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Στηθαγχικό Άλγος με Φυσιολογική 
Στεφανιογραφία σε Υπερτασικούς Ασθενείς. 
Ο Ρόλος της Αυξημένης Αορτικής Σκληρίας
Δημητριος Α. ςτΑκος1, Δημητριος Ν. τζιΑκΑς1, ΓεώρΓιος ΧΑλικιΑς1, 
κώΝςτΑΝτιΝΑ μητρούςη1, ΧριςτιΝΑ τςιΓΑλού1, ΧΑριςιος μπούΝτούλΑς2

1Πανεπιστημιακή Καρδιολογική Κλινική, Π.Γ. Νοσοκομείο Αλεξανδρούπολης,2 Ίδρυμα Ιατροβιολογικών 
Ερευνών, Ακαδημία Αθηνών

Εισαγωγή: Στηθάγχη προσπαθείας παρατηρείται κάποιες φορές σε άτομα με φυσιολογική στεφανιογρα-
φία, ιδιαίτερα σε υπερτασικούς ασθενείς. Η υπέρταση συχνά συνοδεύεται από αυξημένη αορτική σκληρία 
ως αποτέλεσμα εναπόθεσης κολλαγόνου. Στην παρούσα μελέτη συσχετίστηκε η εμφάνιση στηθαγικού 
άλγους κόπωσης με τις διαταραχές της ελαστικότητας της αορτής και με δείκτες του μεταβολισμού του 
κολλαγόνου σε υπερτασικούς ασθενείς.
Μέθοδοι: Μελετήθηκαν 97 υπερτασικοί ασθενείς με φυσιολογική στεφανιογραφία. Παρά το ότι όλοι 
είχαν φυσιολογική απεικόνιση στο σπινθηρογράφημα μυοκαρδίου, οι 43 εμφάνισαν πόνο στη διάρκεια 
της δοκιμασίας κόπωσης (ομάδα στηθάγχης) ενώ οι 54 όχι (ομάδα ελέγχου). Μετρήθηκε η ταχύτητα του 
σφυγμικού κύματος, η συγκέντρωση των αμινο-τελικών πεπτιδίων του προ-κολλαγόνου τύπου Ι (PINP) στο 
πλάσμα ως δείκτης της σύνθεσης του κολλαγόνου, η συγκέντρωση των τελικών πεπτιδίων (CITP) στο πλά-
σμα ως δείκτης της αποδόμησης του κολλαγόνου τύπου Ι, η συγκέντρωση της προ-μεταλλοπρωτεινάσης-1 
(proΜΜΡ-1) που διασπά το κολλαγόνο και η συγκέντρωση του ιστικού αναστολέα της, ΤΙΜΡ-1.
Αποτελέσματα: Η ομάδα της στηθάγχης είχε υψηλότερη ταχύτητα σφυγμικού κύματος σε σχέση με 
την ομάδα ελέγχου, υψηλότερα επίπεδα ΡΙΝΡ και λόγου ΡΙΝΡ/CITP, καθώς και χαμηλότερα επίπεδα 
proMMP-1/TIMP-1. Η ταχύτητα του σφυγμικού κύματος (t=2,53 με p=0,02) και τα επίπεδα του PINP 
(t=2,42 με p=0,02) σχετίστηκαν με την παρουσία στηθάγχης στην πολυ-παραγοντική ανάλυση.
Συμπεράσματα: Υπερτασικοί ασθενείς με στηθάγχη προσπαθείας και φυσιολογική στεφανιογραφία έχουν 
αυξημένη αορτική σκληρία σε σχέση με υπερτασικούς που δεν εμφανίζουν στηθαγχικά ενοχλήματα στην 
κόπωση. Διαταραχές στην ομοιόσταση του αορτικού κολλαγόνου ενδέχεται να διαδραματίζουν κάποιο 
ρόλο στην ύπαρξη αυξημένης σκληρίας σε αυτούς τους ασθενείς.

Σ τηθάγχη κόπωσης αναφέρεται 
συχνά από υπερτασικούς ασθε-
νείς, κάποιοι από τους οποί-

ους έχουν αγγειογραφικώς φυσιολογι-
κά στεφανιαία αγγεία. Πολλοί μηχανι-
σμοί έχουν προταθεί για να εξηγήσουν 
το φαινόμενο.1 Κυρίως οι μηχανισμοί αυ-
τοί αναφέρονται σε ενδοθηλιακή δυσλει-
τουργία των επικαρδιακών στεφανιαίων 
αρτηριών και σε δυσλειτουργία της στε-
φανιαίας μικρο-κυκλοφορίας.2-5 Σε πε-

ριπτώσεις με φυσιολογική αιμάτωση του 
μυοκαρδίου ωστόσο, θα πρέπει να αναζη-
τηθούν άλλα αίτια εκτός της δυσλειτουρ-
γίας της στεφανιαίας κυκλοφορίας. Η πι-
θανότητα ύπαρξης στηθαγχικού άλγους 
αορτικής αιτιολογίας αν και έχει αναφερ-
θεί κατά καιρούς, δεν έχει διερευνηθεί σε 
βάθος.6-8

Ο αορτικός πόνος σε περιπτώσεις κα-
ταστροφικών συνδρόμων-όπως ο οξύς δι-
αχωρισμός της αορτής, το ενδο-τοιχωμα-
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τικό αιμάτωμα και το διατιτραίνων αορτικό έλκος-
αποτελεί σημείο-κλειδί για τη διάγνωση τους και 
έχει επαρκώς τονιστεί στην κλινική πράξη. Είναι 
όμως λιγότερο γνωστό ότι θωρακικό στηθαγχοειδές 
άλγος προκαλεί και μία ανατομικά φυσιολογική, αλ-
λά λειτουργικά παθολογική (π.χ. «σκληρή») αορτή. 
Μία τέτοια αορτή είναι λιγότερο διατατή και, για το 
λόγο αυτό μία αύξηση της ενδο-αυλικής πίεσης (αρ-
τηριακής πίεσης) προκαλεί αυξημένη τάση και διέ-
γερση των νευρικών ινών του τοιχώματος της αορτής 
προκαλώντας πόνο.9

Εμείς όπως και άλλοι ερευνητές έχουμε προη-
γουμένως δείξει ότι η αυξημένη αορτική σκληρία 
σε υπερτασικούς ασθενείς σχετίζεται με διαταραχή 
στην ομοιόσταση του κολλαγόνου τύπου Ι.10 Δείκτες 
που αντανακλούν την σύνθεση του κολλαγόνου βρέ-
θηκαν αυξημένοι πιθανολογώντας την συσσώρευση 
κολλαγόνου στο αορτικό τοίχωμα.11-12

Στην παρούσα μελέτη υποθέσαμε ότι η αυξημένη 
αορτική σκληρία σχετίζεται με την εμφάνιση στηθαγ-
χικού άλγος σε υπερτασικούς ασθενείς με φυσιολο-
γική στεφανιογραφία και στηθάγχη κόπωσης. Επι-
πλέον, μετρήθηκαν και οι δείκτες του μεταβολισμού 
του κολλαγόνου για πιθανές διαφορές με τους ασθε-
νείς χωρίς στηθάγχη.

Μέθοδοι

Πληθυσμός της μελέτης

Ασθενείς υποψήφιοι για τη μελέτη ήταν όσοι υπο-
βλήθηκαν σε στεφανιογραφία κατά το χρονικό δι-
άστημα Ιανουάριος 2008 έως Δεκέμβριος 2009 στο 
Νοσοκομείο μας. Στο διάστημα αυτό πραγματοποι-
ήθηκαν 3.146 στεφανιογραφίες. Μία ομάδα από 526 
ασθενείς είχαν αγγειογραφικά φυσιολογικές στε-
φανιαίες αρτηρίες και 385 από αυτούς έπασχαν από 
αρτηριακή υπέρταση. Οι τελευταίοι αυτοί ασθενείς 
υπεβλήθηκαν και σε ηχοκαρδιογραφικό έλεγχο με-
τά την εισαγωγή τους στη μελέτη. Ασθενείς με ηλι-
κία >70 ετών, σακχαρώδη διαβήτη, ιστορικό οστε-
οπόρωσης, σοβαρή υπερτροφία αριστεράς κοιλίας, 
επηρεασμένη συστολική λειτουργία αριστεράς κοιλί-
ας (Κλάσμα εξωθήσεως<40%), βαλβιδική νόσο της 
καρδιάς και αυξημένες διαστάσεις ανιούσας αορτής 
(>32 mm για τους άνδρες και >28 mm για τις γυναί-
κες) και/ή επέμβαση στην αορτή εξαιρέθηκαν από τη 
μελέτη.13 Η υπερτροφία της αριστεράς κοιλίας ορί-
στηκε ως μάζα >150 g/m2 για τους άνδρες και >120 
g/m2 για τις γυναίκες.14

Οι 164 ασθενείς που πληρούσαν όλα αυτά τα 

κριτήρια υποβλήθηκαν σε δοκιμασία κόπωσης με 
σπινθηρογράφημα μυοκαρδίου εκτός από 18 άτομα 
που δεν δέχθηκαν να συνεχίσουν τη μελέτη. Εκατόν 
πέντε ασθενείς είχαν φυσιολογικό σπινθηρογράφη-
μα μυοκαρδίου, αλλά μόνο σε 97 από αυτούς οι πλη-
ροφορίες από τη δοκιμασία ήταν αξιόπιστες και αξι-
οποιήσιμες. Από αυτούς 43 παραπονέθηκαν για στη-
θαγχικό άλγος στη διάρκεια της δοκιμασίας κόπω-
σης ενώ 54 δεν ανέφεραν πόνο.

Η μελέτη εγκρίθηκε από την επιτροπή ηθικής και 
δεοντολογίας του Νοσοκομείου μας. Γραπτή συγκα-
τάθεση μετά από ενημέρωση δόθηκε από τους ασθε-
νείς που συμμετείχαν.

Κλινική εξέταση και καρδιολογικός έλεγχος

Μετά τη λήψη του ιστορικού ακολούθησε πλήρης 
κλινική εξέταση με μέτρηση του βάρους και ύψους 
των ασθενών. Η αρτηριακή πίεση μετρήθηκε με 
σφυγμομανόμετρο με τα άτομα σε ήρεμη καθιστή θέ-
ση για 5 λεπτά. Έγιναν δύο μετρήσεις και ο μέσος 
όρος χρησιμοποιήθηκε στις αναλύσεις.

Η δοκιμασία κοπώσεως έγινε με το κλασικό 
πρωτόκολλο Bruce με τους ασθενείς να βαδίζουν σε 
κυλιόμενο τάπητα με κλιμακωτά αυξανόμενο φορ-
τίο. Η αρτηριακή πίεση μετρούνταν κάθε 3 λεπτά μέ-
χρι τη διακοπή της δοκιμασίας και για 9 λεπτά κατά 
τη φάση της ανάνηψης εκτός αν έπεφτε στα φυσιο-
λογικά επίπεδα νωρίτερα. Στο επίπεδο της μέγιστης 
άσκησης χορηγούνταν στους ασθενείς μία δόση 3 
mCi Thalium-201 ενδοφλεβίως. Απεικόνιση του μυο-
καρδίου γινόταν σε 3 λεπτά και μετά από 3 ώρες. Η 
απεικόνιση περιελάμβανε τομές σε βραχύ και επιμή-
κη άξονα.

Το ηχωκαρδιογράφημα διενεργήθηκε με ηχο-
καρδιογράφο GE VingMed System 5. Η μάζα της 
αριστεράς κοιλίας και η λειτουργικότητα της μετρή-
θηκαν σύμφωνα με τις οδηγίες της American Society 
of Echocardiography.15,16

Οι ελαστικές ιδιότητες της αορτής μετρήθηκαν 
με την ταχύτητα του σφυγμικού κύματος της αορτής 
μεταξύ καρωτίδας-μηριαίας αρτηρίας (Actor Medi-
cal, Sydney Australia) με μέθοδο που προηγουμένως 
έχουμε περιγράψει.10

Δείκτες μεταβολισμού του κολλαγόνου

Μετρήθηκαν οι συγκεντρώσεις στο πλάσμα των 
ελεύθερων πεπτιδίων του αμινο-τελικού άκρου του 
προ-κολλαγόνου τύπου Ι (PINP) τα οποία αποτε-
λούν δείκτη της σύνθεσης του κολλαγόνου, των τε-



Δ. Στάκος και συν.

198 • HJC (Ελληνική Καρδιολογική Επιθεώρηση)

λικών πεπτιδίων του κολλαγόνου τύπου Ι (CITP) 
που αποτελούν δείκτη της αποδόμησης του κολλαγό-
νου, η συγκέντρωση της προ-μεταλλο-πρωτεινασης-1 
(ProMMP-1) και του ιστικού αναστολέα της TIMP-1 
με ανοσολογικές μεθόδους.10,17,18

Στατιστική ανάλυση

Η στατιστική ανάλυση έγινε με το πρόγραμμα SPSS 
(Statistical Package for Social Sciences, Chicago, IL, 
USA, Version 11-0). Οι μετρήσεις παρουσιάζονται 
ως μέση τιμή±1 τυπική απόκλιση (SD) για συνε-
χείς τιμές. Η κατανομή ελέγχθηκε με το τεστ Kol-
mogorov-Smirnov. Δεδομένα που ακολουθούν την 
κανονική κατανομή συγκρίθηκαν με Student’s t-test. 
Δεδομένα που δεν ακολουθούν την κανονική κα-
τανομή συγκρίθηκαν με Mann-Whitney U-test. Για 
απλή γραμμική συσχέτιση χρησιμοποιήθηκε το Pear-
son’s correlation coefficient r. Πολλαπλή γραμμική 
παλινδρόμηση έγινε για να ανευρεθούν παράγοντες 
που σχετίζονται ανεξάρτητα με την εμφάνιση στη-

θαγχικού άλγους. Η ανάλυση έγινε με τη μέθοδο της 
διαγραφής παραγόντων κατά βήματα, αφού όλοι οι 
παράγοντες με πιθανή συμμετοχή στην εμφάνιση 
στηθάγχης είχαν προηγουμένως εισαχθεί στο αρχικό 
μοντέλο. Κάθε φορά διαγραφόταν και ένας παράγο-
ντας κρατώντας στο τέλος στο μοντέλο αυτούς που 
παρέμεναν στατιστικώς σημαντικοί. Σε άλλο μοντέ-
λο, έγινε είσοδος μεταβλητών με forced entry, όπως 
η λήψη αντιυπερτασικών του συστήματος ρενίνης-
αγγειοτενσίνης (αναστολείς ΜΕΑ, αναστολείς των 
υποδοχέων της αγγειοτενσίνης) για να βρεθούν πι-
θανές επιδράσεις τους στα αποτελέσματα. Συσχετί-
σεις μεταξύ τεταρτημορίων της ταχύτητας του σφυγ-
μικού κύματος και των δεικτών του μεταβολισμού 
του κολλαγόνου έγιναν με τη μέθοδο ΑΝΟVA.

Αποτελέσματα

Τα δημογραφικά και κλινικά στοιχεία του πληθυ-
σμού της μελέτης παρουσιάζονται στον πίνακα 1. Οι 
αιμοδυναμικές παράμετροι στην ηρεμία και στη δι-

Πίνακας 1. Δημογραφικά δεδομένα και κλινικά χαρακτηριστικά του πληθυσμού της μελέτης.

Παράμετρος Στηθάγχη Ομάδα ελέγχου p 
 n=43 n=54

Ηλικία (έτη) 62 ± 7 61 ± 7 0,28
Φύλο (% Α) 35 38 0,77
Ύψος (cm) 168,7 ± 4,3 172,2 ± 4,8 0,34
ΒΜΙ (Kg/m2) 26,7 ± 3,2 27,1 ± 3,2 0,42
Κάπνισμα (%) 13 12 0,88
Μάζα αριστεράς κοιλίας (gr/m2) 98,3 ± 14,6 96,1 ± 13,2 0,67
Διάμετρος αορτής (mm) 29,3 ± 1,5 29,7 ± 1,7 0,42
Δια-μιτροειδική ροή E/A 0,89 ± 0,22 0,93 ± 0,23 0,16
Ολική χοληστερόλη (mg/dL) 211,8 ± 48,7 205,3 ± 45,2 0,27
LDL χοληστερόλη (mg/dL) 130,7 ± 31,3 126,8 ± 27,4 0,33
HDL χοληστερόλη (mg/dL) 55,7 ± 10,0 55,2 ± 13,5 0,40
TG (mg/dL, median-interquartile range) 116,0 (86,0-277,2) 133,7 (93,9-284,3) 0,61
CRP (mg/dl) 0,68 ± 0,20 0,66 ± 0,21 0,72
ΤΣΚ αορτής (μ/δευτ) 11,8 ± 2,6 10,3 ± 1,8 0,04
PINP (ng/mL) 31,3 ± 7,1 24,6 ± 6,2 0,02
CITP (ng/mL) 0,28 ± 0,08 0,32 ± 0,11 0,18
PINP/CITP 118,4 ± 16,6 87,7 ± 13,2 0,04
proMMP-1 (ng/mL) 5,3 ± 1,1 4,7 ± 1,0 0,07
TIMP-1 (ng/mL) 18,9 ± 4,1 22,7 ± 4,3 0,11
Λόγος proMMP-1 / TIMP-1 0,8 ± 0,19 0,3 ± 0,12 0,04
β-αναστολείς (%) 45,6 47,2 0,27
Αναστολείς ΜΕΑ (%) 38,2 39,8 0,23
Ανταγωνιστές των υποδοχέων AT 1 (%) 42,4 44,9 0,09
Αναστολείς ασβεστίου (%) 38,2 36,5 0,38
Διουρητικά (%) 33,7 33,1 0,50

ΒΜΙ: δείκτης μάζας σώματος, LDL: χαμηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνη, HDL: υψηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνη, TG: τριγλυκερίδια, CRP: C-αντιδρώσα 
πρωτεΐνη, ΤΣΚ: ταχύτητα σφυγμικού κύματος στην αορτή, PINP: ελεύθερα πεπτίδια του αμινο-τελικού άκρου του προ-κολλαγόνου τύπου Ι, CITP: τελικά 
πεπτίδια του κολλαγόνου τύπου Ι, TIMP-1: ιστικός αναστολέα της μεταλλο-πρωτεινάσης-1, proMMP-1: προ-μεταλλο-πρωτεινάση-1, ΜΕΑ: μετατρεπτικό 
ένζυμο αγγειοτενσίνης, ΑΤ1: υποδοχείς αγγειοτενσίνης ΙΙ.
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άρκεια της κόπωσης παρουσιάζονται στον πίνακα 
2. Η καρδιακή συχνότητα και η συστολική αρτηρια-
κή πίεση ήταν παρόμοιες στις δύο ομάδες τόσο στην 
ηρεμία όσο και κατά τη διάρκεια της κόπωσης.

Η ταχύτητα του σφυγμικού κύματος και οι δείκτες του 
μεταβολισμού του κολλαγόνου

Η ταχύτητα του σφυγμικού κύματος ήταν υψηλότε-
ρη στους ασθενείς που εμφάνισαν πόνο σε σχέση με 
την ομάδα ελέγχου (Εικόνα 1). Τα επίπεδα πλάσμα-
τος του ΡINP ήταν επίσης υψηλότερα σε αυτούς τους 
ασθενείς ενώ τα επίπεδα του CITP δεν διέφεραν σε 
σχέση με την ομάδα ελέγχου. Παρόλα αυτά ο λόγος 
PINP/CITP ήταν σημαντικά υψηλότερος στη ομά-
δα που ανέφερε πόνο. Τα επίπεδα των TIMP-1 και 
proMMP-1 δεν διέφεραν σημαντικά μεταξύ των δύο 
ομάδων, ενώ ο λόγος proMMP-1/TIMP-1 ήταν υψηλό-
τερος σε αυτούς που ανέφεραν στηθάγχη (Εικόνα 2).

Στο μοντέλο της πολλαπλής γραμμικής παλινδρό-
μησης όπου εισήχθησαν η ηλικία, το φύλο, η μέγιστη 
συστολική πίεση στην κόπωση, η μάζα της αριστε-
ράς κοιλίας, και το κάπνισμα, φάνηκε πως τα επίπε-
δα του PINP (t=5,20 με p=0,02), η διαστολική πίεση 
στην κόπωση (t=4,72 με p=0,03) και η ταχύτητα του 
σφυγμικού κύματος (t=4,60 με p=0,03) συσχετίστη-
καν ανεξάρτητα με την παρουσία στηθαγχικού άλ-
γους στην κόπωση στον πληθυσμό της μελέτης.

Μετά την είσοδο στο μοντέλο της λήψης φαρμά-
κων που επηρεάζουν το σύστημα ρενίνης-αγγειοτενσί-
νης καθώς και άλλων αντιυπερτασικών η ταχύτητα του 
σφυγμικού κύματος (t=2,53 με p=0,02) και τα επίπε-
δα του PINP (t=2,42 με p=0,02) παρέμειναν σε συ-
σχέτιση με την εμφάνιση του πόνου. Αντίθετα καμία 
συσχέτιση δεν φάνηκε να υπάρχει με τα φάρμακα αυ-
τά (αναστολείς ΜΕΑ: t=-1,28 με p=0,20 και αναστο-
λείς υποδοχέων αγγειοτενσίνης: t=-0,93 με p=0,35).

Συσχετίσεις μεταξύ δεικτών μεταβολισμού του 
κολλαγόνου και ταχύτητας σφυγμικού κύματος της 
αορτής

Χρησιμοποιώντας τεταρτημόρια της ταχύτητας του 
σφυγμικού κύματος βρέθηκε συσχέτιση μεταξύ αυ-
τού και του PINP (ANOVA, p=0.02) καθώς και του 
λόγου proMMP-1/TIMP-1 (ANOVA, p=0.03). Τα 
επίπεδα του PINP συσχετίστηκαν επίσης με την τα-
χύτητα του σφυγμικού κύματος ανεξάρτητα από άλ-
λες παραμέτρους (ηλικία, φύλο, συστολική αρτηρια-
κή πίεση, κάπνισμα, επίπεδα λιπιδίων) στην πολλα-
πλή γραμμική παλινδρόμηση (t=2,34 με p=0.02).

Συζήτηση

Ένα ποσοστό ασθενών που αναφέρουν στηθάγχη 
κατά τη διάρκεια της κόπωσης έχουν αγγειογραφι-
κώς φυσιολογικές στεφανιαίες αρτηρίες.19 Πολλοί 
μηχανισμοί έχουν επιστρατευτεί για την εξήγηση του 

Πίνακας 2. Αιμοδυναμικές παράμετροι σε ηρεμία και σε μέγιστη κόπωση.

Παράμετρος Στηθάγχη Ομάδα ελέγχου p

ΣΑΠ ηρεμίας (mmHg) 135.5 ± 13.0 132.0 ± 14.5 0.31
ΔΑΠ ηρεμίας (mmHg) 80.0 ± 9.0 85.0 ± 9.0 0.75
Μέση ΑΠ ηρεμία (mmHg) 98.6 ± 13.3 98.8 ± 13.5 0.82
ΣΑΠ μέγιστη κόπωση (mmHg) 185.5 ± 14.0 180.5 ± 11.5 0.38
ΔΑΠ μέγιστη κόπωση (mmHg) 90.0 ± 9.5 95.5 ± 10.0 0.04
ΚΣ ηρεμίας (/λεπτ) 67 ± 12 72 ± 14 0.44
ΚΣ μέγιστη κόπωση (/λεπτ) 149.6 ± 16.8 152.2 ± 17.0 0.60
Χρόνος κόπωσης (λ:δευτερ) 6:16 ± 2:07 6:54 ± 2:16 0.22
METS 8.3 ± 2.3 8.8 ± 2.5 0.27

ΣΑΠ: συστολική αρτηριακή πίεση, ΔΑΠ: διαστολική αρτηριακή πίεση, ΚΣ: καρδιακή συχνότητα, METS: μεταβολικά ισοδύναμα (Metabolic Equivalents of 
Task)
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Εικόνα 1. Η ταχύτητα του σφυγμικού κύματος (ΤΣΚ) ήταν ση-
μαντικά υψηλότερη στους ασθενείς που ανέφεραν στηθαγχικό 
άλγος κοπώσεως σε σχέση με την ομάδα ελέγχου.
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φαινομένου, ιδιαίτερα στα υπερτασικά άτομα.2-5,20 Η 
αυξημένη αορτική σκληρία ως αιτία θωρακικού πό-
νου δεν έχει μελετηθεί επαρκώς. Η παρούσα μελέτη 

έδειξε ότι υπερτασικοί ασθενείς με στηθαγχικό άλ-
γος στην κόπωση έχουν αυξημένη αορτική σκληρία 
σε σχέση με την ομάδα ελέγχου. Επίσης, επιβεβαιώ-
θηκε ότι διαταραχές στο μεταβολισμό του κολλαγό-
νου σχετίζονται με μεταβολές στην αορτική σκληρία.

Η αυξημένη αορτική σκληρία μπορεί να προ-
καλέσει στηθαγχικό άλγος με πολλούς μηχανισμούς 
(Εικόνα 3). Αρχικά, μία απότομη αύξηση της αορτι-
κής συστολικής πίεσης μπορεί-αυξάνοντας την τοι-
χωματική τάση σε μία μη ελαστική αορτή-να ερεθί-
σει τις νευρικές ίνες του πόνου και να προκαλέσει 
στηθαγχικό άλγος.6,9 Ο έξω χιτώνας της αορτής περι-
έχει νευρικές ίνες του πόνου οι οποίες βρίσκονται σε 
κοντινή απόσταση από την καρδιά. Κλινικά και πει-
ραματικά δεδομένα δείχνουν ότι διάταση της αορτής 
εκ των έσω προκαλεί πόνο όπως χαρακτηριστικά κα-
τά τη διάρκεια αγγειοπλαστικής με μπαλόνι σε περι-
πτώσεις στένωσης του ισθμού αορτής.21

Δεύτερον, η αυξημένη αορτική σκληρία και η εξ’ 
αυτής ελαττωμένη διαστολική αρτηριακή πίεση μπο-
ρεί να οδηγήσει σε οριακή υπενδοκάρδια ισχαιμία 
και στηθάγχη.22 Όντως, οι ασθενείς της μελέτης με 
αναφερόμενη στηθάγχη είχαν χαμηλότερη μέση δια-
στολική πίεση σε σχέση με την ομάδα ελέγχου. Όμως 
η κεντρική διαστολική πίεση δεν ήταν δυνατόν να με-
τρηθεί στη διάρκεια της κόπωσης. Ακόμη, δεν είναι 
γνωστό αν το επίπεδο πτώσης της διαστολικής πίεσης 
είναι ικανό να προκαλέσει ισχαιμία ενώ και οι ασθε-
νείς της μελέτης είχαν φυσιολογική απεικόνιση με 
σπινθηρογράφημα μυοκαρδίου (εκ πρωτοκόλλου).

Τρίτον, η αυξημένη αορτική σκληρία μπορεί να 
συνοδεύεται από διαταραχές στην στεφανιαία μι-
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Εικόνα 2. Τα επίπεδα του PINP, του λόγου ΡINP/CITP και του 
λόγου proMMP-1/TIMT-1 ήταν σημαντικά υψηλότερα στους 
ασθενείς που ανέφεραν στηθαγχικό άλγος κοπώσεως σε σχέση 
με την ομάδα ελέγχου. PINP: ελεύθερα πεπτίδια του αμινο-τελι-
κού άκρου του προ-κολλαγόνου τύπου Ι, CITP: τελικά πεπτίδια 
του κολλαγόνου τύπου Ι, TIMP-1: ιστικός αναστολέα της μεταλ-
λο-πρωτεινασης-1, proMMP-1: προ-μεταλλο-πρωτειναση-1.

Πόνος αορτικής αιτιολογίας

Κεντρική
αποτύπωση

Σωματική ή συναισθηματική
ένταση

Αύξηση αορτικής πίεσης

Όξεία διάταση της αορτής

Στηθάγχη
Αορτικό πλέγμα

Αορτικές ίνες
άλγους

“Σκληρή” αορτή

Εικόνα 3. Σχηματική παράσταση της θεωρίας του αορτικού πό-
νου. Τα νεύρα της αορτής (nervi vascularis) λειτουργούν ως κε-
ντρομόλες αισθητικές ίνες που μεταφέρουν το αίσθημα του πόνου 
μέσω του αορτικού πλέγματος και των συμπαθητικών αλύσεων 
στο κεντρικό νευρικό σύστημα.
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κρο-κυκλοφορία (αυξημένες αγγειακές αντιστάσεις) 
και από ελαττωμένη στεφανιαία εφεδρεία.2-5,20 Κλι-
νικώς οι ασθενείς αυτοί εμφανίζουν στηθάγχη στην 
κόπωση με φυσιολογικά επικαρδιακά στεφανιαία 
αγγεία στην στεφανιογραφία. Ωστόσο, μελέτη της μι-
κρο-κυκλοφορίας και μέτρηση στεφανιαίας εφεδρεί-
ας δεν έγινε στον πληθυσμό της μελέτης.

Προηγούμενες μελέτες έχουν δείξει ότι διατα-
ραχές του μεταβολισμού του κολλαγόνου τέτοιες που 
προάγουν την «άτακτη» εναπόθεση του, ενδέχεται 
να σχετίζονται με μεταβολές στις ελαστικές ιδιότητες 
της αορτής μέσω διαδικασιών που συνιστούν την αγ-
γειακή αναδιαμόρφωση.10,12,23-26 Και στην παρούσα 
μελέτη φάνηκε ότι οι δείκτες σύνθεσης του κολλα-
γόνου τύπου Ι υπερείχαν στην ομάδα της στηθάγχης 
σε σχέση με την ομάδα ελέγχου επιβεβαιώνοντας τις 
προηγούμενες παρατηρήσεις.27-29

Περιορισμοί της μελέτης

Η παρούσα μελέτη έχει πολλούς και σοβαρούς περι-
ορισμούς κυρίως λόγω της φύσης της υπόθεσης που 
έθεσε. Είναι δύσκολο να αξιολογηθεί μία υποκειμε-
νική αίσθηση (άλγος) ιδιαίτερα όταν δεν το συνοδεύ-
ουν αντικειμενικά ευρήματα. Επίσης είναι δύσκολο 
να βρεθεί μεγάλος πληθυσμός που να πληρεί τα κρι-
τήρια που τέθηκαν και για αυτό το λόγο ο πληθυσμός 
ήταν περιορισμένος. Επιπλέον, υπάρχει μία ενδογε-
νής δυσκολία στη χρήση των δεικτών του μεταβολι-
σμού του κολλαγόνου στο πλάσμα λόγω της φύσης 
τους.30 Το κολλαγόνο υπάρχει σε αφθονία στον ορ-
γανισμό και είναι δύσκολο να αξιολογηθεί αν οι με-
τρούμενοι δείκτες στο πλάσμα αντιπροσωπεύουν μό-
νο το αορτικό κολλαγόνο. Έγινε βέβαια προσπάθεια 
να μη συμπεριληφθούν στη μελέτη ασθενείς με υπερ-

τροφία της αριστεράς κοιλίας, γνωστή οστεοπόρω-
ση, καρδιακή ανεπάρκεια ή άλλες καταστάσεις που 
μπορούσαν να επηρεάσουν τις μετρήσεις των δει-
κτών και τα αποτελέσματα της μελέτης. Τελικώς, αν 
και είναι δύσκολο να αποφανθεί κανείς ότι ο πόνος 
προέρχεται από μία σκληρή αορτή, τα αποτελέσματα 
μας έδειξαν ότι υπερτασικοί ασθενείς με στηθάγχη 
κόπωσης και φυσιολογικά στεφανιαία αγγεία έχουν 
αυξημένη αορτική σκληρία, είτε αυτό αποτελεί την 
αιτία και την πηγή του πόνου είτε είναι κάποιος δεί-
κτης που υπονοεί κάποιας μορφής ήπια ισχαιμία η 
οποία ευθύνεται για τη στηθάγχη των ασθενών αυ-
τών.

Κλινικές προεκτάσεις των ευρημάτων

Ο πόνος αορτικής αιτιολογίας μπορεί να αποτελεί 
μία ακόμη αιτία στηθαγχικού άλγους σε υπερτασι-
κά άτομα με φυσιολογικά στεφανιαία αγγεία, αλλά 
ενδέχεται να συνυπάρχει με αληθή στηθάγχη και σε 
ασθενείς με στεφανιαία νόσο αφού και αυτοί έχουν 
σκληρή αορτή.31,32 Επειδή οι υπερτασικοί ασθενείς 
με αυξημένη αορτική σκληρία διατρέχουν υψηλό-
τερο κίνδυνο για καρδιαγγειακά συμβάματα,33,34 η 
ύπαρξη στηθαγχικού άλγος στην κόπωση σε υπερτα-
σικούς ασθενείς ίσως θα πρέπει να οδηγεί σε μελέ-
τη των ελαστικών ιδιοτήτων της αορτής και ανάλογη 
αντιμετώπιση. Έχει φανεί ότι καλός έλεγχος της αρ-
τηριακής πίεσης και η χρήση φαρμάκων που αλληλε-
πιδρούν με το σύστημα ρενίνης, αγγειοτενσίνης, αλ-
δοστερόνης βελτιώνουν τις ελαστικές ιδιότητες της 
αορτής.35,36

Συμπερασματικά, η αυξημένη αορτική σκληρία 
ενδέχεται να διαδραματίζει κάποιο ρόλο στην έκλυ-
ση στηθαγχικού άλγους στην κόπωση σε υπερτασι-

Πίνακας 3. Πολλαπλή γραμμική παλινδρόμηση με παράγοντες που σχετίζονται με την παρουσία στηθάγχης (ordinal, R2=0.46, 
p=0.0006).

Παράμετρος Estimate Std Error ChiSquare Prob>ChiSq

PINP -0,256008 0,1123019 5,20 0,0226*
ΔΑΠ μέγιστη κόπωση 0,101531 0,0467561 4,72 0,0299*
ΤΣΚ -0,7402193 0,3450624 4,60 0,0319*
PINP/CITP 0,01420762 0,0124805 1,30 0,2550
Φύλο 1,25452702 1,1826281 1,13 0,2888
Ηλικία -0,0916179 0,0887522 1,07 0,3019
pro-MMP1 0,23991606 0,2382081 1,01 0,3139
Μάζα αριστεράς κοιλίας 0,01939661 0,0239705 0,65 0,4184
Pro-MMP-1 /TIMP-1 0,33589662 0,7477415 0,20 0,6533

PINP: ελεύθερα πεπτίδια του αμινο-τελικού άκρου του προ-κολλαγόνου τύπου Ι, ΔΑΠ: διαστολική αρτηριακή πίεση, ΤΣΚ: ταχύτητα σφυγμικού κύματος 
στην αορτή, PINP: ελεύθερα πεπτίδια του αμινο-τελικού άκρου του προ-κολλαγόνου τύπου Ι, CITP: τελικά πεπτίδια του κολλαγόνου τύπου Ι, proMMP-1: 
προ-μεταλλο-πρωτεινάση-1, TIMP-1: ιστικός αναστολέα της μεταλλο-πρωτεινάσης-1.
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κά άτομα που δεν έχουν στεφανιαία νόσο και έχουν 
φυσιολογικό σπινθηρογράφημα μυοκαρδίου. Διατα-
ραχές στην σύνθεση και την εναπόθεση κολλαγόνου 
σχετίζονται με μεταβολές των ελαστικών ιδιοτήτων 
της αορτής. Φαίνεται πως υπάρχουν δύο άκρα στον 
πόνο αορτικής αιτιολογίας. Στο ένα άκρο βρίσκο-
νται ασθενείς με σοβαρές, οξείες και καταστροφικές 
καταστάσεις όπως ο αορτικός διαχωρισμός ή η ρήξη 
της αορτής και στο άλλο άκρο ασθενείς με πόνο ηπι-
ότερης έντασης ο οποίος ενδεχομένως συνδυάζεται 
με αυξημένη αορτική σκληρία και αφορά ασθενείς 
με υπέρταση, νεφρική ανεπάρκεια, διαβήτη, και με-
γάλη ηλικία. Η αναγνώριση και μελέτη αυτού του 
συνδρόμου μπορεί να βοηθήσει στην καλύτερη κατα-
νόηση, διάγνωση, παρακολούθηση και θεραπεία των 
ασθενών με σκληρή αορτή και στηθαγχικό πόνο αορ-
τικής αιτιολογίας.
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