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ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΡΕΥΝΑ

Y πάρχει αυξημένο ενδιαφέρον για την ανάπτυξη 
δεικτών που υπολογίζουν τον εξατομικευμένο κίν-
δυνο ανάπτυξης επεισοδίου καρδιαγγειακής νό-

σου (ΚΑΝ). Η Ευρωπαϊκή Καρδιολογική Εταιρεία (ESC), στις 
πρόσφατες κατευθυντήριες οδηγίες (2012) για την πρόληψη 
των καρδιαγγειακών νοσημάτων, αναγνώρισε τη σημασία της 
αξιολόγησης του κινδύνου μέσω βαθμονόμησης του κινδύ-
νου (risk scores), όπως πχ  η βαθμονόμηση του ESC SCORE 
(Systematic COronary Risk Estimation). Ωστόσο, μεγάλη 
συζήτηση έχει γίνει σχετικά με την αξιοπιστία των εν λόγω 
δεικτών κινδύνου ΚΑΝ μεταξύ διαφορετικών πληθυσμών. 
Το ESC SCORE είναι ένα ειδικό εργαλείο βαθμονόμησης 
κινδύνου ΚΑΝ για την Ευρώπη, η οποία βασίζεται σε σύνολα 
δεδομένων από 12 Ευρωπαϊκές χώρες (η Ελλάδα δεν συμμε-
τέχει). Στα μέσα της δεκαετίας του 2000, το HellenicSCORE, 
η ανα-βαθμονόμηση του ESC SCORE βάσει των εθνικών 
δεδομένων θνησιμότητας και επιπολασμού σχετικά με τους 
παράγοντες κινδύνου, όπως αναφέρθηκε από τη μελέτη 
ATTICA, προτάθηκε για τον ελληνικό πληθυσμό και έγινε μέ-
ρος της καθημερινής κλινικής πρακτικής. Η επικύρωση του 
HellenicSCORE έγινε με τη 10ετή παρακολούθηση των συμ-
μετεχόντων στη μελέτη ATTICA. Μέθοδος: 2.583 από τους 
3.042 συμμετέχοντες στη μελέτη ATTICA (2001-2002), βρέθη-
καν στο 10ετή επανέλεγχο (2011-2012). Το HellenicSCORE, 
όπως υπολογίσθηκε βασιζόμενο στα χαρακτηριστικά των 
συμμετεχόντων κατά την εισαγωγή τους στη μελέτη, συγκρί-
θηκε έναντι του 10ετους πραγματικού κινδύνου εκδήλωσης 
ΚΑΝ. Αποτελέσματα: Η επίπτωση των θανατηφόρων και μη 
θανατηφόρων επεισοδίων ΚΑΝ ήταν 15,7% (19,7%  για τους 
άνδρες και 11,7% για τις γυναίκες). Το HellenicSCORE προ-
έβλεψε σωστά το 95,6% των θανατηφόρων επεισοδίων ΚΑΝ 
και το 93,2% των θανατηφόρων και μη θανατηφόρων επει-
σοδίων ΚΑΝ. Δεν παρατηρήθηκαν διαφοροποιήσεις ανάλογα 
με το το φύλο, την ηλικιακή ομάδα ή την συν-νοσηρότητα. Συ-
μπέρασμα: Το HellenicSCORE είναι έγκυρο εργαλείο για την 
εκτίμηση του καρδιαγγειακού κινδύνου του ελληνικού πληθυ-
σμού. Η παρούσα εργασία προτείνει μια μεθοδολογία βαθ-
μονόμησης η οποίο θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί και από 
άλλα έθνη για την εκτίμηση του καρδιαγγειακού κινδύνου.
 

Εισαγωγή

Η πρόβλεψη μελλοντικών επεισοδίων καρδιαγγειακής νόσου 
(ΚΑΝ) συγκέντρωσε την προσοχή πολλών ερευνητών τα τε-
λευταία χρόνια. Η μελέτη ατόμων που είναι πιο ευάλωτα για 
την ανάπτυξη θανατηφόρου -ή μη θανατηφόρου επεισοδίου 
ΚΑΝ αποτελεί ένα κύριο στόχο της συντριπτικής πλειοψηφί-
ας των προγραμμάτων πρόληψης, δεδομένου ότι επιτρέπει 
την καλύτερη διαχείριση, τη διευκόλυνση των προσπαθειών 
πρόληψης και, ως εκ τούτου, την καθυστέρηση, ή ακόμα κα-
λύτερα, την αποφυγή ενός δυσμενούς αποτελέσματος. Στις 
πιο πρόσφατες (2012) κατευθυντήριες οδηγίες της Ευρωπα-
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ϊκής Καρδιολογικής Εταιρείας (ESC), συνιστάται η 
πρόβλεψη του καρδιαγγειακού κινδύνου να είναι 
μια κοινή διαδικασία πριν από την έναρξη οποιασδή-
ποτε αγωγής ή θεραπείας.1 Η πρόκληση της σωστής 
ταξινόμησης των ατόμων υψηλού κινδύνου αποτε-
λεί τον ακρογωνιαίο λίθο του μοντέλου πρόβλεψης 
του κινδύνου, δεδομένου ότι τα σύγχρονα μοντέλα 
έχουν επικριθεί για σοβαρά προβλήματα εσφαλ-
μένης ταξινόμησης, ειδικά όταν εφαρμόζονται σε 
άλλους πληθυσμούς από αυτούς για τους οποί-
ους έχουν δημιουργηθεί.2 Ένα από τα πιο γνωστά 
μοντέλα καρδιαγγειακού κινδύνου είναι αυτό της  
Framingham Heart Study. Από τις αρχές της δεκα-
ετίας του 1990 πολλοί γιατροί, αλλά και υπεύθυνοι 
χάραξης πολιτικής για τη δημόσια υγεία, έχουν χρη-
σιμοποιήσει αυτό το μοντέλο κινδύνου στην κλινική 
πράξη, στον στρατηγικό σχεδιασμό, καθώς και στην 
έρευνα.3 Το σκορ της  Framingham Heart Study πα-
ρέχει εκτιμήσεις για την ανάπτυξη στηθάγχης ή εμ-
φράγματος του μυοκαρδίου ή θάνατου από στεφα-
νιαία νόσο, κατά τη διάρκεια 10 χρόνων, για άτομα 
χωρίς γνωστή ΚΑΝ. 

Ωστόσο, αρκετοί ερευνητές έχουν υποστηρίξει 
ότι τα μέχρι σήμερα γνωστά μοντέλα πρόβλεψης 
κινδύνου δεν ήταν πολύ επιτυχή, δεδομένου ότι 
σημαντικές περιπτώσεις εσφαλμένης ταξινόμησης 
συνέβαιναν όταν το σκορ της Framingham Heart 
Study υπολογιζόταν από άλλους πληθυσμούς, ιδι-
αίτερα μη-Καυκάσιους, αν και το σύνολο των πα-
ραγόντων καρδιαγγειακού κινδύνου ήταν σταθερό 
μεταξύ των μελετών.4-7 Πρόσφατα, το 2003, η Ομά-
δα Εργασίας Επιδημιολογίας και Πρόληψης της 
ESC πρότεινε ένα διάγραμμα πρόβλεψης κινδύνου 
με βάση τα δεδομένα από 12 ευρωπαϊκές μελέτες 
κοινωνικών ομάδων, που περιελάμβανε 205.000 
άτομα και 2.700.000 χρόνια παρακολούθησης ενώ 
παρατηρήθηκαν 5.652 θανατηφόρα συμβάματα  
στεφανιαίας νόσου (SCORE -Systematic Coronary 
Risk Estimation- project).8 Ο διαχωρισμός των ευ-
ρωπαϊκών χωρών ως «υψηλού» και «χαμηλού» κιν-
δύνου ήταν καινοτομία αυτών των πινάκων κινδύνο. 
Ωστόσο, η συμπερίληψη μόνο 12 ομάδων εγείρει 
αρκετές ανησυχίες σχετικά με τη δυνατότητα εφαρ-
μογής των διαγραμμάτων για την εκτίμηση κινδύνου 
σε όλους τους πληθυσμούς της Ευρώπης. Το 2007, 
μια ομάδα επιστημόνων παρουσίασε μια βαθμονό-
μηση του ESC SCORE, το HellenicSCORE,9,10 το 
οποίο είναι ένα στατιστικό μοντέλο που προβλέπει 
τον 10-ετή κίνδυνος θανατηφόρων καρδιαγγειακών 
επεισοδίων με βάση το φύλο, την ηλικία, το κάπνι-
σμα, την ολική χοληστερόλη και τα επίπεδα της συ-
στολικής αρτηριακής πίεσης του ελληνικού πληθυ-
σμού χρησιμοποιώντας την εκτίμηση κινδύνου που 
προκύπτει  από το μοντέλο ESC SCORE. Ωστόσο, 

αυτή η βαθμονόμηση έχει ένα σοβαρό μεθοδολο-
γικό μειονέκτημα εφόσον δεν χρησιμοποιήθηκαν 
πραγματικά γεγονότα ΚΑΝ, λόγω της έλλειψης 
σχετικών μελετών παρακολούθησης στον ελληνικό 
πληθυσμό.9,11 Επιπλέον, η μεθοδολογία βαθμονόμη-
σης βασίζεται στο ότι τα Εθνικά στατιστικά στοιχεία 
για τη θνησιμότητα καρδιαγγειακής νόσου και η συ-
χνότητα εμφάνισης των παραγόντων κινδύνου είναι 
αμετάβλητα με την πάροδο του χρόνου. Έτσι, είναι 
θέμα μεγάλης σημασίας να επικυρωθεί η εγκυρό-
τητα του εργαλείου κινδύνου, λαμβάνοντας υπόψην 
τις πιθανές μεταβολές μέσα στο χρόνο.

Ως εκ τούτου, και με βάση την 10-ετή  παρακο-
λούθηση της μελέτης ATTICA που ολοκληρώθηκε 
πρόσφατα,12 ο σκοπός της εργασίας αυτής ήταν να 
αξιολογήσει την εγκυρότητα του HellenicSCORE, 
αλλά και να προτείνει ένα μεθοδολογικό πλαίσιο 
που μπορεί να χρησιμοποιηθεί και από άλλους 
ευρωπαϊκούς πληθυσμούς για να αναπτύξουν τα 
δικά τους διαγράμματα  κινδύνου με βάση το ESC 
SCORE.

Μεθοδολογία

Το HellenicSCORE

Τα διαγράμματα του HellenicSCORE αναπτύχθη-
καν σύμφωνα με το ESC SCORE. Συγκεκριμένα, με 
βάση την επίπτωση στην Ελλάδα των παραγόντων 
κινδύνου που ελήφθησαν από την μελέτη ATTICA 
κατά την περίοδο 2001-2002,9,12  καθώς και τα ετή-

Η μελέτη ατόμων που είναι 
πιο ευάλωτα για την ανάπτυξη 

θανατηφόρου-ή μη θανατηφόρου 
επεισοδίου ΚΑΝ αποτελεί ένα 
κύριο στόχο της συντριπτικής 

πλειοψηφίας των προγραμμάτων 
πρόληψης, δεδομένου ότι 

επιτρέπει την καλύτερη 
διαχείριση, τη διευκόλυνση των 
προσπαθειών πρόληψης και, ως 

εκ τούτου, την καθυστέρηση, ή 
ακόμα καλύτερα, την αποφυγή 

ενός δυσμενούς αποτελέσματος.
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σια ποσοστά θανάτου που ελήφθησαν από τη βάση 
δεδομένων θνησιμότητας του Παγκόσμιου Οργανι-
σμού Υγείας ( WHO) για το 2002,13 σύμφωνα με τους 
κανόνες της Διεθνούς Ταξινόμησης των Νόσων, 
προτάθηκε μια μέθοδος αναβαθμονόμησης.9 Η μέ-
θοδος επαναβαθμονόμησης που χρησιμοποιήθηκε 
ήταν εκείνη που συνέστησαν οι D'Agostino και συν14 
και γίνεται χωριστά για τους άνδρες και τις γυναί-
κες. Εν συντομία, η μέθοδος επαναβαθμονόμησης 
βασίστηκε στα ακόλουθα βήματα: πρώτον είχαν 
προβλεφθεί χρησιμοποιώντας τα δεδομένα από τη 
μελέτη ATICA η μέση ηλικία και τα συγκεκριμένα 
επίπεδα της συστολικής αρτηριακής πίεσης ανάλο-
γα με το φύλο καθώς και ο επιπολασμός  της ολικής 
χοληστερόλης και του καπνίσματος. Τα επίπεδα των 
παραγόντων κινδύνου διαμορφώθηκαν ως πολυω-
νυμική εξίσωση 2ου βαθμού της ηλικίας. Στη συνέ-
χεια, χρησιμοποιώντας τα στοιχεία θνησιμότητας 
του Παγκόσμιου Οργανισμού Υγείας (World Health 
Organization –WHO), η μέση ετήσια θνησιμότητα 
καρδιαγγειακής νόσου υπολογίστηκε ανά 5ετής ηλι-
κιακές ομάδες. Οι ετήσιοι ρυθμοί μοντελοποιήθη-
καν χρησιμοποιώντας ένα προσαρμοσμένο για την 
ηλικία μοντέλο Poisson. Εφαρμόστηκαν οι εκτιμη-
τές κινδύνου που βασίστηκαν στις χώρες χαμηλού 
κινδύνου ΚΑΝ (δηλ., στην Ισπανία, στην Ιταλία και 
το Βέλγιο), όπως έχουν ήδη παρουσιαστεί αλλού.9

Εγκυρότητα του HellenicSCORE

Όπως έχει ήδη αναφερθεί, το HellenicSCORE βασί-
στηκε σε εθνικά στοιχεία θνησιμότητας και όχι στα 
πραγματικά συμβάντα ΚΑΝ στους συμμετέχοντες 
στη μελέτη ATTICA. Όμως, κατά τη διάρκεια του 
2011-2012, οι ερευνητές της μελέτης ATTICA πραγ-

ματοποίησαν τον 10ετή επανέλεγχο (διάμεση διάρ-
κεια παρακολούθησης 8,41 έτη). Από τους 3.042 
αρχικά συμμετέχοντες, 2.583 βρέθηκαν κατά τη 
διάρκεια του επαναλέγχου (85% ποσοστό συμμετο-
χής). Δεν αναφέρθηκαν διαφορές όσον αφορά την 
κατανομή του φύλου (άνδρες 50% έναντι 49%, p = 
0.613), την παχυσαρκία (19% έναντι 16%, p= 0.208), 
το άγχος (p = 0.083) ή την κατάθλιψη (p = 0,173 ) 
μεταξύ των συμμετεχόντων που παρακολουθήθη-
καν και των συμμετεχόντων που χάθηκαν κατά την 
10ετή παρακολούθηση. Εν συντομία, η διαδικασία 
δειγματοληψίας κατά την παρακολούθηση ήταν η 
εξής: όλοι οι 3.042 συμμετέχοντες ήρθαν σε επαφή 
τηλεφωνικά.  Στη συνέχεια, οι ερευνητές υπέβαλαν 
σε κλινική εξέταση τους επιζώντες. Στην παρούσα 
εργασία, λήφθηκαν πληροφορίες σχετικά με: (α) 
το θάνατο (θάνατος από οποιαδήποτε αιτία ή λόγω 
ΚΑΝ), ή (β) την ανάπτυξη, μη θανατηφόρας ΚΑΝ.

Για τον έλεγχο της εγκυρότητας του 
HellenicSCORE εφαρμόστηκαν τα ακόλουθα: τα 
10ετή θανατηφόρα αλλά και τα μη θανατηφόρα 
καρδιαγγειακά επεισόδια ταξινομήθηκαν ανά ηλι-
κιακή ομάδα (<35 χρόνια, 35-45 χρόνια, 45-55 
χρόνια, 55-65 χρόνια, 65-75 χρόνια και> 75 ετών) 
και φύλο των συμμετεχόντων. Ο εκτιμώμενος από 
το HellenicSCORE 10-ετής κίνδυνος θανατηφό-
ρων καρδιαγγειακών επεισοδίων, συγκρίθηκε με 
τις πραγματικά εκτιμούμενες πιθανότητες θανάτου 
από ΚΑΝ μέσω του μοντέλου επιβίωσης που υπολο-
γίστηκε (βλέπε Στατιστικές Μέθοδοι), ανά ηλικιακή 
ομάδα, φύλο και τις κλάσεις της ολικής χοληστε-
ρόλης και των επιπέδων της αρτηριακής πίεσης, 
όπως προτάθηκε από το  ESC SCORE.8 Η ανάλυ-
ση εγκυρότητας εφαρμόστηκε επιπλέον ανάλογα 
με τις καπνιστικές συνήθειες, το σωματικό βάρος- 
φυσιολογικό (δηλαδή δείκτη μάζας σώματος, ΔΜΣ 
<25 kg/m2) / υπέρβαροι (ΔΜΣ 25 έως 29,9 kg/m2) ή 
παχύσαρκοι (ΔΜΣ >=30 kg/m2), καθώς και το ατομι-
κό ιστορικό υπερχοληστερολαιμίας, υπέρτασης και 
σακχαρώδη διαβήτη των συμμετεχόντων, κατά την 
έναρξη της μελέτης. Χρησιμοποιήθηκε ο συντελε-
στής συσχέτισης tau του Kendall, για να συγκρίνει 
το 10-ετή κίνδυνο για θανατηφόρο συμβάν που εκτι-
μάται μέσω του HellenicSCORE και τον πραγματικό 
παρατηρούμενο κίνδυνο από την εξέταση κατά τη 
διάρκεια παρακολούθησης. Επιπλέον, και προκει-
μένου να ελεγχθεί αν το HellenicSCORE είναι σε 
θέση να προβλέψει τον κίνδυνο για μελλοντικά μη 
θανατηφόρα καρδιαγγειακά συμβάματα (καθώς η 
αρχική βαθμονόμηση αναπτύχθηκε για την πρόβλε-
ψη θανατηφόρων επεισοδίων) η ανωτέρω διαδικα-
σία επαναλήφθηκε έχοντας ως καταληκτικό σημείο 
έκβασης το συνδυασμένο 10ετή κίνδυνο θανατηφό-
ρων ή μη θανατηφόρων καρδιαγγειακών επεισοδί-

Τα διαγράμματα του HellenicSCORE 
αναπτύχθηκαν σύμφωνα με το ESC 
SCORE και με βάση την επίπτωση 
στην Ελλάδα των παραγόντων 
κινδύνου που ελήφθησαν από την 
μελέτη ATTICA κατά την περίοδο 
2001-2002,καθώς και τα ετήσια 
ποσοστά θανάτου που ελήφθησαν 
από τη βάση δεδομένων 
θνησιμότητας του Παγκόσμιου 
Οργανισμού Υγείας.
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ων. Επιπλέον, η ταξινόμηση των συμμετεχόντων σε 
χαμηλού έναντι υψηλού καρδιαγγειακού κινδύνου, 
- σύμφωνα με την εκτίμηση του HellenicSCORE-, 
συγκρίθηκε με την την πραγματική έκβαση των συμ-
μετεχόντων.

Η μελέτη εγκρίθηκε από τις Επιτροπές Ιατρικών 
Ερευνών και Δεοντολογίας των εποπτευόμενων ιδρυ-
μάτων και διεξήχθη σύμφωνα με τη Διακήρυξη του 
Ελσίνκι (1989) του Παγκόσμιου Ιατρικού Συλλόγου.

Στατιστική ανάλυση

Η αδρή, μη-θανατηφόρα και θανατηφόρα επίπτωση 
της συνδυασμένης ΚΑΝ (στεφανιαία νόσος ή εγκε-
φαλικό επεισόδιο) υπολογίστηκε  ως ο λόγος των 
νέων περιπτώσεων προς τον αριθμό των ατόμων 
που συμμετείχαν στην παρακολούθηση. Ποσοτικά 
χαρακτηριστικά των συμμετεχόντων παρουσιάζο-
νται ως μέσες τιμές ± τυπική απόκλιση και τα ποιοτι-
κά χαρακτηριστικά παρουσιάζονται ως συχνότητες. 
Οι σχετικοί κίνδυνοι για την ανάπτυξη ενός θανατη-
φόρου ή μη θανατηφόρου καρδιαγγειακού επεισο-
δίου κατά τη διάρκεια 10-έτους περιόδου, σύμφωνα 
με την ηλικία, το φύλο, τη χοληστερόλη και τα επίπε-
δα συστολικής αρτηριακής πίεσης των συμμετεχό-
ντων, εκτιμήθηκαν με τη χρήση των μοντέλων ανα-
λογικών κινδύνων του Cox. Η αναλογικότητα του 
κινδύνου ελέγχθηκε με κατάλληλα γραφήματα. Ο 
χρόνος μέχρι το συμβάν ΚΑΝ καταγράφηκε σε ετή-
σια βάση και ο πραγματικός χρόνος θανάτου χρησι-
μοποιήθηκε για τις αναλύσεις. Χρησιμοποιήθηκε το 
λογισμικό SPSS έκδοση 19 (Statistical Package for 
Social Sciences, SPSS Inc, Chicago, IL, U.S.A.) για 
όλους τους στατιστικούς υπολογισμούς. 

Αποτελέσματα

10ετής Επίπτωση Καρδιαγγειακής Νόσου

Η 10ετής επίπτωση, θανατηφόρου ή μη θανατηφό-
ρου, ΚΑΝ ήταν n = 317 (15,7%) άτομα. Από αυτούς, 
n = 198 (19,7 ήταν άνδρες και n = 119 (11,7%) ήταν 
γυναίκες. Από τα n = 317,καρδιαγγειακά επεισόδια 
τα 46 ήταν θανατηφόρα (n = 34 άνδρες), και, ως εκ 
τούτου, η συνολική 10ετής επίπτωση θανατηφόρου 
ΚΑΝ ήταν 1,8% (3,4% για τους άνδρες και 1,2% για 
τις γυναίκες). Με βάση τα παρατηρούμενα ανθρω-
ποέτη, η ετήσια συχνότητα εμφάνισης ΚΑΝ ήταν 182 
νέες περιπτώσεις ανά 10.000 άνδρες και 110 νέες 
περιπτώσεις ανά 10.000 γυναίκες. Τα ειδικά ανά 
ηλικία-φύλο 10 ετή θανατηφόρα και μη θανατηφό-
ρα καρδιαγγειακά συμβάματα παρουσιάζονται στον 
Πίνακα 1. Η θνησιμότητα ΚΑΝ μεταξύ των ανδρών 
ήταν σχεδόν 3 φορές μεγαλύτερη από ό, τι μεταξύ 

των γυναικών (3,34% έναντι 1,2% αντίστοιχα). Όσον 
αφορά τα μη θανατηφόρα καρδιαγγειακά επεισό-
δια, οι άνδρες είχαν σχεδόν 2 φορές μεγαλύτερη 
10ετή επίπτωση από ό, τι οι γυναίκες (16,19% ένα-
ντι 9,83% αντίστοιχα). Όπως μπορεί να δει κανείς, 
δεν έχουν αναφερθεί θανατηφόρα καρδιαγγειακά 
επεισόδια για τις γυναίκες ηλικίας κάτω των 45 ετών, 
ενώ μόλις 4 θανατηφόρα καρδιαγγειακά επεισόδια 
παρατηρήθηκαν για τους άνδρες ηλικίας κάτω των 
35 χρόνων. Για άτομα ηλικίας άνω των 55 ετών, οι 
άνδρες και οι γυναίκες τείνουν να έχουν ίδια συχνό-
τητα εμφάνισης μη-θανατηφόρου καρδιαγγειακής 
νόσου, αλλά, γενικώς, πιο πολλά θανατηφόρα συμ-
βάματα ΚΑΝ παρουσιάζονται στους άνδρες από ότι 
στις γυναίκες για την ίδια ηλικιακή ομάδα.

Πίνακας 1: 10ετης επίπτωση θανατηφόρου και μη θανατηφόρου καρδιαγγειακής νόσου, 
σε άνδρες και γυναίκες που συμμετείχαν στη μελέτη ATTICA.

ανδρες (n=1013) Γυναίκες (n=996)

Θανατηφόρα 
επεισόδια 

0,4 (4)

0 (0)

0,4 (4)

0,98 (10)

0,78 (8)

0,78 (8)

3,34 (34)

Θανατηφόρα 
επεισόδια 

0 (0)

0 (0)

0,1 (1)

0,1 (1)

0,5 (5)

0,5 (5)

1,2 (12)

Ηλικία,%(n) 

<35 ετών

35-45 ετών

45-55 ετών

55-65 ετών

65-75 ετών

75+ ετών

Σύνολο

Μη-Θανατηφόρα 
επεισόδια

1,0 (10)

1,78 (18)

5,04 (51)

4,34 (44)

2,47 (25)

1,56 (16)

16,19 (164)

Μη-Θανατηφόρα 
επεισόδια

0,5 (5)

0,8 (8)

2,41 (24)

3,31 (33)

2,71 (27)

1,0 (10)

9,83 (107)

Πίνακας 2: Χαρακτηριστικά των συμμετεχόντων στη μελέτη ATTICA, που 
χρησιμοποιήθηκαν για την ανάπτυξη του μοντέλου κινδύνου HellenicSCORE.

Ηλικία (έτη), n ςυστολική 
αρτηριακή Πίεση 

(mmHg)

Ολική 
Χοληστερόλη 

(mg/dl)

κάπνισμα, %

> 75 (n = 42)

65 – 75 (n = 97)

55 – 65 (n = 231)

45 – 55 (n = 434)

35 – 45 (n = 387)

< 35 (n = 323)

> 75 (n = 37)

65 – 75 (n = 126)

55 – 65 (n = 208)

45 – 55 (n = 376)

35 – 45 (n = 398)

< 35 (n = 383)

197 (35)

207 (41)

205 (44)

204 (39)

196 (39)

174 (41)

218 (37)

216 (36)

211 (39)

206 (40)

183 (35)

166 (34)

Άνδρες

Γυναίκες

138 (19)

136 (19)

134 (18)

128 (16)

121 (15)

119 (14)

146 (18)

135 (19)

133 (20)

121 (18)

113 (14)

107 (13)

7

29

41

50

55

49

5

21

34

42

46

43

Φύλο

Τα δεδομένα εκφράζονται ως μέσες τιμές (σταθερή απόκλιση) ή σχετικές συχνότητες
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Οι αρχικές τιμές των χαρακτηριστικών των συμ-
μετεχόντων που χρησιμοποιήθηκαν για την ανάπτυ-
ξη του HellenicSCORE παρουσιάζονται στον Πίνα-
κα 2. Από τα 46 άτομα που έχασαν τη ζωή τους από 
ΚΑΝ μέσα στα δέκα χρόνια, 44 από αυτά είχαν ορ-
θώς χαρακτηρισθεί ως μετρίου έως υψηλού κινδύ-
νου για θανατηφόρα ΚΑΝ βάση το HellenicSCORE 
(λαμβάνοντας υπόψην τα αρχικά χαρακτηριστικά 
τους) και μόνο 2 (1 άνδρας και 1 γυναίκα) από 46 
θανατηφόρα επεισόδια ΚΑΝ (εσφαλμένη ταξινό-
μηση 4,4% των περιπτώσεων) είχαν ταξινομηθεί 
ως χαμηλού κινδύνου. Μόνο 18 (7 άνδρες και 11 
γυναίκες) από τα 317 θανατηφόρα και μη θανα-
τηφόρα καρδιαγγειακά επεισόδια χαρακτηρίστη-
καν ως χαμηλού καρδιαγγειακού κίνδυνου από το 
HellenicSCORE (5,7% με εσφαλμένο χαρακτηρι-
σμό των περιπτώσεων).

Για την περαιτέρω αξιολόγηση της ακρίβειας του 
HellenicSCORE στην πρόβλεψη των μελλοντικών 
καρδιαγγειακών συμβαμάτων, οι αρχικές τιμές βαθ-
μονόμησης ταξινομήθηκαν στις ακόλουθες κατηγο-
ρίες, σύμφωνα με τις οδηγίες της ESC: <1%, 2-4%, 
5-9%, 10-15% και> = 15%. Στον Πίνακα 3, παρουσι-
άζεται ο αριθμός των συμμετεχόντων που ανέπτυξε 
ένα καρδιαγγειακό επεισόδιο  σύμφωνα με τις προ-
αναφερθείσες κατηγορίες κινδύνου. Η πιθανότητα 
ενός θανατηφόρου καρδιαγγειακού επεισοδίου, 
όπως υπολογίστηκε χρησιμοποιώντας τα χαρακτη-
ριστικά των συμμετεχόντων, και το HellenicSCORE, 
έδωσε παρόμοια εκτίμηση με την προβλεπόμενη 
πιθανότητα που προκύπτει από τα παρατηρούμε-
να δεδομένα της 10ετους παρακολούθησης. Η 
ταξινόμηση του σφάλματος δυσταξινόμησης του 
HellenicSCORE ήταν 4,4% για την ταξινόμηση των 

παρατηρούμενων περιπτώσεων ΚΑΝ ως υψηλού 
καρδιαγγειακού κινδύνου. Η εσφαλμένη κατηγορι-
οποίηση των περιπτώσεων όσον αφορά τα θανατη-
φόρα και μη θανατηφόρα καρδιαγγειακά επεισόδια 
ήταν 6,8% (22 από τις 317 εκδηλώσεις).

Επιπλέον εγκυροποίηση παρατηρήθηκε για τις 
καπνιστικές συνήθειες, το σωματικό βάρος (δηλα-
δή, λιποβαρή, ΔΜΣ <20 kg / m2,  νορμοβαρή ΔΜΣ 
<25 kg / m2) / υπέρβαροι (ΔΜΣ 25 έως 29,9 kg / 
m2), παχύσαρκοι (ΔΜΣ> = 30 kg / m2), καθώς και 
το ατομικό ιστορικό υπερχοληστερολαιμίας, υπέρ-
τασης και διαβήτη κατά την ένταξη στη μελέτη. 
Συγκεκριμένα, το HellenicSCORE βρέθηκε να συμ-
φωνεί με τις πραγματικές εκτιμήσεις θανατηφόρου 
καρδιαγγειακού κινδύνου και για τα δύο φύλα (άν-
δρες Kendall’s tau = 0.910, γυναίκες Kendall’s tau 
= 0.894), τους καπνιστές (Kendall’s tau = 0,666) και 
τους μη-καπνιστές (Kendall’s tau = 0,722), υπερ-
χοληστερολαιμικά (Kendall’s tau = 0.611) και μη-
υπερχοληστερολαιμία άτομα (Kendall’s tau = 0,703), 
με σακχαρώδη διαβήτη (Kendall’s tau = 0.668) και 
μη διαβητικά άτομα (Kendall’s tau = 0,697), υπερ-
τασικοί (Kendall’s tau = 0,714) και μη υπερτασικά 
άτομα (Kendall’s tau = 0,688), καθώς και άτομα με 
χαμηλό βάρος σώματος (Kendall’s tau = 0,6610), 
κανονικό βάρος (Kendall’s tau = 0,733), υπέρβαρα 
(Kendall’s tau = 0,701) και παχύσαρκα (Kendall’s 
tau = 0.634). Όλες οι τιμές ήταν p<0,001.

Συζήτηση

Σε αυτή την εργασία, η εγκυρότητα του 
HellenicSCORE ελέγχθηκε χρησιμοποιώντας την 
παρατηρούμενη 10ετή έκβαση καρδιαγγειακών 
συμβαμάτων των συμμετεχόντων της μελέτης 
ATTICA. Από την ανάλυση αναδείχθηκε ότι το ερ-
γαλείο HellenicSCORE ήταν ακριβές για τον εντοπι-
σμό ατόμων που διατρέχουν υψηλό κίνδυνο για θα-
νατηφόρο επεισόδιο ΚΑΝ σε διάστημα δεκαετίας, 
αλλά και για τον εντοπισμό ατόμων που διατρέχουν 
υψηλό κίνδυνο, ακόμη και για μια μη-θανατηφόρο 
ΚΑΝ. Η ακρίβεια της εκτίμησης ήταν ισχυρή και για 
τα δύο φύλα, αλλά και τις διάφορες υπο-ομάδες 
του δείγματος της μελέτης. Επιπλέον, υψηλότερη 
συχνότητα εμφάνισης θανατηφόρων συμβαμάτων 
ΚΑΝ παρατηρήθηκε στους άνδρες σε σύγκριση 
με τις γυναίκες, ενώ θανατηφόρα καρδιαγγειακά 
επεισόδια κάτω από την ηλικία των 35 σημειώθηκαν 
μόνο σε άνδρες. Η συχνότητα των μη θανατηφόρων 
περιπτώσεων ΚΑΝ ήταν σχεδόν 2 φορές υψηλότερη 
στους άνδρες από τις γυναίκες, αλλά μόνο για άτο-
μα ηλικίας κάτω των 55 χρόνων. 

Η εκτίμηση του κινδύνου εμφάνισης χρόνιων 

Πίνακας 3: 10ετης επίπτωση θανατηφόρου και μη θανατηφόρου επεισοδίου ΚΑΝ, σε 
άνδρες και γυναίκες που συμμετείχαν στη μελέτη ATTICA, σύμφωνα με την ταξινόμηση 
του HellenicSCORE

ανδρες (n=1013) Γυναίκες (n=996)

Θανατηφόρα 
επεισόδια 

0,7 (6)

3,1 (7)

5,4 (8)

6,5 (3)

22,2 (10)

Θανατηφόρα 
επεισόδια 

0 (0)

0,3 (1)

1,7 (5)

12,2 (6)

-

HellenicSCORE 
στην αρχική 
εξέταση  
(2001-2002) 

≤ 1%

2-4%

5-9%

10-14%

≥ 15%

Μη-Θανατηφόρα 
επεισόδια

8,9 (59)

22,9 (40)

19,3 (36)

33,3 (11)

45,0 (18)

Μη-Θανατηφόρα 
επεισόδια

2,4 (12)

9,0 (25)

27,5 (55)

39,5 (15)

-

Το HellenicSCORE αναπτύχθηκε για την πρόβλεψη μόνο των θανατηφόρων επει-
σοδίων ΚΑΝ. Η παρουσίαση και μη-θανατηφόρων επεισοδίων σε σύγκριση με τις 
κατηγορίες κινδύνου έγινε με σκοπό να διερευνηθεί εάν το HellenicSCORE  προ-
βλέπει και μη θανατηφόρα επεισόδια ΚΑΝ.

ΠΡΟΛΗΨΗ
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νοσημάτων, και ειδικότερα ΚΑΝ, μέσω μοντέλων 
κινδύνου έχει γίνει ένα δημοφιλές αντικείμενο τόσο 
σε ατομικό επίπεδο στην καθημερινή κλινική πράξη, 
καθώς και για την ανάπτυξη μελλοντικών στρατη-
γικών δημόσιας υγείας. Η χρήση τους έχει επίσης 
προταθεί για όλα τα άτομα, ανεξάρτητα από το ια-
τρικό ιστορικό τους, προκειμένου να εντοπίσουν 
καλύτερα τα άτομα που διατρέχουν υψηλό κίνδυνο, 
στον τομέα της πρωτογενούς πρόληψης15 και πι-
στεύεται ότι η γνώση του ατομικού καρδιαγγειακού 
κινδύνου θα μπορούσε να παρακινήσει σε θέματα 
για τη διαχείριση των παραγόντων κινδύνου ΚΑΝ 
και ως εκ τούτου, να μειωθεί η επιβάρυνση που επι-
φέρει στην πολιτεία η εμφάνιση της νόσου.16 Είναι 
γεγονός ότι η ακρίβεια είναι ο ακρογωνιαίος λίθος 
οποιασδήποτε προσπάθειας πρόβλεψης κινδύνου, 
και η ευρεία χρήση των μοντέλων κινδύνου, όπως 
το Framingham Risk Sheet ή ESC SCORE, χρήζει 
ιδιαίτερης προσοχής, λόγω γενετικής, κοινωνικής, 
πολιτιστικής μεταβλητότητας της εκτίμησης κινδύ-
νου, που θα μπορούσε να οδηγήσει σε σημαντική 

μεταβλητότητα στην πρόβλεψη των καρδιαγγειακών 
συμβάντων. Έχει ήδη αναφερθεί ότι το Framingham 
Risk Sheet ή μοντέλα πρόβλεψης του κινδύνου από 
χώρες της Βόρειας Ευρώπης, υπερεκτιμούν τον 
κίνδυνο σε χώρες της νότιας Ευρώπης.4-6 Είναι ενδι-
αφέρον ότι αυτές οι διαφορές του απόλυτου κινδύ-
νου δεν αποδόθηκαν στις διαφορές στη συχνότητα 
εμφάνισης των διαφόρων μορφών ΚΑΝ. Ορισμένοι 
ερευνητές έχουν προτείνει ότι η ανακρίβεια της 
πρόβλεψης κινδύνου θα μπορούσε να αποδοθεί 
στις διαφορές στη συχνότητα εμφάνισης της καρδι-
αγγειακής νόσου μεταξύ των πληθυσμών.5 Έτσι, αν 
αυτή η μέση επιβίωση ποικίλλει μεταξύ των πληθυ-
σμών, τότε η πρόβλεψη του απόλυτου κινδύνου θα 
ποικίλει επίσης. Για να επιλύσει αυτό το ζήτημα για 
τον ελληνικό πληθυσμό, τα μοντέλα SCORE είχαν 
βαθμονομηθεί εκ νέου με τη χρήση προηγμένων 
τεχνικών και το HellenicSCORE προτάθηκε για την 
πρωτογενή πρόληψη καρδιαγγειακής νόσου στην 
Ελλάδα.9

Στην παρούσα εργασία το HellenicSCORE ανα-
δείχθηκε ακριβές εργαλείο στην πρόβλεψη τόσο 

των θανατηφόρων και μη θανατηφόρων επεισοδίων 
10ετούς καρδιαγγειακού κινδύνου. Αυτό, εν μέρει, 
θα πρέπει να αποδοθεί και στη μεθοδολογία επα-
ναβαθμονόμησης η οποία χρησιμοποιήθηκε στην 
αρχική εργασία,9 η οποία έλαβε υπόψην τα στοιχεία 
θνησιμότητας από τις Εθνικές Στατιστικές Υπηρεσί-
ες και στοιχεία για τον επιπολασμό όσον αφορά το 
κάπνισμα, την ολική χοληστερόλη και την αρτηρια-
κή πίεση, όπως προέκυψε από την επιδημιολογική 
μελέτη ATTICA. Η παρούσα επικύρωση έγινε με τη 
χρήση της 10ετους παρακολούθηση των συμμετε-
χόντων στη μελέτη. Έτσι, το HellenicSCORE, ως 
ένα έγκυρο εργαλείο, μπορεί να χρησιμοποιηθεί για 
την εκτίμηση του καρδιαγγειακού κινδύνου των Ελ-
λήνων, και να συνδράμει στην πρωτογενή πρόληψη 
της νόσου.17 Πρόσφατα, ερευνητές από την Ιταλία, 
ακλουθώντας παρόμοια μεθοδολογία, ανέφεραν 
ότι το ιταλικό σκορ ήταν επίσης ακριβές και έτσι θα 
μπορούσε να χρησιμοποιηθεί για την εκτίμηση του 
10ετους κινδύνου καρδιαγγειακής νόσου στους Ιτα-
λούς.18 

Η ακρίβεια και η εγκυρότητα των μοντέλων εκτί-
μησης του καρδιαγγειακού κινδύνου αποτελεί ένα 
σημαντικό θέμα στον τομέα της πρόληψης της καρ-
διαγγειακής νόσου, επειδή η ταυτοποίηση των ατό-
μων σε υψηλό κίνδυνο ΚΑΝ είναι το πρώτο βήμα για 
τη μείωση επίπτωσης της νόσου.19 Πρέπει όμως να 
σημειωθεί ότι αρκετοί βιοδείκτες, και χαρακτηριστι-
κά του τρόπου ζωής, είναι ακόμα υπό έρευνα για το 
ρόλο τους στη βελτίωση της πρόβλεψης, καθώς και 
τη σχέση κόστους-αποτελεσματικότητας των υπαρ-
χόντων μοντέλων κινδύνου.20-22

Περιορισμοί

Η εκτίμηση των διαφόρων κλινικών παραγόντων 
κινδύνου ή τα επίπεδα των βιολογικών παραγόντων 
πραγματοποιήθηκαν μία φορά, κατά την έναρξη της 
μελέτης, και κατά συνέπεια η επίδρασή τους στον 
κίνδυνο ΚΑΝ μπορεί να υπερεκτιμήθηκαν ή να υπο-
εκτιμήθηκαν. Ωστόσο, η εφαρμοζόμενη μεθοδο-
λογία είναι συγκρίσιμη με άλλες επιδημιολογικές 

Η ακρίβεια και η εγκυρότητα των μοντέλων εκτίμησης του 
καρδιαγγειακού κινδύνου αποτελεί ένα σημαντικό θέμα στον 
τομέα της πρόληψης της καρδιαγγειακής νόσου, επειδή η 
ταυτοποίηση των ατόμων σε υψηλό κίνδυνο ΚΑΝ είναι το 
πρώτο βήμα για τη μείωση επίπτωσης της νόσου.
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μελέτες στην Ευρώπη και τις ΗΠΑ. Το δείγμα που 
χρησιμοποιείται για τη διαδικασία εγκυροποίησης 
(δηλαδή, η βάση δεδομένων της μελέτης ATTICA) 
ενδέχεται να μην είναι αντιπροσωπευτικό του συνό-
λου του ελληνικού πληθυσμού. Ωστόσο, θα πρέπει 
να υπογραμμιστεί ότι περίπου το ήμισυ του ελληνι-
κού πληθυσμού ζει στην περιοχή αναφοράς της 
μελέτης. Οι επιρροές από άλλους παράγοντες κιν-
δύνου που διαμορφώνουν τον κίνδυνο της νόσου, 
όπως η διατροφή, οι ψυχολογικοί παράγοντες, δεν 
ελήφθησαν υπόψη και πρέπει να εξεταστούν σε 
επόμενες μελέτες.

Συμπεράσματα

Η εκτίμηση του κινδύνου μελλοντικών καρδιαγγει-
ακών συμβαμάτων μέσω μοντέλων κινδύνου εί-
ναι ένα ελκυστικό και δυναμικό πεδίο στον τομέα 
της έρευνας για τη δημόσια υγεία, καθώς και την 
πρωτογενή πρόληψη, δεδομένου ότι έχει τη δυνα-
τότητα να προωθήσει πιο αποτελεσματικές στρατη-
γικές πρόληψης. Η εργασία αυτή προτείνει ότι το 
HellenicSCORE, μέσω της ανα-βαθμονόμησης του 
ESC SCORE  , είναι ένα ακριβές εργαλείο για τον 
ελληνικό πληθυσμό, με πολύ μικρό σφάλμα στην 
ορθή ταξινόμηση των ατόμων. Συνεπώς, η χρήση 
του στην καθημερινή πράξη είναι ασφαλής μια και 
μπορεί να υπολογίσει με ακρίβεια τον κίνδυνο για 
ένα μελλοντικό καρδιαγγειακό επεισόδιο, και να 
αποτελέσει το μέσο που «πυροδοτεί» αλλαγές συ-
μπεριφοράς του ατόμου, μέσα από τα διάφορα στά-
δια της αλλαγής στην ανθρώπινη συμπεριφορά. Οι 
γιατροί, οι επαγγελματίες υγείας, καθώς και οι φο-
ρείς χάραξης πολιτικής για τη δημόσια υγεία, μπο-
ρεί να χρησιμοποιήσουν αυτό το εργαλείο για την 
καλύτερη πρόληψη της ΚΑΝ στο μέλλον.

Ευχαριστίες
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Βασιλική Μεταξά, Αγάθη Ντζουβάνη, Δημήτρης Μπουγα-
τσας, Νικόλαος Σκουρλής, Χριστίνα Παπανικολάου, Γε-
ωργία-Μαρία Κούλη, Αιμιλία Χρήστου, Adella Ζάνα, Μα-
ρία Ντερτιμάνη, Αικατερίνη Καλογεροπούλου, Ευαγγελία 
Πιταράκη, Αλέξανδρος Λάσκαρις, Μιχαήλ Χατζηγεωργί-
ου και τον Αθανάσιο Γραίκα, για τη βοήθειά τους στην 
αρχική εξέταση, και τον 10ετή επανέλεγχο, καθώς και 
η εργαστηριακή ομάδα: Κάρμεν Βασιλειάδου και Γιώργο 
Δεδούση (γενετική ανάλυση), Μαρίνα Τούτουζα-Γιώτσα, 
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μική ανάλυση) και Μαρία Τούτουζα για τη διαχείριση της 
βάσης δεδομένων.
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Χρηματοδότηση: Η μελέτη ATTICA υποστηρίζεται από 
ερευνητικές επιχορηγήσεις από την Ελληνική Καρδι-
ολογική Εταιρεία (HCS2002) και της Ελληνικής Εται-
ρείας Αθηροσκλήρωσης (HAS2003). Ο Δημοσθένης 
Παναγιωτάκος και η Εκάβη Γεωργουσοπούλου έχουν 
λάβει επιχορηγήσεις για την έρευνα από την Coca-Cola 
Company.
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