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Η στεφανιαία νόσος εξακολουθεί 
να παραμένει η πρώτη αιτία θα-
νάτου στον κόσμο με ιδιαίτερα 

ανησυχητικό το γεγονός ότι 25% εκ του 
συνόλου των θανόντων να αφορά σε ασυ-
μπτωματικούς ως πρώτη εκδήλωση της 
νόσου.1

Η Αθηροσκλήρωση, που συνδέεται 
άμεσα με τη δημιουργία και εξέλιξη της 
στεφανιαίας νόσου συνηθέστατα ακολου-
θεί μία σιωπηρή προοδευτική πορεία, δε-
καετίες πριν εκδηλώσει συμπτώματα. Βα-
σικός μηχανισμός της προόδου και εκδή-
λωσης τελικά της νόσου είναι η φλεγμο-
νώδης διεργασία στα τοιχώματα των αγ-
γείων, η οποία παίζει σημαντικό ρόλο στη 
σύσταση και σταθερότητα της αθηρωματι-
κής πλάκας.

Βιβλιογραφικά και νεκροτομικά δε-
δομένα υποστηρίζουν ότι 68% των οξέων 
στεφανιαίων συνδρόμων επισυμβαίνει σε 
ασθενείς με αγγειογραφικά «σιωπηρές» 
αθηρωματικές βλάβες (στένωση <50%) 
που προκαλούνται από ασταθείς, ευάλω-
τες στη ρήξη, πλάκες και ότι μόνο το 14% 
αυτών αποδίδεται σε στενώσεις >70%, 
που προκαλούνται από σκληρής σύστα-
σης-σταθερές- αθηρωματικές πλάκες.2

Ως επακόλουθο υπάρχει ένα παγκό-
σμιο ερευνητικό ενδιαφέρον για τη δυνα-
τότητα πρώιμης ανίχνευσης της ευάλωτης 
αθηρωματικής πλάκας και κατ’ επέκταση 
της έγκαιρης διάγνωσης ευάλωτων στην 

εμφάνιση οξέων στεφανιαίων συνδρόμων 
ασθενών. Προς το σκοπό αυτό η ιατρι-
κή έρευνα με τη βοήθεια της βιοϊατρικής 
τεχνολογίας εξελίσσει μια νέα εφαρμο-
γή στην Καρδιολογία, την καρδιαγγεια-
κή μοριακή απεικόνιση που στοχεύει στην 
αποτύπωση βασικών παθογενετικών μη-
χανισμών της ασταθούς –ευάλωτης– αθη-
ρωματικής πλάκας.

Διαγνωστικές τεχνικές απεικόνι-
σης της ανατομίας (IVUS, OCT, CMR, 
MDCT) μπορούν να αναγνωρίσουν μορ-
φολογικά χαρακτηριστικά της ευάλωτης 
πλάκας, όπως μεγάλος λιπώδης πυρήνας, 
λεπτή ινώδης κάψα αλλά δεν παρέχουν 
πληροφορίες αναφορικά με κυτταρικές 
δομές και μοριακές διεργασίες όπως, εν-
δοθηλιακή λειτουργία, ενεργοποίηση μα-
κροφάγων, μεταφορά και μεταβολισμός 
λιπιδίων κυτταρικός θάνατος κτλ., κάτι 
που επιχειρείται με επιτυχία τον τελευ-
ταίο καιρό κυρίως με τις ραδιοϊσοτοπικές 
τεχνικές, τη συνδυασμένη απεικόνιση με 
μαγνητική τομογραφία και αξονική τομο-
γραφία καρδιάς και την υπερηχοκαρδιο-
γραφία.

Μελλοντικός στόχος αυτής της νέας 
αναίμακτης απεικονιστικής προοπτικής 
είναι να αποτελέσει οδηγό πρώιμου ελέγ-
χου της εξέλιξης της αθηρωματικής διαδι-
κασίας σε ασυμπτωματικά άτομα με υπο-
ψία προκλινικής μορφής αθηρωματικής 
νόσου.3
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Παθολογική ανατομία αθηρωματικής πλάκας

Η ευάλωτη αθηρωματική πλάκα χαρακτηρίζεται από 
φλεγμονώδη διήθηση, τα προϊόντα της οποίας προά-
γουν το σχηματισμό, λεπτής ινώδους κάψας σε επα-
φή με το τοίχωμα, λιπώδους πυρήνα πλούσιου σε 
LDL που καταλαμβάνει >10% του όγκου της αθη-
ρωματικής βλάβης και νεκρωτικό πυρήνα στο κέ-
ντρο. Άλλα χαρακτηριστικά της είναι η παρουσία 
τουλάχιστον ενός σημείου high strain spot ROC III/
IV, η απόφραξη του αυλού >40%, και ο δείκτης θε-
τικής αναδιαμόρφωσης >1,05 (Εικόνα 1).

Αρχές αναίμακτης μοριακής καρδιαγγειακής απεικόνισης

Οι τεχνικές για την απεικόνιση της ασταθούς αθη-
ρωματικής πλάκας διακρίνονται σε δύο κατηγορίες. 
Τεχνικές απεικόνισης μορφολογίας (ανατομίας) και 

τεχνικές απεικόνισης βιολογικών μορίων (μοριακή). 
Οι αναίμακτες τεχνικές (υπερηχογραφικές, ραδιοϊ-
σοτοπικές, μαγνητικού συντονισμού και αξονικής το-
μογραφίας) πληρούν τις προϋποθέσεις και των δύο 
κατηγοριών σε άλλοτε άλλη έκταση (Πίνακας 1).

Με τη μοριακή απεικόνιση επιχειρείται η στό-
χευση των συστατικών της ευάλωτης αθηρωματικής 
πλάκας, η οποία ανεξάρτητα από τη χρησιμοποιού-
μενη απεικονιστική τεχνική, έχει ως αρχή τη χρήση 
ενός οχήματος (carrier) που κατά περίπτωση μπορεί 
να είναι κύτταρα, συνθετικά πολυμερή, λιποσώμα-
τα μικροφυσαλλίδες κτλ, στο οποίο προσαρτάται ει-
δικό συνδετικό (ligant) που συνηθέστερα είναι ένα 
μονοκλωνικό αντίσωμα, το οποίο μεταφερόμενο με 
την αιματική κυκλοφορία προσκολλάται στο μόριο-
στόχο-(Target) της πλάκας (a1b2 integrins, VICAM-
ICAM-MMPS, λιπώδη πυρήνα, κάψα, μακροφάγα, 
LDL, κτλ).

Πίνακας 1. Χαρακτηριστικά απεικονιστικών τεχνικών.

 Ειδικότητα Ευαισθησία Χωρική ανάλυση Διείσδυση Κλινική χρήση Ειδ. Χαρακτήρας

Υπερηχογραφικές + + + + + Μόνο περιφερικά αγγεία
Ραδιοϊσοτοπικές ++++ ++++ + +++ +++ Ακτινοβολία
Μαγνητικός Συντονισμός ++ ++ +++ ++++ ++ Χρονοβόρος
Αξονική καρδιάς + + +++ ++++ +++ Ακτινοβολία

Εικόνα 1. Ιστοπαθολογική εικόνα της σταθερής (αριστερά) και ευάλωτης (δεξιά) αθηρωματικής πλάκας (Figure adapted from Narula J, 
Virmani R, Iskandrian AE. J Nucl Cardiol. 1999).
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Τα σωματίδια εκπομπής σημάτων (signal ele-
ments) (επισημασμένα με ραδιοφάρμακα μονοκλω-
νικά αντισώματα, υπερπαραμαγνητικές χειλικές 
ενώσεις σιδήρου, νανοσωματίδια ιωδιωμένα και μι-
κροφυσαλλίδες εκπομπής ήχου-ιχνηθέτες), τα οποία 
μεταφέρει το όχημα στο στόχο, όταν καθηλωθούν μέ-
σω του συνδετικού στο μόριο, εκπέμπουν το ανάλογο 
σήμα το οποίο λαμβάνεται και αναλύεται σε εικόνα 
από τη συσκευή καταγραφής (γ-κάμερα, υπέρηχοι, 
μαγνητικός, αξονικός τομογράφος (Εικόνα 2).

Μοριακή απεικόνιση με υπερηχοκαρδιογραφικές 
τεχνικές

Το υπερηχοκαρδιογράφημα μεμονωμένα η σε συν-
δυασμό με χορήγηση παραγόντων αντίθεσης, χρησι-
μοποιείται από μακρού στην κλινική πράξη για την 
απεικόνιση αθηρωματικών αλλοιώσεων στα περιφε-
ρικά αγγεία. Ανάλογα με τη σύσταση, οι αθηρωμα-
τικές πλάκες διακρίνονται σε σκληρής και μαλακής 
σύστασης εξάγοντας επίσης το δείκτη πάχους μέ-
σου έσω χιτώνα (CIMT). Η μειωμένη διεισδυτικότη-
τα των υπερήχων και η χαμηλή χωρική ανάλυση δεν 
επιτρέπουν προς το παρόν την απεικόνιση των αθη-
ρωματικών πλακών στα στεφανιαία αγγεία.

Σε πειραματικό επίπεδο, δοκιμάζονται πρόσφα-
τα παράγοντες ενδογενούς αντίθεσης υπό μορφή μι-
κροφυσσαλίδων, οι οποίες μετά την πρόσδεση τους 
σε στόχους (φλεγμονώδη συστατικά πλάκας), εκπέ-
μπουν σήμα και απεικονίζουν την περιοχή βλάβης.

Φαίνεται ότι προς το παρόν οι μικροφυσσαλίδες 
αερίων έχουν καλύτερη ευαισθησία στην πρόκληση 
αντίθεσης με τους ιστούς απ’ ότι τα ηχογόνα λιποσώ-
ματα ή τα νανοσωματίδια που βρίσκονται σε πρώιμο 
ερευνητικό στάδιο. Η ανίχνευση του σήματος που εκ-
πέμπουν οι μικροφυσσαλίδες από τις υπερηχογραφικές 
συσκευές στηρίζεται στις αρχές της αρμονικής απει-
κόνισης και στα προγράμματα αναστροφής φάσης και 
τροποποίησης ισχύος εκπομπής παλμικών κυμάτων.

Περισσότερο κλινικό ενδιαφέρον παρουσιάζουν 
παράγοντες «μνήμης ισχαιμίας», όπως αντισώματα 
anti-P-selectin που επισημαίνουν τις μικροφυσαλλί-
δες, για την περίπτωση ανίχνευσης παροδικών ισχαι-
μικών επεισοδίων σε ασθενείς με προκάρδιο άλγος. 
Μετά την άρση της απολίνωσης των στεφανιαίων αγ-
γείων και την αποκατάσταση της στεφανιαίας ροής η 
χορήγηση αντισωμάτων anti-P-selectin, ενίσχυσε την 
εικόνα ηχογενούς αντίθεσης σε περιοχές ισχαιμίας 
περισσότερο από περιοχές με υγιές μυοκάρδιο. Η 
σημαντικότερη όμως εφαρμογή των επισημασμένων-

Εικόνα 2. Μηχανισμοί στοχευμένης μοριακής απεικόνισης (Figure adapted from Sanz and Fayad Nature 2008).
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μικροφυσσαλίδων αναμένεται να είναι η αναγνώρι-
ση της ευάλωτης αθηρωματικής πλάκας στα στεφανι-
αία αγγεία. Μέχρι σήμερα έχει επιτευχθεί η απεικό-
νιση πλακών στο αορτικό τόξο επιμύων4 (Εικόνα 3).

Μοριακή απεικόνιση με εξετάσεις πυρηνικής 
καρδιολογίας

Η μοριακή απεικόνιση ιστορικά ξεκίνησε από τα 
εργαστήρια πυρηνικής ιατρικής σε μια προσπάθεια 
ανίχνευσης βιοχημικών διεργασιών στον οργανισμό 
του ανθρώπου. Η μοριακή απεικόνιση της αθηρωμα-
τικής πλάκας των αγγείων του καρδιαγγειακού συ-
στήματος, εμπίπτει στις κλινικές εφαρμογές των εξε-
τάσεων πυρηνικής καρδιολογίας με προέχον πλεονέ-
κτημα την υψηλή ευαισθησία που μεταφράζεται στη 
δυνατότητα ανίχνευσης διάσπαρτων (sparse) στόχων 
με νανοσωματίδια μεγέθους 1 nm-10 nm ή μονοκλω-
νικά αντισώματα επισημασμένα με ιχνηθέτες χαμη-
λής ραδιενεργού εκπομπής (Εικόνα 4).

Μέχρι τώρα οι δύο τεχνικές, της τομογραφίας με-
μονωμένου φωτονίου (SPECT) και της τομογραφίας 
εκπομπής ποζιτρονίου (PET) στην απεικόνιση βιο-
λογικών συστατικών των αθηρωματικών πλακών των 

αγγείων είχαν τον περιορισμό της χαμηλής χωρικής 
διακριτικής ικανότητας (4-10 mm) και της αδυναμίας 
απεικόνισης των ανατομικών στοιχείων της βλάβης.5

Η συνδυασμένη απεικόνιση με την αξονική ή μα-
γνητική τομογραφία είτε σε υβριδικές συσκευές εί-
τε μέσω υβριδικού λογισμικού κατέστησαν δυνατή την 
εντόπιση του μοριακού σήματος στην ανατομική πηγή 
του. Αυτό οδήγησε σε ανανέωση του επιστημονικού εν-
διαφέροντος για την ανάπτυξη ραδιοϊσοτοπικών ιχνη-
θετών ειδικών για αγγειακές εφαρμογές. (Εικόνα 5).

Η φλουοροδεοξυγλυκόζη (18FDG) είναι ο πρώ-
τος εγκεκριμένος ιχνηθέτης που βρήκε κλινική εφαρ-
μογή στην απεικόνιση της αθηρωματικής πλάκας. Τα 
κύτταρα φλεγμονής με αυξημένο μεταβολισμό απο-
θηκεύουν το FDG προκειμένου να χρησιμοποιηθεί 
ως πηγή ενέργειας.6 Τα μακροφάγα της αθηρωματι-
κής πλάκας είναι ο τελικός τόπος συγκέντρωσης του 
FDG και ο βαθμός αποθήκευσης συσχετίζεται με τη 
νεοαγγειογένεση. Η μη ευρεία χρήση του FDG απο-
δίδεται στη μέτρια ειδικότητα και στην υψηλή πρό-
σληψη από τους περιβάλλοντες του στόχου ιστούς.

Άλλοι ιχνηθέτες κατευθύνονται σε βιολογικές βλά-
βες του κυτταρικού σχηματισμού όπως το VCAM-1 
το οποίο εκφράζεται πρώιμα στην πορεία της αθη-
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Εικόνα 3. Υπερηχογράφημα αντίθεσης με χρήση επισημασμένων μικροφυσσαλίδων και αντιπροσωπευτικές ιστοχημικές χρώσεις της 
αυξημένης έκφρασης του VCAM-1 στο ενδοθήλιο και στα υποκείμενα vasa vasorum αορτικού τόξου πειραματόζωων. Α,Β. Εντόπιση 
VCAM-1 σε ελαχίστη συγκέντρωση στο ενδοθήλιο σε επιμυες με διατροφή περιορισμένη σε λιπαρά. Γ και Δ, ApoE/ mouse με χρώση της 
συγκέντρωσης του VCAM-1 τόσο στο ενδοθήλιο όσο και σε περιοχές νεοαγγειογέννεσης E και ΣΤ, ApoE/ με εκσεσημασμένη παρουσία 
VCAM-1 και πάνω από αθηρωματική πλάκα (Figure adapted from Kaufman B, et al4).
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ρωματικής διεργασίας, εγκατεστημένο στα ενδοθηλι-
ακά κύτταρα που αφορίζουν τη φλεγμονώδη πλάκα. 
Η VCAM-1 παίζει τον κεντρικό ρόλο στην εμφάνιση 
και δημιουργία επιπλοκών της αθηρωματικής πλά-
κας, όταν συνδεόμενη μέσω της ιντεγκρίνη VLA+4 
με τα μονοκύτταρα/μακροφάγα της υπενδοθηλιακής 
στοιβάδας του αρτηριακού τοιχώματος δημιουργεί 
το πρώτο βήμα για εξαγγείωση των κυττάρων. Από 
τις πρώτες ερευνητικές προσπάθειες για τη στόχευση 
τουVCAM που συμμετέχει στη φλεγμονώδη διεργα-
σία χρησιμοποιήθηκε PET με ιχνηθέτη 18FDG.7

Ένα άλλο συστατικό της αθηρωματικής πλάκας εί-
ναι τα τα αφρώδη κύτταρα, που υφίστανται τη διαδικα-
σία της απόπτωσης και σχηματίζουν το νεκρωτικό πυ-
ρήνα της πλάκας. Η Ανεξίνη –V λόγω χημικής συγγέ-
νειας –θερμοδυναμικού δεσμού– χρησιμοποιείται για 
την απεικόνιση της απόπτωσης άρα του νεκρωτικού 
πυρήνα μετά την επισήμανση της με 99 mTc (τεχνήτιο).

Η αποδέσμευση πρωτεάσης από τα μακροφάγα 

έχει ως αποτέλεσμα την πέψη εξωκυττάριας μήτρας 
(matrix) που αποδυναμώνει την ινώδη κάψα και προ-
διαθέτει σε ρήξη. Ιχνηθέτες με χαρακτηριστικά ανα-
στολέων μεταλλοπρωτεϊνάσης της μήτρας (ΜΜΡ) 
επισημαίνονται με ραδιοφάρμακα και μπορούν να 
απεικονίσουν τη διαδικασία αυτή με SPECT.

Τα μακροφάγα επίσης αποδεσμεύουν σε μεγάλη 
ποσότητα VEGF και ιντεγκρίνες με αποτέλεσμα τη 
νεοαγγειογέννεση της πλάκας που λόγω ευθραυστό-
τητας των τοιχωμάτων τους, επάγει την ενδοπλακική 
αιμορραγία και τη φλεγμονή. Αμφότερα μπορούν να 
στοχευθούν με ιχνηθέτες επισημασμένους με ραδιο-
φάρμακα.

Μοριακή απεικόνιση με αξονική τομογραφία της καρδιάς

Οι πρόσφατες τεχνολογικές εξελίξεις της αξονικής 
τομογραφίας της καρδιάς –CT πολλαπλών ανιχνευ-
τών, CT δύο πηγών CT με ηλεκτροκαρδιογραφικό 

Εικόνα 4. . Επισημασμένοι ραδιενεργοί ιχνηθέτες διαφόρων συστατικών φλεγμονώδους αθηρωματικής διεργασίας των αγγείων (Σχημα-
τική παράσταση).
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συγχρονισμό, βοήθησαν στην εφαρμογή της και στην 
έρευνα της σύστασης της αθηρωματικής πλάκας.

Σε σύγκριση με το MRI το CT παρουσιάζει υψη-
λότερη χωρική ανάλυση που επιτυγχάνεται με βρα-
χεία αναπνευστική ακινησία και ως εκ τούτου με πε-
ριορισμένο χρόνο σάρωσης. Ανήκει στις μεθόδους 
που χρησιμοποιούν ιοντίζουσα ακτινοβολία (ακτίνες 
x) και ιωδιούχα σκιαγραφικά.

Η μέτρηση του αθηρωματικού φορτίου (ασβεστω-
μένων σκληρών πλακών) στα στεφανιαία αγγεία είναι 
σε ευρεία κλινική εφαρμογή, αποτελώντας μια αναίμα-
κτη, χαμηλής έκθεσης στην ακτινοβολία, υψηλής προ-
γνωστικής αξίας εξέταση. Όμως έχει αναφερθεί ότι οι 
ασβεστωμένες αθηρωματικές αλλοιώσεις παρίστουν 
μόνο το 20% του όγκου των αθηρωματικών πλακών και 
ότι δεν εμφανίζονται στις πρώιμες αθηρωματικές βλά-
βες. Σε μελέτη του Akram και συν.8 αναφέρεται ότι σε 
ασυμπτωματικούς εξετασθέντες με μηδενικό αθηρω-
ματικό φορτίο (απουσία σκληρών ασβεστωμένων απο-
φραγκτικών αλλοιώσεων) βρέθηκαν μαλακές μη στε-
νωτικές πλάκες και στο 82% των συμπτωματικών ασθε-
νών με μηδενικό αθηρωματικό φορτίο βρέθηκαν στε-
νωτικές αλλοιώσεις > 70% από μαλακές πλάκες.

Η αξονική στεφανιογραφία με χορήγηση σκια-
γραφικού αποτελεί αξιόπιστη και συγκρίσιμη προς 
την κλασική στεφανιογραφία μέθοδο εκτίμησης των 

στενωτικών αλλοιώσεων των στεφανιαίων αγγεί-
ων και δυνητικά ως νέα τεχνική χαρακτηρισμού των 
αθηρωματικών πλακών (μαλακές- σκληρές) λόγω της 
άριστης αντίθεσης ιστών.9 (Εικόνα 6)

Η τελευταία ιδιότητα δίνει νέα διάσταση και στην 
κλινική της εφαρμογή ως μεθόδου ελέγχου προσυμπτω-
ματικής μορφής στεφανιαίας νόσου και παρακολούθη-
σης της υποστροφής των αθηρωματικών αλλοιώσεων 
μετά από φαρμακευτική παρέμβαση. Αποτελέσματα της 
μελέτης ASTEROID10 έδειξαν ότι τα ποσοστά αποτυχί-
ας εκτίμησης του βαθμού υποστροφής των αλλοιώσεων 
με την αναίμακτη εκτίμηση ήταν σαφώς χαμηλότερα από 
τα ποσοστά (έως και 30%) που αναφέρονται στη χρήση 
επεμβατικών τεχνικών –IVUS- προς το σκοπό αυτό.

Δύο βασικά τεχνικά στοιχεία μπορούν να επηρε-
άσουν την αξιοπιστία της εξέτασης: η χωρική και η 
χρονική διακριτική ικανότητα.

Η χωρική διακριτική ικανότητα του CTA σύγ-
χρονης τεχνολογίας 64 τομών είναι περίπου 300-350 
mm. και το πάχος του τοιχώματος του φυσιολογικού 
αγγείου είναι λιγότερο από 1 mm, που σημαίνει ορι-
ακή διακριτικότητα.

Σε αθηρωματικό όμως αγγειακό τοίχωμα, η δι-
ακριτική ικανότητα είναι καλύτερη. Παρόλα αυτά η 
CTA προς το παρόν δεν έχει επαρκή χωρική διακρι-
τική ικανότητα απεικόνισης συγκεκριμένων συστατι-

Εικόνα 5. Ραδιοϊσοτοπική απεικόνιση της μοριακής δομής της αθηρωματικής πλάκας, (A-Γ) 18 FDG PET-CT απεικόνιση ασθενούς 
με στεφανιαία νόσο σε στενωτικο τμήμα του αγγείου (αγγειογραφικά τεκμηρίωση). (Δ-Η) In vivo PET-CT στοχευμένη απεικόνιση 
VCAM-1 με ιχνηθέτη 18 F-4V σε αθηρωματικούς επίμυες προ (Δ-Ε) και μετά (Ζ-Η) θεραπεία με στατίνες σε ιστοτεμάχια καρωτίδας και 
εμφανή την υποστροφή της αθηρωματικής εξέλιξης. (Θ-Ι) In vivo στοχευμένη απεικόνιση MMP-με microSPECT-CT, 3 εβδομάδες μετά 
την πρόκληση τραυματισμού στην καρωτίδα. Με τα βέλη σημειώνονται η τραυματισμένη αριστερή καρωτίδα (L) και η υγιής δεξιά καρω-
τίδα (Figure adapted from Matter C, Nahrendorf M7).
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κών της πλάκας αλλά είναι επαρκής στο διαχωρισμό 
μαλακής –σκληρής σύστασης.

Η μέθοδος είναι απλή αναπαραγώγιμη, εύχρη-
στη στην κλινική πράξη με υψηλή προγνωστική αξία. 
Τα αποτελέσματα της ημιποσοτικής εκτίμησης συ-
γκρίθηκαν με τα αποτελέσματα τουVH-IVUS σε με-
λέτη των Pundziute και συν.11 Το 32% της μικτής σύ-
στασης πλακών με το CTA πληρούσαν τα κριτήρια 
λεπτής ινώδους κάψας της ίνας συγκρινόμενα με το 
13% των μαλακών και 8% σκληρών πλακών.

Η πρόκληση όμως για το CTA είναι ποσοτική εκτί-
μηση της σύστασης της πλάκας. Απόλυτο πρότυπο σύ-
γκρισης δεν υπάρχει. Χρησιμοποιείται το VH-IVUS το 
οποίο έχει τους περιορισμούς του όπως αναφέρθηκε στη 
μελέτη ΑSTEROID όπως ότι είναι δαπανηρό, επεμβατι-
κό με υπολογίσιμο ποσοστό αποτυχίας στην εκτίμηση.10

Μεγάλες μελέτες που συνέκριναν τη συχνότη-
τα παρουσίας σκληρής, μαλακής και μικτής σύστα-
σης αθηρωματικών πλακών στις ένοχες βλάβες επί 
οξέων στεφανιαίων συνδρόμων, κατέληξαν στο συ-
μπέρασμα ότι μαλακής και μικτής σύστασης βλάβες 
εντοπίζονται καθ’ υπεροχή με το CTA.12

Μια μελλοντική εφαρμογή της αξονικής στεφα-
νιογραφίας, είναι η δυνατότητα χρήσης της ως εναλ-
λακτικό της θνητότητας καταληκτικό σημείο ως απει-
κονιστική τεχνική ελέγχου κλινικών μελετών θερα-
πευτικών παρεμβάσεων τροποποίησης της αθηρωμα-
τικής νόσου. Το μέλλον της απεικόνισης των συστατι-
κών της αθηρωματικής πλάκας με αξονική στεφανιο-
γραφία διαγράφεται ελπιδοφόρο με τις εξελίξεις στο 

λογισμικό, τη μείωση της έκθεσης στην ακτινοβολία 
αλλά πρωτίστως με το συνδυασμό της, με άλλες τε-
χνικές μοριακής απεικόνισης (SPECT-PET fusion 
imaging).

Αναφέρθηκαν οι πρώτες μελέτες συνδυασμού 
PET/CT για την απεικόνιση φλεγμονωδών στοιχεί-
ων της μαλακής πλάκας στις καρωτίδες.13,14 Τα απο-
τελέσματα στην ακριβή ποσοτικοποίηση του όγκου 
και της σύστασης της πλάκας θα πρέπει να επιβε-
βαιωθούν/συγκριθούν με IVUS, OCT near infrared 
speetroscopy.

Μοριακή απεικόνιση με μαγνητικό συντονισμό

Η απεικόνιση με το μαγνητικό συντονισμό διαφέρει 
των προηγούμενων κατά το ότι δεν χρησιμοποιεί ιο-
ντίζουσα ακτινοβολία έχει υψηλή χωρική διακριτική 
ικανότητα και μοναδική δυνατότητα να παρέχει ανα-
τομικές και λειτουργικές πληροφορίες ταυτόχρονα.15

Έχει χρησιμοποιηθεί για την απεικόνιση αθηρω-
ματικών αλλοιώσεων καρωτίδων με την τεχνική των 
πολλαπλών ακολουθιών και τη χρήση παραγόντων 
αντίθεσης του Γαδολινίου (Gd) όπου η καθυστερη-
μένη κάθαρση του, από αθηρωματικές πλάκες με 
ινώδη κάψα (<60 μm) αποδίδεται σε φλεγμονή και 
ενδοθηλιακή δυσλειτουργία.

Με τη χρήση νεότερων παραγόντων αντίθεσης-
νανοσωματίδια-επιτυγχάνεται η ενίσχυση του μαγνη-
τικού σήματος και ο διαχωρισμός του κυττάρου με 
αποτέλεσμα τη στοχευμένη απεικόνιση όχι μόνο για 

Εικόνα 6. Αξονική στεφανιογραφία 64 τομών. Διάκριση μαλακών και σκληρών αθηρωματικών πλακών. (Vassiliadis Ι, et al9).
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διαγνωστικούς σκοπούς αλλά και για παρακολούθη-
ση των θεραπευτικών παρεμβάσεων.

Η στοχευμένη απεικόνιση με παράγοντες αντί-
θεσης του μαγνητικού συντονισμού, στηρίζεται στην 
αρχή της συγκέντρωσης τους σε επιλεγμένα μοριακά 
στοιχεία, με παθητικό ή ενεργητικό μηχανισμό.

Με τον παθητικό μηχανισμό, επιχειρείται η απει-
κόνιση των μακροφάγων που είναι υπεύθυνα για την 
απομάκρυνση ξένων ουσιών του οργανισμού μέσω 
φαγοκύτωσης. Το φαινόμενο αυτό ενισχύεται εάν 
τα ξένα σώματα - παράγοντες αντίθεσης -συνδεθούν 
με ανοσοσφαιρίνες. Συνήθως συμπλέγματα παθη-
τικής στόχευσης δημιουργούν οι υπερπαραμαγνητι-
κοί παράγοντες. Ο ενεργητικός μηχανισμός αναφέ-
ρεται σε παράγοντες που προσκολλώνται μέσω του 
συνδετικού μορίου σε επιλεγμένες θέσεις υποδοχείς. 
Μια ευρεία επιλογή συνδετικών μορίων όπως αντι-
σώματα, πεπτίδια, πολυσακχαρίτες και φαρμακευτι-
κά σκευάσματα χρησιμεύουν για σύζευξη με παρά-
γοντες που στοχεύουν κυτταρικούς σχηματισμούς. 
Η προσθήκη πολυαιθυλενικής γλυκόζης, μπορεί να 
επιβραδύνει ή να αποτρέψει την αποδόμηση των συ-
μπλεγμάτων κατά τη μεταφορά τους με την αιματική 
κυκλοφορία πριν συνδεθούν με το στοχευμένο κυτ-
ταρικό σχηματισμό.

Παραμαγνητικοί παράγοντες

Παράγοντες με βάση τα οξείδια του σιδήρου -Υπερ-
μαγνητικές ενώσεις- σχηματίζουν νανοσωματίδια 
που ανάλογα με το μέγεθος τους και την επιφανεια-
κή τους κάλυψη με κολλοειδή διακρίνονται σε super 
(SPIOS<50 mm) και σε ultra small (USPIOS<50 mm).

Επί νεοαγγειογέννεσης που προκαλείται από 
όγκους ή στην περίπτωση της αρτηριοσκλήρυνσης τα 
USPIOS έχουν την ιδιότητα να επιβραδύνουν τη ροή 
τους στα τριχοειδή να αθροίζονται στις αθηρωματι-
κές πλάκες ή στα φλεγμονώδη συστατικά και να φα-
γοκυττώνονται από τα μακροφάγα δημιουργώντας 
περιοχές ισχυρού μαγνητικού σήματος.16

Παραμαγνητικά νανοσωματίδια με βάση το Γαδολίνιο

Η ανάγκη ταχείας απεικόνισης, (τα USPIOS απαι-
τούν 24 ώρες για την κάθαρση του σήματος από το 
περιβάλλον) και εντονότερου σήματος αντίθεσης 
που καταγράφεται από χαμηλής ανάλυσης σαρωτές, 
οδήγησαν στη δημιουργία νανοσωματιδίων συνδεδε-
μένων με γαδολίνιο DTPA. Εξέλιξη επίσης θεωρή-
θηκε η δημιουργία γαλακτώματος νανοσωματιδίων 
με Penfluorocarbon τα οποία λόγω υψηλής αδράνει-

ας επιτρέπει την ανίχνευση ενός Voxel με λιγότερο 
από 100 pmol/l νανοσωματιδίων να ανιχνεύονται εμ-
φανώς χωρίς παρεμβολή θορύβου.17

Η υπόθεση της ανίχνευσης ραγείσας αθηρωμα-
τικής πλάκας επί ανθρώπων ελέγχθηκε με επιτυχία 
in vitro σε ιστοτεμάχια από ενδαρτηρεκτομή καρω-
τίδων ασθενών τα οποία στοχεύτηκαν υπό μορφή 
γαλακτώματος με penfloro carbon. Οι εναποθέσεις 
ινικής-υπόλειμμα της κάψας- στα άκρα της ραγίσεις 
πλάκας έγιναν εμφανή σε σχέση με φυσιολογικά 
ιστοτεμάχια (Εικόνα 7).

Μελλοντικά η κλινική εφαρμογή της μεθόδου θα 
στραφεί στην αποτροπή της ρήξης και την πρόκλη-
σης εγκεφαλικών επεισοδίων.

Νανοσωματίδια επισημασμένα με ανβ3 integrin

Η αγγειογέννεση συνδέεται στενά με την αθηρωμα-
τική νόσο των αγγείων και η χρήση των νανοσωματι-
δίων επισημασμένων και ανβ3 integrin έδωσε ενθαρ-
ρυντικά αποτελέσματα στην αναγνώριση του αθηρω-
ματικού φορτίου σε πειραματόζωα μετά από υπερλι-
πιδαιμική δίαιτα.

Παραμαγνητικά λιποσώματα

Πρόκειται περί φυσαλίδων με υγρό περιεχόμενο, 
εγκυστωμένες σε διπλής επίστρωσης λιπώδη μεμβρά-
νη ώστε να υπόκειται σε μικρότερου βαθμό ρευστο-
ποίηση τους στην κυκλοφορία. Έχοντας μεταλλικά 

A B

Εικόνα 7. Συγκριτικές vivo T1w gradient-echo MR εικόνες από 
την έξω (άνω) και έσω (κάτω) καρωτίδα (Α). 24 ώρες μετά τη 
χορήγηση του υπερπαραμαγνητικού παράγοντα (Β). Με τα βέλη 
σημειούνται οι στενές δεσμίδες της φλεγμονώδους διεργασίας 
(Figure adapted from Kooi M, et al Circulation 2003).
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χηλοειδή στην επιφάνεια της μεμβράνης τους έχουν 
χρησιμοποιηθεί ως παράγοντες αντίθεσης για τη μο-
ριακή απεικόνιση με MRI.

Παρά τις συνεχείς βελτιώσεις συσκευών και 
φαρμακευτικών παραγόντων αντίθεσης, η απεικόνι-
ση της ευάλωτης αθηρωματικής πλάκας των στεφανι-
αίων αγγείων με MRI βρίσκεται ακόμη σε ερευνητι-
κό επίπεδο. Η μέθοδος αναμένεται να μπει σε κλινι-
κή εφαρμογή ιδιαίτερα με τον επιχειρούμενο συνδυ-
ασμό με άλλες απεικονιστικές τεχνικές (Εικόνα 8).

Συμπεράσματα

Συνοψίζοντας την παρούσα κατάσταση και το μέλ-
λον της απεικόνισης της ευάλωτης αθηρωματικής 
πλάκας, προκύπτουν τά ακόλουθα:

Οι αναίμακτες τεχνικές που απεικονίζουν ανατο-
μικές δομές (αξονική –μαγνητική τομογραφία) κερ-
δίζουν την προτίμηση των Καρδιολόγων λόγω της 
διαρκώς βελτιούμενης διαγνωστικής ακρίβειας στην 
ανίχνευση της σύστασης της ευάλωτης αθηρωματικής 
πλάκας. Η απεικόνιση όμως σε μοριακό επίπεδο, 
που εξασφαλίζεται κυρίως με τις ραδιοισοτοπικές 
τεχνικές, βρίσκεται σε περιορισμένη κλινική εφαρ-
μογή, παρά την υψηλή διακριτική ικανότητα και την 
έκταση που μπορεί να ανιχνεύσει τη νόσο.19

Η εφαρμογή τους στην ευρεία κλινική πράξη 

ακόμη περιορίζεται από τα τεχνήματα λόγω υπο-
στρώματος, τη μικρή έκθεση στην ακτινοβολία, το 
κόστος και την περιορισμένη βιβλιογραφική τεκ-
μηρίωση Η υπερηχογραφία αντίθεσης με τη χρήση 
επισημασμένων μικροφυσσαλίδων για τον έλεγχο, 
φλεγμονωδών στοιχείων της αθηρωματικής πλάκας, 
ισχαιμικής βλάβης από επαναιμάτωση και μνήμης 
ισχαιμικών επεισοδίων και νεοαγγειογέννεσης, βρί-
σκεται σε ύψιστο ερευνητικό και κλινικό ενδιαφέ-
ρον. Τα ενθαρρυντικά αποτελέσματα επί πειραματό-
ζωων θα πρέπει ακόμη να αντιμετωπίζονται με επι-
φύλαξη καθώς δεν αντιπροσωπεύουν τη συμπλοκό-
τητα in vivo κλινικών εφαρμογών.

Φαίνεται όμως προς το παρόν, καμία μεμονωμέ-
να δεν έχει πετύχει να ικανοποιήσει απόλυτα ώστε 
να προσφέρει τη μεγαλύτερη ωφέλεια για τον ευά-
λωτο ασθενή με προκλινική μορφή στεφανιαίας νό-
σου με το μικρότερο κόστος.

Η λύση φαίνεται να προκύπτει μέσα από το συν-
δυασμό της ανατομικής και μοριακής απεικόνισης (fu-
sion imaging). Η υβριδική τεχνολογία, συνδυάζοντας 
στον ιδιο χρόνο τη μοριακή απεικόνιση με SPECT η 
PET με την υποκείμενη ανατομία που προσφέρει η 
αξονική η μαγνητική τομογραφία της καρδιάς, στο-
χεύει φλεγμονώδη συστατικά της ευάλωτης αθηρωμα-
τικής πλάκας όπως τα μακροφάγα, LDL λιποπρωτεΐ-
νες, μεταλλοπρωτεϊνάσες κ.ά.

Εικόνα 8. Α) PET-CT B) PET-MRI: Απεικόνιση καρωτίδων ασθενούς με αθηρωματικη νόσο με χρήση FDG. Η διαγραφή του τοιχώμα-
τος των αγγείων και η ενδογενής αντίθεση των μαλακών ιστών είναι βελτιωμένες με τη χρήση του MRσε συνδυασμένη απεικόνιση με το 
PET όπως καταδεικνύεται με τη μεγέθυνση. Με λευκά βέλη οι καρωτίδες (Figure adapted from Fayad ZA18).
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Η έγκαιρη διάγνωση της προσυμπτωματικής σο-
βαρής στεφανιαίας νόσου θα είναι το επιστέγασμα 
της ερευνητικής προσπάθειας της μοριακής απεικό-
νισης, με την προϋπόθεση ότι η αρχική διαλογή των 
ευάλωτων ασθενών θα εξακολουθεί να στηρίζεται 
στις αρχές της κλινικής καρδιολογίας και η αναζήτη-
ση της βέλτιστης θεραπείας για την ομάδα αυτή των 
ασθενών θα παραμείνει σε υψηλή προτεραιότητα.
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