
Κσλζηαληίλνο Τνύηνπδαο 

Ά Παλεπηζηεκηαθή Καξδηνινγηθή Κιηληθή,  

Ιππνθξάηεην Ννζνθνκείν 

 



• Υπεηζέξρεηαη ζηελ αλάπηπμε λεπξηθώλ 

ζπλδέζκσλ ηνπ  ΚΝΣ ζε βξέθε θαη παηδηά. 

• Απνηειεί απαξαίηεην δνκηθό ζπζηαηηθό 

ησλ θπηηαξηθώλ κεκβξαλώλ .  

• Είλαη πξόδξνκε νπζία γηα ηελ ζύλζεζε 

βηηακηλώλ, ζηεξνεηδώλ νξκνλώλ θαη 

ρνιηθώλ αιάησλ. 

• Απνηειεί ζπκππθλσκέλε πεγή ελέξγεηαο. 

 

 

 

 

Ο Σύλζεηος Ρόιος Τες Χοιεζηερόιες 



• Οξηζκόο 

• Πξόγλσζε 

• Γελεηηθή 

• Πξνιεπηηθόο Έιεγρνο 

• Δηάγλσζε 

• Γνληδηαθόο Έιεγρνο  

• Θεξαπεπηηθνί Σηόρνη θαη Κιηληθό Όθεινο 



Daniels et al, Journal of Clinical Lipidology:2011; 5, S30–S37 



Ford et al Circulation. 2009;119:1108-1115 

Δηαθύκαλζε ζηε κέζε ηηκή ησλ επηπέδσλ νιηθήο ρνιεζηεξόιεο ζε παηδηά θαη λένπο 

(ειηθία 3-9 εηώλ) NHANES Survey 1999-2004 



• Κιεξνλνκηθή λνζνινγηθή νληόηεηα όπνπ παξαηεξείηαη ζπζζώξεπζε ηεο LDL ιόγσ 

γελεηηθήο εμαιιαγήο 

•Κιεξνλνκείηαη κε ηνλ απηoζσκηθό επηθξαηνύληα ραξαθηήξα 

•Απμεκέλε επίπησζε πξώηκεο θαη επηηαρπλόκελεο αζεξσκαηηθήο λόζνπ 

•Οιηθή Φνιεζηεξόιε> 500-600 mg/dL  

•Επίπησζε: 1/1.000.000 γεληθνύ πιεζπζκνύ 

•Σεκεία αγγεηαθήο λόζνπ πξηλ ηελ εθεβηθή 

ειηθία 

•Θάλαηνο ζε ειηθία<30 εηώλ  

•Φακειή αληαπόθξηζε ζε θαξκαθεπηηθή 

αγσγή 

•Οιηθή Φνιεζηεξόιε> 270-500 mg/dL  

•Επίπησζε: 1/500 γεληθνύ πιεζπζκνύ 

•~50% ησλ αζζελώλ παξνπζηάδνπλ 

θαξδηαγγεηαθό ζύκβακα ζε ειηθία< 50 εηώλ 

•Μόλν ~15%  αζζελώλ είλαη ειεύζεξνη 

ζπκβακάησλ ζηελ ειηθία ησλ 65 εηώλ 

Οκόδσγος Μορθή Εηερόδσγος Μορθή 
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Berenson GS et al, N Engl J Med, 1998 



• Η ελδνζειηαθή δπζιεηηνπξγία απνηειεί ηελ 

πιένλ πξώηκε βιάβε ηεο αζεξσκάησζεο 

• Η έθηαζε ηεο αζεξσκαηηθήο λόζνπ 

ζρεηίδεηαη κε ηα επίπεδα: 

– Οιηθήο Φνιεζηεξόιεο 

– LDL Φνιεζηεξόιεο 

– TG 

– Αξηεξηαθήο Πίεζεο 

Berenson et al, Bogalusa Heart Study. N Engl J Med, 1998 



Δεκηνπξγία ιηπσδώλ γξακκώζεσλ ζε ανξηή 

παηδηνύ κε νκόδπγν FH 

Η εθδήισζε ζηεθαληαίαο λόζνπ ζρεηίδεηαη κε ηα 

επίπεδα LDL ρνιεζηεξόιεο θαη ηελ ειηθία ησλ 

αζζελώλ Horton, et al. J Lipid Res. 2009;50:S175 

Heart. 2006;92:1701–1706 



Stein et al, Am J Med. 2002;112:3S–9S 

Neefjes et al, Atherosclerosis. 2011;219:721–727  

Οη άλδξεο αζζελείο κε FH έρνπλ  πςειόηεξε 

πηζαλόηεηα εθδήισζεο ζηεθαληαίαο λόζνπ ζε 

ζρέζε κε ηηο γπλαίθεο 

Η έθηαζε ηεο ζηεθαληαίαο λόζνπ ζρεηίδεηαη κε ηελ 

ειηθία θαη ην θύιν ζε αζζελείο κε FH 
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• Οηθνγελήο Υπεξρνιεζηεξνιαηκία 

– Μεηάιιαμε ζην γνλίδην ηνπ LDR ππνδνρέα 

• Οηθνγελήο Δηαηαξαρή ηεο ApoB-100  

– Μεηάιιαμε ζην γνλίδην ηεο APOB 

• Μνλνγνληθή Υπεξρνιεζηεξνιαηκία  

– Μεηάιιαμε ζην γνλίδην ηνπ PCSK9 



•Σην 67% ησλ αζζελώλ ε λόζνο νθείιεηαη ζε κεηάιιαμε  ηνπ ππνδνρέα ηεο LDL ρνιεζηεξόιεο 

•Σην 16.7% ησλ αζζελώλ δελ απνκνλώλεηαη ην ππεύζπλν γνλίδην γηα ηελ εθδήισζε ηεο λόζνπ   

•Ο αξλεηηθόο γνληδηαθόο έιεγρνο δελ απνθιείεη ηε λόζν 
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Daniels et al, Journal of Clinical Lipidology.2011;5:S30–S37  



Daniels et al, Journal of Clinical Lipidology.2011;5:S30–S37 
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Descamps  et al, Atherosclerosis.2011:218;272–280 



Renée Ned. Office of Public Health Genomics at the Centers for Disease Control and Prevention 





Report of familial Hypercholesterolaemia. Geneve: World Health Organisation, 1998. 



Hopkins et al, Journal of Clinical Lipidology.2011;5:S9–S17 

Όηαλ δελ ζσλσπάρτεη οηθογελεηαθό ηζηορηθό 

σπεριηπηδαηκίας ε δηάγλωζε ηίζεηαη ζε: 

Όηαλ ζσλσπάρτεη οηθογελεηαθό ηζηορηθό 

σπεριηπηδαηκίας ε δηάγλωζε ηίζεηαη ζε: 



Yuan  et al, CMAJ 2006;174:1124-9 

Raal et al, Atherosclerosis.2012;223:262e268 

1. Τελόληηα μαλζώκαηα (ζπζζώξεπζε ηλώλ θνιιαγόλνπ θαη 

αθξσδώλ θπηηάξσλ)  

-εληόπηζε ζε αρίιιεην ηέλνληα, ηέλνληα ηεο θλήκεο, ηνπ 

αγθώλα, ηεο ξαρηαίαο επηθάλεηαο ησλ άθξσλ ρεηξώλ) 

-ζε νκνδπγώηεο εκθαλίδνληαη ζε παηδηθή ειηθία, ζε 

εηεξνδπγώηεο ζε ειηθία~20 εηώλ 

-ην 75-86% ησλ αζζελώλ εκθαλίδεη απηό ην θιηληθό ζεκείν 

- ραξαθηεξηζηηθά ζεκεία ηεο λόζνπ αιιά όρη 

παζνγλσκνληθά 

2. Ξαλζειάζκαηα (ελαπόζεζε ρνιεζηεξόιεο ζηα βιέθαξα).  

3. Γεξνληόηνμν -Αrcus Cornile- (ελαπόζεζε ρνιεζηεξόιεο 

ζηνλ θεξαηνεηδή ) 



Raal et al, Atherosclerosis.2012:223;262e268 

Αζζελής  1 Αζζελής  2 

Οη αζβεζησκέλεο πιάθεο απεηθνλίδνληαη κε άζπξν 

ρξώκα, ελώ νη ιηπώδεηο κε θίηξηλν ρξώκα 

Αζζελής 1:   Ηιηθίαο 21 εηώλ πνπ ππνβιήζεθε ζε  

CABG θαη αληηθαηάζηαζε AV ζε ειηθία 15 εηώλ 

(Οκόδπγνο FH)  

Αζζελής 2:  Αζπκπησκαηηθόο αζζελήο 15 εηώλ ζηνλ 

νπνίν αλαδεηθλύνληαη πξώηκεο βιάβεο ζε ανξηή θαη 

ζηεθαληαία αγγεία.  



P. Caballero et al. Atherosclerosis.2012:222;468– 472 

Εγθάξζηεο ηνκέο ηεο θαηηνύζαο ζσξαθηθήο ανξηήο ζε αζπκπησκαηηθό αζζελή κε FH όπνπ 

αλαδεηθλύεηαη ε πάρπλζε ηνπ έζσ –κέζνπ ρηηώλα. 



Αζβεζησκέλε πιάθα κε 85% ζηέλσζε.  

ΔT:0,5°C 

 Ληπώδεο πιάθα κε ρακειή έληαζε ζήκαηνο, 

πνπ πξνθαιεί 80% ζηέλσζε ζηελ αξηζηεξή 

θαξσηίδα. ΔT : 1,3°C 

Μεηθηήο ζύζηαζε αζεξσκαηηθή πιάθα πνπ πξνθαιεί 

ζηέλσζε 75-80% ζηελ αξηζηεξή θαξσηίδα. ΔT : 

1,2°C. 

Toutouzas K et al, JACC, 2012 ;59(18):1645-53 
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Hopkins et al, Journal of Clinical Lipidology. 2011:5;S9–S17 
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Descamps  et al, Atherosclerosis.2011;218:272–280 



Masoura et al, Atherosclerosis:2011:214;129–138 

Raal et al, Circulation. 2011;124:2202-2207 

Σηελ Αγγεηαθή Νόζο Σηελ Κιηληθή έθβαζε 



Σε αζζελείο κε νκόδπγν FH πνπ έιαβαλ ζπλδπαζκό εδεηηκίκπεο  κε ζηαηίλε παξαηεξήζεθε 

κεγαιύηεξε κείσζε ησλ επηπέδσλ LDL ρνιεζηεξόιεο  ζε ζρέζε κε απηνύο πνπ ειάκβαλαλ κόλν 

ζηαηίλε (20.7%  έλαληη 6.7%, P=0.007)  
Gagne et al, Circulation. 2002;105:2469-2475 



• Παξαηεξήζεθε πηώζε ηεο LDL ρνιεζηεξόιεο ζηελ 8ε εβδνκάδα ζηηο νκάδεο πνπ ειάκβαλαλ 

θνιεζεβειάκε ζε ζρέζε κε ηελ νκάδα ειέγρνπ.  Η θνιεζεβειάκε ζε αληίζεζε κε παιαηόηεξα 

θάξκαθα ηεο ίδηαο θαηεγνξίαο (π.ρ. κε ηε ρνιεζηπξακίλε) εκθαλίδεη ηηο επηόηεξεο 

γαζηξεληεξηθέο δηαηαξαρέο θαη είλαη θαιύηεξα αλεθηή 

Stein et al, Pediatr 2010;156:231-6 



• Η FH απνηειεί κείδνλα παξάγνληα θηλδύλνπ γηα ηελ εκθάληζε 

θαξδηαγγεηαθήο λόζνπ  θαη ηελ πξώηκε εθδήισζε θαξδηαγγεηαθώλ 

λνζεκάησλ 

• Σηόρνο ηεο πξόιεςεο θαη ηεο έγθαηξεο δηάγλσζεο ησλ παηδηώλ κε FH 

βάζε ησλ θαηεπζπληήξησλ νδεγηώλ είλαη ε πξώηκε ζεξαπεπηηθή 

παξέκβαζε θαη ε αλίρλεπζε θαη άιισλ κειώλ ηεο νηθνγέλεηαο πνπ έρνπλ 

ην παζνινγηθό γνλίδην.  

• Φαίλεηαη όηη ε αζθάιεηα θαη ε απνηειεζκαηηθόηεηα ηεο καθξνρξόληαο 

ρνξήγεζεο  θαξκαθεπηηθήο αγσγήο ζε παηδηαηξηθνύο αζζελείο κε FH κέλεη 

λα δηεξεπλεζεί ζε κεγάιεο πξννπηηθέο θιηληθέο κειέηεο παξαθνινύζεζεο. 









Descamps  et al, Atherosclerosis.2011;218:272–280 





• Καηεγορία I: Σύλζεζε ηνπ ππνδνρέα 

•  Καηεγορία II: Μεηαθνξά ηνπ ππνδνρέα από 

ην ελδνπιαζκαηηθό δίθηπν ζηε ζπζθεπή 

Golgi. 

•  Καηεγορία III: Ιθαλόηεηα ζύλδεζεο ηνπ 

ππνδνρέα κε ηηο LDL. 

• Καηεγορία IV: Ελδνθπηηάξσζε ηνπ 

ζπκπιέγκαηνο ππνδνρέα-LDL 

•  Καηεγορία V: Επαλαθνξά ηνπ ππνδνρέα 

ζηε θπηηαξηθή κεκβξάλε 

 

•   

Linda R. Adkison and Michael D. Brown. Elsevier's Integrated Genetics 



Hopkins et al, Journal of Clinical Lipidology.2011:5;S9–S17 

Civeira et al, Am J Cardiol 2008;102:1187–1193 

Η ηηκέο ηεο LDL ρνιεζηεξόιεο  βάζε ειηθίαο πνπ πξνέβιεπαλ ηελ δηάγλσζε FH βάζε γνληδηαθνύ 

ειέγρνπ ήηαλ ρακειόηεξεο ζε ζρέζε κε  ηηο αληίζηνηρεο  ηεο θιηληθήο δηάγλσζεο. 





Kavey et al, Circulation 2006;114:2712 



•Αλαδξνκηθή κειέηε ζε 36 παηδηαηξηθνύο 

αζζελείο κε δπζιηπηδαηκία εθ ησλ νπνίσλ νη 26 

είραλ FH. 

•Σε δηάζηεκα 105 εκεξώλ ζεξαπείαο 

παξαηεξήζεθε κείσζε ησλ επηπέδσλ ηεο  νιηθήο 

θαη LDL ρνιεζηεξόιεο (p<0.001)  ζε  αζζελείο 

κε FH. Δελ παξαηεξήζεθε κεηαβνιή ζηα 

επίπεδα TG. 

•Δελ παξαηεξήζεθαλ αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο 

θαηά ηελ θιηληθή παξαθνινύζεζε ησλ 3.5 εηώλ. 

Clauss et al,J Pediatr 2009;154:869-72 


