δημογραφικά και κλινικο-εργαστηριακά δεδομένα των 

ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια. 

Στατιστικά σημαντική συσχέτιση σημειώθηκε με την ηλικία (r=-0.39, 

p=0.031), το σακχαρώδη διαβήτη ως συννοσηρότητα (p=0.001) και τα 

επίπεδα κρεατινίνης (r=-0.49, p=0.005). 

Όσον αφορά τους κλινικούς παραμέτρους της καρδιακής 

ανεπάρκειας, στατιστικά σημαντική συσχέτιση σημειώθηκε με την 

λειτουργική τάξη κατά NYHA (p=0.027) και με το κλάσμα εξώθησης 

(p=0.018) στην υποομάδα των 21 ασθενών με λειτουργική τάξη NYHA 

III-IV.   

Δεν παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική συσχέτιση με τις άλλες 

υπερηχογραφικές ή βιοχημικές παραμέτρους, ενδεικτικές 

σοβαρότητας της καρδιακής νόσου, όπως επίσης δεν παρατηρήθηκε 

στατιστικά σημαντική συσχέτιση με τα εξειδικευμένα 

ερωτηματολόγια ποιότητας ζωής της καρδιακής ανεπάρκειας.   

Όσον αφορά τις νευροψυχιατρικές διαταραχές, σημειώθηκε 

στατιστικά σημαντική συσχέτιση με το ερωτηματολόγιο για την 

κατάθλιψη BDI (r=-0.49, p=0.005) και με το σκορ νοητικής έκπτωσης 

MMSE (p=0.044). Συγκεκριμένα σημειώθηκε στατιστικά σημαντική 

συσχέτιση με το τεστ MMSE, χρησιμοποιώντας ως κατώφλι το σκορ 

<28, αντί του καθιερωμένου για την ήπια νοητική έκπτωση <27.   

Στον παρακάτω πίνακα 3 αναγράφεται η συσχέτιση της τιμής 

B-SUVmean, με τις διάφορες παραμέτρους του πληθυσμού με καρδιακή 

ανεπάρκεια.  
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Πίνακας 3: Συσχέτιση μεταξύ των τιμών B-SUVmean του πληθυσμού με 

καρδιακή ανεπάρκεια και των δημογραφικών και κλινικών 

χαρακτηριστικών και των σκορ των ερωτηματολογίων.   

               r  

                     

Mean (SD) 

   P-values  

Ηλικία (έτη) 

 

-0.39 0.031 

Φύλο   

  άνδρες 3.74 (1.49) 0.145 

  γυναίκες 

 

4.93 (1.22)  

BMI (Kgr/m2) 

 

0.19 0.327 

Εκπαίδευση (έτη) 

 

0.36 0.054 

Εργαζόμενος 

        όχι 

        ναι 

 

 

3.70 (1.62) 

3.88 (1.26) 

 

0.408 

Σακχαρώδης διαβήτης   

        όχι 

        ναι 

 

4.34 (1.54) 

2.93 (0.81) 

0.001 

ICD    

       όχι 4.08 (1.47)  

       ναι 

 

3.76 (1.55) 0.471 

Αντικαταθλιπτικά   

      όχι   

      ναι 

 

  

Μέση Αρτ.Πίεση (mmHg) 

 

0.11 0.392 

Κρεατινίνη (mgr/dl) 

 

-0.49 0.005 

CRP (mgr/dl) 

 

-0.18 0.329 

Αιματικρίτης (%) 

 

0.10 0.570 
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Συντελεστής Pearson (r) για τη συσχέτιση συνεχών μεταβλητών και 

Student’s t-tests για τη συσχέτιση των μέσων όρων μεταξύ ομάδων. 

Oι στατιστικά σημαντικές συσχετίσεις (p<0.05) είναι τονισμένες σε 

γκρι απόχρωση.  

NT-pro-BNP (pgr/ml) 

 

-0.31 0.112 

cTnT-hs (pgr/ml) 

 

-0.09 0.626 

Έτη διάγνωσης της νόσου  

 

-0.34 0.070 

Τύπος HF   

    διατατική 4.17 (1.58) 0.097 

    ισχαιμική 3.45 (1.29)  

NYHA   

    II 4.99 (1.70) 0.027 

    III-IV 

 

3.48 (1.24)  

LVEF (%) 

 

0.22 0.160 

NYHA III-IV   

   LVEF ≤25% 3.05 (0.93) 0.018 

   LVEF >25% 

 

4.41 (1.33)  

LVEDD (mm) 

 

-0.13 0.113 

DASI 

 

 0.22 0.203 

KCCQ 

 

  0.16 0.204 

MLHFQ  

 

 -0.21 0.164 

BDI 

 

-0.36 0.049 

Zung SDS 

 

-0.34 0.064 

STAI 

 

-0.18 0.224 

MMSE 

   < 28 

   ≥ 28 

 

3.37 (0.98) 

4.28 (1.65) 

 

0.044 
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Κατά τη χρονική περίοδο παρακολούθησης των ασθενών, με 

μέσο όρο τα 3.1 έτη (SD=0.9) και διάμεσο τα 3 έτη (IQR: 2.5-4), 18 

ασθενείς είχαν τουλάχιστον μία νοσηλεία, με τρεις νοσηλείες ως 

διάμεσο τιμή αριθμού νοσηλειών (IQR:1-4) και 7 (24.1%) θανάτους. Οι 

5 ασθενείς που απεβίωσαν αποδόθηκαν σε επιδείνωση της καρδιακής 

ανεπάρκειας ενώ οι υπόλοιποι δύο καταγράφηκαν ως αιφνίδιοι (SCD, 

Sudden Cardiac Deaths). Στην Εικόνα 42α αναγράφεται η καμπύλη 

επιβίωσης Kaplan-Meier, με σωρευτικό ποσοστό επιβίωσης για τον 

πρώτο χρόνο 100%, για τα επόμενα τρία χρόνια 78% (SE=9.0) και για 

τα πέντε χρόνια 56% (SE=15.0). 

Η εμφάνιση συμβάντων από όλα τα αίτια,  όπως αναγράφεται στον 

παρακάτω πίνακα 4, παρουσίασε στατιστικά σημαντική συσχέτιση με 

τα ερωτηματολόγια για την ποιότητα ζωής και το λειτουργικό στάδιο, 

όπως επίσης και με το ερωτηματολόγιο για την κατάθλιψη (BDI). Η 

ανάλυση πολλαπλής λογιστικής παλινδρόμησης με εξαρτώμενη 

μεταβλητή την εμφάνιση νοσηλείας ή/και θανάτου ανέδειξε ότι μόνο 

το σκορ του ερωτηματολογίου BDI (OR=1.22, 95% CI: 1.01-1.48, 

p=0.035) και DASI (OR=0.59, 95% CI: 0.34-0.94, p=0.028) ήταν 

ανεξάρτητα συνδεόμενα με την πιθανότητα εμφάνισης συμβάματος. 

Στατιστικά σημαντική συσχέτιση βρέθηκε επίσης μεταξύ του αριθμού 
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των νοσηλειών/ θανάτων και των επιπέδων κρεατινίνης (r=0.56, 

p=0.003)  και του βιοδείκτη NT-pro-BNP (r=0.45, p=0.015). 

Η τιμή B-SUVmean δεν παρουσίασε στατιστικά σημαντική 

συσχέτιση με τα συμβάματα από όλες τις αιτίες, 

συμπεριλαμβανομένων  νοσηλειών και θανάτων (p=0.063). Αυτό είναι 

σε σχετική απόκλιση με ευρήματα από πρόσφατες μελέτες, όπου η 

εγκατεστημένη χρόνια εγκεφαλική υποαιμάτωση σχετίζεται με 

χειρότερη κλινική εξέλιξη της νόσου. Εντούτοις, θα πρέπει να 

αναφερθεί ότι στην ομάδα των 19 ασθενών με κλάσμα εξώθησης 

≤25%, η τιμή B-SUVmean ήταν στατιστικά σημαντική μικρότερη 

(p=0.021) στους ασθενείς με συμβάματα (συμπεριλαμβανομένων 

όλων των θανάτων λόγω επιδείνωσης της καρδιακής ανεπάρκειας) σε 

σχέση με αυτούς χωρίς συμβάματα. Συμπεριλαμβάνοντας μόνο τους 

θανάτους από επιδείνωση της καρδιακής ανεπάρκειας, η ανάλυση 

ROC ανέδειξε ότι η βέλτιστη τιμή «cut-off» του B-SUVmean για την 

πρόβλεψή τους, είναι 3.25, με ευαισθησία 85.7% και ειδικότητα 

68.2%.  Η περιοχή κάτω από την καμπύλη (AUC, Area Under the Curve) 

ήταν 0.86 (95% CI:0.7-1.0), η οποία διαφέρει στατιστικά σημαντικά 

από 0.5 (p=0.005) (Εικόνα 42β). 
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Εικόνα 42: (α) Καμπύλη επιβίωσης Kaplan-Meier και (β) καμπύλη ROC για 

την πρόβλεψη θανάτου λόγω επιδείνωσης της καρδιακής ανεπάρκειας, από 

την τιμή Β-SUVmean.  
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Πίνακας 4: Συσχέτιση μεταξύ νοσηλειών-θανάτων και 

χαρακτηριστικών των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια.  

                   All-cause events  

 
     No                                    Yes 

 

               Mean (SD)                                           

                                    N (%) 

   P-

value 

Age (years) 53.6 (15.5)      56.7 (10)    0.519 

Gender    

    males   7 (28.0)       18 (72.0)    0.105 

    females   3 (75.0)         1 (25.0)  

BMI (Kgr/m2) 27.3 (4.9)       28.3 (7.6)    0.718 

Education (years) 11.4 (2.8)       11.2 (3.3)    0.878 

Married 

        no 

        yes 

 

  5 (27.8) 

  5 (45.5) 

  

      13 (72.2) 

        6 (54.5) 

 

   0.432 

Comorbidity    

        no   6 (50.0)         6 (50.0)    0.236 

        yes   4 (23.5)       13 (76.5)  

ICD    

        no   6 (46.2)       7 (53.8)   0.270 

        yes   4 (25.0)      12 (75.0)  

B-SUVmean 

    LVEF≤25% 

  4.5 (1.6) 

  5.0 (1.8) 

      3.5 (1.3) 

      3.0 (0.8) 

  0.063 

  0.021 

 

Mean BP (mmHg) 87.1 (5.8)     88.3 (7.3)   0.283 

Creatinine (mgr/dl) 0.97 (0.13)     1.05 (0.14)   0.104 

Hematocrit (%) 39.5 (5.1)     39.3 (3.9)   0.425 

NT-pro-BNP (pgr/ml) 1836.1  

(1077.0) 

 3078.4 

(1989.0) 

  0.072 
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Η συσχέτιση των μέσων όρων έγινε με Student’s t-tests ενώ η 

συσχέτιση μεταξύ ποσοστών έγινε με Fisher’s exact tests. Οι 

στατιστικά σημαντικές συσχετίσεις είναι τονισμένες σε γκρι.  

 

 

 

cTnT-hs (pgr/ml) 18.8 (21.0) 14.8 (20.0)   0.308 

Years of diagnosis 

(years) 

 2.6 (2.2)  3.7 (3.1)   0.126 

NYHA    

    II  5 (62.5)         3 (37.5)   0.083 

    III-IV  5 (23.8)       16 (76.2)  

LVEF (%)  27 (6.7)      25.5 (5.5)   0.280 

LVEDD (mm)  60.5 (10.7)     65.5 (4.6)   0.090 

DASI 22.8 (4.4)     13.9 (4.8) <0.001 

 

KCCQ 56.8 (9.9)     39.3 (12.4)   0.001 

MLHFQ 41.7 (15.5)     54.3 (18.0)   0.029 

BDI 13.5  (8.2)     18.8 (5.6)   0.020 

Zung SDS 47.2  (9.5)     54.1 (11.7)   0.050 

STAI 94.2 (11.5)   100.8 (24.9)   0.138 

MMSE 27.8 (0.84)     27.6 (1.1)   0.332 
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«ΠΕΡΙΟΧΙΚΟΣ» ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟΣ (Regional-brain) 

                   ΜΕΤΑΒΟΛΙΣΜΟΣ                   

  

 Οι διαφορές μεταξύ «regional-brain» εγκεφαλικού 

μεταβολισμού στις εγκεφαλικές δομές που εμπλέκονται στην 

κατάθλιψη είναι μεγαλύτερες από αυτές που καταγράφηκαν στον 

«whole-brain» μεταβολισμό. Οι τιμές std-SUVmean ήταν επίσης 

στατιστικά σημαντικά μικρότερες στους ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια σε σχέση με τους μάρτυρες, επιβεβαιώνοντας την ύπαρξη 

περιοχικού εγκεφαλικού υπομεταβολισμού στην καρδιακή 

ανεπάρκεια (πίνακας 5). Αυτό είναι σε συμφωνία με τον βασικό νόμο 

της φυσικής, την «αρχή της εντροπίας», όπου διαφορετικού τύπου 

συνδυαστικές αλλαγές στα «μικροσυστήματα» είναι προϋπόθεση για 

την αλλαγή ενός «μακροσυστήματος».  Να σημειωθεί επίσης ότι δεν 

καταγράφηκε στατιστικά σημαντική συσχέτιση μεταξύ του 

μεταβολισμού στο δεξιό και το αριστερό εγκεφαλικό ημισφαίριο, 

τόσο μεταξύ των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια όσο και μεταξύ 

του πληθυσμού των μαρτύρων. Θα πρέπει επίσης να αναφερθεί ότι 

και οι τρεις δομές συμπεριφέρθηκαν ανάλογα, ως προς τον 

μεταβολισμό τους σε κάθε ασθενή.  
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Πίνακας 5: Συσχέτιση εγκεφαλικού μεταβολισμού μεταξύ ασθενών με 

καρδιακή ανεπάρκεια και μαρτύρων.  

Η συσχέτιση μεταξύ των μέσων όρων των δύο ομάδων έγινε με 

Student’s t-test. Οι στατιστικά σημαντικές συσχετίσεις είναι 

τονισμένες σε γκρι.  

 

 

 

Μεταβολικός δείκτης Ασθενείς              Μάρτυρες  

 Mean (SD)            Mean (SD) P-value  

B-SUVmean 3.90 (1.49)      5.10 (1.35)       

0.001 

AMG-SUVmean 4.21 (2.04)      8.83 (3.05)     

<0.001 

HIPP-SUVmean 4.39 (2.20)      9.46 (3.35)     

<0.001 

VPC-SUVmean 5.11 (2.60)      11.61 (4.48)     

<0.001 

R-SUVmean 4.57 (2.31)       9.96 (3.58)     

<0.001 

std-AMG-SUVmean 1.16 (0.62)      1.86 (1.25)       

0.004 

std-HIPP-SUVmean 1.20 (0.66)      1.97 (1.25)     

<0.001   

std-VPC-SUVmean 1.48 (0.57)      2.40 (1.44)      

<0.001 

std-R-SUVmean 1.28 (0.60)      2.07 (1.32)     

<0.001 
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Ο «περιοχικός» εγκεφαλικός μεταβολισμός, όπως εκφράζεται 

με τις απόλυτες τιμές SUVmean, παρουσίασε στατιστικά σημαντική 

συσχέτιση με τον «ολικό» εγκεφαλικό μεταβολισμό (r=0.53, p=0.002 

μεταξύ R-SUVmean και B-SUVmean) και με την κατάθλιψη (r=0.46, 

p=0.011 μεταξύ R-SUVmean και BDI). Η συσχέτιση με την κατάθλιψη 

ουσιαστικά επιβεβαιώνει την συμμετοχή των συγκεκριμένων 

επιλεγμένων περιοχών (αμυγδαλής, ιπποκάμπου, προμετωπιαίου 

λοβού) στην παθογένεση και την εμφάνιση της καταθλιπτικής 

συνδρομής. 

 

Με σκοπό την περαιτέρω ανάλυση του περιοχικού 

μεταβολισμού στις δομές που εμπλέκονται στην κατάθλιψη στους 

ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, οι ασθενείς διαχωρίσθηκαν σε 4 

κατηγορίες, με βάση το μέσο όρο του B-SUVmean και το «cut-off» του 

ερωτηματολογίου BDI, για την κατάθλιψη (Εικόνα 42): 

- α) ασθενείς με επηρεασμένο (whole-brain) εγκεφαλικό 

μεταβολισμό και με κατάθλιψη (B-SUVmean ≤3.9 & BDI >13) 

- β) ασθενείς με επηρεασμένο (whole-brain) εγκεφαλικό 

μεταβολισμό, χωρίς κατάθλιψη (B-SUVmean ≤3.9 & BDI ≤13) 
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- γ) ασθενείς χωρίς (whole-brain) εγκεφαλικό υπομεταβολισμό, 

με κατάθλιψη (B-SUVmean >3.9 & BDI >13) 

- δ) ασθενείς χωρίς (whole-brain) εγκεφαλικό υπομεταβολισμό 

και χωρίς κατάθλιψη (B-SUVmean >3.9 & BDI ≤13) 

 

 

 

Εικόνα 43:. Κατηγοριοποίηση του πληθυσμού της μελέτης ανάλογα με την 

εμφάνιση ή όχι «ολικού» εγκεφαλικού υπομεταβολισμού και κατάθλιψης. 

Σε κάθε μία από τις τέσσερις κατηγορίες αναφέρεται ο μέσος όρος των τιμών 

std-SUVmean και η θνησιμότητα.  
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Είναι πολύ ενδιαφέρον ότι στην ομάδα των ασθενών με επηρεασμένο 

εγκεφαλικό υπομεταβολισμό (B-SUVmean≤3.9), ο περιοχικός 

μεταβολισμός είναι ακόμη πιο πολύ επηρεασμένος, όπως προκύπτει 

από τη στατιστικά σημαντική συσχέτιση μεταξύ των τιμών std-SUVmean 

και Β-SUVmean (r=0.57, p=0.016, για std-R-SUVmean). Αυτό είναι 

αναμενόμενο, όπως προαναφέραμε, καθώς υπακούει στο βασικό 

νόμο της φυσικής, την αρχή της εντροπίας. 

 Αντιθέτως, στην ομάδα των ασθενών με φυσιολογικές τιμές ολικού 

εγκεφαλικού μεταβολισμού (B-SUVmean>3.9), οι τιμές της μεταβολικής 

παραμέτρου std-R-SUVmean, δεν παρουσίασαν συσχέτιση με την τιμή 

B-SUVmean (p=0.302, για std-R-SUVmean) αλλά με την κατάθλιψη 

(p=0.002, για std-R-SUVmean).  

Αυτό σημαίνει ότι στην μεν πρώτη κατηγορία των ασθενών με 

καρδιακή ανεπάρκεια, ο περιοχικός υπομεταβολισμός θα πρέπει 

κυρίως να αξιολογηθεί στα πλαίσια του εγκατεστημένου γενικού 

υπομεταβολισμού ενώ στην άλλη κατηγορία των ασθενών, η 

παρουσία περιοχικού υπομεταβολισμού υποδηλώνει κυρίως την 

εγκατάσταση καταθλιπτικής συνδρομής.  

Στους παρακάτω πίνακες αναγράφονται οι τιμές του περιοχικού 

μεταβολισμού στις δύο κατηγορίες των ασθενών.  
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Πίνακας 6: Συσχέτιση του «περιοχικού» εγκεφαλικού μεταβολισμού 

μεταξύ ασθενών με και χωρίς κατάθλιψη και «ολικό» εγκεφαλικό 

υπομεταβολισμό.  

 

Η συσχέτιση μεταξύ των μέσων όρων των δύο ομάδων έγινε με 

Student’s t-test.  

 

Μεταβολικός δείκτης      Με 

Κατάθλιψη 

       Χωρίς     

   Κατάθλιψη     

   

Με «Whole-brain» 

υπομεταβολισμό 

 

  Mean  

  (SD) 

       

      Mean  

      (SD) 

  

 P-

value* 

R-SUVmean 3.16 (1.81)   4.17 (1.13) 0.107 

AMG-SUVmean 2.99 (1.66)   3.76 (0.88) 0.119 

HIPP-SUVmean 3.03 (1.73)   4.15 (1.26) 0.084 

VPC-SUVmean 3.47 (2.09)    4.59 (1.34) 0.103 

std-R-SUVmean 1.21 (0.87)    1.55 (0.58) 0.255 

std-AMG-SUVmean 1.13 (0.73)    1.40 (0.53) 0.219  

std-HIPP-SUVmean 1.15 (0.75)     1.54 (0.63) 0.160 

std-VPC-SUVmean 1.36 (1.10)     1.69 (0.62) 0.234 
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Πίνακας 7: Συσχέτιση του «περιοχικού» εγκεφαλικού μεταβολισμού 

μεταξύ ασθενών με και χωρίς κατάθλιψη, χωρίς «ολικό» εγκεφαλικό 

υπομεταβολισμό. 

Η συσχέτιση μεταξύ των μέσων όρων των δύο ομάδων έγινε με 

Student’s t-test. Οι στατιστικά σημαντικές συσχετίσεις είναι 

τονισμένες σε γκρι.  

Στις παρακάτω εικόνες αναφέρονται παραδείγματα τιμών std-R-

SUVmean σε ασθενείς με και χωρίς κατάθλιψη, με και χωρίς 

επηρεασμένο ολικό εγκεφαλικό υπομεταβολισμό.  

Μεταβολικός δείκτης      Με 

Κατάθλιψη 

       Χωρίς     

   Κατάθλιψη     

   

Χωρίς «Whole-brain» 

υπομεταβολισμό 

 

  Mean  

  (SD) 

       

      Mean  

      (SD) 

  

 P-

value* 

R-SUVmean 4.50 (1.17)     7.80 (1.33)   <0.001 

AMG-SUVmean 4.09 (0.94)     7.15 (1.33)   <0.001 

HIPP-SUVmean 4.20 (1.27)     7.52 (1.13)   <0.001    

VPC-SUVmean 5.21 (1.34)     8.73 (1.61)     0.001 

std-R-SUVmean 0.87 (0.27)     1.43 (0.26)     0.002 

std-AMG-SUVmean 0.80 (0.20)   1.31 (0.24)    0.001 

std-HIPP-SUVmean 0.82 (0.26)   1.39 (0.27)    0.002    

std-VPC-SUVmean 1.00 (0.30)   1.60 (0.28)    0.003 
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Εικόνα 44: Εύρος τιμών std-SUVmean σε καταθλιπτικούς (A-D) και μη 

καταθλιπτικούς (Ε-F) ασθενείς, με επηρεασμένο «ολικό» εγκεφαλικό 

υπομεταβολισμό.   
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Εικόνα 45: Εύρος τιμών std-SUVmean σε καταθλιπτικούς (A-D) και μη 

καταθλιπτικούς (Ε-F) ασθενείς, με φυσιολογικά επίπεδα «ολικού» 

εγκεφαλικού υπομεταβολισμού.   
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    Όπως συμπεραίνεται από τα παραπάνω παραδείγματα στις 

εικόνες 43 & 44, στην ομάδα των ασθενών με φυσιολογικό «ολικό» 

υπομεταβολισμό, ο μεταβολικός δείκτης std-R-SUVmean  με κατώφλι το 

όριο ≤0.93  (ή std-AMG-SUVmean ≤0.85, std-HIPP-SUVmean ≤0.85, std-

VPC-SUVmean ≤1.10), παρουσίασε μεγάλη ακρίβεια στον διαχωρισμό 

των καταθλιπτικών από τους μη καταθλιπτικούς ασθενείς. Όλοι οι 

καταθλιπτικοί ασθενείς πλην ενός, είχαν std-R-SUVmean ≤0.93. 

Αντιθέτως,  όλοι οι ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια χωρίς ολικό 

εγκεφαλικό υπομεταβολισμό και χωρίς κατάθλιψη, είχαν μεταβολικό 

δείκτη περιοχικού εγκεφαλικού μεταβολισμού std-R-SUVmean >0.93. 

 Στην ομάδα των ασθενών με επηρεασμένο ολικό εγκεφαλικό 

υπομεταβολισμό (Β-SUVmean ≤0.93), η πλειοψηφία των καταθλιπτικών 

ασθενών (9/12, 75%) και όλοι οι ασθενείς χωρίς κατάθλιψη, είχαν std-

R-SUVmean >0.93, αποκλείοντας την χρήση του μεταβολικού αυτού 

δείκτη στην ανάδειξη της κατάθλιψης στην συγκεκριμένη ομάδα. 

Συγκεκριμένα, από τους 9/12 (75%) ασθενείς με κατάθλιψη, η 

πλειοψηφία των 6/12 (50%) ασθενών είχε συγκεκριμένα std-R-

SUVmean ≥0.96 και <1.0, ενώ το υπόλοιπο 3/12 (25%) είχε std-R-

SUVmean >1.0. Αυτό σημαίνει ότι οι καταθλιπτικοί ασθενείς με 

επηρεασμένο ολικό εγκεφαλικό υπομεταβολισμό, παρουσιάζουν 

συχνότερα  έναν μικρό σχετικό περιοχικό μεταβολισμό σε σχέση με 
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τους μη καταθλιπτικούς. Παραταύτα, η διαφορά δεν είναι στατιστικά 

σημαντική. Ο περιοχικός μεταβολισμός είναι το ίδιο συγκρίσιμα 

επηρεασμένος στους καταθλιπτικούς και στους μη καταθλιπτικούς 

ασθενείς, στα πλαίσια του γενικού υπομεταβολισμού.  

Εκείνο όμως, που είναι ιδιαίτερα ενδιαφέρον είναι ότι οι υπόλοιποι 

3/12 (25%) ασθενείς με κατάθλιψη είχαν σημαντικό περιοχικό 

υπομεταβολισμό, με τιμή std-R-SUVmean ≤0.93. Το συγκεκριμένο 

μεταβολικό προφίλ είναι ανάλογο με αυτό που προαναφέρθηκε και 

αφορά τους καταθλιπτικούς ασθενείς χωρίς επηρεασμένο ολικό 

εγκεφαλικό υπομεταβολισμό. Η ανάδειξη σημαντικού αντί ήπιου 

περιοχικού εγκεφαλικού υπομεταβολισμού, σε μια μειονότητα 

ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια και κατάθλιψη και επηρεασμένο 

εγκεφαλικό ολικό μεταβολισμό, θέτει ισχυρή υποψία για διαφορετική 

παθογένεση της κατάθλιψης στους ασθενείς αυτούς, ανάλογη με 

αυτή που εμφανίζουν οι καταθλιπτικοί ασθενείς με φυσιολογικό ολικό 

εγκεφαλικό υπομεταβολισμό.  

Στον παρακάτω πίνακα 8 αναφέρεται η κατανομή των τιμών std-R-

SUVmean στις τέσσερις υποομάδες του πληθυσμού της μελέτης μας . 
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Πίνακας 8: Κατανομή των τιμών του περιοχικού μεταβολισμού, 

σχετιζόμενου με την κατάθλιψη, όπως εκφράζεται από τον δείκτη std-

R-SUVmean, στις τέσσερις κατηγορίες των ασθενών με καρδιακή 

ανεπάρκεια (με βάση το σκορ BDI και την τιμή Β-SUVmean ).  

 

std-R-SUVmean         Β-SUVmean  >3.9 

 BDI  >13           BDI  ≤13    

          Β-SUVmean  ≤3.9 

  BDI  >13           BDI  ≤13    

≤ 0.63               2                          -       3                         - 

>0.63 - ≤ 0.93     3                          - -                      - 

>0.93 - ≤ 1.00                 -                           -      6                          - 

>1.00     1                          6      3                          5 

 Σύνολο 

ασθενών (29) 

         

    (6)                       (6)       

                                       

    (12)                      (5) 

 

 

Τέλος, θα πρέπει να αναφέρουμε ότι δεν αναδείχθηκε 

στατιστικά σημαντική διαφορά στον περιοχικό εγκεφαλικό 

μεταβολισμό, όσον αφορά το BDI σκορ (p=0.102) και την λήψη 

αντικαταθλιπτικής αγωγής (p=0.107), μεταξύ των καταθλιπτικών 

ασθενών με ή χωρίς ολικό εγκεφαλικό υπομεταβολισμό.  
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               ΣΥΖΗΤΗΣΗ 
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      «ΟΛΙΚΟΣ» ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟΣ (Whole-brain) 

                          ΜΕΤΑΒΟΛΙΣΜΟΣ                            

 

Η μελέτη μας, βασισμένη στην ποζιτρονική τομογραφία 

εγκεφάλου με φθοριωμένη ραδιενεργό γλυκόζη (18F-FDG PET/CT), 

ανέδειξε «ολικό» εγκεφαλικό (whole-brain) υπομεταβολισμό σε 

ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια. Οι 29 ασθενείς της μελέτης μας, 

κυρίως μέσης ηλικίας και με σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια (ΝΥΗΑ ΙΙΙ-

IV), είχαν χαμηλότερα επίπεδα ολικού εγκεφαλικού μεταβολισμού 

συγκριτικά με αυτά αντίστοιχου πληθυσμού 30 μαρτύρων (ασθενείς 

με σαρκοείδωση). Να διευκρινισθεί ότι παρά το γεγονός ότι πιθανή 

υποκλινική εγκεφαλοαγγειακή νόσος στα πλαίσια μιας χρόνιας 

αυτοάνοσης-φλεγμονώδους νόσου, όπως η σαρκοείδωση, δεν μπορεί 

να αποκλεισθεί, η παρουσία της δεν θα επηρέαζε την ακρίβεια του 

αποτελέσματός μας. Αντιθέτως, θα σήμανε ότι ο στατιστικά 

σημαντικός υπομεταβολισμός στους ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια σε σχέση με τους μάρτυρες είναι ακόμη περισσότερο 

σημαντικός σε σχέση με ότι αναδεικνύεται στη μελέτη μας. Αυτός ήταν 

και ο λόγος που επιλέχθηκε ο συγκεκριμένος πληθυσμός των ασθενών 

με σαρκοείδωση, ως μάρτυρες, καθώς τυχόν επιρροή, θα μείωνε την 
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ευαισθησία και θα αύξανε την ειδικότητα του ευρήματος του 

εγκεφαλικού υπομεταβολισμού στους ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια.  

Το εύρημά μας είναι σε συμφωνία με την υπόθεση του «καρδιο-

εγκεφαλικού» συνδρόμου151, όπου η μειωμένη εγκεφαλική αιματική 

παροχή, θεωρείται ένας από τους κύριους παράγοντες 

αλληλοεπίδρασης μεταξύ καρδιακής και εγκεφαλικής λειτουργίας 

στην σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια. Η λειτουργική τάξη κατά NYHA  

III-IV και το κλάσμα εξώθησης <25% στους ασθενείς με λειτουργική 

τάξη ΝΥΗΑ ΙΙΙ-IV, είναι οι μόνοι κλινικοί παράμετροι σοβαρής 

καρδιακής ανεπάρκειας, οι οποίοι σχετίζονται με την εγκατάσταση 

εγκεφαλικού υπομεταβολισμού. Αν και η κατάταξη κατά NYHA είναι 

υποκειμενική και υπόκειται σε λάθη, είναι κατανοητό ότι το 

λειτουργικό στάδιο, το οποίο εκφράζει το πως έχει επηρεαστεί η 

δραστηριότητα του συγκεκριμένου ασθενούς από τη νόσο, μπορεί να 

είναι ισχυρότερος παράγοντας σε σχέση με το κλάσμα εξώθησης,  για 

την εγκατάσταση ολικού εγκεφαλικού υπομεταβολισμού.  

Θα πρέπει επίσης να αναφερθεί ότι δεν αναδείχθηκε η αναμενόμενη 

στατιστικά σημαντική διαφορά του εγκεφαλικού μεταβολισμού, 

μεταξύ των ασθενών με ισχαιμική και διατατική καρδιακή ανεπάρκεια 

(p=0.097). Αυτό σημαίνει ότι διαφορές του αθηρωματικού φορτίου 
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στα εγκεφαλικά αγγεία, παρότι δεν μπορούν να αποκλεισθούν με τον 

υπερηχογραφικό έλεγχο καρωτίδων, δεν ήταν στατιστικά σημαντικές, 

τουλάχιστον στον μικρό πληθυσμό της μελέτης μας.  

 

 Η στατιστικά σημαντική σχέση μεταξύ B-SUVmean και επιπέδων 

κρεατινίνης, αναδεικνύει την εξάρτηση του «whole-brain» 

μεταβολισμού, είτε από τη σοβαρότητα της καρδιακής ανεπάρκειας 

και την εμφάνιση «καρδιο-νεφρικού» συνδρόμου είτε από την 

παρουσία χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας και διαβήτη, ως 

συννοσηρότητες. Στο συγκεκριμένο σημείο, θα πρέπει να 

διευκρινισθεί ότι η παρουσία στον πληθυσμό της μελέτης 9 ασθενών 

(9/29, 31%) με συννοσηρότητα διαβήτη και συνεπώς με 

ανθεκτικότητα στην ινσουλίνη, θα μπορούσε να έχει επηρεάσει την 

αξιοπιστία του αποτελέσματός μας. Η ανθεκτικότητα στην ινσουλίνη 

μπορεί να ελαττώσει την πρόσληψη της γλυκόζης από το εγκεφαλικό 

παρέγχυμα και συνεπώς και την πρόσληψη του ραδιοϊχνηθέτη 18F-

FDG187, 188. Παραταύτα, αυτό το ενδεχόμενο δεν φαίνεται να επηρέασε 

το αποτέλεσμά μας. Ο μέσος όρος της τιμής B-SUVmean ήταν στατιστικά 

σημαντικά μικρότερος μεταξύ των 9 διαβητικών με καρδιακή 

ανεπάρκεια  και των 5 διαβητικών με σαρκοείδωση (2.9±1.2 vs 

4.5±1.4, p=0.01). Επίσης ο μέσος όρος της τιμής B-SUVmean παρέμεινε 
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στατιστικά σημαντικά μικρότερος μεταξύ των 20 υπολοίπων μη 

διαβητικών ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια  και των 25 μη 

διαβητικών μαρτύρων (4.3±1.2 vs 5.2±1.8, p=0.01). 

Η ηλικία, μετά την νεφρική ανεπάρκεια και το σακχαρώδη διαβήτη, 

αποτελεί την τρίτη παράμετρο, η οποία σχετίζεται με τον εγκεφαλικό 

μεταβολισμό και δεν σχετίζεται με κλινικά δεδομένα της καρδιακής 

ανεπάρκειας αλλά με άλλα χαρακτηριστικά του ασθενούς. Ο 

υπομεταβολισμός και η ατροφία του εγκεφαλικού φλοιού  λόγω 

ηλικίας, είναι ήδη γνωστά και καλά τεκμηριωμένα δεδομένα, τόσο με 

την νευροαπεικόνιση γενικότερα όσο και με την ποζιτρονική 

τομογραφία ειδικότερα, η οποία μπορεί να βοηθήσει στην πρώιμη 

διάγνωση ήπιας νοητικής έκπτωσης189. Ανεξάρτητα από την 

εγκατάσταση εγκεφαλικού υπομεταβολισμού λόγω ηλικίας, αυτός 

φαίνεται να επιδεινώνεται από  την επίδραση της καρδιακής 

ανεπάρκειας. 

Πράγματι, η καρδιακή ανεπάρκεια ανέδειξε στον πληθυσμό της 

μελέτης μας μια συσχέτιση του εγκεφαλικού μεταβολισμού με την 

χρόνια νεφρική νόσο, το διαβήτη και την ηλικία, η οποία δεν είναι 

αντιθέτως εμφανής στον πληθυσμό των μαρτύρων (p=0.375, με την 

ηλικία & p=0.144, με το διαβήτη).  
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 Η συσχέτιση του ολικού εγκεφαλικού μεταβολισμού, όπως 

εκφράζεται από την παράμετρο B-SUVmean, αφορά το τεστ νοητικής 

έκπτωσης MMSE. Μολονότι το συγκεκριμένο τεστ δεν είναι αρκετά 

ευαίσθητο στην ανάδειξη ήπιας νοητικής έκπτωσης σε πληθυσμό 

μέσης ηλικίας και μέσης εκπαίδευσης, η συσχέτιση του B-SUVmean με 

το MMSE, με κατώφλι υψηλής ευαισθησίας <28 αντί του 

καθιερωμένου <27, θέτει την υποψία κάποιου βαθμού έκπτωσης της 

νοητικής λειτουργίας. Όπως προκύπτει από την αξιολόγηση των τεστ, 

οι ελλιπείς απαντήσεις σχετίζονταν με διαταραχή βραχυπρόθεσμης 

μνήμης και ελλειμματική προσοχή.    

 

 Η συσχέτιση μεταξύ χαμηλότερης τιμής  B-SUVmean και 

μεγαλύτερου σκορ BDI, υποδηλώνει ότι οι ασθενείς με εγκατεστημένο 

«whole-brain» υπομεταβολισμό, έχουν μεγαλύτερη πιθανότητα 

εμφάνισης κατάθλιψης. Αυτό συνηγορεί στην εμφάνιση 

καταθλιπτικής συνδρομής, ως «επιφαινόμενο» της καρδιακής 

ανεπάρκειας, στα πλαίσια της γενικευμένης εγκεφαλικής 

«υπολειτουργίας».  

 

 Τέλος,  η στατιστική σημαντική συσχέτιση μεταξύ 

χαμηλότερων τιμών Β-SUVmean  και νοσηλειών/θανάτων από όλα τα 
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αίτια, στην υποομάδα των ασθενών με χαμηλό κλάσμα εξώθησης 

(p=0.021), όπως επίσης και η στατιστικά σημαντική συσχέτιση μεταξύ 

Β-SUVmean=3.25 και θανάτων από επιδείνωσης της καρδιακής 

ανεπάρκειας, υποδηλώνει ότι υπάρχει μια αλληλοεξάρτηση μεταξύ 

σοβαρότητας της καρδιακής νόσου, «ολικού» εγκεφαλικού 

μεταβολισμού, νοσηρότητας και θνησιμότητας των ασθενών με 

καρδιακή ανεπάρκεια. Παραταύτα, λόγω του μικρού πληθυσμού της 

μελέτης μας, που είναι ο μεγαλύτερος περιορισμός της μελέτης μας, 

η προγνωστική αξία της τιμής Β-SUVmean, θα πρέπει να διερευνηθεί 

περαιτέρω.  
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«ΠΕΡΙΟΧΙΚΟΣ» ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟΣ (Regional-brain) 

                   ΜΕΤΑΒΟΛΙΣΜΟΣ                   

 

Τα αποτελέσματα της μελέτης MOOD-HF71 και συγκεκριμένα η 

αναποτελεσματικότητα της αγωγής με εκλεκτικούς αναστολείς 

επαναπρόσληψης σεροτονίνης (SSRIs), να ελαττώσει την κατάθλιψη, 

την νοσηρότητα και την θνησιμότητα των ασθενών με καρδιακή 

ανεπάρκεια, οδήγησε στην υπόθεση διαφορετικών τύπων 

παθογένεσης της καταθλιπτικής συννοσηρότητας στην καρδιακή 

ανεπάρκεια. Σύμφωνα με τα αποτελέσματα της μελέτης, η 

αντιμετώπισης της κατάθλιψης στην καρδιακή ανεπάρκεια φαίνεται 

να εξαρτάται κυρίως από την αντιμετώπισης της καρδιακής 

ανεπάρκειας. Συγκεκριμένα, η «αληθηνή ή πρωτογενής» (real or 

primary) κατάθλιψη θα πρέπει να διακριθεί από την 

«επιφαινομενική ή δευτερογενή»  (epiphenomenal or secondary) 

κατάθλιψη.  

Πράγματι, εκτός από την ενεργοποίηση ψυχολογικών μηχανισμών, 

λόγω των επιπτώσεων της νόσου στην προσωπική, οικογενειακή, 

κοινωνική και επαγγελματική ζωή, οι οποίοι ευθύνονται για την 
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εγκατάσταση της κατάθλιψης και άλλοι παράγοντες μπορεί να 

οδηγήσουν στην εμφάνιση κατάθλιψης στην καρδιακή ανεπάρκεια.  

Όπως προαναφέρθηκε αναλυτικά στο γενικό μέρος, η ενεργοποίηση 

παραγόντων με νευρο-ενδοκρινική και προ-φλεγμονώδη δράση και 

αιμοδυναμικοί παράγοντες, οι οποίοι σχετίζονται με την χρόνια 

υποαιμάτωση, μπορεί επίσης να οδηγήσουν στην εγκατάσταση 

καταθλιπτικής συννοσηρότητας στην καρδιακή ανεπάρκεια. 

Πολύπλοκα νευρωνικά κυκλώματα, όπως αυτά της αμυγδαλής, του 

ιππόκαμπου και του προμετωπιαίου λοβού, που εμπλέκονται στην 

παθογένεση της κατάθλιψης, είναι ιδιαίτερα ευαίσθητα στις 

γενικευμένες, συστημικές επιπτώσεις της καρδιακής 

δυσλειτουργίας121-125, 136-140.  Δεν θα πρέπει επίσης να παραληφθεί ότι 

κάποια συμπτώματα της καρδιακής ανεπάρκειας μπορεί να 

παρερμηνευτούν τόσο από τους ασθενείς όσο και από τους κλινικούς, 

οδηγώντας σε υψηλά σκορ στα ειδικά ερωτηματολόγια και σε 

λανθασμένη εκτίμηση καταθλιπτικής συννοσηρότητας.  

 Το διαφορετικό μεταβολικό προφίλ του «περιοχικού» 

εγκεφαλικού μεταβολισμού ενταγμένο στα πλαίσια του «ολικού» 

εγκεφαλικού μεταβολισμού, όπως εκφράζεται από τον μεταβολικό 

PET δείκτη  std-SUVmean της μελέτης μας, φαίνεται ότι έδωσε την 

πρώτη απόδειξη της διαφορετικής παθογένεσης της καταθλιπτικής 
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συνδρομής στην καρδιακή ανεπάρκεια. Να θυμίσουμε ότι η 

παράμετρος std-SUVmean προσφέρει την δυνατότητα αξιολόγησης του 

«περιοχικού» εγκεφαλικού μεταβολισμού ανεξάρτητα από την 

γενικευμένη κατάσταση του εγκεφαλικού μεταβολισμού και την 

εγκατάσταση ή όχι υπομεταβολισμού.  

Σύμφωνα με τα αποτελέσματα της μελέτης μας, η υπόθεση για την 

παθογένεση της καρδιακής ανεπάρκειας περιγράφεται στο παρακάτω 

συμπέρασμα: α) οι ασθενείς με σημαντικό «περιοχικό-σχετιζόμενο με 

την κατάθλιψη»  εγκεφαλικό υπομεταβολισμό (std-R-SUVmean ≤0.93), 

είναι πιο πιθανό να εμφανίζουν «αληθινή ή πρωτογενή κατάθλιψη» 

β) οι ασθενείς με ήπιο ή χωρίς «περιοχικό-σχετιζόμενο με την 

κατάθλιψη»  εγκεφαλικό υπομεταβολισμό (std-R-SUVmean >0.93), είναι 

πιο πιθανό να εμφανίζουν «επιφαινομενική ή δευτερογενή» 

κατάθλιψη.  

Αναλυτικότερα, μπορούν να εξαχθούν και άλλα συμπεράσματα, 

καθώς σύμφωνα με την υπόθεσή μας, το εύρημα φυσιολογικού 

«ολικού» εγκεφαλικού μεταβολισμού (B-SUVmean >3.90) σε 

καταθλιπτικούς ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, συνηγορεί από 

μόνο του και θέτει μεγαλύτερη υποψία «αληθινής» καταθλιπτικής 

συνδρομής. Πράγματι, ο «περιοχικός» εγκεφαλικός μεταβολισμός 
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ήταν σημαντικός (std-R-SUVmean ≤0.93) σε  σχεδόν όλους τους ασθενείς 

αυτούς (πίνακας 8)  και πιθανώς «πρωτογενώς» επηρεασμένος.  

Από την άλλη, το εύρημα «ολικού» εγκεφαλικού μεταβολισμού (B-

SUVmean≤3.90) σε καταθλιπτικούς ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, 

θέτει κυρίως υποψία «επιφαινομενικής» κατάθλιψης. Πράγματι, στην 

πλειονότητα αυτών των ασθενών, όπως και στους μη καταθλιπτικούς, 

ο «περιοχικός» υπομεταβολισμός δεν ήταν σημαντικός (std-R-SUVmean 

>0.93). Ο ήπιος ή μη «περιοχικός» υπομεταβολισμός στους ασθενείς 

με γενικευμένο εγκεφαλικό υπομεταβολισμό, ανεξάρτητα από την 

εμφάνιση ή όχι καταθλιπτικής συννοσηρότητας, είναι το πιθανότερο 

«επιφαινόμενο» μιας χρόνιας εγκεφαλικής υποαιμάτωσης, στα 

πλαίσια σοβαρής καρδιακής νόσου.  

Εντούτοις, το μεταβολικό προφίλ των καταθλιπτικών ασθενών με 

καρδιακή ανεπάρκεια και επηρεασμένο «ολικό» εγκεφαλικό 

υπομεταβολισμό, συμπεριλαμβάνει λίγους ασθενείς (πίνακας 8) με 

σημαντικό αντί ήπιο «περιοχικό» εγκεφαλικό υπομεταβολισμό (std-R-

SUVmean ≤0.93), θέτοντας υποψία για διαφορετική παθογένεση της 

κατάθλιψης και όχι ως «επιφαινόμενο» της καρδιακής νόσου. Σε 

αυτές τις λιγότερο συχνές περιπτώσεις καταθλιπτικών ασθενών με 

«ολικό» εγκεφαλικό υπομεταβολισμό, η περίπτωση «αληθινής» 

κατάθλιψης είναι πιο πιθανή, καθώς φαίνεται να συμμετέχουν 



133 
 

περισσότεροι μηχανισμοί για την εγκατάσταση σημαντικού 

«περιοχικού» υπομεταβολισμού.  

 Αναλόγως, η περίπτωση της κατάθλιψης ως «επιφαινόμενο» της 

καρδιακής ανεπάρκειας, αν και όχι συχνή, δεν μπορεί να αποκλεισθεί 

από τους καταθλιπτικούς ασθενείς χωρίς επηρεασμένο «ολικό» 

εγκεφαλικό μεταβολισμό. Στον πληθυσμό της μελέτης μας, ένας από 

αυτούς τους ασθενείς παρουσίασε  ήπιο αντί σημαντικό «περιοχικό» 

μεταβολισμό, θέτοντας την υποψία «επιφαινομενικής» κατάθλιψης ή 

«ψευδοκατάθλιψης».  Όπως προαναφέραμε, οι ασθενείς 

παρερμηνεύοντας την συμπτωματολογία τους, μπορεί να 

παρουσιάσουν υψηλό σκορ κατάθλιψης στα ειδικά ερωτηματολόγια. 

Θα πρέπει να διευκρινίσουμε ότι, η αξιολόγηση της 

κατάθλιψης με τα ειδικά ερωτηματολόγια, όπως το BDI, ενώ αποτελεί 

σημαντικό εργαλείο στην ανάδειξη της κατάθλιψης, δεν είναι ικανό να 

διαχωρίσει την «αληθινή» από την «επιφαινομενική» κατάθλιψη. Δεν 

υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά (p=0.102)  του σκορ 

κατάθλιψης μεταξύ των ασθενών με εγκατεστημένο «ολικό» ή όχι 

εγκεφαλικό υπομεταβολισμό. Συνεπώς το συγκεκριμένο τεστ 

φαίνεται να είναι πιο χρήσιμο στην αξιολόγηση της σοβαρότητας και 

στην παρακολούθηση των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια και 

κατάθλιψη.  
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 Οι κύριοι περιορισμοί της μελέτης μας είναι α) ο μικρός 

πληθυσμός της μελέτης μας, που είναι ο σημαντικότερος και β) η 

χρήση του ερωτηματολογίου, αντί κλινικής αξιολόγησης, για την 

διάγνωση της κατάθλιψης. Ο τύπος αξιολόγησης μπορεί να επηρεάσει 

το αποτέλεσμα, με τα ερωτηματολόγια να παρουσιάζουν κατά γενική 

παραδοχή, μεγαλύτερη ευαισθησία από ειδικότητα στην διάγνωση 

της κατάθλιψης5.  

Παρά τους προαναφερόμενους περιορισμούς της μελέτης μας, 

με ίσως μοναδικό σημαντικό περιορισμό, αυτόν του μικρού 

πληθυσμού, τα αποτελέσματά μας ανέδειξαν διαφορετικά 

μεταβολικά προφίλ «περιοχικού-σχετιζόμενου με την κατάθλιψη» 

εγκεφαλικού μεταβολισμού, τα οποία συνηγορούν υπέρ 

διαφορετικού τύπου παθογένεσης της καταθλιπτικής συνδρομής και 

τα οποία θα μπορούσαν να οδηγήσουν σε διαφορετική προσέγγιση 

της θεραπευτικής αντιμετώπισης των καταθλιπτικών ασθενών με 

καρδιακή ανεπάρκεια. Η «αληθινή» σοβαρή κατάθλιψη μπορεί να 

ενεργοποιήσει αρρυθμιογόνους μηχανισμούς, οι οποίοι μπορούν να 

θέσουν σε θέσουν σε κίνδυνο τη ζωή των ασθενών. Αυτή μπορεί να 

είναι η περίπτωση των δύο ασθενών της μελέτης μας με σοβαρή 

κατάθλιψη (BDI≥19), οι οποίοι είχαν αιφνίδιο θάνατο (εικόνα 43). 
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Συνεπώς, η βελτιστοποίηση της αντικαταθλιπτικής αγωγής, 

είναι το πιθανότερο πιο αποτελεσματική σε ασθενείς με «αληθινή» 

κατάθλιψη, σε σχέση με αυτούς που παρουσιάζουν την κατάθλιψη, 

ως «επιφαινόμενο» της καρδιακής ανεπάρκειας. Αυτό το 

συμπέρασμα έρχεται σε συμφωνία με τα προαναφερθέντα 

αποτελέσματα της μελέτης MOOD-HF αλλά και της υπομελέτης της71. 

Οι ασθενείς της MOOD-HF στην πλειονότητά τουςμε σοβαρή καρδιακή 

ανεπάρκεια και συνεπώς με πιθανή εγκατάσταση «ολικού» 

εγκεφαλικού μεταβολισμού σύμφωνα με τη μελέτη μας, εμφανίζουν 

την κατάθλιψη κυρίως ως «επιφαινόμενο» της καρδιακής 

ανεπάρκειας. Αυτό δικαιολογεί την αναποτελεσματικότητα της 

αντικαταθλιπτικής αγωγής σε αυτούς τους ασθενείς, καθώς 

οποιαδήποτε βελτίωση της καταθλιπτικής συννοσηρότητας 

προέρχεται το πιθανότερο από την βελτίωσης της αντιμετώπισης της 

κύριας νόσου. Αντιθέτως, στην υπομελέτη της MOOD-HF, η οποία 

περιλάμβανε ασθενείς μόνο με ήπια καρδιακή ανεπάρκεια, η 

αντικαταθλιπτική αγωγή ήταν αποτελεσματική. Σε αυτές τις 

περιπτώσεις ασθενών με  ήπια καρδιακή ανεπάρκεια, η εμφάνιση 

κατάθλιψης είναι πιθανότερο να είναι «αληθινή» και ανεξάρτητη από 

την σοβαρότητα της καρδιακής νόσου και την εγκατάσταση 

γενικευμένου εγκεφαλικού υπομεταβολισμού.  
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Η παρακάτω εικόνα συνοψίζει το ρόλο της ποζιτρονικής 

τομογραφίας εγκεφάλου στη διάγνωση και θεραπεία της κατάθλιψης 

σε ασθενείς με χρόνια καρδιακή ανεπάρκεια, με επηρεασμένη 

συστολική λειτουργία. σε καταθλιπτικούς ασθενείς με καρδιακή 

ανεπάρκεια.  

 

 

 

Εικόνα 46:  Διαφορετικό 18F-FDG PET/CT προφίλ εγκεφαλικού 

μεταβολισμού σε καταθλιπτικούς ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια και 

συσχέτισή του με τους δύο διαφορετικούς τύπους παθογένεσης της 

καταθλιπτικής συνδρομής, «αληθινή» (real) ή «επιφαινομενική» 

(epiphenomenal) 
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                   ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

 

Η μελέτη μας είχε ως κύριο σκοπό να βοηθήσει στην 

κατανόηση της παθοφυσιολογίας της καταθλιπτικής συνδρομής σε 

ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια. Για το σκοπό αυτό συσχέτισε 

κλινικά δεδομένα και δεδομένα εγκεφαλικού μεταβολισμού, με την 

υπόθεση του γνωστού από την βιβλιογραφία μοντέλου «αληθινής/ 

επιφαινομενικής» καταθλιπτικής συννοσηρότητας στην χρόνια 

καρδιακή ανεπάρκεια, με επηρεασμένη συστολική λειτουργία. Με την 

βοήθεια της νευροαπεικόνισης, ο 18F-FDG PET μεταβολικός δείκτης 

std-SUVmean ανέδειξε δύο διαφορετικά μεταβολικά προφίλ  

«περιοχικού-σχετιζόμενου με την κατάθλιψη» εγκεφαλικού 

μεταβολισμού, προσφέροντας την δυνατότητα διάκρισης μεταξύ των 

δύο διαφορετικών τύπων κατάθλιψης στην καρδιακή ανεπάρκεια και 

καλύτερης επιλογής της θεραπευτικής τους αντιμετώπισης. Το 

εύρημα χρήζει μιας νέας με μεγαλύτερο πληθυσμό προοπτικής  

μελέτης, για την επιβεβαίωση του ρόλου της ποζιτρονικής 

τομογραφίας εγκεφάλου στην ανάδειξη και την θεραπευτική 

αντιμετώπιση της καταθλιπτικής συνδρομής στην καρδιακή  

ανεπάρκεια.  
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Κατά δεύτερο λόγο, το εύρημα του «ολικού» εγκεφαλικού 

υπομεταβολισμού, σύμφωνα με τον 18F-FDG PET μεταβολικό δείκτη Β-

SUVmean, επιβεβαιώνει για πρώτη φορά με τη χρήση ποζιτρονικής 

τομογραφίας, την επίδραση της σοβαρής καρδιακής ανεπάρκειας 

στον μεταβολισμό του εγκεφάλου. Το εύρημα είναι σε συμφωνία με 

γνωστά δεδομένα, που προέρχονται κυρίως από τη νευροαπεικόνιση 

με μαγνητική τομογραφία εγκεφάλου και αφορούν την εγκατάσταση 

ενός «καρδιο-εγκεφαλικού» συνδρόμου, στα πλαίσια χρόνιας 

εγκεφαλικής υποαιμάτωσης. Όπως προαναφέρθηκε, μία νέα, με 

μεγαλύτερο πληθυσμό προοπτική μελέτη, μπορεί συγχρόνως να 

διερευνήσει το ρόλο του μεταβολικού δείκτη Β-SUVmean, ως «marker» 

σοβαρότητας της καρδιακής ανεπάρκειας, όπως επίσης και την 

προγνωστική του αξία.  
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                                ABSTRACT  

 

Aims: Depression is an important issue in heart failure (HF). The study 

investigated whole-brain and regional-brain glucose metabolism in HF 

patients and its association with depression comorbidity. 

 

Methods and results: Twenty-nine hospitalized patients with 

symptomatic systolic HF disease (LVEF<40%), NYHA class II-IV and 

mean age of 55.5±12.0 years, had psychometric questionnaires before 

discharge and an 18F-FDG PET/CT brain scan after discharge. Semi-

automated image analysis was performed on all cases and 30 matched 

controls. The metabolic parameter SUVmean was calculated for the 

whole-brain and three brain regions, implicated in depression 

pathogenesis. A standardized SUVmean was also estimated by dividing 

regional-brain SUVmean with the whole-brain SUVmean.  

Cases had lower average whole-brain SUVmean (3.90±1.49 vs 5.10±1.35, 

p=0.001) and average regional-brain SUVmean (4.57±2.31 vs 9.96±3.58, 

p<0.001) compared to controls.  

Whole-brain SUVmean   had a statistically significant correlation to 

patient age, NYHA class, diabetes comorbidity, creatinine levels, 
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depression, and cognitive impairment. Regional-brain SUVmean was 

correlated to whole-brain SUVmean and depression.  The standardized 

SUVmean, in particular, was found to be a robust index that could 

differentiate HF patients with “epiphenomenal” (>0.93) or “real” 

(≤0.93) depression. 

 

Conclusion: HF patients with more severe disease showed whole-brain 

and regional-brain hypometabolism in 18F-FDG PET/CT.  

Depressed HF patients (Beck Depression Inventory score >13) 

exhibited different metabolic patterns that could be used to 

differentiate between “epiphenomenal” and “real” depression. 

Namely, presence of whole-brain hypometabolism suggested 

“epiphenomenal” depression while absence suggested “real” 

depression. Presence of significant relative, regional hypometabolism 

enhanced the likelihood of “real” depression diagnosis.  
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