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Εικόνα εξωφύλλου: Σχηματική απεικόνιση εξωσωματικής γονιμοποίησης (IVF)



Φαίνεται ότι το πρόβλημα της υπογονιμότητας διαρκώς επιδεινώνεται. Από την πλευρά της αντιμετώπισής του, όσον 

αφορά στα καθέκαστα ζευγάρια, έχουν υπάρξει τα τελευταία χρόνια σημαντικές πρόοδοι.

Παρότι το θέμα αντιμετωπίζεται από εξειδικευμένους γυναικολόγους, η Συντακτική Επιτροπή θεώρησε ότι έχει σημασία 

η ενημέρωση του ευρύτερου ιατρικού κοινού. Ανέθεσε στον κ. Γεώργιο Καλλιπολίτη να συντονίσει την έκδοση ενός 

αφιερώματος στην υποβοηθούμενη αναπαραγωγή. Και από τη θέση αυτή ευχαριστούμε τόσο εκείνον όσο και τους 

υπόλοιπους συγγραφείς.

Στα χέρια σας κρατάτε το αποτέλεσμα αυτής της προσπάθειας.

Ιωάννης Αποστολάκης

Γράμμα από τη σύνταξη
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Ως υπογονιμότητα ορίζεται η κατάσταση κατά την οποία 

δεν επιτυγχάνεται εγκυμοσύνη έπειτα από ένα έτος ελευ-

θέρων σχέσεων, με συχνότητα 2-3 φορές εβδομαδιαίως.

Είναι γνωστό ότι η γονιμότητα στις γυναίκες μειώνεται με 

την πάροδο της ηλικίας, γι᾽ αυτό σε γυναίκες μετά τα 35 

η αναμονή για αυτόματη κύηση και ο ορισμός της υπογο-

νιμότητας μειώνεται στους 6 μήνες ελεύθερων σχέσεων.

Το πρόβλημα της υπογονιμότητας είναι πρόβλημα ζεύ-

γους και σαν τέτοιο πρέπει να αντιμετωπίζεται από τους 

ειδικούς.

Είναι δυνατόν συγκεκριμένος άνδρας ή γυναίκα να είναι 

γόνιμος με άλλον σύντροφο, γι᾽ αυτό ποτέ ο ειδικός δεν 

πρέπει να καθορίζει ποιος είναι υπεύθυνος για το πρό-

βλημα εκτός από περιπτώσεις όχι υπογονιμότητας, αλλά 

στειρότητας, δηλαδή όταν δεν υπάρχουν γεννητικά κύττα-

ρα ή σε σύνδρομο Rokitansky - Kustner Hauser, όπου δεν 

υπάρχει μήτρα ή έπειτα από υστερεκτομίες, όμως σήμερα 

υπάρχουν και νομικές λύσεις για το πρόβλημα, με τον 

θεσμό της δανεικής μήτρας.

Το ποσοστό των υπογόνιμων ζευγών είναι περίπου στο 

15% των επιθυμούντων κύηση, αυτό μάλιστα κυμαίνεται 

ανά χώρα, ηλικιακό και κοινωνικό επίπεδο. Στο 35%-40% 

των ζευγών με υπογονιμότητα ο άνδρας είναι ο κύριος 

υπαίτιος του προβλήματος, ενώ στο 8% ο άνδρας είναι 

ο αποκλειστικά υπεύθυνος. Αντίστοιχα, στις γυναίκες η 

συμμετοχή τους στην υπογονιμότητα είναι περίπου 40% 

και ο συνδυασμός παραγόντων είναι περίπου 20%,

Ανδρική υπογονιμότητα
Η υπογονιμότητα στους άνδρες έχει πολλαπλή αιτιολο-

γία και, εκτός από την κλινική εξέταση, που είναι απα-

ραίτητη, εν ολίγοις καθορίζεται από την ανάλυση του 

σπέρματος από ειδικό, κατά την οποία ελέγχεται κυρίως 

η συγκέντρωση, η κινητικότητα και η μορφολογία των 

σπερματοζωαρίων.

Βέβαια, εκτός από αυτές τις κύριες παραμέτρους πρέπει 

να ελεγχθεί η βιοχημεία, οι συγκολλήσεις και τα πυοσφαί-

ρια που πιθανόν να υπάρχουν στο σπέρμα. Στον άνδρα 

είναι δυνατόν να υπάρχουν διαταραχές στη λειτουργία 

των όρχεων ή στην εκσπερμάτιση και να οφείλονται σε:

1. κιρσοκήλη,

2. τραυματισμούς ή συστροφή των όρχεων,

3. ανθυγιεινές συνθήκες διαβίωσης, (π.χ. υπερκατανά-

λωση οινοπνεύματος, χρήση στεροειδών αναβολικών) ή 

χρήση διαφόρων φαρμακευτικών ουσιών,

4. αντικαρκινικά φάρμακα ή χειρουργική αφαίρεση των 

όρχεων,

5. παθολογικό ιστορικό, όπως διαβήτης, κυστική ίνωση, 

ορισμένα αυτοάνοσα ή κάποιες φλεγμονές, 

6. επάγγελμα, ή επαγγελματική επαφή με φυτοοιστρογόνα,

7. ορμονικές διαταραχές που οφείλονται στον υποθάλα-

μο, στην υπόφυση,

8. ορμονικές διαταραχές από άλλους αδένες, κυρίως α-

πό υπερπλασία των επινεφριδίων, υπερβολική χορήγηση 

οιστρογόνων ή τεστοστερόνης, σύνδρομο Cushing και 

χρόνια χρήση γλυκοκορτικοειδών, και

9. γενετικές διαταραχές όπως το σύνδρομο Kleinelter, μι-

κροδιαταραχές στο Υ χρωμόσωμα και άλλες σπανιότερες 

γενετικές διαταραχές, που είναι δυνατόν να προκαλέσουν 

προβλήματα στη σπερματογένεση.

Γυναικεία υπογονιμότητα
Η γυναικεία υπογονιμότητα εξαρτάται από τη λειτουργία 

των ωοθηκών και την παραγωγή ωαρίων, την ακεραιότητα 

των σαλπίγγων και την ακεραιότητα της μήτρας και των 

έξω γεννητικών οργάνων. Όλα αυτά ελέγχονται με διάφο-

ρες εξετάσεις και δοκιμασίες:

1. Η ωοθυλακιορρηξία ελέγχεται από το ιστορικό (συχνό-

τητα εμμήνου ρύσεως) και είναι δυνατόν να ελεγχθεί με 

διάφορες δοκιμασίες είτε στα ούρα είτε στο αίμα. Δεν 

υπάρχει μόνο μία δοκιμασία που να αποδεικνύει την ω-

οθυλακιορρηξία και οι πλέον χρησιμοποιούμενοι δείκτες 

για την ωοθηκική λειτουργία είναι η μέτρηση της FSH την 

3η έως την 5η ημέρα του κύκλου, η τιμή της αντιμυλλέ-

ριας ορμόνης (ΑΜΗ) και η μέτρηση των ωοθυλακίων που 

έχουν άντρο (AFC), με διακολπικό υπερηχογράφημα. Η 

έλλειψη ωοθυλακιορρηξίας μπορεί να οφείλεται σε:

n Σύνδρομο πολυκυστικών ωοθηκών (PCOs).

Υπογονιμότητα

Δρ Γεώργιος Καλλιπολίτης

Μαιευτήρας  Γυναικολόγος, Αν. Καθηγητής Πανεπιστημίου Αθηνών,

Πρόεδρος Επιστημονικού Συμβουλίου ΜΗΤΕΡΑ

gkallipolitis@mitera.gr

Υπογονιμότητα
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n  Σε μειωμένες αποθήκες ωαρίων, που οφείλεται κυ-

ρίως στην ηλικία των γυναικών και σπανιότερα σε 

συγγενείς βλάβες, σε χειρουργικές επεμβάσεις, σε 

φάρμακα και, ακόμα σπανιότερα, σε άγνωστους 

παράγοντες.

n  Σε υποθαλαμικά αίτια, που οφείλονται σε έντονη κα-

ταπόνηση, σε stress, σε υπερβολικά χαμηλό βάρος, 

σε διαταραχές της διατροφής.

n  Σε πρωτοπαθή δυσλειτουργία του υποθαλάμου ή της 

υποφύσεως από όγκους, φάρμακα ή παθήσεις άλλων 

ενδοκρινών αδένων.

n Σε εμμηνόπαυση.

2.  Ο έλεγχος της διαβατότητας των ωαγωγών είναι απα-

ραίτητη εξέταση και αυτό επιτυγχάνεται με:

n Υστεροσαλπιγγαγραφία.

n Υπερηχογραφική υστεροσαλπιγγογραφία.

n  Έγχυση χρωστικής κατά τη διάρκεια λαπαροσκοπήσεως.

3. Έλεγχος της κοιλότητας της μήτρας με:

n Υστεροσαλπιγγογραφία.

n Υπερηχογράφημα.

n Υστεροσκόπηση.

Αυτά που έχουν σημασία στη γυναικεία υπογονιμότητα 

είναι:

n Η ηλικία, η οποία είναι από τους σημαντικότερους πα-

ράγοντες. Στις ΗΠΑ το 20% των γυναικών επιθυμούν να 

τεκνοποιήσουν μετά τα 35.

n Το κάπνισμα και η υπερκατανάλωση οινοπνεύματος.

n Υπερβολικό βάρος ή, αντίθετα, εξαιρετικά χαμηλό 

βάρος.

n Από το ιστορικό, ανωμαλίες στην περίοδο, ενδομητρί-

ωση, πυελικές φλεγμονές.

Η υπογονιμότητα μπορεί να αντιμετωπιστεί ανάλογα 

με την αιτία, φαρμακευτικά, χειρουργικά, με ενδομη-

τρική σπερματέγχυση ή με τεχνικές υποβοηθούμενης 

αναπαραγωγής.

Το φθινόπωρο του 1978 στη Βενετία, στο συνέδριο 

στειρότητας - γονιμότητας, αναγγέλθηκε από τους Steptoe 

και Endwards η πρώτη εγκυμοσύνη έπειτα από εξωσωμα-

τική γονιμοποίηση και μεταφορά του εμβρύου.

Αυτό έμελλε να αλλάξει το τοπίο στην αντιμετώπιση 

της υπογονιμότητας, παρακάμπτοντας τον αγωγό ωοθήκη 

- σάλπιγξ - ενδομήτριο.

To 1990, επετεύχθη από ÇατύχημαÈ στο Πανεπιστή-

μιο των Βρυξελλών από τον Palermo, η ενδοωαριακή 

τοποθέτηση σπερματοζωαρίου (ICSI) με υγιή κύηση, με 

αποτέλεσμα να αλλάξει όλη η αντιμέτωπη της ανδρικής 

υπογονιμότητας.

Στα επόμενα άρθρα παρατίθενται αρχές και απόψεις 

της σύγχρονης υποβοηθούμενης αναπαραγωγής στη Μο-

νάδα Υποβοηθούμενης Αναπαραγωγής Institute of Life του 

ΜΗΤΕΡΑ. 

Υπογονιμότητα
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Το σύνδρομο των πολυκυστικών ωοθηκών (ΣΠΩ) είναι μια 

ÇπερίπλοκηÈ ασθένεια, με μεταβολικές, αναπαραγωγικές 

και ψυχικές διαταραχές, οι οποίες μπορούν να επηρεά-

σουν την υγεία της γυναίκας καθ᾽ όλη τη διάρκεια της 

ζωής της.

Το ΣΠΩ αποτελεί την πιο συχνή ενδοκρινοπάθεια της 

αναπαραγωγικής ηλικίας. Πρόσφατες μελέτες δείχνουν 

ότι ο επιπολασμός (prevalence) της νόσου, στον γενικό 

πληθυσμό των γυναικών της αναπαραγωγικής ηλικίας, 

κυμαίνεται από 6% έως 13%. Το σύνδρομο όμως είναι 

πολύ πιο συχνό σε ορισμένες υποομάδες γυναικών και 

συγκεκριμένα εμφανίζεται στο 30% των γυναικών που 

είναι παχύσαρκες και στο 70%-80% των γυναικών που 

πάσχουν από υπογονιμότητα λόγω ανωορρηξίας ή ολιγοω-

ορρηξίας. Επίσης, το 80% των γυναικών με ΣΠΩ πάσχουν 

από υπογονιμότητα ωοθηκικής αιτιολογίας.

Το ευρύ φάσμα των μεταβολικών, αναπαραγωγικών 

και ψυχικών συμπτωμάτων με τα οποία εμφανίζονται οι 

γυναίκες που πάσχουν από ΣΠΩ, η πολυπλοκότητα των 

διαθέσιμων διαγνωστικών κριτηρίων (ΝΙΗ - Rotterdam - 

Androgen Excess Society), καθώς και η έλλειψη συμφωνί-

ας σε διεθνές επίπεδο για κατευθυντήριες οδηγίες δημι-

ουργούσαν τεράστια προβλήματα για τη σωστή διάγνωση 

και αντιμετώπιση του ΣΠΩ.

Πρόσφατα, όμως, τον Σεπτέμβριο του 2018, έπειτα από 

ομαδική εργασία περίπου 3.000 επαγγελματιών υγείας, 

από 71 χώρες για 15 μήνες, δημοσιευθήκαν οι ÇΔιεθνείς, 

τεκμηριωμένες κατευθυντήριες οδηγίες για την εκτίμη-

ση και αντιμετώπιση του ΣΠΩÈ (International evidence-

based guideline for the assessment and management of 

polycystic ovary syndrome 2018). 

Στο κείμενο αυτό θα παρουσιαστούν:

1. Οι βασικές αρχές της αιτιολογίας του ΣΠΩ.

2. Τα διαγνωστικά κριτήρια υπό το πρίσμα των νέων κα-

τευθυντήριων οδηγιών.

3. Με λεπτομερή τρόπο, οι θεραπευτικές επιλογές για τις 

υπογόνιμες γυναίκες που πάσχουν από ΣΠΩ.

Αιτιολογία του συνδρόμου  
των πολυκυστικών ωοθηκών
Αν και η ακριβής αιτιολογία και η παθοφυσιολογιία του 

ΣΠΩ παραμένουν αδιευκρίνιστες, οι δυο κύριες μεταβο-

λικές διαταραχές από τις οποίες προέρχονται τα περισσό-

τερα συμπτώματα του συνδρόμου, είναι:

1. H αντίσταση στην ινσουλίνη - υπερινσουλιναιμία 

(insulin resistance-hyperinsulinemia).
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διάγνωση και θεραπεία υπογονιμότητας
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Πίνακας 1 Σύνδρομο πολυκυστικών ωοθηκών: τα οπρωτόκολλο της θεραπευτικής προσέγγισης

1. Life style changes

Weight loss - Physical exercise - Diet

2. Ιnduction of ovulation

Letrozol (Aromatase inhibitor)

Clomiphene citrate

Gonadotrophins

Laparoscopic ovarian drilling (Laser/diathermy) 

Insulin sensitizers(Metformin)

3. In vitro fertilization

International evidence-based guideline 2018
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2. H υπερανδρογοναιμία (hyperandrogenism).

1. H αντίσταση στην ινσουλίνη - υπερινσουλιναιμία 

(insulin resistance-hyperinsulinemia)

Η αντίσταση στην ινσουλίνη οφείλεται, κυρίως, στη 

δυσλειτουργία του λιπώδους ιστού και την παραγωγή της 

ορμόνης adiponectin. H αντίσταση στην ινσουλίνη δημι-

ουργεί υπερινσουλιναιμία, η οποία ακολούθως προάγει 

την παραγωγή ανδρογόνων από τις ωοθήκες. Επίσης, η 

υπερινσουλιναιμία καταστέλλει, μερικώς, την παραγωγή 

της SHBG (sex hormone binding globulin) από το ήπαρ με 

αποτέλεσμα να αυξάνεται περαιτέρω η συγκέντρωση των 

ελεύθερων ανδρογόνων (free androgens) και να επιτείνε-

ται ο ανδρογονικός φαινότυπος στις πάσχουσες γυναίκες.

Υπερινσουλιναιμία εμφανίζεται στο 50%-80% των γυ-

ναικών με ΣΠΩ. Παχύσαρκες γυναίκες με ΣΠΩ είναι πιο 

πιθανόν να εμφανίσουν το πρόβλημα. Γυναίκες με ΣΠΩ 

και υπερινσουλιναιμία είναι στο Çhigh risk groupÈ για την 

ανάπτυξη σακχαρώδους διαβήτη και διαβήτη κυήσεως.

2. H υπερανδρογοναιμία (hyperandrogenism)

Η υπερανδρογοναιμία αποτελεί σημαντικό παράγοντα 

στην αιτιολογία και τον φαινότυπο του ΣΠΩ. Απαντάται 

στο 60%-80% των γυναικών που έχουν ΣΠΩ. Γενετικοί 

και περιβαλλοντολογικοί παράγοντες, παχυσαρκία, αντί-

σταση στην ινσουλίνη και διαταραχή της λειτουργίας του 

άξονα υποθάλαμος - υπόφυση - ωοθήκες (HPO) ενοχοποι-

ούνται για την υπερέκκριση ανδρογόνων από τις ωοθήκες. 

Η δυσλειτουργία του HPO άξονα εκδηλώνεται κυρίως με 

υπερέκκριση LH (persistently rapid LH pulse frequency), 

η οποία, σε συνεργασία με την ινσουλίνη, προάγει την 

υπερπαραγωγή τεστοστερόνης από τα Çtheca cellsÈ των 

ωοθηκών. 

Ενδιαφέρον παρουσιάζουν οι μελέτες που δείχνουν 

ότι η απορρύθμιση και η δυσλειτουργία του άξονα υ-

ποθάλαμος - υπόφυση - ωοθήκες πιθανόν να οφείλεται 

στην έκθεση του εμβρύου σε υπερβολική συγκέντρωση 

ανδρογόνων (fetal hyperandrogenism) κατά τη διάρκεια 

της κυήσεως.

n Η αυξημένη εξω-ωοθηκική συγκέντρωση των ανδρο-

γόνων προκαλεί ακμή, υπερτρίχωση, αλωπεκία και το με-

γάλο φάσμα των ψυχικών διαταραχών.

n H αυξημένη ενδο-ωοθηκική συγκέντρωση των ανδρο-

γόνων προκαλεί διαταραχή στην ωοθυλακιογένεση, πρόω-

ρη ατρησία του ωοθυλακίου, με αποτέλεσμα ανωορρηξία 

ή ολιγοωορρηξία και ανωμαλίες στην περίοδο. 

Οι μηχανισμοί μέσω των οποίων επηρεάζεται αρνητικά 

το ωάριο σε περίπτωση ΣΠΩ, έχουν γίνει αντικείμενο πολ-

λών ερευνών. Συνοψίζονται οι εξω- και οι ενδο-ωοθηκικοί 

παράγοντες που έχουν ενοχοποιηθεί για τη χαμηλή ποιό-

τητα των ωαρίων και των εμβρύων στις γυναίκες με ΣΠΩ.

Διάγνωση του συνδρόμου  
των πολυκυστικών ωοθηκών

Oι διεθνείς κατευθυντήριες οδηγίες (2018) συνιστούν 

τη χρήση των κριτηρίων του Rotterdam με μικρές τροπο-

ποιήσεις [European Society for Human Reproduction and 

Embryology/American Society for Reproductive Medicine 

consensus statement (Rotterdam criteria)].

Δυο από τα τρία κριτήρια είναι απαραίτητα για τη 

διάγνωση:

1. Κλινικά συμπτώματα/σημεία υπερανδρογονισμού (ακ-

μή, υπερτρίχωση, αλωπεκία, ολιγο- ή αμηνόρροια, ολιγο- 

ή ανωορρηξία).

2. Βιοχημικά σημεία υπερανδρογοναιμίας (και εξαίρεση 

άλλων αιτίων υπερανδρογονισμού).

3. Υπερηχογραφικά σημεία πολυκυστικής μορφολογίας 

των ωοθηκών: USS ≥20 small follicles (2-9 mm) σε κάθε 

ωοθήκη ή και όγκος ωοθήκης ≥10 ml.

Οι κατευθυντήριες οδηγίες περιλαμβάνουν αρκετές 

σημαντικές συμβουλές, οι κυριότερες των οποίων αναφέ-

ρονται στη συνέχεια:

n Μέτρηση της ελεύθερης τεστοστερόνης (free 

testosterone) και του δείκτη ελεύθερων ανδρογόνων (free 

androgen index) αποτελούν την πρώτη επιλογή.

n Androstendione και DHEA-S χρησιμοποιούνται όταν η 

ελεύθερη τεστοστερόνη είναι φυσιολογική.

n Υπέρηχος δεν θα πρέπει να χρησιμοποιείται για τη δι-

άγνωση των πολυκυστικών ωοθηκών τα πρώτα 8 χρόνια 

μετά την έναρξη της εμμήνου ρύσεως, διότι στη φάση 

αυτή μεγάλο ποσοστό των ωοθηκών έχει πολυωοθυλακική 

(multi-follicular) μορφολογία.

n Η μέτρηση της αντιμυλλερίου ορμόνης (ΑΜΗ) στον 

ορό του αίματος δεν θα πρέπει να χρησιμοποιείται, προς 

το παρόν, σαν μοναδικό test για τη διάγνωση του ΣΠΩ.

Θεραπεία υπογονιμότητας
Οι θεραπείες υπογονιμότητας για γυναίκες με ΣΠΩ πρέπει 

να έχουν επιστημονική βάση, τεκμηριωμένη προσέγγιση 

και σταδιακή (step by step) εφαρμογή. To φάσμα των θερα-

πευτικών επιλογών και η χρονολογική σειρά με την οποία 

πρέπει να εφαρμόζονται, αποτυπώνονται στον Πίνακα 1.
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Αλλαγές στον τρόπο ζωής (Life style changes)

Η αλλαγή του τρόπου ζωής αποτελεί την αρχική θερα-

πευτική προσέγγιση που πρέπει να ακολουθεί κάθε γόνι-

μη ή υπογόνιμη γυναίκα με ΣΠΩ. Αυτό σημαίνει απώλεια 

βάρους, σωματική άσκηση και δίαιτα.

Η ελάττωση του σωματικού βάρους κατά 5%-10% εντός 

6 μηνών βελτιώνει σημαντικά την ανωμαλία στην περίοδο, 

το ποσοστό των ωορρηκτικών κύκλων, τον υπερανδρογονι-

σμό, την αντίσταση στην ινσουλίνη και φυσικά την ψυχική 

κατάσταση της ασθενούς. 

Η καθημερινή σωματική άσκηση για 30-40 λεπτά αυξά-

νει τον ρυθμό απώλειας βάρους και συμβάλλει στη βελτί-

ωση των κλινικών συμπτωμάτων.

Καλοριμετρικές δίαιτες με περίπου 1.000 calories/ημέ-

ρα και δίαιτες που περιέχουν φυτικές ίνες (55%), χαμηλά 

λιπαρά (20%) και πρωτεΐνη (25%) έχουν προταθεί. Η συμ-

βολή του διαιτολόγου είναι σημαντική.

Θεραπείες πρώτης γραμμής

n Λετροζόλη: Σύμφωνα με τις πρόσφατες κατευθυντήριες 

γραμμές (International Evidence-Based Guideline 2018) 

η λετροζόλη αποτελεί τη φαρμακευτική θεραπεία πρώ-

της γραμμής για την πρόκληση ωορρηξίας σε υπογόνιμες 

γυναίκες με ΣΠΩ. Η λετροζόλη αναστέλλει τη δράση του 

ενζύμου αρωματάση, το οποίο συμβάλλει στη μετατροπή 

των ανδρογόνων (androstendione and testosterone) σε οι-

στρογόνα (estrone and estradiol). Με αυτό τον μηχανισμό 

η λετροζόλη καταστέλλει την παραγωγή οιστρογόνων με 

αποτέλεσμα την αύξηση της εκκρίσεως της FSH. Η κιτρική 

κλομιφαίνη αντιθέτως μπλοκάρει τους υποδοχείς οιστρο-

γόνων, με αποτέλεσμα την αυξημένη έκκριση της FSH. Η 

αρωματάση βρίσκεται σε πολλούς ιστούς του σώματος, 

όπως στον ωοθηκικό, τον μυϊκό, τον λιπώδη ιστό, και 

στους μαστούς. Υπάρχουν διάφορα δοσολογικά σχήματα 

για τη χορήγηση της λετροζόλης. Σχήματα με σταθερή 

δόση περιλαμβάνουν 2,5-7,5 mg (1-3 tablets) λετροζόλης 

ημερησίως από την 3η ως και την 7η μέρα του κύκλου. 

Σε γυναίκες με ΣΠΩ, λόγω ολιγομηνόρροιας, θα χρειαστεί 

η δημιουργία Çπροκλητής περιόδουÈ με προγεστερόνη 

πριν τη χορήγηση λετροζόλης. Η λετροζόλη σε γυναίκες 

με ΣΠΩ επιτυγχάνει ποσοστό ωορρηξίας 70%-80% ανά 

κύκλο θεραπείας και ποσοστό εγκυμοσύνης 20%-27% 

ανά κύκλο θεραπείας. Μια πρόσφατη συστηματική ανα-

σκόπηση (Cochrane Systematic Review May 2018) δείχνει 

στατικώς σημαντική υπεροχή της λετροζόλης έναντι της 

κλομιφαίνης όσον αφορά ποσοστά κλινικής εγκυμοσύνης 

και πιθανότητας γεννήσεως ζώντος νεογνού. Αντιθέτως, 

δεν υπάρχει στατιστικώς σημαντική διαφορά μεταξύ των 

δύο φαρμάκων στην πιθανότητα αποβολής, πολύδυμου 

κυήσεως ή εμφανίσεως OHSS.

n Κιτρική κλομιφαίνη (Clomiphene citrate): H κιτρική 

κλομιφαίνη ήταν η φαρμακευτική θεραπεία πρώτης γραμ-

μής για την πρόκληση ωορρηξίας σε γυναίκες με ΣΠΩ 

από το 2008 (ASRM/ESHRE Consensus Group 2008). Τα 

νέα δεδομένα, όμως, που προέκυψαν από τις πολλές συ-

γκριτικές μελέτες (κλομιφαίνη vs λετροζόλη) έφεραν, ως 

αναφέρεται ανωτέρω τη λετροζόλη στην πρώτη γραμμή. 

Η αρχική δόση της κλομιφαίνης είναι 50 mg/ημέρα για 

5 μέρες (από 2η ως και 6η μέρα του κύκλου). Η μέγιστη 

δόση δεν θα πρέπει να υπερβαίνει τα 150 mg/ημέρα. H 

διάρκεια της θεραπείας είναι 6 μήνες. Η χορήγηση της 

hCG στο μέσο του κύκλου δεν αυξάνει την πιθανότητα 

ωορρηξίας ή κλινικής εγκυμοσύνης και δεν είναι, από 

πλευράς φυσιολογίας, απαραίτητη.

n Μετφορμίνη (Μetformin): Όπως αναφέρθηκε νωρίτερα, 

οι γυναίκες με ΣΠΩ παρουσιάζουν αντίσταση στην ινσου-

λίνη και υπερινσουλιναιμία. Η metformin, ως Çinsulin-

sensitizerÈ έχει θέση στη θεραπεία των γυναικών με ΣΠΩ 

και παχυσαρκία (BMI >30) για τη μείωση του βάρους, τη 

μερική διόρθωση των μεταβολικών διαταραχών και τη 

βελτίωση της εμμήνου ρύσεως. Βάσει των τελευταίων κα-

τευθυντήριων γραμμών, η metformin αποτελεί επικουρικό 

φάρμακο για την πρόκληση ωορρηξίας σε γυναίκες με 

ΣΠΩ και όχι φάρμακο πρώτης γραμμής.

n Μetformin vs metformin and clomiphene citrate: Σε 

παχύσαρκες γυναίκες με ΣΠΩ και υπογονιμότητας λόγω 

ανωορρηξίας, ο συνδυασμός μετφορμίνης και κιτρικής 

κλομιφαίνης δίνει καλυτέρα ποσοστά ωορρηξίας και κλι-

νικής εγκυμοσύνης σε σύγκριση με αυτά που επιτυγχάνο-

νται με τη χορήγηση μετφορμίνης μόνο. Σε γυναίκες με 

ΣΠΩ που είναι ανθεκτικές στην κλομιφαίνη, η προσθήκη 

της μετφορμίνης μπορεί να βελτιώσει τα αποτελέσματα. 

Βέβαια σε αυτές τις γυναίκες, η χρήση γοναδοτροφινών 

για πρόκληση ωορρηξίας είναι πιο αποτελεσματική από 

τον συνδυασμό μετφορμίνης και κλομιφαίνης.

n Gonadotrophins vs Gonadotrophins and metformin: Η 

συγχορήγηση γοναδοτροφινών και μετφορμίνης σε ανθε-

κτικές στην κλομιφαίνη παχύσαρκες, υπογόνιμες γυναίκες 

με ΣΠΩ δίνει καλύτερα ποσοστά ωορρηξίας και κλινικής 

εγκυμοσύνης. 
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n Gonadotrophins and metformin in IVF/ICSI cycles: Σε 

παχύσαρκες γυναίκες με ΣΠΩ που θα υποστούν IVF/ICSI 

θεραπεία, η μετφορμίνη μπορεί να χορηγηθεί πριν ή κατά 

τη διάρκεια της διέγερσης των ωοθηκών με γοναδοτρο-

φίνες. Αποτελέσματα μελετών δείχνουν ότι η συγχορή-

γηση γοναδοτροφινών και μετφορμίνης σε κύκλους IVF/

ICSI βελτιώνει τα ποσοστά κλινικής εγκυμοσύνης και ε-

λαττώνει την πιθανότητα εμφανίσεως OHSS. Μετφορμίνη 

(από 1.000 mg και με σταδιακή αύξηση ως 2.500 mg) 

μπορεί να χορηγηθεί σε IVF/ICSI κύκλους, ανεξαρτήτως 

του τρόπου καταστολής της υποφύσεως GnRH agonist / 

GnRH-antagonist.

Θεραπείες δεύτερης γραμμής

n Γοναδοτροφίνες: Οι γοναδοτροφίνες Urine-HMG ή 

recombinant (ανασυνδυασμενη) FSH αποτελούν τη φαρ-

μακευτική θεραπεία δεύτερης γραμμής για την πρόκληση 

ωορρηξίας σε υπογόνιμες γυναίκες με ΣΠΩ. Χρησιμοποι-

ούνται όταν η χορήγηση της λετροζόλης ή κλομιφαίνης 

δεν έχει φέρει το επιθυμητό αποτέλεσμα ή εμφανίζεται 

ανθεκτικότητα των ωοθηκών στα φάρμακα. Η χορήγηση 

των γοναδοτροφινών μπορεί να συνδυαστεί με προγραμ-

ματισμένη σεξουαλική επαφή (timed intercourse) ή ενδο-

μήτρια σπερματέγχυση (intrauterine insemination). Είναι 

σημαντικό να έχει ελεγχθεί η κατάσταση των σαλπίγγων 

και η ποιότητα του σπέρματος πριν από την έναρξη φαρ-

μακευτικής αγωγής για πρόκληση ωορρηξίας. Υπάρχουν 

δύο πρωτόκολλα για τη σωστή χρήση των γοναδοτροφι-

νών με σκοπό την πρόκληση ωορρηξίας σε υπογόνιμες 

γυναίκες με ΣΠΩ.

1. Step-Up πρωτόκολλο: Χαμηλή αρχική δόση HMG/

rFSH (37,5-50-75) IU. Διατήρηση της αρχικής δόσεως 

για 7 ημέρες και υπέρηχος την 7η μέρα της διεγέρσεως. 

Προσαρμογή της δόσεως ανάλογα με την απάντηση των 

ωοθηκών. Η αύξηση της HMG, αν χρειαστεί, δεν θα πρέπει 

να υπερβαίνει το 50% της προηγούμενης δόσεως.

2. Step-down πρωτόκολλο: Σχετικά υψηλή αρχική δό-

ση HMG (75-100) IU και σταδιακή μείωση ανάλογα με 

την απάντηση των ωοθηκών. Δεν υπάρχει διαφορά στα 

ποσοστά επιτυχίας μεταξύ των δυο πρωτοκόλλων. Επί-

σης, δεν υπάρχει διαφορά στα ποσοστά επιτυχίας μεταξύ 

των διαφόρων γοναδοτροφινών (recombinant FSH-highly 

purified urine HMG). Η χορήγηση των γοναδοτροφινών για 

πρόκληση ωορρηξίας σε γυναίκες με ΣΠΩ σε συνδυασμό 

με Çπρογραμματισμένη σεξουαλική επαφήÈ επιτυγχάνει 

ποσοστό ωορρηξίας 70%, ποσοστό κλινικής εγκυμοσύνης 

20% ανά κύκλο θεραπείας και πιθανότητα πολύδυμου κύ-

ησης 5%-7%.

Ο συνδυασμός γοναδοτροφινών με GnRH αγωνιστή προς 

αποφυγή πρόωρου ωχρινοποιήσεως δεν συνιστάται διότι η 

προσθήκη του GnRH όχι μόνο δεν βελτιώνει τα ποσοστά 

επιτυχίας, αλλά αυξάνει την πιθανότητα υπερδιεγέρσεως 

των ωοθηκών. Ο συνδυασμός γοναδοτροφινών με GnRH 

ανταγωνιστή μειώνει την πιθανότητα εμφανίσεως πρόωσης 

ωχρινιποιήσεως, αλλά δεν βελτιώνει τα ποσοστά κλινικής 

εγκυμοσύνης, αποβολής ή γεννήσεως ζώντος νεογνού. 

n Λαπαροσκοπική χειρουργική των ωοθηκών: Η προσέγγι-

ση αυτή περιλαμβάνει ÇdrillingÈ των ωοθηκών, λαπαροσκο-

πικά, με τη βοήθεια μονοπολικού ηλεκτροκαυτηριασμού ή 

laser.Δεν θα πρέπει να γίνονται περισσότερες από 4 έως 8 

είσοδοι στην ωοθήκη, διότι υπάρχει κίνδυνος η υπερβολι-

κή ενέργεια που απελευθερώνεται στις ωοθήκες να προκα-

λέσει πρόωρη ωοθηκική ανεπάρκεια. Ένας πιθανός μηχα-

νισμός δράσεως της μεθόδου είναι ότι η μείωση των ενδο-

ωοθηκικών ανδρογόνων, που συμβαίνει μετά το ÇdrillingÈ, 

κάνει το Çωοθυλακικό μικροπεριβάλλονÈ πιο οιστρογονικό 

και έτσι ευνοείται η ανάπτυξη των ωοθυλακίων. Η εισαγωγή 

στο νοσοκομείο, η αναγκαιότητα για γενική αναισθησία, 

το σχετικά μεγάλο κόστος και η πιθανότητα δημιουργίας 

πυελικών συμφύσεων, μετεγχειρητικώς, καθιστούν τη 

χειρουργική μέθοδο διορθώσεως της ολιγοωορηξίας σε 

ασθενείς με ΣΠΩ λιγότερο ÇδημοφιλήÈ σε σύγκριση με 

τη χρήση γοναδοτροφινών. Σε περιπτώσεις, όμως, υπογό-

νιμων γυναικών με ΣΠΩ, στις οποίες συνυπάρχει πυελικό 

άλγος, δυσπαρευνία ή εξαρτηματικός όγκος, η χειρουργική 

αντιμετώπιση είναι προτιμητέα ως πρώτη επιλογή. Ανεξαρ-

τήτως της μεθόδου για το ÇdrillingÈ των ωοθηκών (laser ή 

καυτηριασμός), οι μελέτες δείχνουν πιθανότητα ωορρηξίας 

30%-80% μετά τη διαδικασία και πιθανότητα εγκυμοσύ-

νης 30%-60% εντός 6 μηνών. Aν δεν εμφανιστούν σημεία 

ωορρηξίας εντός τριών μηνών μετά την επέμβαση, οι ε-

ναλλακτικές λύσεις είναι γοναδοτροφίνες με IUI η IVF. Δεν 

υπάρχει διαφορά στα ποσοστά ωορρηξίας και εγκυμοσύ-

νης μεταξύ λετροζόλης, γοναδοτροφινών και ÇdrillingÈ των 

ωοθηκών. Η πιθανότητα, όμως, πολύδυμης κύησης είναι 

χαμηλότερη έπειτα από Çovarian drillingÈ.

Θεραπείες τρίτης γραμμής

Η εξωσωματική γονιμοποίηση αποτελεί τη θεραπεία 
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τρίτης γραμμής για τις υπογόνιμες γυναίκες με ΣΠΩ. Θα 

πρέπει να εφαρμόζεται στις ασθενείς που έχουν υποστεί 

πρόκληση ωορρηξίας, με τα φάρμακα πρώτης και δεύτε-

ρης γραμμής, χωρίς όμως την εμφάνιση του επιθυμητού 

αποτελέσματος.

Βεβαίως, αν εκτός του ΣΠΩ συνυπάρχουν και άλλοι 

παράγοντες υπογονιμότητας, όπως σαλπιγγικός ή και αν-

δρικός, η θεραπεία με IVF/ICSI γίνεται θεραπεία πρώτης 

γραμμής για το ζευγάρι. Η αρχική δόση των γοναδοτρο-

φινών για τη διέγερση των ωοθηκών δεν θα πρέπει να υ-

περβαίνει τις 100-150IU, προς αποφυγήν του συνδρόμου 

υπερδιεγέρσεως των ωοθηκών (OHSS).

Τα IVF πρωτόκολλα, σε περιπτώσεις ΣΠΩ, έχουν αρκε-

τές ÇιδιορρυθμίεςÈ και χρήζουν ιδιαιτέρας προσοχής. Στη 

συνέχεια παρατίθενται τα πιο σημαντικά διλήμματα, με τις 

τεκμηριωμένες απαντήσεις, που εμφανίζονται πριν από 

την εφαρμογή IVF/ICSI θεραπείας σε γυναίκες με ΣΠΩ. 

Οι τεκμηριωμένες απαντήσεις βασίζονται στις διεθνείς 

κατευθυντήριες γραμμές που δημοσιεύθηκαν το 2018. 

1. Τι είναι σημαντικό να γνωρίζουν ιδιαίτερα οι γυναίκες 

με ΣΠΩ πριν από την έναρξη θεραπείας με IVF/ICSI;

Σύσταση: A. Την αυξημένη πιθανότητα για OHSS. B. Τις 

διαθέσιμες επιλογές για την πρόληψη του OHSS

2. Ποιο πρωτόκολλο έχει τις περισσότερες πιθανότητες 

επιτυχίας; Το Μακρύ Πρωτόκολλο (Gonadotrophins and 

long down-regulation with GnRH-agonist) ή το Βραχύ Πρω-

τόκολλο (Gonadotrophins and GnRH-antagonist)

Σύσταση: Tο Βραχύ Πρωτόκολλο (short protocol) με 

ανταγωνιστή πρέπει να χρησιμοποιείται σε γυναίκες με 

ΣΠΩ για τους εξής λόγους: η διάρκεια της διεγέρσεως 

των ωοθηκών είναι βραχύτερη, η ολική δόση των γονα-

δοτροφινών είναι χαμηλότερη και η πιθανότητα OHSS 

είναι μικρότερη σε σχέση με το Μακρύ Πρωτόκολλο. Δεν 

υπάρχουν στατιστικώς σημαντικές διαφορές μεταξύ των 

δυο πρωτοκόλλων όσον αφορά ποσοστά κλινικής εγκυ-

μοσύνης, αποβολής, αριθμού συλλεγομένων ωαρίων ή 

πολύδυμης κύησης.

3. Σε IVF/ICSI κύκλους με ανταγωνιστή, ποια από τις δυο 

μεθόδους Çενάρξεως της τελικής ωριμάνσεως των ωαρί-

ωνÈ (triggering of final oocyte maturation) έχει καλύτερα 

ποσοστά εγκυμοσύνης; Η χορήγηση χοριακής γοναδοτρο-

φίνης (HCG trigger) ή η χορήγηση GnRH αγωνιστή (GnRH-

agonist trigger);

Σύσταση: H χορήγηση της HCG σε χαμηλή δόση (HCG 

Trigger) πρέπει να προτιμάται για την τελική ωρίμανση των 

ωαρίων, διότι συνοδεύεται με υψηλοτέρα ποσοστά εγκυ-

μοσύνης και γεννήσεως ζώντος νεογνού σε σύγκριση με 

GnRH-agonist trigger. Η χορήγηση GnRH αγωνιστή, όμως, 

Çfor triggeringÈ εμποδίζει την εμφάνιση OHSS. 

Σε γυναίκες με ΣΠΩ, όταν ο κίνδυνος για OHSS είναι 

υψηλός, ÇtrigerringÈ με τη χορήγηση GnRH-αγωνιστή (συ-

νήθης δόση 0,3-0,4 mg) και κατάψυξη όλων των εμβρύ-

ων είναι η πιο ασφαλής θεραπευτική επιλογή. Όπως έχει 

αναφερθεί προηγουμένως, αυτό βέβαια είναι εφικτό σε 

κύκλους που έχει χρησιμοποιηθεί GnRH ανταγωνιστής για 

καταστολή της υποφύσεως. ÇTriggeringÈ με GnRH αγωνι-

στή μπορεί να χρησιμοποιηθεί πριν από την ωοληψία και 

σε περιπτώσεις δοτριών, προς αποφυγή εμφανίσεως του 

συνδρόμου υπερδιεγέρσεως των ωοθηκών(OHSS).

4. Σε γυναίκες με ΣΠΩ επηρεάζει η επιλογή της FSH που 

χρησιμοποιείται για διέγερση των ωοθηκών σε IVF/ICSI 

κύκλους τα ποσοστά επιτυχίας;

Σύσταση: Τα ποσοστά επιτυχίας σε IVF/ICSI κύκλους 

είναι τα ίδια ανεξαρτήτως της επιλογής της FSH (urinary 

FSH or recombinant - ανασυνδυασμένη FSH). To κόστος 

του φαρμάκου, η διαθεσιμότητα και η ευκολία στη χρήση, 

αποτελούν κριτήρια επιλογής.

5. Σε γυναίκες με ΣΠΩ, βελτιώνει η εξωγενής χορήγηση 

της ανασυνδυασμένης LH τα ποσοστά επιτυχίας σε IVF/

ICSI κύκλους;

Σύσταση: Α. Συστηματικές ανασκοπήσεις και μεταανα-

λύσεις δείχνουν ότι δεν υπάρχει στατιστικώς σημαντική 

διαφορά στα ποσοστά επιτυχίας μεταξύ των διάφορων 

γοναδοτροφινών που χρησιμοποιούνται για διέγερση των 

ωοθηκών σε IVF/ICSI κύκλους (ΗMG, highly purified urine 

FSH, recombinant FSH). Β. Η εξωγενής χορήγηση ανα-

συνδυασμένης LH  σε συνδυασμό με FSH δεν αλλάζει τα 

ποσοστά επιτυχίας σε IVF/ICSI κύκλους και δεν θα πρέπει 

να χρησιμοποιείται.
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Abstract
Klentzeris L. Polycystic ovary syndrome.Etiology-diagnosis and therapeutic management of subfertility. 

Iatrika Analekta, 2019; 14: 670-675
The polycystic ovary syndrome (PCOS) is the most common endocrinopathy of women of reproductive age. 

Approximately, 80% of women who suffer from PCOS will have subfertility due to oligo-ovulation. Resistance to 

insulin, hyperinsulinemia and hyperandrogenemia are the factors responsible for the clinical symptom and signs 

of women with PCOS. The diagnosis of PCOS should be based on Rotterdam criteria and must include two of the 

following three: 1. Clinical symptom of hyperandrogenism, oligomenorrhea, oligo-ovulation, acne, hirsutism, alopecia. 

2. Hyperandrogenemia. 3. Ultrasound features of polycystic ovaries. In subfertile women with PCOS, provided that 

all the other causes of subfertility have been excluded and the only remaining cause is the oligo/an-ovulation, the 

evidence-based therapeutic approach must include: Induction of ovulation, initially, with the first line drugs, letrozole 

or clomiphene citrate. If there is no success, the second line methods must be applied, laparoscopic ovarian drilling 

or administration of gonadotrophins with or without intrauterine insemination. Finally, if all the other methods have 

failed, then In-Vitro-Fertilization treatment should be the preferred therapeutic option. 
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Τα ινομυώματα της μήτρας είναι η πιο κοινή μορφή κα-

λοήθων όγκων της μήτρας. Αποτελούνται από εξωκυττά-

ριο υλικό, που περιέχει κολλαγόνο, φιμπρονεκτίνη και 

πρωτεογλυκάνες. Στο 30% των περιπτώσεων προκαλούν 

νοσηρότητα εξαιτίας της αυξημένης αιμορραγίας της μή-

τρας (βαριά μηνορραγία προκαλώντας αναιμία), πυελικής 

πίεσης (συμπτώματα από το ουροποιητικό, δυσκοιλιότητα 

και τεινεσμός) και πυελικού άλγους. Μπορεί να είναι ασυ-

μπτωματικά με τυχαίο εύρημα ως πυελική μάζα. Εμφανίζο-

νται στο 20%-50% των γυναικών αναπαραγωγικής ηλικίας, 

προκαλώντας ενίοτε υπογονιμότητα και στην εγκυμοσύνη 

μαιευτικές επιπλοκές.

Παράγοντες κινδύνου

n Φυλή: Στις γυναίκες αφρικανικής καταγωγής έχουν με-

γαλύτερη επίπτωση.

n Ηλικία: Ο μέσος ρυθμός αύξησης των ινομυωμάτων εί-

ναι 9% σε διάστημα 6 μηνών. Στην ηλικία κάτω των 35 

ετών τα ινομυώματα έχουν ταχύτερη ανάπτυξη απ' ό,τι άνω 

των 45 ετών. Καθυστέρηση της πρώτης εγκυμοσύνης μέχρι 

την τρίτη δεκαετία της ζωής θέτει τις γυναίκες σε υψηλότε-

ρο κίνδυνο εμφάνισης ινομυωμάτων.

n Πρόωρη εμμηναρχή: Αυξάνει την πιθανότητα εμφάνισης. 

n Μητρότητα: Η εγκυμοσύνη έχει προστατευτική επί-

δραση, αλλά ο μηχανισμός παραμένει ασαφής. Μετά τον 

τοκετό, κατά την επαναφορά της μήτρας, κύτταρα μικρών 

πυρήνων υπόκεινται σε απόπτωση. Επίσης, τα ινομυώματα 

είναι ευπαθή στην ισχαιμία κατά τη διάταση της μήτρας 

στην εγκυμοσύνη και κατά τον τοκετό. Κατά την κύηση 

αυξάνεται το μέγεθός τους, κυρίως στο πρώτο τρίμηνο, και 

η παρουσία τους διπλασιάζει την πιθανότητα αποβολής.

n Καφεΐνη και αλκοόλ: Η κατανάλωσή τους συνδέεται με 

αυξημένο κίνδυνο εμφάνισής τους.

n Γενετικοί παράγοντες: Συγκεκριμένες γενετικές τροπο-

ποιήσεις συνδέονται με την εμφάνισή τους.

n Άλλοι παράγοντες: Η γενική κατάσταση της υγείας, η 

παχυσαρκία, η υψηλή πίεση του αίματος, διατροφή πλού-

σια σε κόκκινο κρέας φαίνεται ότι αυξάνουν τον κίνδυνο 

ανάπτυξης ινομυωμάτων, ενώ το κάπνισμα μειώνει τον κίν-

δυνο, για άγνωστους λόγους.

Ταξινόμηση
Η ταξινόμηση της FIGO περιγράφει οκτώ τύπους ινομυωμά-

των, καθώς και μια υβριδική κλάση (σύνδεση δύο μορφών 

ινομυωμάτων). Καθώς διαφορετικοί τύποι ινομυωμάτων 

συνυπάρχουν, η κατηγοριοποίηση αυτή παρέχει μια πιο 

αντιπροσωπευτική χαρτογράφησή τους (γράφημα 1).

Επίδραση στη γονιμότητα
Φυσικοί παράγοντες

Μηχανικά, με την πίεση, εμποδίζουν τη μεταφορά σπέρ-

ματος, ωαρίου ή εμβρύου. Ωστόσο, το μικροσκοπικό μέγε-

θος των γαμετών, η διπλή οδός (δύο σάλπιγγες) και η ελα-

στικότητα του αναπαραγωγικού συστήματος υποδηλώνουν 

ότι η εξήγηση αυτή από μόνη της είναι απίθανο να αποτε-

λεί μοναδικό μηχανισμό στη πλειονότητα των περιπτώσεων.

Συσταλτικότητα μήτρας

Εμποδίζουν την εμφύτευση επηρεάζοντας τη συσταλ-

τικότητα του μυομητρίου και προκαλώντας μια χρόνια 

φλεγμονώδη αντίδραση. Παρατηρείται αύξηση της συ-

σταλτικότητας του μυομητρίου στη μέση ωχρινική φάση 

του κύκλου και μείωσή της κατά την ωοθυλακιορρηξία. 

Πιθανοί μηχανισμοί για την αύξηση της μυομητρικής συ-

σταλτικότητας ίσως είναι η αύξηση κυτοκινών, αυξητικών 

παραγόντων, νευροτενσίνης, νευροπεπτιδίων, εγκεφαλίνης 

και ρυθμιστών ωκυτοκίνης στην ινώδη κάψα.

Κυτοκίνες

Ορισμένες ενδομήτριες κυτοκίνες είναι υπεύθυνες για 

την εμφύτευση στα πρώιμα στάδια της εγκυμοσύνης και 

την αρχική εμβρυϊκή ανάπτυξη. Στη μέση ωχρινική φάση 

η παρουσία ινομυωμάτων προκαλεί σημαντική μείωση των 

επιπέδων ορισμένων κυτοκινών κυρίως IL10 και γλυκοδε-

λίνης (που προάγει την αγγειογένεση και καταστέλλει τα 

κύτταρα NK).

Γενετικοί παράγοντες 

Οι γονιδιακοί παράγοντες που εκφράζονται στο ενδο-

μήτριο HOXA10, HOXA11 και BTEB1 έχει αποδειχθεί ότι 

ρυθμίζουν την υποδεκτικότητα του ενδομητρίου. Η μείωση 

Υπογονιμότητα και ινομυώματα

Σταυρούλα Μαραγκού
Μαιευτήρας - Χειρουργός Γυναικολόγος Γονιμότητας, Μονάδα Υποβοηθούμενης Αναπαραγωγής Institute of Life ΜΗΤΕΡΑ
s.maragkou@gmail.com

Υπογονιμότητα και ινομυώματα

Ιατρικά Ανάλεκτα | Τόμος Δ' | Τεύχος 14 | Έτος 2019676



ή η απουσία HOXA10 συνδέεται με δυσκολία εμφύτευσης  

του εμβρύου. Σε υπογονιμότητα με υποβλεννογόνια ινο-

μυώματα (FIGO κατηγορίας 0 έως 2) υπήρχε σημαντική 

μείωση της συγκέντρωσης αυτών των γονιδίων κατά την 

ωοθυλακική φάση και η μείωση ήταν παρούσα σε ολό-

κληρη την επιφάνεια του ενδομητρίου και όχι μόνο στο εν-

δομήτριο που επικάλυπτε το ινομύωμα. Σε υπογονιμότητα 

με ενδοτοιχωματικά ινομυώματα παρατηρήθηκε σημαντική 

μείωση των συγκεντρώσεων του HOXA10 κατά τη διάρκεια 

της ωχρινικής φάσης. Η μειωμένη γονιδιακή έκφραση του 

ενδομήτριου HOXA 1 έχει ως αποτέλεσμα την υπολειπό-

μενη φθαρτοποίηση.

Μεταβολές στη ζώνη μετάβασης ενδομητρίου-μυομητρίου

Η ζώνη μετάβασης ενδομητρίου-μυομητρίου που αντι-

προσωπεύει το εσωτερικό 1/3 του μυομητρίου που καταλή-

γει στο ενδομήτριο, συνεισφέρει μακροφάγα και κύτταρα 

ΝΚ στη μήτρα, τα οποία είναι απαραίτητα για τη φθαρτο-

ποίηση του ενδομητρίου κατά το παράθυρο εμφύτευσης 

της μέσης ωχρινικής φάσης. Η παρουσία τους μειώνει τη 

συγκέντρωση τόσο των μακροφάγων όσο και των κυττάρων 

NK στη ζώνη μετάβασης, επηρεάζοντας έτσι αρνητικά την 

εμφύτευση. Επίσης, είναι πιθανό ότι, καθώς η παρουσία 

ενδοτοιχωματικών ή υποβλεννογόνιων ινομυωμάτων δι-

αταράσσει τη συνέχεια της ζώνης μετάβασης, μεταβάλ-

λει τους στεροειδείς υποδοχείς, οδηγώντας σε αποτυχία 

εμφύτευσης.

Διάγνωση

n Κλινική διάγνωση: Ψηλαφητά τα μεγάλα ινομυώματα, 

μειωμένος αιματοκρίτης σε πολυμηνόρροια.

n Υπερηχογράφημα: Εξέταση εκλογής για τη διάγνωσή 

τους και τη χαρτογράφησή τους. Ιδιαίτερα βοηθητικά για 

διάγνωση εγγύτητας στο ενδομήτριο των ενδομυϊκών ινο-

μυωμάτων είναι το υδατοϋπερηχογράφημα (με έγχυση φυ-

σιολογικού ορού στην κοιλότητα) και το υπερηχογράφημα 

τριών διαστάσεων (3D). 

n Υστεροσκόπηση: Διαφορική διάγνωση από πολύποδες 

και επεμβατική θεραπεία ταυτόχρονα.

n Μαγνητική τομογραφία (MRI): Δίνει πληροφορίες για 

τον αριθμό, το μέγεθος, την αγγείωση, τη θέση σε σχέση με 

ενδομήτριο ή ορογόνο, διαφοροδιαγιγνώσκει αδενομύωση. 

Δεν μπορεί να διαφοροδιαγνώσει κακοήθεια.

Διαχείριση ινομυωμάτων
Χειρουργική θεραπεία

Η ινομυωματεκτομή σε περιπτώσεις υπογονιμότητας 

σχεδόν τετραπλασιάζει την πιθανότητα κύησης. Η πλειο-

νότητα των γυναικών συλλαμβάνει στον πρώτο χρόνο μετά 

τη χειρουργική επέμβαση και η πιθανότητα τελειόμηνης 

κύησης μετά την ινομυωματεκτομή είναι 40%-50%.

Τα υποβλεννογόνια ινομυώματα έχουν αρνητικό αντί-

κτυπο στη γονιμότητα και την πρώιμη εγκυμοσύνη λόγω 

της προβολής τους στην ενδομητρική κοιλότητα. Τα υπο-

βλεννογόνια ινομυώματα (FIGO 0 έως 2), που προκαλούν 

παραμόρφωση της κοιλότητας της μήτρας, μειώνουν το πο-

σοστό κλινικής εγκυμοσύνης, εμφύτευσης, συνεχιζόμενης 

εγκυμοσύνης και γέννησης ζώντων νεογνών, καθώς και 

αύξηση της πιθανότητας αποβολής. 

Όσον αφορά τα ενδοτοιχωματικά ινομυώματα, δεν υπάρ-

χουν ισχυρές αποδείξεις τόσο για την παρεμβολή τους στην 

υπογονιμότητα όσο και την αποτελεσματικότητα της εκτο-

μής τους. Παρατηρείται μείωση κατά 21% του ποσοστού 

ζώντων νεογνών έπειτα από εξωσωματική γονιμοποίηση 

(IVF) σε γυναίκες με ενδοτοιχωματικά ινομυώματα (που 

δεν προβάλλουν στην κοιλότητα), σε σύγκριση με γυναί-

κες χωρίς ινομυώματα. Έπειτα από θεραπεία εξωσωματικής 

γονιμοποίησης η παρουσία ινομυωμάτων στο βασικό υπε-

ρηχογράφημα μείωσε την πιθανότητα εμφύτευσης και τα 

ποσοστά ζώντων νεογνών κατά 18% και 27% αντίστοιχα. 

Δεδομένου του κινδύνου σημαντικής νοσηρότητας έπειτα 

από χειρουργική επέμβαση, όπως μετεγχειρητικές συμφύ-

σεις, ιδιαίτερα αυτών που εκτελούνται με τομές οπισθίως 

της μήτρας, χρειάζεται κάθε περίπτωση να εξατομικεύεται. 

Αν δεν υπάρχουν άλλες ενδείξεις, η αφαίρεση υπορογόνι-

ων ινομυωμάτων μόνο για υπογονιμότητα είναι αβάσιμος.

Υστεροσκοπική ινομυωματεκτομή

Κατά τη διάρκεια των τελευταίων 30 ετών, η πρόοδος 

Γράφημα 1
Ταξινόμηση κατά FIGO 

των μητρικών ινομυωμάτων

0 = Μισχωτό, ενδοκοιλοτικά. 
1 = Υποβλεννογόνιο, <50% ενδοτοιχωματικό.
2 = Υποβλεννογόνιο, ≥50% ενδοτοιχωματικό.
3 = Επαφή με το ενδομήτριο, 100% ενδοτοιχωματικό. 
4 = Ενδοτοιχωματικό. 
5 = Υπορογόνιο, ≥50% ενδοτοιχωματικό.
6 = Υπορογόνιο, <50% ενδοτοιχωματικό. 
7 = Υπορογόνιο, μισχωτό.
8 = Άλλο (π.χ. τραχηλικό, παρασιτικό). 

Όταν δίνονται δύο αριθμοί (π.χ. 2-5), ο πρώτος αριθμός ανα-
φέρεται στη σχέση με το ενδομήτριο, ενώ ο δεύτερος αριθμός 
αναφέρεται στη σχέση με τον ορογόνο, π.χ. 2-5 = Υποβλεν-
νογόνιο και υπορογόνιο, καθένα με λιγότερο από το ήμισυ 
της διαμέτρου στις ενδομήτριες και περιτοναϊκές κοιλότητες 
αντίστοιχα.
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στα μέσα και τις τεχνικές έχουν καθιερώσει την υστερο-

σκοπική ινομυωματεκτομή ιδανική τεχνική για υποβλεννο-

γόνια ινομυώματα αφού είναι ελάχιστα επεμβατική. Μικρά 

ινομυώματα (<2 cm) εξαιρούνται και η ασθενής εξέρχεται 

αυθημερόν. 

Μετά τη χειρουργική επέμβαση υπάρχει κίνδυνος βλά-

βης του ενδομητρίου και δημιουργίας ενδομήτριων συμφύ-

σεων, με επακόλουθες συνέπειες στη σύλληψη και στην έκ-

βαση της εγκυμοσύνης. Οι ενδομήτριες συμφύσεις έχουν 

αναφερθεί ότι εμφανίζονται σε ποσοστό έως και 7,5% των 

υστεροσκοπικών ινομυοματεκτομών. Στοιχεία που πρέπει 

να συζητηθούν με την ασθενή κατά τη διάρκεια της προ-

εγχειριτικής παροχής συμβουλών. 

Στα μισχωτά ινομυώματα (κατηγορία 0 κατά FIGO) που 

προβάλλουν στην κοιλότητα απολινώνεται ο μίσχος τους. 

Στην κατηγορία 1 κατά FIGO ινομυωμάτων προτείνεται η 

τεχνική τεμαχισμού. Αν το ινομύωμα είναι μεγαλύτερο από 

3 cm, υπάρχει ο κίνδυνος διάτρησης, αιμορραγίας, ενδαγ-

γείωσης υγρών. Στα μεγάλα ινομυώματα κατηγορίας 1-2 

κατά FIGO, ο τεμαχισμός γίνεται σε δύο χρόνους. Μετά 

την εξαίρεση του προβάλλοντος τμήματος στην κοιλότη-

τα, το υπολειπόμενο ενδομυϊκό τμήμα μεταναστεύει στην 

ενδομητρική κοιλότητα και εκτέμνεται σε δεύτερο χρόνο 

τελείως και με ασφάλεια. Ο κίνδυνος ενδαγγείωσης υγρών 

κατά τη χειρουργική επέμβαση μειώνεται με τη χρήση δι-

πολικής διαθερμίας, laser και αλατούχου διαλύματος. Μετά 

τη χειρουργική επέμβαση, τα ποσοστά κύησης κυμαίνονται 

από 16,7% έως 76,9%, με μέσο ποσοστό 45%.

Λαπαροσκοπική - λαπαροτομική ινομυωματεκτομή

Όλα τα ινομυώματα κατηγορίας κατά FIGO 3 και άνω 

(και >5cm κατηγορίας 2) εξαιρούνται καλύτερα με λα-

παροσκόπηση ή λαπαροτομία. Αναφέρεται αθροιστικό 

ποσοστό κύησης 49%-57% έπειτα από λαπαροσκοπική 

ινομυωματεκτομή. Αν η αφαίρεση ινομυωμάτων γίνει είτε 

με λαπαροτομία είτε με λαπαροσκόπηση, δεν διαφέρουν 

τα αθροιστικά ποσοστά κύησης, τα μαιευτικά ή τα περιγεν-

νητικά αποτελέσματα.

Συντηρητική αγωγή
Φυτικά παρασκευάσματα και οι αναστολείς αρωματάσης

Εργασίες κατέληξαν στο συμπέρασμα ότι δεν υπάρχουν 

στοιχεία που να υποστηρίζουν τη χρήση φυτικών παρα-

σκευασμάτων ή αναστολέων αρωματάσης ως ιατρική θε-

ραπεία ινομυωμάτων.

GnRH -αγωνιστές

Προκαλούν προσωρινή εμμηνόπαυση με αμηνόρροια 

και χρησιμοποιήθηκαν για τη συρρίκνωση των ινομυω-

μάτων και αποκατάσταση επιπέδων αιμοσφαιρίνης σε συ-

μπτωματικές γυναίκες. Η συρρίκνωση είναι παροδική και 

το ινομύωμα επανέρχεται στο αρχικό μέγεθος μετά την 

έναρξη της εμμήνου ρύσεως. Δεν μπορούν και δεν πρέ-

πει να χρησιμοποιούνται για μεγάλες χρονικές περιόδους 

λόγω των παρενεργειών τους, όπως εξάψεις και απώλεια 

οστικής μάζας, και συνδυασμός με οξική μεδροξυπρογε-

στερόνη μετριάζει τα αγγειοκινητικά συμπτώματα. Η χρή-

ση των GnRH-αναλόγων προ χειρουργείου είναι μάλλον 

αμφιλεγόμενη.

Επιλεκτικός ρυθμιστής υποδοχέα προγεστερόνης 

(selective progesterone receptor modulator-SPRM) - ο-

ξική ουλιπριστάλη

Παράγοντας για την ανάπτυξη του ινομυώματος δεν 

είναι μόνο τα οιστρογόνα, αλλά και η προγεστερόνη με 

έκφραση υποδοχέων προγεστερόνης Α και Β στον ιστό 

ινομυώματος. Έτσι, διαμορφώθηκε η χρήση των επιλεκτι-

κών διαμορφωτών υποδοχέων προγεστερόνης (selective 

progesterone receptor modulators SPRMs), που ασκούν 

είτε αγωνιστικό είτε ανταγωνιστικό αποτέλεσμα στους υ-

ποδοχείς προγεστερόνης, επηρεάζοντας την ανάπτυξη του 

ινομυώματος. Διαρκεί 6 μήνες η συρρίκνωση του ινομυώ-

ματος και το μέγιστο διάστημα θεραπείας είναι 3 μήνες. 

Συνιστάται διακεκομμένη θεραπεία για επαναφορά στο 

φυσιολογικό των μη φυσιολογικών αλλαγών του ενδομη-

τρίου (non-physiological endometrial changes - PAEC) που 

σχετίζονται με τη λήψη SPRM. Ενώ τα δεδομένα υποδει-

κνύουν ασφάλεια της σύλληψης έπειτα από θεραπεία με 

οξική ουλιπριστάλη, υπογραμμίζεται το υψηλό ποσοστό 

αποβολών παρουσία ινομυωμάτων παρά τη μείωση του με-

γέθους (2/3 έναντι 4/15 σε γυναίκες που δεν υπεβλήθη-

σαν σε ινομυοματεκτομή έναντι αυτών που υπεβλήθησαν) 

και ως εκ τούτου την ανωτερότητα της ινομυοματεκτομής 

έναντι των θεραπειών συρρίκνωσης.

Εμβολισμός μητριαίας αρτηρίας

Προκαλείται παροδική ισχαιμία στο σώμα της μήτρας και 

το ενδομήτριο, που τυπικά διαρκεί έως και 72 ώρες στον 

μητρικό μυ και το ενδομήτριο, ενώ είναι μη αναστρέψιμη 

μόνο μέσα στον ινομυωματώδη ιστό. Όμως, προκαλεί ανη-

συχίες σχετικά με την επίδρασή της στην ολική λειτουργία 

της μήτρας και του ενδομητρίου και η αναστόμωση αρτη-

ριών μήτρας και ωοθηκών μπορεί να προκαλέσει ακούσια 

εμβολή του ωοθηκικού ιστού και να οδηγήσει σε πρόωρη 

ωοθηκική ανεπάρκεια και αποτυχία, ειδικά σε γυναίκες 

μεγαλύτερης ηλικίας ή σε άτομα με χαμηλό αρχικό απόθε-

μα ωοθηκών. Σύμφωνα με την τρέχουσα βάση στοιχείων, 

ο εμβολισμός μητριαίας αρτηρίας δεν αποτελεί θεραπεία 

πρώτης επιλογής για τις γυναίκες με υπογονιμότητα ή εκεί-

νες που επιθυμούν μελλοντική γονιμότητα. 

Χειρουργική με κατευθυνόμενη δέσμη υπερήχων υπό 

μαγνητικό τομογράφο (Magnetic Resonance-Guided 

Focused Ultrasound Surgery)

Εναλλακτική μέθοδος θεραπείας, η οποία έχει δείξει 
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ενθαρρυντικά προκαταρκτικά αποτελέσματα. Η θεραπεία 

περιλαμβάνει την εφαρμογή δέσμης υπερήχων κατευθυ-

νόμενη από μαγνητικό τομογράφο, ικανή να θερμάνει μια 

περιοχή ινώδους ιστού σε θερμοκρασία μέχρι 70ΑC και να 

προκαλέσει καταστροφή μέσω θρομβωτικής νέκρωσης. Τα 

περιστατικά είναι λίγα, αλλά η προκαταρκτική πείρα είναι 

ενθαρρυντική, με υψηλό ποσοστό γεννήσεων και συνεχι-

ζόμενης εγκυμοσύνης.

Συμπέρασμα
Τα στοιχεία για την επίδραση των ινομυωμάτων στην υπογο-

νιμότητα και τα αναπαραγωγικά αποτελέσματα χρειάζονται 

περαιτέρω μελέτη. Στις υπογόνιμες γυναίκες είναι απαραίτη-

τη η κατάλληλη αξιολόγηση και ταξινόμηση των ινομυωμά-

των, ιδιαίτερα εκείνων που προβάλλουν ή υπάρχει υποψία 

πως προβάλλουν στην ενδομητρική κοιλότητα. Τα υποβλεν-

νογόνια ινομυώματα (FIGO 0-2) πρέπει να υποβληθούν σε 

αφαίρεση υστεροσκοπική (ή λαπαροσκοπική για μεγάλα, 

κατηγορίας 2) για να βελτιωθούν τα ποσοστά σύλληψης. Η 

διαχείριση των ενδοτοιχωματικών ινομυωμάτων θα πρέπει 

να εξατομικεύεται κατά περίπτωση, ενώ τα υπορογόνια είναι 

απίθανο να έχουν αντίκτυπο στη γονιμότητα. Συντηρητική 

θεραπεία (φαρμακευτικά σκευάσματα, εμβολισμός μητρι-

αίας, χειρουργική με κατευθυνόμενη δέσμη υπερήχων από 

μαγνητικό τομογράφο) δεν πρέπει να προσφέρεται συνήθως 

σε γυναίκες που επιθυμούν να διατηρήσουν ή να βελτιώ-

σουν τη γονιμότητά τους, λόγω έλλειψης στοιχείων σχετικά 

με την ασφάλεια και την αποτελεσματικότητά τους.

Abstract
Maragkou S. Uterine fibroids during subfertility. Iatrika Analekta, 2019; 14: 676-679
Fibroids affect 20%-50% of reproductive age women. They are monoclonal tumors of uterine smooth muscle. 

Estrogen, progesterone and local growth factors promote their growth. Usually they are asymptomatic but a pelvic 

pain, dysmenorrhea or heavy menstrual bleeding might be present. The main reasons that fibroids cause infertility 

is the distortion of the uterine cavity that compromises the implantation of the fetus due to endometrial atrophy or 

venous ectasia, the disruption of blood flow of the uterus, the inflammation of the genital tract and the occlusion of 

the tubes due to external pressure. During pregnancy their size increase, especially in the first trimester and their 

presence doubles the possibility of miscarriage. Their diagnosis is based on fertility testing of ultrasound scan and 

hysterosalpingography done before fertility treatment. A current management with surgical intervention is surgical 

hysteroscopy and myomectomy if the fibroid is involving the endometrial cavity more than 50% of its volume. Not 

only the submucosal but the intramural as well, especially if they are greater than 5cm, cause infertility. Myomectomy 

quadruples the chance of pregnancy in cases of infertility. After the myomectomy for the majority of the patients the 

chance of conception is increased within the first year with a delivery rate at term of 40-50%. Shrinkage of fibroids 

with medical therapy of GnRH analogs, that cause amenorrhea, is transient and the fibroid returns to the previous size 

after menstruation. Medical intervention is preferred before surgery either to diminish the volume of the fibroid or to 

improve the low hematocrit. The future of the treatment is the selective progesterone receptor modulators (SPRMs) 

which offer extended shrinkage for 6 months after cessation of treatment.
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Το 1992 ανακοινώθηκε η γέννηση του πρώτου παιδιού 

με την τεχνική της μικρογονιμοποίησης (Intracytoplasmic 

Sperm Injection - ICSI) από την ομάδα του Palermo. Η 

ανακοίνωση αυτή αποτέλεσε τη σημαντικότερη εξέλιξη 

στον τομέα της εξωσωματικής γονιμοποίησης έπειτα από 

τη γέννηση του πρώτου παιδιού από εξωσωματική γονιμο-

ποίηση από τους Steptoe και Edwards το 1978.

Η τεχνική ICSI, η οποία εφαρμόζεται πλέον σε κάθε 

εμβρυολογικό εργαστήριο, περιλαμβάνει την έγχυση ενός 

μόνο σπερματοζωαρίου εντός του κυτταροπλάσματος του 

ωαρίου, οδηγώντας κατ᾽ αυτόν τον τρόπο στη γέννηση 

εκατοντάδων χιλιάδων παιδιών από άντρες με σοβαρές 

διαταραχές στο σπέρμα τους.

Είναι πλέον γνωστό ότι μπορούμε να επιτύχουμε γονι-

μοποίηση και υγιή εμβρυϊκή ανάπτυξη χρησιμοποιώντας 

σπερματοζωάρια χωρίς κίνηση, αλλά και πρόδρομες μορ-

φές τους, όπως επιμηκυμένες σπερματίδες που λαμβάνο-

νται μετά από επέμβαση βιοψίας όρχεως, ενώ γεννήσεις 

έχουν αναφερθεί και έπειτα από ενδοκυτταροπλασματική 

έγχυση στρογγυλών σπερματίδων.

Ενώ η αποτελεσματικότητα της τεχνικής της εξωσωμα-

τικής γονιμοποίησης με μικρογονιμοποίηση είναι αναμφι-

σβήτητη, κατά την καθημερινή πρακτική στο εργαστήριο 

ερχόμαστε συχνά στο δίλημμα πώς θα διαχειριστούμε έ-

ναν ολιγοσπερμικό ασθενή. Κατά τη γνώμη μας, είναι χρή-

σιμο να διαχωριστούν οι υπογόνιμοι άνδρες σε επιμέρους 

κατηγορίες, ανάλογα με τη βαρύτητα των διαταραχών του 

σπέρματος. Σε κάθε περίπτωση, στην απόφαση του θε-

ράποντος ιατρού για την ενδεδειγμένη αντιμετώπιση του 

κάθε ζευγαριού, πρέπει να συνυπολογιστεί η αναπαραγω-

γική υγεία και η ηλικία της συντρόφου.

Νορμοζωοσπερμικοί άνδρες
Οι νορμοζωοσπερμικοί άνδρες, σύμφωνα με τον πιο πρό-

σφατο ορισμό του Παγκόσμιου Οργανισμού Υγείας (ΠΟΥ), 

είναι αυτοί με παραμέτρους σπέρματος εντός των ορίων 

που φαίνονται στον πίνακα 1. 

Στατιστικά, το 95% των ανδρών αυτών αναμένεται να 

επιτύχουν κύηση μέσα σε ένα χρόνο μετά από ελεύθερες 

επαφές. Αν αυτό δεν συμβεί, οι επιλογές είναι η αναμονή, 

η ενδομήτριος σπερματέγχυση (Intrauterine Insemination 

- IUI) και η εξωσωματική γονιμοποίηση.

Μια επιπλέον παράμετρος που μπορεί να διευκολύνει 

τον θεράποντα στην απόφασή του είναι η σχετικά νέα 

εξέταση του κατακερματισμού (fragmentation) του σπερ-

ματικού DNA. Φαίνεται ότι άνδρες με φυσιολογικές παρα-

μέτρους αριθμού, κινητικότητας και μορφολογίας σπέρμα-

τος έχουν χαμηλή πιθανότητα επίτευξης κύησης όταν το 

ποσοστό κατακερματισμού υπερβαίνει το 30%. Σε αυτά τα 

ζευγάρια συνιστάται θεραπεία με εξωσωματική γονιμοποί-

ηση με τη μέθοδο της μικρογονιμοποίησης.

Πρόσφατη είναι και η εφαρμογή της μέτρησης του ο-

ξειδωτικού στρες στο σπερματικό πλάσμα. Το αυξημένο 

οξειδωτικό δυναμικό στο σπερματικό πλάσμα φαίνεται ότι 

προκαλεί αύξηση στον κατακερματισμό του σπερματικού 

DNA. Συνεπώς, άνδρες με υψηλό ποσοστό κατακερματι-

σμού και αυξημένο οξειδωτικό στρες μπορεί να ωφελη-

θούν από θεραπεία με αντιοξειδωτικά. Αντίθετα, αν το 
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Πίνακας 1  Οι παράμετροι σπέρματος για τους νορμοζωοσπερμικούς άνδρες σύμφωνα με τον ΠΟΥ

Ολικός όγκος (ml) 1,5

Αριθμός σπερματοζωαρίων (10^6/ml) 15

Ολικός αριθμός (10^6/εκσπερμάτιση) 39

Ολική κινητικότητα (%) 40

Φυσιολογικές μορφές σπερματοζωαρίων (%) ≥ 4
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οξειδωτικό φορτίο του σπερματικού πλάσματος είναι σε 

φυσιολογικά επίπεδα, τότε η χορήγηση αντιοξειδωτικών 

μπορεί να είναι επιβλαβής.

Η κλινική πράξη έχει δείξει ότι δεν υπάρχει ακόμη κα-

μία εξέταση που να μπορεί με ασφάλεια να διαγνώσει 

τη γονιμοποιητική ικανότητα ενός σπέρματος. Κατά την 

καθοδήγηση των ενδιαφερόμενων ζευγαριών πρέπει να 

αξιοποιούνται όλες οι διαγνωστικές τεχνικές, γνωρίζοντας, 

όμως, ότι τελικά ένα σημαντικό ποσοστό των ζευγαριών θα 

υποβληθούν σε εξωσωματική γονιμοποίηση με μοναδική 

ένδειξη την ανεξήγητη υπογονιμότητα.

Ολιγοασθενοσπερμία και τερατοσπερμία
Παρότι άνδρες με τιμές κινητικότητας, συγκέντρωσης και 

μορφολογίας εκτός των προαναφερθέντων ορίων φαίνε-

ται ότι δυσκολεύονται να έχουν φυσιολογική σύλληψη, οι 

διαταραχές αυτές από μόνες τους δεν δικαιολογούν την 

ένταξή τους σε πρόγραμμα εξωσωματικής γονιμοποίησης.

Σε σπέρματα με χαμηλό αριθμό, αλλά ικανοποιητικές 

τιμές κινητικότητας και μορφολογίας, οι προγραμματισμέ-

νες επαφές ή η ενδομήτριος σπερματέγχυση σε συνδυα-

σμό με ήπια ωοθηκική διέγερση μπορεί να είναι θεραπεία 

επιλογής. Αν και δεν υπάρχει συμφωνία μεταξύ των συγ-

γραφέων, φαίνεται ότι, όταν ο αριθμός των κινούμενων 

σπερματοζωαρίων μετά την επεξεργασία (total motile 

sperm count - TMSC) υπερβαίνει τα 5x10^6 σπερματο-

ζωάρια, τότε το ποσοστό επίτευξης εγκυμοσύνης είναι 

ικανοποιητικό, ενώ δεν φαίνεται να υπάρχει αύξηση της 

πιθανότητας επίτευξης εγκυμοσύνης όταν το TMSC είναι 

μεγαλύτερο από 10x10^6. Συγκριτικά, η οριακή τιμή του 

TMSC, σύμφωνα με την τελευταία αναθεώρηση του ΠΟΥ, 

είναι 15,6x10^6. Πρόσφατη μελέτη δείχνει ότι ο αριθμός 

των ταχέως κινούμενων σπερματοζωαρίων έπειτα από επε-

ξεργασία (total progressively motile sperm count - TPMSC) 

μπορεί να έχει ακόμη μεγαλύτερη προγνωστική ισχύ από 

το TMSC, με τιμές έως και 0,5x10^6 να δίνουν καλά πο-

σοστά κύησης (>10%).

Η προγνωστική αξία της μορφολογίας του σπέρματος 

επίσης αμφισβητείται, αφού φαίνεται ότι η τερατοσπερ-

μία, όταν δεν συνυπάρχει με ολιγοασθενοσπερμία, δεν 

φαίνεται να επηρεάζει σε σημαντικό βαθμό την επίτευξη 

εγκυμοσύνης μετά από σπερματέγχυση.

Φαίνεται λοιπόν ότι σε άντρες με ελαφράς μορφής ολι-

γοασθενοσπερμία η ενδομήτρια σπερματέγχυση μπορεί 

να δώσει ικανοποιητικά ποσοστά εγκυμοσύνης.

Βαριά ολιγοασθενοτερατοσπερμία  
και κρυπτοζωοσπερμία
Σε άνδρες με βαριές διαταραχές στο σπέρμα ή αζωοσπερ-

μικούς άνδρες, η εξωσωματική γονιμοποίηση με μικρογο-

νιμοποίηση είναι η μόνη θεραπευτική επιλογή.

Για τη διάγνωση της αζωοσπερμίας, απαιτείται η προ-

σεκτική εξέταση του δείγματος σε εξειδικευμένο ανδρο-

λογικό ή εμβρυολογικό εργαστήριο. Επίσης, είναι απα-

ραίτητο να εξεταστούν περισσότερα του ενός δείγματα 

του ασθενούς, με αρκετή χρονική διαφορά μεταξύ των 

εκσπερματώσεων. Οι φυσιολογικές διακυμάνσεις στον 

αριθμό των σπερματοζωαρίων που παρατηρούνται σε ό-

λους τους άνδρες, έχουν ως αποτέλεσμα άνδρες με πολύ 

χαμηλό αριθμό σπερματοζωαρίων να εμφανίζονται κάποια 

στιγμή και ως αζωοσπερμικοί. Άρα, η αρχική διάγνωση 

αζωοσπερμίας πρέπει να επιβεβαιωθεί με επιπλέον εξε-

τάσεις, που να απέχουν μεταξύ τους τουλάχιστον 3 μήνες.

Είναι επίσης σημαντικό να διακριθούν οι περιπτώσεις 

κρυπτοζωοσπερμίας από αυτές της αζωοσπερμίας. Ως 

κρυπτοζωοσπερμία ορίζεται η παρουσία ελάχιστων σπερ-

ματοζωαρίων στο σπέρμα, τα οποία βρίσκονται μόνο στο 

ίζημα που προκύπτει έπειτα από φυγοκέντρηση του συ-

νολικού όγκου του δείγματος. Στις περιπτώσεις αυτές, ο 

συνολικός αριθμός των σπερματοζωαρίων μπορεί να είναι 

πολύ μικρός, μετρούμενος σε λίγες δεκάδες.

Η εύρεση έστω και ελάχιστων ζωντανών (κινητών ή α-

κινήτων) σπερματοζωαρίων στο σπέρμα ολιγοσπερμικών 

ασθενών επιτρέπει την εφαρμογή της μικρογονιμοποίησης, 

με πολύ καλά ποσοστά εγκυμοσύνης.

Το πρωτόκολλο που ακολουθούμε στο Εμβρυολογικό 

Εργαστήριο του ΜΗΤΕΡΑ σε περιπτώσεις βαριάς ολιγοα-

σθενοσπερμίας είναι περιληπτικά το παρακάτω:

n Μετά τη διάγνωση, ο ασθενής καλείται να δώσει δείγ-

μα σπέρματος σε διαδοχικές ημέρες και για περίοδο που 

μπορεί να διαρκέσει λίγους μήνες.

n Το δείγμα καταψύχεται αφού διαμοιραστεί σε πολλές 

αμπούλες κρυοσυντήρησης.

n Μέρος του δείγματος αποψύχεται αμέσως μετά την κα-

τάψυξη, ώστε να επιβεβαιωθεί η επιβίωση κάποιων σπερ-

ματοζωαρίων μετά τη διαδικασία κατάψυξης-απόψυξης.

n Αφού έχει συλλεχθεί ικανός αριθμός δειγμάτων με ε-

πιβεβαιωμένη επιβίωση μετά την απόψυξη, η σύντροφος 

υποβάλλεται σε ωοληψία και γίνεται μικρογονιμοποίηση 

των ωαρίων.

Με τη χρήση κατάλληλων πρωτοκόλλων κρυοσυντή-
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ρησης είναι πλέον δυνατή η κρυοσυντήρηση ακόμη και 

μεμονωμένων σπερματοζωαρίων. 

Αζωοσπερμία
Αν δεν βρεθούν σπερματοζωάρια στο σπέρμα μετά από 

επανειλημμένες λήψεις, η λήψη ορχικού ιστού με βιοψία 

(Testicular Sperm Extraction - TESE) είναι η πλέον ενδε-

δειγμένη λύση. Εναλλακτικά, μπορεί να ληφθούν σπερ-

ματοζωάρια μετά από παρακέντηση της επιδιδυμίδας σε 

περιπτώσεις αποφρακτικής αζωοσπερμίας (Microsurgical 

Epididymal Sperm Aspiration - MESA). Σε περιπτώσεις 

αποφρακτικής αζωοσπερμίας, σπερματοζωάρια ανευρί-

σκονται σχεδόν στο 100% των περιπτώσεων, ενώ σε περι-

πτώσεις μη αποφρακτικής αζωοσπερμίας το ποσοστό αυτό 

κυμαίνεται στο 50% περίπου. Προγνωστικοί παράγοντες 

που έχουν συσχετιστεί με αποτυχία εύρεσης σπερματίδων 

έπειτα από βιοψία ορχικού ιστού είναι οι υψηλές τιμές FSH 

και LH, χαμηλές τιμές τεστοστερόνης ορού, καθώς και με 

παρουσία μικροελλείψεων AZF (azoospermia factor) στο 

χρωμόσωμα Υ. Οι μικροελλείψεις αυτές διακρίνονται σε 3 

τύπους (AZFa, AZFb και AZFc) και είναι υπεύθυνες για την 

έκφραση σημαντικών γονιδίων κατά τη σπερματογένεση. 

Abstract
Triantafyllou T. Male factor infertility treatment in the IVF lab. Iatrika Analekta, 2019; 14: 680-682
The widespread use of ICSI during the last 25 years has led to thousands of healthy live births, even in cases of severe 

male factor infertility. The usual parameters of sperm count, motility and morphology are still used to decide upon 

the appropriate fertility treatment, but many studies question their prognostic value, as it has been shown that men 

with pathological sperm parameters according to the WHO classification can achieve pregnancies without help from 

fertility treatments. Sperm DNA fragmentation index and seminal plasma oxidative stress measurement are additional 

examinations that may help access male fertility potential. Advances in cryopreservation and micromanipulation 

techniques have enabled successful retrieval and cryostorage of single spermatozoa, enabling the application of ICSI 

in the most difficult cases of Cryptozoospermia or Azoospermia, using surgically retrieved sperm cells.
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Μεγάλο ερώτημα ακόμη και σήμερα, 8 χρόνια μετά τα 

κριτήρια που έθεσε η Ευρωπαϊκή Εταιρεία Ανθρώπινης 

Αναπαραγωγής(ESHRE) το 2011, παραμένει ποια πρέπει 

να θεωρούμε πτωχή αποκρίτρια στην εξωσωματική. Η εύ-

κολη απάντηση είναι Çοι γυναίκες πάνω από 40 ετώνÈ, 

αλλά τελικά είναι μόνο αυτές οι δύσκολες ασθενείς στην 

εξωσωματική ή πρέπει το όριο αυτό να αλλάξει; Το 60% 

των γυναικών που προσέρχονται για θεραπεία είναι πάνω 

από 35 χρονών, οπότε το πρόβλημα της πτωχής απόκρι-

σης στην εξωσωματική είναι πλέον πολύ συχνό. Εκτός από 

την ηλικία, άλλες αιτίες είναι η προηγηθείσα επέμβαση 

στις ωοθήκες, οι πυελικές συμφύσεις, η αυξημένη μάζα 

σώματος και οι χρωμοσωμικές ανωμαλίες.

Η διάγνωση της πτωχής αποκρίτριας γίνεται πιο εύκολα 

πλέον με την Αντι-Μυλλέριο ορμόνη (ΑΜΗ<1,1ng/ml), συ-

νυπολογίζοντας την ηλικία και τον αριθμό των αρχέγονων 

ωοθυλακίων (AFC 2-7) στο διακολπικό υπερηχογράφημα. 

Επίσης, πολύ σημαντικό ρόλο έχει μια προηγουμένη προ-

σπάθεια εξωσωματικής που κατέληξε σε λιγότερα από 3 

ωάρια ή είχε πολύ κακή γονιμοποίηση.

Η επιτυχία στην πτωχή αποκρίτρια είναι πολύ χαμηλή. 

Στην ηλικία 40-41 η πιθανότητα γέννησης ενός παιδιού 

με εξωσωματική είναι 16%, ενώ στην ηλικία 42-43 το πο-

σοστό είναι 7%. Επίσης, είναι σημαντική η ύπαρξη έστω 

και ενός ωαρίου για να αυξηθούν τα ποσοστά κύησης σε 

όλες τις ηλικίες. Υπάρχει επομένως άμεση σχέση του α-

ριθμού ωαρίων με την επιτυχία στον κύκλο εξωσωματικής 

(πίνακας 1).

Πολλά και διαφορετικά θεραπευτικά πρωτόκολλα έ-

χουν προταθεί, στοχεύοντας στην αύξηση της ωοθηκικής 

απόκρισης.

Αύξηση της δόσης FSH είναι η πιο εύκολη μεταβολή 

που μπορούμε να κάνουμε κατά τη διάρκεια της διέγερ-

σης. Αυτή μπορεί να έχει αποτέλεσμα στην ασθενή που 

πήρε χαμηλή δόση και δεν είχε την αναμενόμενη ωοθηκι-

κή αντίδραση βάσει του δυναμικού της. Στην ήδη διαγνω-

σμένη πτωχή αποκρίτρια που έχει πάρει την μεγαλύτερη 

δόση FSH (300iu-450iu) η αύξηση της δόσης της FSH 

δεν πρόκειται να αποδώσει περισσότερα ωάρια. Επίσης, 

η μακράς δράσης FSH (corifollitropin-a) σε σχέση με την 

καθημερινή δόση FSH δεν προσφέρει διαφορά στο απο-

τέλεσμα της εξωσωματικής. Η ανασυνδυασμένη FSH σε 

σχέση με την FSH ούρων μπορεί να δώσει περισσότερα 

ωάρια, αλλά δεν υπερέχει στα ποσοστά κύησης.

Πολλές τυχαιοποιημένες μελέτες έγιναν για να συγκρί-

νουν το μακρύ πρωτόκολλο αγωνιστή με το βραχύ πρω-

τόκολλο και το πρωτόκολλο ανταγωνιστή. Φαίνεται ότι το 

μακρύ πρωτόκολλο στον γενικό πληθυσμό υπερτερεί από 

το βραχύ και τον ανταγωνιστή, αλλά στις πτωχές αποκρί-

τριες το πρωτόκολλο ανταγωνιστή και το μακρύ έχουν πα-

ρόμοια ποσοστά επιτυχίας και καλύτερα από το βραχύ. Η 

πλειονότητα των ιατρών υποβοηθούμενης αναπαραγωγής 

προτιμούν για τις πτωχές αποκρίτιες το πρωτόκολλο α-

νταγωνιστή, αφού προσφέρει μεγαλύτερο αριθμό ωαρίων 

με λιγότερες ημέρες διέγερσης, που σημαίνει συνολικά 

μικρότερη δόση FSH.

Ο φυσικός κύκλος χρησιμοποιείται ευρέως στις πολύ 

πτωχές αποκρίτριες σαν εναλλακτική της διέγερσης με 
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Στέλιος Παπαδόπουλος
Μαιευτήρας - Γυναικολόγος, Ειδικός στην Εξωσωματική Γονιμοποίηση, 
Μονάδα Υποβοηθούμενης Αναπαραγωγής Institute of Life -ΜΗΤΕΡΑ
stelios@steliospapadopoulos.gr

Πίνακας 1 Ποσοστά επιτυχούς εξωσωματικής ανά ηλικία και αριθμό ωαρίων

Ηλικία (έτη)
Αριθμός ωαρίων

4 8 12

38-39 16% 27% 36%

40-41 12% 19% 24%

42-43 5% 8% 12%

44 και άνω 1% 2% 2%
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φάρμακα, αφού η παραγωγή ωαρίων σε αυτήν την κατηγο-

ρία ασθενών θα είναι πολύ χαμηλή. Ο Polyzos et al (2012) 

απέδειξε ότι τα ποσοστά κύησης στον φυσικό κύκλο είναι 

πολύ χαμηλότερα σε σχέση με τη συμβατική διέγερση. 

Τελευταία, μεγάλο ενδιαφέρον υπάρχει για το πρωτό-

κολλο διπλής διέγερσης, όπου έπειτα από κανονική δι-

έγερση στην ωοθυλακική φάση ακολουθεί δεύτερη διέ-

γερση με εκκίνηση 5 ημέρες από την πρώτη ωοληψία. Οι 

μελέτες δείχνουν ότι τα ωάρια που θα πάρουμε μετά τη 

διέγερση στην ωχρινική φάση είναι παρόμοιας ποιότητας 

με την πρώτη ωοληψία, με παρόμοια ποσοστά δημιουρ-

γίας ευπλοϊδικών βλαστοκύστεων. Σε μακρύ πρωτόκολλο 

η προσθήκη r-LH για 4 ημέρες πριν από την έναρξη της 

διέγερσης με r-FSH, προκάλεσε μεγάλη διαφορά στα πο-

σοστά κύησης. Αυτό εξηγείται από την αύξηση των ανδρο-

γόνων στην ωοθήκη που δημιουργεί η r-LH.

Στη διέγερση της πτωχής αποκρίτριας, εκτός από τις αλ-

λαγές στο πρωτόκολλο, μπορούμε να αυξήσουμε την ευαι-

σθησία στην FSH προσθέτοντας ανδρογόνα. Αυξάνοντας 

τη συγκέντρωση ανδρογόνων στην ωοθήκη, αυξάνουμε 

τους υποδοχείς FSH στα κοκκώδη κύτταρα. 

Επίσης, τα ανδρογόνα αυξάνουν τον αριθμό των αρχέ-

γονων ωοθυλακίων και ενισχύουν την ανάπτυξή τους στα 

αρχικά στάδια. Η προσθήκη τεστοστερόνης στη διέγερση 

της πτωχής αποκρίτριας αυξάνει τον αριθμό των ώριμων 

ωαρίων κατά την ωοληψία με συνέπεια την αύξηση της 

πιθανότητας εγκυμοσύνης. Οι αναστολείς αρωματάσης 

και η DHEA απέτυχαν να φέρουν τα αναμενόμενα κλινικά 

αποτελέσματα στις πτωχές αποκρίτριες παρά τις αρχικές 

προβλέψεις. Η ανασυνδυασμένη LH χρησιμοποιείται ευ-

ρέως στη διέγερση της εξωσωματικής, αυξάνοντας τον 

αριθμό των ωαρίων, χωρίς όμως να αυξήσει ανάλογα και 

τα ποσοστά κύησης.

Τελευταία έχει αναζωπυρωθεί το ενδιαφέρον για τη χρή-

ση της αυξητικής ορμόνης (GH) κατά τη διέγερση. Η GH 

μπορεί να αυξήσει την ενδοωοθηκική παραγωγή του IGF-I 

(insulin growth factor-1), που θεωρείται ότι διαδραματίζει 

σημαντικό ρόλο στη λειτουργία των ωοθηκών, ενίσχυση 

της ανάπτυξης των ωοθυλακίων, παραγωγή οιστρογόνων 

και ωρίμανση των ωαρίων. Οι μετααναλύσεις έχουν δείξει 

σημαντική στατιστική διαφορά στα ποσοστά κύησης με τη 

χρήση της αυξητικής ορμόνης στη διέγερση της πτωχής 

αποκρίτριας (πίνακας 2).

Το αποτέλεσμα στην πτωχή αποκρίτρια θα είναι πάντα 

πτωχό! Οι μεταβολές στα πρωτόκολλα εξωσωματικής ή η 

προσθήκη ενισχυτικών στη διέγερση μπορεί να αυξήσει 

τα ποσοστά κύησης, αλλά η γέννηση ενός υγιούς παιδιού 

στις μεγάλης ηλικίας γυναίκες που υποβάλλονται σε εξω-

σωματική, παραμένει δύσκολος στόχος. Η δωρεά ωαρίων 

καταλήγει να είναι η μόνη λύση για την απόκτηση ενός 

παιδιού έπειτα από αρκετές προσπάθειες εξωσωματικής 

για τις πτωχές αποκρίτριες.

Πίνακας 2 Αποτελέσματα μετααναλύσεων στα στατιστικά κύησης με τη χρήση αυξητικής ορμόνης

GH Control 
Risk Difference M-H, Fixed, 95% CI

Events Total Events Total Weight

0 7 0 7 9,7%
0,00 

(-0,24, 0,24)

10 31 5 30 42,3%
0,16 

(-0,06, 0,37)

4 13 0 12 17,3%
0,31 

(0,04, 0,57)

2 16 0 6 12,1%
0,13 

(-0,13, 0,38)

4 12 2 15 18,5%
0,20 

(0,12, 0,52)

20 
total

70 
total

100,0%
0,17 

(0,05, 0,30)

Heterogeneity: Chi2=3,19, df=4 (P=0,53); I2=0%
test for overall effect: Z=2,67 (P=0,008)

-0,5
Favours control Favours GH addiction

-0,25 0,25 0,5
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Abstract
Papadopoulos S. Οvarian stimulation in poor responders. Iatrika Analekta, 2019; 14: 683-685
Poor ovarian response (POR) remains one of the most challenging problems in reproductive medicine. It is present 

in a variable proportion of women undergoing ovarian stimulation for in vitro fertilization (IVF), ranging from 9 to 24%. 

POR has been associated with several factors, including female age, previous ovarian surgery, abnormal karyotype 

and high body mass index. However, not infrequently poor ovarian response occurs unexpectedly. Over the years, 

various interventions have been proposed for the management of POR. In this respect, several comparisons between 

stimulation protocols have been performed such as:

n short versus long gonadotrophin releasing hormone (GnRH) agonist protocol,

n GnRH antagonist protocol versus short / long GnRH agonist protocols,

n combination of clomiphene citrate with recombinant follicle stimulating hormone (FSH) in a flexible GnRH antagonist 

protocol versus a long GnRH agonist protocol,

n stop versus non-stop long GnRH agonist protocol,

n short versus GnRH agonist protocol versus natural cycle IVF

n and recombinant versus urinary FSH.

Furthermore, addition of pyridostigmine, oral L-arginine, transdermal testosterone, letrozole, and growth hormone 

(GH) have also been proposed. Limited data originating from randomized clinical trials (RCTs) indicated a potential 

benefit from growth hormone (GH) addition to follicle stimulating hormone (FSH), as well as from testosterone 

administration prior to ovarian stimulation.
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Ο προεμφυτευτικός γενετικός έλεγχος είναι μια επεμ-

βατική μέθοδος που περιλαμβάνει την ανάλυση του γε-

νετικού προφίλ των εμβρύων που προκύπτουν από την 

εξωσωματική γονιμοποίηση (IVF). Για να πραγματοποιηθεί 

η ανάλυση, είναι απαραίτητο να μεσολαβήσουν δύο επι-

πλέον στάδια πριν από την εμβρυομεταφορά. Το πρώτο 

περιλαμβάνει τη βιοψία του εμβρύου για την αφαίρεση 

ενός ή μερικών κυττάρων, που είναι αντιπροσωπευτικά 

ολόκληρου του εμβρύου, και το δεύτερο τη μοριακή ή 

κυτταρογενετική ανάλυση των κυττάρων αυτών.

Η ιδέα για την απομόνωση κυττάρων από το έμβρυο 

με επακόλουθη ανάλυση του γενετικού υλικού των κυτ-

τάρων αυτών πιστώνεται στους Gardner και Edwards. Οι 

δύο επιστήμονες κατάφεραν να προσδιορίσουν το φύλο 

εμβρύων κουνελιού έπειτα από βιοψία στο στάδιο της 

βλαστοκύστης. Στα μέσα της δεκαετίας του 1980 τόσο 

η δυνατότητα απομόνωσης του DNA κυττάρων όσο και 

η δυνατότητα πολλαπλασιασμού του DNA με την τεχνι-

κή της αλυσιδωτής αντίδρασης της πολυμεράσης (PCR 

- Polymerase Chain Reaction) άνοιξε την πόρτα για την 

εφαρμογή του προεμφυτευτικoύ γενετικού ελέγχου (PGT) 

στον άνθρωπο. Η πρώτη κλινική εφαρμογή της προεμ-

φυτευτικής γενετικής διάγνωσης (PGD - Preimplantation 

Genetic Diagnosis) πραγματοποιήθηκε το 1990 από την 

ομάδα του Handyside et al για φυλοσύνδετο νόσημα. Η 

βιοψία πραγματοποιήθηκε σε τρίτης ημέρας έμβρυα και, 

έπειτα από έλεγχο για το φύλο του εμβρύου, πραγμα-

τοποιήθηκε μεταφορά στην ενδομητρική κοιλότητα μόνο 

των θηλυκών-υγιών εμβρύων. Από αυτή τη μελέτη προέ-

κυψαν οι πρώτες επιβεβαιωμένες κυήσεις έπειτα από προ-

εμφυτευτικό γενετικό έλεγχο. Εκτός από την ανίχνευση 

μονογονιδιακών νοσημάτων στα έμβρυα, αναπτύχθηκε 

παράλληλα η αντίληψη ότι θα μπορούσε να πραγματο-

ποιηθεί έλεγχος του γενετικού προφίλ του εμβρύου (PGS 

- Preimplantation Genetic Screening). Η μεταφορά ευπλο-

ειδικών εμβρύων θα μείωνε την πιθανότητα αποβολής και 

τη μείωση του ψυχικού stress από επαναλαμβανόμενες 

αποτυχίες εμφύτευσης. Η τεχνική FISH (Fluorescense In 

Situ Hybridization) έδωσε τη δυνατότητα ανίχνευσης μερι-

κών από τα χρωμοσώματα που εμπλέκονται σε σύνδρομα 

και επαναλαμβανόμενες αποτυχίες, ωστόσο σε μετέπειτα 

μελέτες αποδείχθηκε η αποτυχία της μεθόδου να αυξήσει 

τα ποσοστά επιτυχίας της εξωσωματικής γονιμοποίησης. 

Η τεχνική της ενίσχυσης ολόκληρου του γονιδιώματος 

(WGA - Whole Genome Amplification) ευνόησε την εφαρ-

μογή νέων τεχνικών υψηλής διακριτικής ικανότητας για 

τη μελέτη της συνολικής πλοειδίας του εμβρύου και τη 

δομή των χρωμοσωμάτων. Μερικές από τις τεχνικές που 

χρησιμοποιούνται σήμερα για τη μελέτη αριθμητικών και 

δομικών χρωμοσωμικών αλλαγών είναι οι μικροσυστοιχίες 

συγκριτικού γενωμικού υβριδισμού (array CGA) και αλλη-

λούχιση νέας γενιάς (NGS).

Κριτήρια εφαρμογής προεμφυτευτικού  
γενετικού ελέγχου
Τα κριτήρια εφαρμογής του προεμφυτευτικού γενετι-

κού ελέγχου καθορίζονται στην αντίστοιχη νομοθεσία 

που διέπει την εξωσωματική γονιμοποίηση (Τεύχος Β᾽ 

1511/02.05.2018 τροπ. ΦΕΚ Β΄ 4875/2017). Πιο συγκε-

κριμένα, PGT μπορεί να πραγματοποιηθεί σε υπογόνιμα 

ή μη υπογόνιμα ζευγάρια που είναι φορείς φυλοσύνδε-

του ή αυτοσωμικού μονογονιδιακού νοσήματος (PGT-M) 

ή φορείς κάποιας χρωμοσωμικής ανωμαλίας (PGT-SR). Ε-

πίσης, μπορεί να εφαρμοστεί σε περιπτώσεις πολλαπλών 

αποβολών πρώτου τριμήνου, σε ζευγάρια με πολλαπλούς 

αποτυχημένους κύκλους εξωσωματικής γονιμοποίησης, 

Προεμφυτευτικός γενετικός έλεγχος (PGT) 
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καθώς και σε ζευγάρια όπου η γυναίκα είναι προχωρη-

μένης ηλικίας (>40 έτη) για έλεγχο ολόκληρου του χρω-

μοσωμικού προφίλ του εμβρύου (PGT-A). Τέλος, ο προεμ-

φυτευτικός γενετικός έλεγχος μπορεί να εφαρμοστεί για 

έλεγχο εμβρύων για νοσήματα όψιμης εμφάνισης και για 

την επιλογή εμβρύων που είναι ελεύθερα του γενετικού 

νοσήματος της οικογένειας και ταυτόχρονα ιστοσυμβατά 

με ήδη πάσχον παιδί (HLA-typing).

Επιλογή σταδίου για βιοψία εμβρύων
Η βιοψία μπορεί να πραγματοποιηθεί στο στάδιο του ζυ-

γώτη, σε τρίτης ημέρας έμβρυα (στάδιο αυλάκωσης) και σε 

πέμπτης ημέρας έμβρυα (στάδιο βλαστοκύστης). Η βιοψία 

των πολικών σωματίων στο στάδιο του ζυγώτη είναι πιο 

αποδεκτή από ηθικής πλευράς, εφόσον δεν αφαιρείται 

υλικό από το μελλοντικό έμβρυο, αλλά παραπροϊόντα της 

μείωσης, τα οποία είναι αντιπροσωπευτικά του μητρικής 

προέλευσης γονιδιώματος. Ωστόσο, σε αυτή την περίπτω-

ση δεν ελέγχεται το πατρικής προέλευσης γονιδίωμα, κα-

θώς και πιθανές βλάβες που είναι πιθανό να προκύψουν 

κατά τις πρώτες μιτωτικές διαιρέσεις. Η βιοψία πολικών 

σωματίων είναι ευρέως διαδεδομένη σε κράτη όπου α-

παγορεύεται η βιοψία σε έμβρυα σταδίου αυλάκωσης ή 

βλαστοκύστης. Η δυσκολία αφαίρεσης και των δύο πο-

λικών σωματίων σε σύγκριση με τις άλλες δύο τεχνικές, 

αλλά και η δυσκολία ερμηνείας των αποτελεσμάτων σε 

μερικές περιπτώσεις, έχουν οδηγήσει στον παραγκωνισμό 

της τεχνικής. 

Η βιοψία τρίτης ημέρας εμβρύων ήταν η πιο διαδεδομέ-

νη μέθοδος και σήμερα υπάρχει αρκετή πείρα με αρκετά 

καλά αποτελέσματα. Σε αυτή την περίπτωση αφαιρείται 

ένα κύτταρο από το σύνολο των 8 κυττάρων που απαρτί-

ζουν το έμβρυο σε αυτό το στάδιο. Η ανάλυση του DNA α-

πό ένα και μοναδικό κύτταρο, καθώς και η αφαίρεση ενός 

σχετικά μεγάλου μέρους από το έμβρυο (1/8) θεωρούνται 

μερικά από τα αρνητικά της βιοψίας στο στάδιο της αυλά-

κωσης. Επίσης, δεν γνωρίζουμε ποια είναι η συνεισφορά 

του κυττάρου που αφαιρούμε στο σύνολο του εμβρύου, 

με αποτέλεσμα να αγνοούμε και την πιθανή επίπτωση της 

βιοψίας στην εξέλιξη και ικανότητα εμφύτευσης του συ-

γκεκριμένου εμβρύου. 

Η βιοψία κυττάρων τροφοεκτοδέρματος από έμβρυο 

σταδίου βλαστοκύστης έχει αρχίσει να εφαρμόζεται σε 

επίπεδο ρουτίνας στην πλειονότητα των εργαστηρίων, κα-

θώς προσφέρει σημαντικά πλεονεκτήματα σε σύγκριση με 

τις άλλες δύο τεχνικές. Σε αυτή την περίπτωση η βιοψία 

πραγματοποιείται σε έμβρυα που έχουν αποδεδειγμένα 

τη μεγαλύτερη δυναμική εφόσον έχουν εξελιχθεί μέχρι 

το στάδιο της βλαστοκύστης. Η αφαίρεση ενός μικρού 

ποσοστού κυττάρων από το σύνολο της βλαστοκύστης 

(5/150) και η αφαίρεση κυττάρων που προορίζονται να 

δώσουν μόνο εξωεμβρυϊκούς ιστούς (τροφοεκτόδερμα) 

είναι μερικά από τα πλεονεκτήματα της μεθόδου. Σύμ-

φωνα με βιβλιογραφικές αναφορές, η βιοψία στο στάδιο 

της βλαστοκύστης δεν επηρεάζει στατιστικά σημαντικά 

το ποσοστό εμφύτευσης των εμβρύων σε αντίθεση με τη 

βιοψία τρίτης ημέρας εμβρύων. Η λήψη επαρκούς DNA για 

την επακόλουθη μοριακή ανάλυση οδηγεί σε πιο ακριβή 

και αξιόπιστα αποτελέσματα, με μεγαλύτερη επαναληψι-

μότητα, καθώς και σε δυνατότητα πιο αποτελεσματικής 

ανίχνευσης μωσαϊκών εμβρύων. 

Τα τελευταία χρόνια γίνεται προσπάθεια ελέγχου εμ-

βρύων με μη επεμβατικές μεθόδους, όπως η ανάλυση του 

υγρού της βλαστικής κοιλότητας, καθώς και του καλλιερ-

γητικού υγρού που περιβάλλει το έμβρυο. Και στις δύο 

περιπτώσεις το DNA που λαμβάνεται, είναι χαμηλής ποιό-

τητας είτε γιατί εμφανίζει υψηλό βαθμό κατακερματισμού 

είτε γιατί μπορεί να εμφανίζει υψηλό βαθμό πρόσμιξης 

με μητρικό DNA. Υπάρχουν αναφορές που υποστηρίζουν 

ότι το DNA αυτό προκύπτει από απόπτωση κυττάρων που 

φέρουν χρομωσωμικές ανωμαλίες, ωστόσο αυτό αμφι-

σβητείται από πιο πρόσφατες μελέτες. Προς το παρόν τα 

αποτελέσματα από την ανάλυση του DNA με τις υπάρχου-

σες τεχνικές τίθενται σε αμφισβήτηση και δεν μπορούν να 

συσχετιστούν με την ικανότητα εμφύτευσης των εμβρύων.

Ποσοστό επιτυχίας έπειτα από προεμφυτευτικό 
γενετικό έλεγχο
Ο PGT για έλεγχο κληρονομούμενων μονογονιδιακών νο-

σημάτων και δομικών χρωμοσωμικών ανωμαλιών ανεξαρ-

τήτως παράγοντα υπογονιμότητας θεωρείται σήμερα επιβε-

βλημένος για την αποφυγή πιθανής διακοπής της κύησης.

Σύμφωνα με την Ευρωπαϊκή Εταιρεία Ανθρώπινης Ανα-

παραγωγής (ESHRE) σε περιπτώσεις που οι γονείς φέρουν 

κάποια δομική χρωμοσωμική ανωμαλία (PGT-SR), ένα μι-

κρό μέρος (~60%-65%) από το σύνολο των ωοληψιών θα 

καταλήξει σε μεταφορά φυσιολογικού εμβρύου. Σύμφωνα 

πάντα με αυτά τα δεδομένα, αναμένουμε ένα συνολικό 

ποσοστό κύησης 18% ανά ωοληψία και 28% ανά εμβρυ-

ομεταφορά. Νοείται ότι μικρές αποκλίσεις μπορούν να 
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παρατηρηθούν ανάλογα με τον τύπο της χρωμοσωμικής 

ανωμαλίας. 

Σε περίπτωση μονογονιδιακού νοσήματος τα αποτελέ-

σματα είναι σαφώς καλύτερα. Πιο συγκεκριμένα, αναμέ-

νουμε σε ποσοστό >90% των εμβρύων που υπόκεινται σε 

βιοψία να έχουμε διάγνωση, κάτι που εξαρτάται από την 

ποιότητα των εμβρύων. Επίσης, το 80% κύκλων PGT-Μ θα 

καταλήξουν σε εμβρυομεταφορά με ποσοστά επιτυχίας 

~25% ανά ωοληψία και ~30% ανά εμβρυομεταφορά. 

Η ανάλυση ολόκληρου του χρωμοσωμικού προφίλ του 

εμβρύου (PGT-A) έπειτα από βιοψία βλαστοκύστης απο-

τελεί σήμερα την πιο αποτελεσματική μέθοδο επιλογής 

εμβρύων προς μεταφορά. Με αυτή την τεχνική είναι δυ-

νατό να επιλεγούν ευπλοειδικά έμβρυα, τα οποία έχουν 

και τη μεγαλύτερη δυνατότητα εμφύτευσης. Το ποσοστό 

εμφύτευσης ευπλοειδικών εμβρύων είναι >60%, όταν το 

αντίστοιχο ποσοστό στην απλή εξωσωματική γονιμοποίη-

ση είναι περίπου 25%. Σε μια προσπάθεια εξωσωματικής, 

περίπου 45%-50% των εμβρύων είναι ευπλοειδικά, πο-

σοστό όμως που είναι άμεσα εξαρτώμενο από την ηλικία 

της γυναίκας. Η εισαγωγή της μεθόδου αλληλούχισης νέας 

γενιάς (Next Generation Sequencing - NGS) για την ανί-

χνευση αριθμητικών και δομικών χρωμοσωμικών ανωμαλι-

ών έχει βοηθήσει σημαντικά στην αναγνώριση μωσαϊκών 

εμβρύων. Τα μωσαϊκά έμβρυα προκύπτουν από λάθη που 

πραγματοποιούνται κατά τις πρώτες μιτωτικές διαιρέσεις, 

ενώ η συμβολή των λαθών αυτών στο χρωμοσωμικό προ-

φίλ του εμβρύου εξαρτάται από τη χρονική στιγμή κατά 

την οποία πραγματοποιούνται. Θεωρητικά, όσο πιο νωρίς 

συμβαίνει ένα λάθος στον κύκλο των μιτωτικών διαιρέσε-

ων του εμβρύου τόσο μεγαλύτερη είναι η συμβολή του 

στο γονιδίωμά του. Εάν ένα μωσαϊκό έμβρυο κρίνεται κα-

τάλληλο για μεταφορά ή όχι, εξαρτάται από το πόσα και 

ποια χρωμοσώματα εμπλέκονται στον μωσαϊκισμό, αλλά 

και το ποσοστό της μωσαϊκότητας. Ενδεικτικά, έμβρυα 

που εμφανίζουν μωσαϊκότητα 20%-40% εμφανίζουν πο-

σοστό εμφύτευσης 56%, ενώ έμβρυα με ποσοστό 40%-

80% σαφώς μικρότερο ποσοστό 22%. Συνήθως, δίνεται 

προτεραιότητα στα ευπλοειδικά έμβρυα, ενώ τα έμβρυα 

που εμφανίζουν μικρού ρίσκου μωσαϊκότητα μεταφέρο-

νται σε δεύτερο χρόνο. 

Η βιβλιογραφία για αυτό το θέμα δυστυχώς παρέχει 

αντικρουόμενα αποτελέσματα. Η πλειονότητα των μελε-

τών αφορούν συγκεκριμένες ηλικιακές ομάδες και καλής 

πρόγνωσης ασθενείς, ενώ τα αποτελέσματα παρουσιά-

ζονται ανά κύκλο εμβρυομεταφοράς αντί για αρχόμενο 

κύκλο εξωσωματικής γονιμοποίησης, κάτι που μπορεί να 

οδηγήσει σε παρερμηνείες των αποτελεσμάτων. Επίσης, 

το ποσοστό εμφύτευσης ευπλοειδικών εμβρύων δεν είναι 

100%, ενώ το ποσοστό αποβολών έπειτα από PGT-A είναι 

περίπου 6%. Είναι παραδεκτό ότι η μέθοδος αυτή οδηγεί 

σε μείωση του χρόνου απόκτησης παιδιού, στη μείωση 

των πολύδυμων κυήσεων και στη μείωση των αποβολών 

σε σύγκριση με την κλασική εξωσωματική γονιμοποίη-

ση. Ωστόσο, η μέχρι σήμερα τεχνολογία έχει αποτύχει να 

βελτιώσει τα αθροιστικά ποσοστά επιτυχίας ανά αρχόμενο 

κύκλο εξωσωματικής γονιμοποίησης, ενώ παράλληλα το 

κόστος παραμένει αρκετά μεγάλο. Σύμφωνα με τη με-

γαλύτερη τυχαιοποιημένη μελέτη που έχει δημοσιευθεί 

μέχρι σήμερα και αφορά σε PGT-A σε πολικά σωμάτια 

ωαρίων γυναικών προχωρημένης ηλικίας (36-40), υπο-

στηρίζεται ότι η μέθοδος αυτή απέτυχε να αυξήσει το 

ποσοστό ζώντων γεννήσεων σε σύγκριση με την κλασι-

κή εξωσωματική γονιμοποίηση, ωστόσο βοήθησε στη 

μείωση των αποβολών και των κύκλων θεραπείας. Τέλος, 

σύμφωνα με ανακοίνωση της Αμερικάνικης Ένωσης Ανα-

παραγωγικής Ιατρικής (ASRM) μέχρι σήμερα δεν υπάρ-

χουν επαρκή δεδομένα που να συνιστούν την εφαρμογή 

βιοψίας βλαστοκύστης σε συνδυασμό με έλεγχο όλων των 

χρωμοσωμάτων σε όλα τα υπογόνιμα ζευγάρια. 
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Abstract
Kastoras A, Michalopoulos I, Sigalos G. Preimplantation Genetic Testing and In Citro Fertilization. 

Iatrika Analekta, 2019; 14: 686-689
Preimplantation Genetic Testing (PGT) is one of the most invasive techniques applied to test oocyte/embryo genetic 

content in In Vitro Fertilization (IVF) programs. Embryo biopsy and subsequent molecular analysis are required 

to detect with high precision the affected embryos in case of inherited monogenic diseases (PGT-M) or in case of 

numerical/structural chromosomal defects (PGT-A, PGT-SR). PGT in IVF cycles leads to significantly reduced chance 

of pregnancy termination due to genetic disorders and reduced time to achieve a healthy live birth when compared 

to IVF cycles without any embryo testing. Despite the importance of PGT in IVF programs strict criteria should be 

implemented to select patients who can effectively benefit from this method. 
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Στις μέρες μας η πιθανότητα επιβίωσης και θεραπείας από 

τον καρκίνο είναι σημαντικά αυξημένη σε σύγκριση με πα-

λαιότερες εποχές και η ομάδα των νέων ηλικιακά ασθενών 

που επιβιώνει από τον καρκίνο, αυξάνεται συνεχώς. Αυτή 

η αξιοσημείωτη πρόοδος οφείλεται στην έγκαιρη διάγνω-

ση, αλλά και στα καλύτερα και αποτελεσματικότερα αντι-

καρκινικά σχήματα χημειοθεραπείας/ακτινοθεραπείας, τα 

οποία όμως έχουν το ρίσκο ανεπιθύμητων παρενεργειών, 

λόγω της γοναδοτοξικής τους επίδρασης.

Η διατήρηση της γονιμότητας σε νεαρές γυναίκες και 

σε νέους άνδρες που υποβλήθηκαν σε χημειοθεραπεία 

ή ακτινοθεραπεία, είναι σήμερα κεντρικό ζητούμενο για 

τους ασθενείς και τους θεράποντες και οι διάφορες στρα-

τηγικές αντιμετώπισης του προβλήματος θα συζητηθούν 

σε αυτό το άρθρο. 

Το μέγεθος του προβλήματος
Περίπου το 2% των γυναικών αναπαραγωγικής ηλικίας θα 

διαγνωστούν με καρκίνο και έτσι διατρέχουν τον κίνδυνο 

της ωοθηκικής ανεπάρκειας μετά την αντικαρκινική θερα-

πεία. Σε αντίθεση με τους όρχεις, οι ωοθήκες είναι εφοδι-

ασμένες με συγκεκριμένο-πεπερασμένο αριθμό ωαρίων, 

γεγονός που δεν επιτρέπει τη δυνατότητα αναπλήρωσης 

της δεξαμενής των ωαρίων στην ωοθήκη.

Οι συχνότεροι τύποι καρκίνου που προσβάλλουν νεαρά 

άτομα περιλαμβάνουν καρκίνο του μαστού, αιματολογικές 

κακοήθειες (λευχαιμίες, λεμφώματα), κακοήθεις όγκους 

του κεντρικού νευρικού συστήματος, σεμίνωμα στους άν-

δρες και σάρκωμα (π.χ. Ewing).

Επίδραση της χημειοθεραπείας  
και της ακτινοθεραπείας στην ωοθήκη
Τα περισσότερα αντικαρκινικά φάρμακα ασκούν τη δράση 

τους κυρίως στα υπό διαίρεση κύτταρα. Τα τοξικά επα-

κόλουθα της χημειοθεραπείας μπορεί να προκαλέσουν 

αναστολή της κυτταρικής διαίρεσης, να παραβλάψουν τη 

λειτουργία του DNA των κοκκιωδών κυττάρων και των κυτ-

τάρων της θήκης, καθώς επίσης και του ίδιου του ωαρίου.

Έχει διαπιστωθεί ότι, κατά την έκθεση σε αλκυλιωτικούς 

παράγοντες στη διάρκεια της χημειοθεραπείας (όπως κυ-

κλοφωσφαμίδη, προκαρβαζίνη), ο βαθμός της γοναδοτο-

ξικότητας εξαρτάται και από την ηλικία της ασθενούς, κα-

θώς η εγκατάσταση μόνιμης αμηνόρροιας και η ωοθηκική 

ανεπάρκεια είναι συχνότερη σε γυναίκες άνω των 40 ετών.

Η ακτινοθεραπεία στην πύελο μπορεί να προκαλέσει 

σοβαρή βλάβη στις ωοθήκες, στο μυομήτριο και στο εν-

δομήτριο. Η δε ακτινοβολία στο κρανίο μπορεί επίσης να 

προκαλέσει βλάβες στην υπόφυση και διαταραχή στην 

παραγωγή και έκκριση των αντίστοιχων υποφυσιακών ορ-

μονών, όπως των γοναδοτροπινών FSH και LH.

Η επανεμφάνιση της εμμήνου ρύσεως μετά το πέρας 

της αντικαρκινικής θεραπείας οδηγεί συχνά τόσο τους α-

σθενείς όσο και τους θεράποντες ιατρούς σε εφησυχασμό, 

ενώ η μελλοντική γονιμότητα, η ελάττωση της ωοθηκικής 

εφεδρείας παραβλέπεται και οι ασθενείς καταλήγουν σε 

πρόωρη ωοθηκική ανεπάρκεια, όπως δείχνουν οι υπερη-

χογραφικές μετρήσεις του αριθμού των ωοθυλακίων που 

έχουν άντρο και οι μετρήσεις της FSH και κυρίως της AMH 

(αντι-μυλλέριος ορμόνη) στο αίμα.

Δυνατότητες προστασίας και διατήρησης  
της γονιμότητας
Οι σημερινές δυνατότητες διατήρησης της γονιμότητας 

είναι περισσότερο εκτεταμένες από ποτέ και περιλαμβά-

νουν τη διατήρηση ωαρίων, σπέρματος, εμβρύων ή ωοθη-

κικού ιστού πριν από την έναρξη της θεραπείας, καθώς 

επίσης και της προστασίας των ωοθηκών κατά τη διάρκεια 

της θεραπείας με τη χρήση GnRH αναλόγων.

Κρυοσυντήρηση εμβρύων

Η κατάψυξη εμβρύων μετά από κύκλο IVF προσφέρει και 

τη μεγαλύτερη δυνατότητα επίτευξης εγκυμοσύνης στο 

μέλλον. Το ποσοστό επιβίωσης των εμβρύων μετά την 

κατάψυξη και απόψυξη φτάνει στο 95% με τη μέθοδο 

ταχείας κατάψυξης (υαλοποίηση - vitrification) και το πο-

σοστό κύησης για κάθε μεταφερόμενο έμβρυο είναι όμοιο 
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με τα ποσοστά επίτευξης σε γυναίκες της ίδιας ηλικίας. 

Αθροιστικά, μέσω διαδοχικών εμβρυομεταφορών, το πο-

σοστό επίτευξης εγκυμοσύνης μπορεί να υπερβεί το 60%, 

ιδιαίτερα σε γυναίκες που κατέψυξαν έμβρυα σε ηλικία 

κάτω των 35 ετών. 

Η εφαρμογή αυτής της μεθόδου καθορίζεται από ση-

μαντικές προϋποθέσεις. Από την έναρξη του κύκλου IVF 

μέχρι την ωοληψία συνήθως απαιτούνται 12-14 ημέρες. 

Είναι σημαντικό να τονίσουμε πως, στο πλαίσιο της δια-

τήρησης της γονιμότητας, μπορούμε να ακολουθήσουμε 

πρωτόκολλα random start, στα οποία η ωοθηκική διέ-

γερση μπορεί να ξεκινήσει με μικρές τροποποιήσεις σε 

οποιαδήποτε ημέρα του κύκλου και χωρίς να απαιτείται 

η αναμονή μέχρι την επόμενη περίοδο. Επιπροσθέτως, οι 

νεαρές γυναίκες μπορεί να μην έχουν σταθερό σύντρο-

φο, ενώ στην απόψυξη των εμβρύων απαιτείται η ρητή 

συγκατάθεση και του συντρόφου ώστε τα έμβρυα να 

χρησιμοποιηθούν. 

Η φάση της ωοθηκικής διέγερσης χαρακτηρίζεται από 

παροδική υπεροιστρογοναιμία, η οποία μπορεί θεωρητικά 

να επιβαρύνει την πρόγνωση ορμονοεξαρτώμενων καρ-

κίνων, όπως του καρκίνου του μαστού με θετικούς υπο-

δοχείς. Η χρήση ενός αναστολέα αρωματάσης, όπως η 

λετροζόλη, περιορίζει τα επίπεδα οιστραδιόλης σε αυτά 

ενός φυσιολογικού κύκλου και προσφέρει την απαραίτη-

τη προστασία. Μέχρι στιγμής στη βιβλιογραφία, η χρήση 

λετροζόλης σε κύκλο IVF δεν αλλάζει την πρόγνωση σε 

ασθενείς με καρκίνο του μαστού. Πρόσφατα, μεγάλες ε-

πιδημιολογικές μελέτες κατέδειξαν πως η χρήση GnRH 

αναλόγων κατά τη διάρκεια της χημειοθεραπείας μπορούν 

να ασκήσουν προστατευτικό ρόλο μειώνοντας το ποσοστό 

μόνιμης αμηνόρροιας έπειτα από χημειοθεραπεία

Κρυοσυντήρηση ωαρίων

Μια εναλλακτική λύση αποτελεί η κατάψυξη ωαρίων μετά 

την ωοληψία και χωρίς να γίνει γονιμοποίηση σε αυτό το 

στάδιο. Για πολλά χρόνια, η ευθραυστότητα των ωαρίων 

και η ευαισθησία τους στις παραδοσιακές μεθόδους κρυ-

οσυντήρησης επηρέαζε αρνητικά τα αποτελέσματα αυτής 

της μεθόδου. 

Σήμερα με τη μέθοδο της υαλοποίησης το ποσοστό επι-

βίωσης των ωαρίων μετά την απόψυξη κυμαίνεται μεταξύ 

85% και 95% και τα ποσοστά επίτευξης εγκυμοσύνης 

προσομοιάζουν αυτά της συμβατικής IVF. Η μέθοδος αυ-

τή προϋποθέτει φάση ωοθηκικής διέγερσης με όποιους 

περιορισμούς αναφέρθηκαν παραπάνω.

Κατάψυξη ωοθηκικού ιστού

Σε εξειδικευμένα κέντρα είναι δυνατή η λήψη και κατά-

ψυξη ωοθηκικού ιστού πριν από την έναρξη της αντικαρ-

κινικής θεραπείας. Ο ωοθηκικός ιστός λαμβάνεται λα-

παροσκοπικά και περιλαμβάνει τμήματα του φλοιού της 

ωοθήκης που είναι πλούσια σε ωογόνια και ωοθυλάκια. Ο 

ωοθηκικός ιστός τεμαχίζεται σε μικρά τμήματα και στη συ-

νέχεια καταψύχεται. Τα τμήματα που αποψύχονται μετα-

μοσχεύονται λαπαροσκοπικά κάτω από το περιτόναιο των 

πλαγίων πυελικών τοιχωμάτων (ορθότοπη μεταμόσχευση) 

και εναλλακτικά σε περιοχές μακριά της πυέλου (ετερότο-

πη μεταμόσχευση). Μετά τη μεταμόσχευση, η ενδογενής 

παραγωγή οιστραδιόλης επανέρχεται έπειτα από διάστημα 

περίπου 6 μηνών.

Η πρώτη γέννηση έπειτα από μεταμόσχευση ωοθηκικού 

ιστού αναφέρθηκε το 2004, ενώ μέχρι σήμερα έχουν κα-

ταγραφεί πάνω από 100 γεννήσεις. Η μέθοδος αυτή έχει 

το πλεονέκτημα της άμεσης εφαρμογής χωρίς καθυστέ-

ρηση σε σύγκριση με το χρονικό διάστημα που απαιτείται 

για ωοθηκική διέγερση πριν από την κατάψυξη ωαρίων ή 

εμβρύων. Το μεγαλύτερο εμπόδιο στην επιτυχία είναι η με-

γάλη φθορά του ωοθηκικού ιστού, ο περιορισμένος όγκος 

του μοσχεύματος και η ισχαιμική βλάβη των ωοθυλακίων 

και του στρώματος έως την επίτευξη αποτελεσματικής 

επαναιμάτωσης. 

Αν και ο ωοθηκικός ιστός ελέγχεται με ιστολογικές και 

ανοσο-ιστοχημικές μεθόδους, η πιθανότητα μεταμόσχευ-

σης και καρκινικών κυττάρων με αυτή τη μέθοδο δεν 

μπορεί να αποκλειστεί, ιδιαίτερα σε περιπτώσεις αιματο-

λογικών νεοπλασιών, αν και στη βιβλιογραφία δεν έχουν 

αναφερθεί τέτοιες περιπτώσεις.

Διατήρηση της ανδρικής γονιμότητας

Ο ορχικός ιστός είναι ιδιαίτερα ευπαθής στην τοξική δρά-

ση της χημειο- και ακτινοθεραπείας. Η βλαπτική επίδρα-

ση της χημειοθεραπείας εξαρτάται από τη δόση και το 

θεραπευτικό σχήμα που επιλέγεται. Οι σύγχρονες δυνα-

τότητες για τη διατήρηση της ανδρικής γονιμότητας περι-

λαμβάνουν συνήθως την κρυοσυντήρηση του σπέρματος 

έπειτα από εκσπερμάτιση, κάτι που μπορεί να είναι πολύ 

δύσκολο σε νεότερους ασθενείς εφηβικής ηλικίας. Στα 

αγόρια και στους άνδρες, τμήματα ορχικού ιστού μπορεί 

να κρυοσυντηρηθούν, ωστόσο εάν αυτό γίνει πριν από 
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τη φάση της σπερματογένεσης, η όποια προσπάθεια για 

μεταμόσχευση δεν θα καρποφορήσει.

Συμπέρασμα
Η συνεχιζόμενη έρευνα και η στενή συνεργασία στην κλι-

νική πράξη μεταξύ ογκολόγων και ειδικών στην αναπα-

ραγωγική ιατρική μας επιτρέπουν να παράσχουμε στους 

ασθενείς μας σωστή και πλήρη ενημέρωση που θα τις/

τους βοηθήσει να αποφασίσουν σωστά για το αναπαρα-

γωγικό τους μέλλον. 

Ταυτόχρονα, οι μέθοδοι κρυοσυντήρησης γαμετών ή 

εμβρύων συνδέονται με καλά ποσοστά επιτυχίας, ενώ 

παράλληλα εμφανίζουν καλό προφίλ ασφάλειας για τους 

ασθενείς.

Abstract
Christopoulos I. Current options for fertility preservation in young patients with cancer. Iatrika 

Analekta, 2019; 14: 690-692
About 2% of young people of reproductive age will suffer from cancer. The commonest malignancies include breast 

cancer, hematological malignancies such as Hodgkin's lymphoma and leukemia, Ewing sarcoma, central nervous 

system tumours and seminoma. Due to the toxicity of chemotherapy and radiotherapy on the gonadal tissue with the 

subsequent risk of temporary or permanent ovarian or testicular failure, the availability of options for preservation or 

protection of fertility is of utmost importance for the young patients and their families. Current options to preserve 

fertility in this group of people about to undergo chemotherapy or radiotherapy include cryopreservation or oocytes, 

ovarian tissue, sperm or testicular tissue as well gonadal protection through the suppression of ovarian function by 

GnRH analogues. 
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Οι στατιστικές για τις γεννήσεις με βάση τον πληθυσμό 

καταδεικνύουν συνεχή αύξηση του αριθμού των γυναι-

κών που επιλέγουν να επιβραδύνουν τις αναπαραγωγικές 

διαδικασίες σε μεγαλύτερες ηλικίες. Η τάση αυτή οφεί-

λεται σε μεγάλο βαθμό στην αύξηση του ποσοστού των 

γυναικών που παρακολουθούν μεταπτυχιακούς τίτλους 

σπουδών ή βάζουν ως πρώτη προτεραιότητα την επαγγελ-

ματική καριέρα συγκριτικά με τη δημιουργία οικογένειας.

Επειδή η ικανότητα μιας γυναίκας να συλλάβει επηρε-

άζεται σε πολύ μεγάλο βαθμό από την ηλικία της, πολλές 

γυναίκες που καθυστερούν την τεκνοποίηση έρχονται α-

ντιμέτωπες με την υπογονιμότητα από τη στιγμή που είναι 

έτοιμες να μείνουν έγκυες. Η συχνότητα της υπογονιμό-

τητας αυξάνεται σημαντικά μετά την ηλικία των 35 ετών 

και από την ηλικία των 45 ετών το 99% των γυναικών δεν 

μπορούν να μείνουν έγκυες.

Οι νέες αυτές συνήθειες έχουν αυξήσει το ενδιαφέρον 

για τις τεχνολογίες διατήρησης της γονιμότητας. Παλαιό-

τερα, οι τεχνικές αυτές απευθύνονταν σε γυναίκες που 

υποβάλλονταν σε θεραπείες για καρκίνο (π.χ. χημειοθε-

ραπεία, ακτινοθεραπεία). Τα τελευταία χρόνια, όμως, όλο 

και περισσότερες γυναίκες ηλικίας 30-40 ετών αναζητούν 

διαδικασίες διατήρησης της γονιμότητας με κρυοσυντή-

ρηση ωαρίων για κοινωνικούς λόγους και όχι ιατρικούς.

Υπογονιμότητα και ηλικία της γυναίκας
Η αρνητική επίδραση της ηλικίας της γυναίκας στη γονι-

μότητα έχει σαφώς αποδειχθεί από μεγάλες μελέτες, οι 

οποίες δείχνουν μείωση των ποσοστών εγκυμοσύνης και 

υψηλότερα ποσοστά αποβολών όσο η γυναίκα μεγαλώνει.

Με την πάροδο του χρόνου μειώνεται τόσο o αριθμός 

των ωαρίων όσο και η ποιότητά τους και τελικά φθάνει ένα 

κρίσιμο κατώφλι κάτω από το οποίο η εγκυμοσύνη δεν 

είναι πλέον δυνατή. Η αιτία της μείωσης της ποιότητας των 

ωαρίων είναι κυρίως η δυσλειτουργία των μιτοχονδρίων 

και της μιτωτικής ατράκτου, με αποτέλεσμα να προκύ-

πτουν σφάλματα στη μειωτική διαίρεση με επακόλουθες 

χρωμοσωμικές ανωμαλίες στα έμβρυα που προκύπτουν 

και συνεπώς υψηλότερα ποσοστά αποβολής και χαμηλό-

τερες πιθανότητες εγκυμοσύνης. Εκτιμάται ότι η συχνό-

τητα των ωαρίων με παθολογικό αριθμό χρωμοσωμάτων 

πλησιάζει το 100% μετά την ηλικία των 45 ετών.

Η εμπειρία της εξωσωματικής γονιμοποίησης μέσω 

δωρεάς ωαρίου απέδειξε ότι η αναπαραγωγική γήρανση 

σχετίζεται κυρίως με την ÇηλικίαÈ του ωαρίου και επηρε-

άζεται ελάχιστα από την ÇηλικίαÈ της μήτρας. Η ικανότη-

τα της μήτρας να φιλοξενήσει επιτυχώς μια εγκυμοσύνη 

διατηρείται παρά την αύξηση της ηλικίας της γυναίκας. 

Παρότι η εγκυμοσύνη σε γυναίκες προχωρημένης ηλικίας 

συνδέονται με αυξημένα ποσοστά επιπλοκών (π.χ. υπέρ-

ταση, διαβήτη κύησης), η πλειονότητα των κυήσεων σε 

γυναίκες προχωρημένης ηλικίας έχει εξαιρετική έκβαση. 

Κρυοσυντήρηση ωαρίων
Η επιτυχής κρυοσυντήρηση ωαρίων βελτιώθηκε θεαμα-

τικά την τελευταία δεκαετία και δεν θεωρείται πια πει-

ραματική από την Αμερικανική Εταιρεία Αναπαραγωγικής 

Ιατρικής (ASRM) και το American College of Obstetricians 

and Gynecologists (ACOG). Για τις γυναίκες που δεν έχουν 

σύντροφο και δεν ενδιαφέρονται να χρησιμοποιήσουν 

σπέρμα δότη, η κρυοσυντήρηση ωαρίων είναι η επιλο-

γή που μπορεί να οδηγήσει σε επιτυχή εγκυμοσύνη στο 

μέλλον με πολύ καλά ποσοστά επιτυχίας. Βιβλιογραφικά 

δεδομένα που συγκρίνουν τα αποτελέσματα μεταξύ των 

κρυοσυντηρημένων ωαρίων και εμβρύων δείχνουν παρό-

μοια ποσοστά γεννήσεων μεταξύ των ομάδων.

Η διαδικασία προετοιμασίας των ωοθηκών περιλαμβά-

νει τη διέγερσή τους με ενέσιμη θεραπεία γοναδοτροπι-

νών προκειμένου να αναπτυχθούν πολλαπλά ωάρια και να 

γίνει ωοληψία υπό ελαφρά αναισθησία. Τα ώριμα ωάρια 

κρυοσυντηρούνται λίγο μετά την ανάκτησή τους.

Τι άλλαξε τα τελευταία χρόνια; Παρότι η πρώτη εγκυμο-

σύνη από την κρυοσυντήρηση ωαρίων δημοσιεύθηκε το 

1986, το συνολικό ποσοστό επιτυχίας (δηλαδή η επιβίω-
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ση των ωαρίων, τα ποσοστά γονιμοποίησης, τα ποσοστά 

εγκυμοσύνης) παρέμενε χαμηλό για πολλά χρόνια, απο-

θαρρύνοντας την τακτική εφαρμογή της μεθόδου. Ωστόσο, 

οι τροποποιήσεις των μεθόδων κρυοσυντήρησης έχουν 

οδηγήσει σε σημαντικές βελτιώσεις κατά την τελευταία 

δεκαετία. Οι πιο σημαντικοί παράγοντες για την επιτυχή 

κρυοσυντήρηση των ωαρίων είναι η αποφυγή κρυστάλ-

λων πάγου, που μπορεί να βλάψουν τα ενδοκυτταρικά 

στοιχεία και ο περιορισμός της τοξικότητας των ηλεκτρο-

λυτών κατά τη μετάβαση από την υγρή στη στερεή φάση.

Υαλοποίηση (Vitrification)
Η τεχνική της υαλοποίησης (vitrification) έφερε επανάστα-

ση στην κατάψυξη των ωαρίων. Βασίζεται στην αρχή ότι τα 

μεταβολικά δραστικά κύτταρα μπορούν να ψυχθούν τόσο 

γρήγορα ώστε ο πάγος να μην έχει το χρόνο να σχημα-

τιστεί. Κατά την υαλοποίηση προστίθενται κρυοπροστα-

τευτικά σε υψηλές συγκεντρώσεις και χρησιμοποιείται 

ένας εξαιρετικά γρήγορος ρυθμός ψύξης. Η πρώτη γέν-

νηση από υαλοποιημένα ανθρώπινα ωάρια αναφέρθηκε 

το 1999. Έκτοτε η τεχνική αυτή αντικατέστησε όλες τις 

προηγούμενες, μια και τα ποσοστά γονιμοποίησης, τα κλι-

νικά ποσοστά εγκυμοσύνης ανά μεταφορά και το ποσοστό 

γεννήσεων ανά μεταφορά είναι συγκρίσιμα με εκείνα που 

επιτυγχάνονται χρησιμοποιώντας κατεψυγμένα και απο-

ψυγμένα έμβρυα. 

Συγκριτικά με την αργή κατάψυξη, η υαλοποίηση φαί-

νεται να έχει υψηλότερα ποσοστά συνεχιζόμενης εγκυμο-

σύνης, εμβρύων υψηλής ποιότητας και υγιών γεννημένων 

παιδιών.

Συμβουλευτική
Η συμβουλευτική σχετικά με την κρυοσυντήρηση των ω-

αρίων πρέπει να εστιάζεται στις γυναίκες με ηλικίες έως 

36 ετών ή και σε αρκετά νεότερες γυναίκες αν υπάρχει 

γυναικολογική πάθηση που οδηγεί σε μείωση του αποθέ-

ματος των ωαρίων, όπως είναι η ενδομητρίωση.

Σημεία προσοχής
Πρόσθετοι παράγοντες που πρέπει να λαμβάνονται υπό-

ψη είναι οι εξής:

n Ηλικία τη στιγμή της διαδικασίας: Όσο μικρότερη εί-

ναι η γυναίκα τη στιγμή της κρυοσυντήρησης των ωαρίων, 

τόσο μεγαλύτερη είναι η πιθανότητα γεννήσεως υγιούς 

παιδιού στο μέλλον, όταν χρησιμοποιήσει τα ωάρια αυτά. 

Όταν οι γυναίκες επιλέγουν την κρυοσυντήρηση ωαρίων 

σε μεγαλύτερες ηλικίες, θα πρέπει να αναμένουν ότι θα 

έχουν μικρότερη πιθανότητα επιτυχίας στο μέλλον απ᾽ ό,τι 

αν το είχαν κάνει σε νεότερη ηλικία. Ωστόσο, μπορεί να 

επιτευχθεί κλινική εγκυμοσύνη από την κρυοσυντήρηση 

των ωαρίων σε γυναίκες ηλικίας 41-43 ετών, γεγονός που 

υποδηλώνει ότι αυτή η τεχνολογία θα μπορούσε να είναι 

ευεργετική ακόμη και σε αυτήν την ομάδα αναπαραγωγι-

κής ηλικίας.

n Μέγιστη ηλικία για την κρυοσυντήρηση των ωαρίων: Η 

μέγιστη ηλικία για την κρυοσυντήρηση των ωαρίων μπο-

ρεί να φθάσει τα 45 χρόνια, με βάση μια μελέτη που 

αξιολόγησε την επιτυχία της εξωσωματικής γονιμοποίησης 

σε γυναίκες >44 ετών. Σε αυτή τη μελέτη, η εξωσωματική 

γονιμοποίηση έδωσε ζωντανές γεννήσεις μέχρι την ηλικία 

των 45 ετών, αλλά η επιτυχία περιορίστηκε σε εκείνες τις 

ασθενείς που παρήγαγαν >5 ωάρια κατά τη διάρκεια της 

διέγερσης των ωοθηκών. Αν και τα ποσοστά εγκυμοσύνης 

για ασθενείς ηλικίας 46 και 47 ετών σε αυτή τη μελέτη 

ήταν 17% και 9% αντίστοιχα, καμία από αυτές τις εγκυ-

μοσύνες δεν είχε ως αποτέλεσμα τη γέννηση. Επομένως, 

μπορεί να είναι λογικό να εξεταστεί η κρυοσυντήρηση των 

ωαρίων για τη διατήρηση της γονιμότητας μέχρι την ηλικία 

των 45 ετών, εφόσον η ασθενής ενημερωθεί ενδελεχώς 

την πολύ χαμηλή πιθανότητα επιτυχίας. Η ελληνική νομο-

θεσία επιτρέπει την χρήση των ωαρίων μέχρι το πεντηκο-

στό έτος ηλικίας των γυναικών

Πόσο ασφαλής είναι η μέθοδος
1.  Κίνδυνος αποβολής

Τα ποσοστά αποβολών ποικίλλουν σημαντικά μεταξύ 

των δημοσιευμένων μελετών, κυμαινόμενα από 15% έως 

50%. Ο παράγοντας που επηρεάζει τον κίνδυνο αποβολής 

είναι η ηλικία της γυναίκας όταν κρυοσυντηρεί τα ωάριά 

της, και όχι η διαδικασία της κρυοσυντήρησης.

2. Περιγεννητική νοσηρότητα και θνητότητα

Τα μέχρι σήμερα δεδομένα για την υγεία των παιδιών 

που προέρχονται από κρυοσυντήρηση ωαρίων είναι πολύ 

ενθαρρυντικά, κάτι που επιβεβαιώνει την ασφάλεια αυ-

τών των τεχνικών. Τα παιδιά αυτά έχουν τα ίδια ποσοστά 

περιγεννητικής θνητότητας και νοσηρότητας σε σύγκριση 

με τις άλλες θεραπείες γονιμότητας. Σε μια μεγάλη σειρά 

με πάνω από 1.000 γεννήσεις ζώντων παιδιών μετά τη 

χρήση αποψυγμένων ωαρίων για την επίτευξη εγκυμοσύ-

νης, τα μαιευτικά και περιγεννητικά αποτελέσματα ήταν 

παρόμοια με αυτά που παρατηρήθηκαν σε γεννήσεις που 

προέρχονταν από τη χρήση νωπών ωαρίων.

3. Ανευπλοειδισμός

Η διαδικασία της κρυοσυντήρησης ωαρίων δημιουρ-

γούσε ανέκαθεν ανησυχία στην ιατρική κοινότητα για την 

πιθανή επίπτωσή της στην ακεραιότητα των χρωμοσωμά-

των λόγω της ευθραυστότητας της μιτωτικής ατράκτου. Οι 

μελέτες έχουν δείξει ότι τα χρωμοσώματα των κατεψυγμέ-

νων - αποψυγμένων ωαρίων είναι φυσιολογικά τόσο στον 

αριθμό όσο και τη δομή. Επιπλέον, δεν έχουν αναφερθεί 
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περιπτώσεις αυξημένης συχνότητας εμφάνισης ανευπλο-

ειδών μεταξύ γεννήσεων ζώντων που προέρχονται από 

κρυοσυντηρημένα ωάρια.

4. Συγγενείς ανωμαλίες

Δεν έχουν αναφερθεί περιπτώσεις αυξημένης εμφάνι-

σης συγγενών ανωμαλιών στα παιδιά που γεννιούνται από 

κρυοσυντηρημένα ωάρια. Η μεγαλύτερη ανασκόπηση των 

περιγεννητικών αποτελεσμάτων μετά από κρυοσυντήρη-

ση ωαρίων ανέλυσε αποτελέσματα σε 936 νεογνά, όπου 

διαπιστώθηκε ότι η συχνότητα των συγγενών ανωμαλιών 

(1,3%) δεν διαφέρει σε σύγκριση με αυτή των βρεφών 

που προέρχονται από αυτόματες συλλήψεις.

Συμπεράσματα
Πολλές γυναίκες που αναβάλλουν την τεκνοποίηση σε 

μεγαλύτερες ηλικίες ενδέχεται να αντιμετωπίσουν υπογο-

νιμότητα όταν τελικά το επιθυμήσουν. Οι γυναίκες αυτές 

επιβάλλεται να εξετάσουν μεθόδους διατήρησης της γο-

νιμότητας με κρυοσυντήρηση των ωαρίων τους.

Η αναπαραγωγική γήρανση στη γυναίκα σχετίζεται κυ-

ρίως με την ÇηλικίαÈ του ωαρίου και επηρεάζεται ελάχι-

στα, αν όχι καθόλου, από την ÇηλικίαÈ της μήτρας.

Η μέθοδος της κρυοσυντήρησης των ωαρίων είναι α-

πόλυτα ασφαλής όσον αφορά την υγεία των παιδιών που 

γεννιούνται όταν αυτά χρησιμοποιηθούν.

Όλοι οι γιατροί που παρέχουν πρωτοβάθμια και δευτε-

ροβάθμια περίθαλψη πρέπει να εντάξουν στη συμβουλευ-

τική τους την ενημέρωση των γυναικών στην επιλογή και 

το δικαίωμα που έχουν να μπορούν να παρατείνουν την 

αναπαραγωγική τους ηλικία.

Abstract
Ioannidis G. Fertility preservation by egg-freezing for social reasons. Iatrika Analekta, 2019; 14: 693-695
Many women who delay childbearing may face infertility by the time they are ready to become pregnant. 

Reproductive aging is primarily related to the "age" of the oocyte, and is influenced very little, if at all, by the "age" 

of the uterus. Women who wish to delay childbearing may consider oocyte cryopreservation as the best method of 

fertility preservation. Data regarding the success rates for a future pregnancy and safety of cryopreserved oocytes are 

very encouraging, as they are similar to those in children born from fresh oocytes.

Bιβλιογραφία

1.	 National	Center	for	Health	Statistics.	Birth rate for women age 15-44.	www.cdc.gov/nchs/pressroom/04facts/birthrates.htm	
2.	 Menken	J,	et	al.	Age and infertility.	Science	1986;	233:	1.389.
3.	 ESHRE	Task	Force	on	Ethics	and	Law,	Dondorp	W,	de	Wert	G,	et	al.	Oocyte cryopreservation for age-related fertility loss.	Hum	Reprod	

2012;	27:	1.231.
4.	 Lockwood	GM.	Social egg freezing: the prospect of reproductive 'immortality' or a dangerous delusion?	Reprod	Biomed	Online	2011;	

23:	334.
5.	 Pellestor	F,	et	al.	Maternal aging and chromosomal abnormalities: new data drawn from in vitro unfertilized human oocytes.	Hum	

Genet	2003;	112:	195.
6.	 Stolwijk	AM,	et	al.	The impact of the woman's age on the success of standard and donor in vitro fertilization.	Fertil	Steril	1997;	67:	702.
7.	 Paulson	RJ,	et	al.	Cumulative conception and live birth rates after oocyte donation: implications regarding endometrial receptivity.	

Hum	Reprod	1997;	12:	835.
8.	 Practice	Committees	of	American	Society	for	Reproductive	Medicine,	Society	for	Assisted	Reproductive	Technology.	Mature oocyte 

cryopreservation: a guideline.	Fertil	Steril	2013;	99:	37.
9.	 Ho	JR,	et	al.	A comparison of live birth rates and perinatal outcomes between cryopreserved oocytes and cryopreserved embryos.	J	

Assist	Reprod	Genet	2017;	34:	1.359.
10.	 Jain	JK,	Paulson	RJ.	Oocyte cryopreservation.	Fertil	Steril	2006;	86:	1.037.
11.	 Kuleshova	L,	et	al.	Birth following vitrification of a small number of human oocytes: case report.	Hum	Reprod	1999;	14:	3.077.
12.	 Cobo	A,	Diaz	C.	Clinical application of oocyte vitrification: a systematic review and meta-analysis of randomized controlled trials.	Fertil	

Steril	2011;	96:	277.
13.	 Boldt	J,	et	al.	Human oocyte cryopreservation: 5-year experience with a sodium-depleted slow freezing method.	Reprod	Biomed	Online	

2006;	13:	96.
14.	 Levi	Setti	PE,	et	al.	Cryopreservation of supernumerary oocytes in IVF/ICSI cycles.	Hum	Reprod	2006;	21:	370.
15.	 Cobo	A,	et	al.	Obstetric and perinatal outcome of babies born from vitrified oocytes.	Fertil	Steril	2014;	102:	1.006.
16.	 Pickering	SJ,	et	al.	Transient cooling to room temperature can cause irreversible disruption of the meiotic spindle in the human oocyte.	

Fertil	Steril	1990;	54:	102.
17.	 Noyes	N,	et	al.	Over 900 oocyte cryopreservation babies born with no apparent increase in congenital anomalies.	Reprod	Biomed	

Online	2009;	18:769.
18.	 Porcu	E,	et	al.	Clinical experience and applications of oocyte cryopreservation.	Mol	Cell	Endocrinol	2000;	169:	33.
19.	 Chian	RC,	et	al.	Obstetric and perinatal outcome in 200 infants conceived from vitrified oocytes.	Reprod	Biomed	Online	2008;	16:	608.

Διατήρηση της γονιμότητας με κρυοσυντήρηση ωαρίων για κοινωνικούς λόγους: επιλογή ή δικαίωμα;

Ιατρικά Ανάλεκτα | Τόμος Δ' | Τεύχος 14 | Έτος 2019 695



Η χρήση του εμπλουτισμένου με αιμοπετάλια πλάσματος 

(Platelet-Rich Plasma - πλάσμα πλούσιο σε αιμοπετάλια) 

γίνεται όλο και πιο συχνή ως μη επεμβατική μέθοδος θε-

ραπείας που αφορά ένα ευρύ φάσμα ειδικοτήτων. Από το 

1980 χρησιμοποιείται στην ορθοπεδική χειρουργική, την 

πλαστική, την ουρολογία, την οδοντιατρική και τα τελευ-

ταία πέντε χρόνια στη γυναικολογία.

Το αυτόλογο PRP προέρχεται από oλικό αίμα της α-

σθενούς, το οποίο φυγοκεντρείται για να αφαιρεθούν τα 

ερυθρά αιμοσφαίρια και πιστεύεται ότι έχει 5-10 φορές 

μεγαλύτερη πυκνότητα αυξητικών παραγόντων. Φαίνεται 

ότι αυτοί οι αυξητικοί παράγοντες βοηθούν στη φυσική 

επούλωση.

Η θεωρία είναι πως τα αιμοπετάλια, που αποτελούν την 

πρώτη αντίδραση του σώματος σε ιστική βλάβη, έλκουν 

βλαστοκύτταρα, τα οποία με τη σειρά τους επιταχύνουν 

την επούλωση των ιστών. 

Επιχειρούμε μια σύντομη αναδρομή της βιβλιογραφίας 

που αφορά τη χρήση του PRP στην αναπαραγωγική γυ-

ναικολογία και ιδιαίτερα στο ενδομήτριο και τις ωοθήκες.

Τα αιμοπετάλια προέρχονται από διπλή φυγοκέντρηση 

περιφερικού αίματος προκειμένου να απομονωθούν σε 

θερμοκρασία 21oC, έτσι ώστε να αποφευχθεί η συγκόλ-

λησή τους. Περίπου 30 ml περιφερικού φλεβικού αίματος 

αποδίδουν 3-5 ml PRP, το οποίο στη συνέχεια ενίεται στον 

ιστό που θέλουμε να θεραπεύσουμε.

Υπάρχουν διαφορετικοί τύποι PRP, οι οποίοι διαχωρί-

ζονται ανάλογα με τον τρόπο παρασκευής και τη συγκέ-

ντρωση τους σε αιμοπετάλια, λευκοκύτταρα ή αυξητικούς 

παράγοντες.

PRP: Σύνθεση ενεργοποίηση  
και μηχανισμός δράσης
Οι κυριότεροι δραστικοί παράγοντες του PRP είναι: platelet 

derived growth factor (PDGF), epidermal growth factor 

(EGF), transforming growth factor beta (TGF-β), vascular 

endothelial growth factor (VEGF), insulin like growth 

factor (IGF 1 & IGF 2), platelet derived angiogenic factor 

(PDAF), fibroblast growth factor (FGF), connective tissue 

growth factor (CTGF), interleukin 8 (IL 8), fibronectin και 

sphingosine 1-phosphate, με τους 4 πρώτους να παίζουν 

πιθανότατα τον σημαντικότερο ρόλο. Η ενεργοποίηση 

των αιμοπεταλίων οδηγεί στην απελευθέρωση αυτών των 

παραγόντων, με τη βοήθεια ουσιών όπως η θρομβίνη, το 

κολλαγόνο και το χλωριούχο ασβέστιο.

Ο μηχανισμός δράσης δεν είναι απόλυτα ξεκάθαρος, 

αλλά πιστεύεται ότι οι αυξητικοί παράγοντες επιταχύνουν 

τη διαδικασία επούλωσης μέσα από τα γνωστά στάδιά της.

1.  PRP στην πρόωρη ωοθηκική ανεπάρκεια

Σε παλαιότερες μελέτες έγινε έγχυση αυξητικών πα-

ραγόντων σε ωοθήκες πειραματόζωων και φάνηκε ότι 

ώριμα ωοθυλάκια και ωάρια αναπτύχθηκαν από ωοθη-

κικά κύτταρα. Σε νεότερες μελέτες έχει βρεθεί πως, ό-

ταν τοποθετήθηκε PRP στις ωοθήκες 8 περιεμμηνοπαυ-

σιακών γυναικών με μειωμένη ωοθηκική ανταπόκριση, 

υπήρξε επιτυχής αναζωογόνηση 1-3 μήνες μετά την 

έγχυση. Ακολούθησε εξωσωματική γονιμοποίηση με φυ-

σική διέγερση και τα ωάρια που παρήχθησαν υποβλή-

θηκαν σε ICSI (Intracytoplasmic Sperm Injection). Τα έμ-

βρυα που προέκυψαν από τη γονιμοποίηση των ωαρίων 

κρυοσυντηρήθηκαν.

Το 2018 έγινε ωοθηκική έγχυση PRP σε 4 εμμηνοπαυ-

σιακές ασθενείς και συλλέχθηκαν κατά μέσο όρο 5 ώριμα 

ωάρια (ΜΙΙ), που απέδωσαν τουλάχιστον 1 βλαστοκύστη 

σε κάθε γυναίκα. 

Το 2019 σε μια νεότερη μελέτη, 3 μήνες μετά την έγχυ-

ση του PRP, η τιμή της FSH μειώθηκε κατά 67%, της AMH 

αυξήθηκε κατά 75% και προέκυψε αυτόματη σύλληψη, 

που οδήγησε σε επιτυχή γέννησή παιδιού. 

Τέλος σε ακόμα μία μελέτη του 2019 από το ίδιο κέ-

ντρο, αναφέρεται εγκυμοσύνη έπειτα από έγχυση PRP 

στις ωοθήκες, η οποία ύστερα από εξωσωματική γονι-

μοποίηση οδήγησε σε εγκυμοσύνη σε εμμηνοπαυσιακή 
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γυναίκα. Παρότι η εγκυμοσύνη διεκόπη αυτόματα την 5η 

εβδομάδα της κύησης λόγω αποβολής, θεωρείται η πρώτη 

αναφορά χρήσης PRP που οδηγεί σε εγκυμοσύνη ενώ έχει 

εγκατασταθεί η εμμηνόπαυση.

2. PRP σε παθολογικό ενδομήτριο

Το ενδομήτριο παίζει έναν εξαιρετικά σημαντικό ρόλο 

στην επιτυχία της εξωσωματικής γονιμοποίησης και μπο-

ρεί να είναι ανεπαρκές ακόμα και έπειτα από μια επιτυ-

χημένη ωοθηκική διέγερση. Το PRP φαίνεται να έχει επι-

τυχημένη δράση πάνω σε παθολογικά λεπτό ενδομήτριο.

Σε μια μελέτη του Colombo et al. έγινε θεραπεία σε 8 

ασθενείς όπου το ενδομήτριο ήταν λεπτότερο από 6 mm 

και δεν είχε βρεθεί κανένας άλλος παθολογικός παράγο-

ντας σε καλλιέργεια ή υστεροσκόπηση. Μετά τη θερα-

πεία, το ενδομήτριο είχε φυσιολογικό πάχος σε 7 ασθενείς 

και 6 από αυτές είχαν θετικό τεστ κύησης. Αντίστοιχα ο 

Zadehmodarres et al. σε μια πιλοτική μελέτη περιέλαβε 

10 ασθενείς, οι οποίες είχαν ματαιώσει τις εμβρυομετα-

φορές λόγω ανεπαρκούς ενδομητρίου (<7 mm). 48 ώρες 

μετά την θεραπεία με PRP, το πάχος του ενδομητρίου αυ-

ξήθηκε και ξεπέρασε τα 7 mm μετά τη δεύτερη έγχυση. 

Πέντε ασθενείς έμειναν έγκυες (50%) και στις τέσσερις 

από αυτές η εγκυμοσύνη εξελίχθηκε φυσιολογικά.

Επίσης, το 2018 ο Wang με ενδομήτρια έγχυση PRP σε 

20 ασθενείς με λεπτό ενδομήτριο πέτυχε 60% ποσοστό 

κλινικής κύησης (CPR - Clinical Pregnancy Rate). Τέλος, ο 

Kim σε 22 ασθενείς με παθολογικά λεπτό ενδομήτριο και 

έπειτα από έγχυση PRP 2-3 φορές ξεκινώντας από τη 10η 

ημέρα μετά την έμμηνο ρύση πέτυχε 30% CPR.

3. PRP σε επανειλημμένες αποτυχίες εμφύτευσης

Ως επανειλημμένη αποτυχία εμφύτευσης (Repeated 

Implantation Failure - RIF) ορίζεται η αδυναμία να εμ-

φυτευθεί το έμβρυο έπειτα από συνεχόμενες εμβρυομε-

ταφορές στη διάρκεια κύκλου εξωσωματικής. Αρκετοί 

παράγοντες παίζουν σημαντικό ρόλο στη διαδικασία της 

εμφύτευσης, όπως η ποιότητα του εμβρύου, η δεκτικότη-

τα του ενδομητρίου και ανοσιακοί παράγοντες.

Διάφορες μέθοδοι έχουν προταθεί για την αντιμετώπι-

ση του προβλήματος, όπως η υστεροσκόπηση, η βλάβη 

του ενδομητρίου (endometrial scratching) και ανοσοθερα-

πείες. Υπάρχουν αρκετές πρόσφατες μελέτες που υποστη-

ρίζουν πως η θεραπεία με PRP οδηγεί στην αύξηση της 

δεκτικότητας του ενδομητρίου.

Ο Nazari et al. σε 20 ασθενείς με ιστορικό επανειλημμέ-

νων αποτυχιών εμφύτευσης πέτυχε 90% ποσοστό κύησης. 

Εξ αυτών, οι 16 εξελίσσονταν ομαλά κατά τη διάρκεια της 

μελέτης. Σε μια νεότερη μελέτη με μεγαλύτερο αριθμό, 

123 ασθενών, οι οποίες είχαν δύο ή περισσότερες προ-

σπάθειες αποτυχημένης εμφύτευσης, χορηγήθηκαν είτε 

PRP είτε αυξητικοί παράγοντες (GSCF). Το αποτέλεσμα 

ήταν στατιστικά σημαντικό και έδειξε ποσοστό εγκυμο-

σύνης 40,3% των ασθενών με έγχυση PRP έναντι 21% 

αυτών με GSCF.

Τέλος, σε ακόμα μία μελέτη των Pantos et al. του 2019, 

επετεύχθη γέννηση υγιούς παιδιού σε ασθενή με χρόνια 

ενδομητρίτιδα και ιστορικό πολλαπλών αποβολών έπειτα 

από έγχυση PRP.

Συμπέρασμα
Η χρήση του PRP είναι μια πρωτοποριακή, οικονομική, α-

πλή, εύκολη και αποτελεσματική θεραπεία για πολλές πα-

θήσεις που αφορούν την ιατρική και σε ένα μεγάλο εύρος 

ειδικοτήτων. Όσον αφορά την εξωσωματική γονιμοποίηση 

και την αναπαραγωγική γυναικολογία, τα τελευταία χρόνια 

έχουν πραγματοποιηθεί μελέτες και έχουν παρουσιαστεί 

περιστατικά, όπου η χρήση του PRP φαίνεται να έχει θε-

τικά αποτελέσματα.

Ειδικά όσον αφορά το λεπτό ή παθολογικό ενδομήτριο, 

οι μελέτες μέχρι στιγμής έχουν πολύ ενθαρρυντικά απο-

τελέσματα. Σχετικά με την πρόωρη ωοθηκική ανεπάρκεια 

και εμμηνόπαυση, τόσο οι μελέτες όσο και οι αριθμοί των 

ασθενών που συμμετέχουν σε αυτές είναι περιορισμένοι. 

Επίσης, χρειάζονται ανάλογες μελέτες και από άλλα κέ-

ντρα για να επιβεβαιωθούν τα αποτελέσματα.

Είναι προφανές ότι χρειάζονται περισσότερες τυχαι-

οποιημένες μελέτες για να αποδειχθεί και στατιστικά η 

αποτελεσματικότητα και η ασφάλεια της χρήσης του PRP 

στην εξωσωματική γονιμοποίηση, παρότι μέχρι στιγμής 

φαίνεται ότι δεν υπάρχουν επιπλοκές (φλεγμονή, αιμορ-

ραγία, βλάβη ιστών) από τη χρήση του.
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Abstract
Hiniadis H. Use of platelet rich plasma in assisted reproduction techniques. Iatrika Analekta, 2019; 

14: 696-698
The use of PRP (Platelet Reach Plasma) is common in a great variety of medical treatments including orthopedics 

and dermatology. The application of this method in infertility treatment includes injection to uterus and ovaries in 

order to improve endometrial thickness and ovarian function. In the present article we review recent literature in 

order to obtain an updated view in both aspects of this application in IVF. Although no large studies are available to 

ensure the statistically robust data that evidence-based medicine requires, there are results which may assist us in 

having a justified opinion. It appears that endometrial application is easy, cost effective and with promising results. 

As it concerns application for premature ovarian insufficiency, further studies are needed to ensure that the use of 

PRP is evidence-based.
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Η ιστορία της εξωσωματικής γονιμοποίησης μετρά ήδη τέσ-

σερις δεκαετίες από την πρώτη επιτυχημένη προσπάθεια 

το 1978, που κατέληξε στη γέννηση του πρώτου Çπαιδιού 

του σωλήναÈ. Η προσπάθεια αυτή πραγματοποιήθηκε σε 

φυσικό κύκλο, δηλαδή χωρίς φαρμακευτική ωοθηκική δι-

έγερση. Κατά την ωοληψία ελήφθη το ένα και μοναδικό 

ωάριο που προοριζόταν για ωορρηξία, και αφού γονιμοποι-

ήθηκε με το σπέρμα του συντρόφου, το έμβρυο που προέ-

κυψε μεταφέρθηκε στη μήτρα, επιτυγχάνοντας την κύηση 

και τη γέννηση του πρώτου παιδιού με εξωσωματική γονι-

μοποίηση. Στα χρόνια που ακολούθησαν, η εξωσωματική 

γονιμοποίηση γνώρισε τεράστια άνθηση, με τεχνολογικές 

εξελίξεις και καινοτόμες πρακτικές, που συνέβαλαν στο 

να τεκνοποιήσουν ζευγάρια τα οποία λίγα χρόνια νωρίτερα 

θα έμεναν άτεκνα. Βασικό άξονα σήμερα αποτελεί η φαρ-

μακευτική ωοθηκική διέγερση, με στόχο τη λήψη ικανού 

αριθμού ωαρίων και κατά συνέπεια τη δημιουργία ικανού 

αριθμού εμβρύων, τα οποία θα αυξήσουν την πιθανότητα 

επίτευξης κύησης.

Κρυοσυντήρηση Εμβρύων και Freeze All
Μία από τις πρακτικές που κερδίζει συνεχώς έδαφος, εί-

ναι η τεχνική της κρυοσυντήρησης όλων των εμβρύων που 

θα προκύψουν κατά την εξωσωματική γονιμοποίηση και 

η μεταφορά τους στην ενδομητρική κοιλότητα έπειτα από 

απόψυξη σε επόμενο κύκλο. Πρόκειται για την πρακτική 

Freeze All, η οποία τα τελευταία χρόνια τείνει να γίνει η 

πρώτη επιλογή σε πολλά Κέντρα Υποβοηθούμενης Ανα-

παραγωγής. Ιστορικά, η πρώτη γέννηση παιδιού από κρυ-

οσυντηρημένο έμβρυο επιτεύχθηκε το 1984. Έκτοτε, οι 

τεχνικές της κρυοσυντήρησης έχουν εξελιχθεί περνώντας 

από τη βραδεία τεχνική (slow freezing) στην υαλοποίηση 

(vitrification), η οποία εξασφαλίζει την ανάκτηση σχεδόν 

όλων των εμβρύων μετά την απόψυξη. Η πρώτη γέννηση 

παιδιού από κρυοσυντηρημένο έμβρυο με τη μέθοδο της 

υαλοποίησης επιτεύχθηκε το 1990. 

Επιπτώσεις της φαρμακευτικής  
ωοθηκικής διέγερσης
Η λογική, πίσω από τη σύγχρονη αυτή πρακτική είναι ό-

τι η φαρμακευτική διέγερση των ωοθηκών με στόχο την 

πολλαπλή ωοθυλακική ανάπτυξη, οδηγεί σε αύξηση των 

ορμονών, των οιστρογόνων και της προγεστερόνης. Η αύ-

ξηση αυτή σε ένα σημαντικό ποσοστό κύκλων θα έχει ως 

αποτέλεσμα την επιταχυνόμενη και ασύγχρονη ανάπτυξη 

του ενδομητρίου και αυτό με τη σειρά του την πιθανή α-
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πώλεια του παραθύρου εμφύτευσης. Βιβλιογραφικά έχει 

δειχθεί ότι, αν αυτός ο ασυγχρονισμός ξεπερνά τις 3 μέρες, 

η εμφύτευση -και άρα η κύηση- είναι καταδικασμένη να 

αποτύχει.

Επιπλέον, η φαρμακευτική ωοθηκική διέγερση σε μορι-

ακό επίπεδο τροποποιεί τη γονιδιακή έκφραση στο ενδο-

μήτριο, ενώ προκαλεί ανοσολογικές αλλαγές με μείωση 

των μητρικών κυττάρων φυσικών φονέων (uNK-cells), που 

εκκρίνουν παράγοντες που σχετίζονται με την εμφύτευση, 

μεταξύ των οποίων προεξάρχουν οι αγγειογενετικοί παρά-

γοντες όπως ο VEGF (Vascular Endothelial Growth Factor), 

οι κυτταροκίνες και οι αυξητικοί παράγοντες, όπως ο LIF 

(Leukemia Inhibiting Factor). 

Ακόμα, η φαρμακευτική ωοθηκική διέγερση συνδέεται 

με επιγενετικές επιδράσεις, με το ανεπαρκές ενδομητρικό 

περιβάλλον να οδηγεί σε απώλεια της εκλεκτικής μεθυλίω-

σης γονιδίων αποτύπωσης, η οποία δύναται να έχει επιδρά-

σεις στην πλακουντοποίηση και την εμβρυϊκή ανάπτυξη.

Επιδημιολογικά, η εξωσωματική γονιμοποίηση έχει συ-

σχετιστεί με αύξηση στην επίπτωση των περιγεννητικών 

επιπλοκών, όπως η γέννηση χαμηλού βάρους νεογνών, η 

προωρότητα, η αιμορραγία στην κύηση, η αποκόλληση 

του πλακούντα και ο προδρομικός πλακούντας. Αξίζει να 

σημειωθεί ότι το 2010 στις ΗΠΑ το 1,5% των γεννήσεων 

προέρχονταν από τις μεθόδους υποβοηθούμενης αναπα-

ραγωγής, ενώ το 5,6% των χαμηλού βάρους γέννησης νεο-

γνών και το 4,4% των πρόωρων νεογνών προέρχονταν από 

τις μεθόδους αυτές! Η εφαρμογή της πρακτικής Freeze All 

φαίνεται πως ελαττώνει την εμφάνιση των περιγεννητικών 

επιπλοκών συγκριτικά με την άμεση εμβρυομεταφορά.

Ενδείξεις Freeze All
Μεγάλη ώθηση στην πρακτική Freeze All έδωσε η πρό-

οδος των μεθόδων κρυοσυντήρησης με την υαλοποίηση 

να ελαχιστοποιεί τις απώλειες εμβρύων μετά την απόψυ-

ξη. Αν και η αρχική ένδειξη ήταν η μείωση του κινδύνου 

εκδήλωσης του συνδρόμου υπερδιέγερσης των ωοθηκών 

(OHSS), σύντομα στις ενδείξεις προστέθηκαν η διατήρηση 

της γονιμότητας, κυρίως σε ογκολογικές ασθενείς, η συλλο-

γή εμβρύων σε πτωχές απαντήτριες για τη διενέργεια μίας 

εμβρυομεταφοράς δύο, τριών ή και τεσσάρων εμβρύων 

αναλόγως της ηλικίας της ασθενούς στο εγγύς ή απώτε-

ρο μέλλον, η βιοψία εμβρύων για προεμφυτευτικό έλεγ-

χο με κρυοσυντήρησή τους αναμένοντας το αποτέλεσμα 

για εμβρυομεταφορά σε επόμενο κύκλο και αύξηση της 

προγεστερόνης, που οδηγεί σε ένα πιθανά δυσμενές εν-

δομητρικό περιβάλλον. Η σύνδεση δε της τεχνικής Freeze 

All με τη μείωση των περιγεννητικών επιπλοκών αποτέλε-

σε ακόμη έναν λόγο για τη στήριξή της στην καθημερινή 

κλινική πράξη.

Βιβλιογραφική τεκμηρίωση
Η πρώτη προοπτική τυχαιοποιημένη μελέτη (RCT) για την 

αποτελεσματικότητα της πρακτικής Freeze All δημοσιεύ-

θηκε το 1999 από τους Ferraretti και συνεργάτες και αφο-

ρούσε γυναίκες με αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης του OHSS. 

Όπως αναμενόταν, η μελέτη αυτή επιβεβαίωσε τη μείωση 

του κινδύνου με την εφαρμογή της. Η πρώτη μεταανάλυση 

RCT μελετών που πραγματεύονταν την τεχνική Freeze All 

δημοσιεύτηκε το 2013 από τους Roque και συνεργάτες, 

συμπεριέλαβε 3 RCT μελέτες (μία με φυσιολογικές απα-

ντήτριες και δύο με υπεραπαντήτριες στη φαρμακευτική 

ωοθηκική διέγερση) και 633 συνολικά γυναίκες. Η μετα-

ανάλυση αυτή βρήκε αύξηση 31% της κλινικής και 32% 

της συνεχιζόμενης κύησης με την εφαρμογή της τεχνικής. 

Ωστόσο, η 1 RCT μελέτη με υπεραπαντήτριες αποσύρθηκε 

από τη βιβλιογραφία μετά τη δημοσίευση της μεταανάλυ-

σης και οι ερευνητές έκαναν μια νέα προσέγγιση με τις ενα-

πομείνασες 2 RCT μελέτες και 259 γυναίκες, βρίσκοντας 

αύξηση 28% μόνο της κλινικής κύησης. 

Έκτοτε έχουν ακολουθήσει τρεις μετααναλύσεις (RCT) 

μελετών στο θέμα αυτό. Το 2017, οι Wong και συνεργάτες, 

εργαζόμενοι για την Cochrane Collaboration, συμπεριέλα-

βαν 4 RCT με 1.892 γυναίκες και κατέληξαν ότι η τεχνι-

κή Freeze All δεν αυξάνει το συνολικό ποσοστό γέννησης 

ζώντος νεογνού, ούτε την κλινική ή συνεχιζόμενη κύηση. 

Βρήκαν όμως μείωση 76% του OHSS και μείωση 33% της 

αποβολής. Το 2018, οι Zhang και συνεργάτες συμπεριέ-

λαβαν 7 RCT με 2.220 γυναίκες και βρήκαν αύξηση 18% 

της γέννησης ζώντος νεογνού, 10% της κλινικής κύησης 

και μείωση 38% της αποβολής και 78% του OHSS. Οι ε-

ρευνητές κατέληξαν ότι η τεχνική Freeze All είναι πιο απο-

τελεσματική και πιο ασφαλής συγκριτικά με την εμβρυο-

μεταφορά στον ίδιο κύκλο. Η πιο πρόσφατη μετα-ανάλυση 

το τρέχον έτος από τους Bosdou και συνεργάτες, συμπεριέ-

λαβε 8 RCT μελέτες με 5.265 γυναίκες και προσέγγισε το 

θέμα χωριστά για τις υπεραπαντήτριες και τις φυσιολογικές 

απαντήτριες. Συμπεριέλαβε τις 5 από τις 7 RCT μελέτες, 

που ανέλυσαν προηγουμένως οι Zhang και συνεργάτες, 

καθώς οι άλλες 2 κρίθηκαν ακατάλληλες λόγω μεθοδο-
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λογικών σφαλμάτων. Επιπλέον, συμπεριέλαβε 3 νέες RCT 

μελέτες δημοσιευμένες το 2018. Στις υπεραπαντήτριες 

βρέθηκε σαφές όφελος από την εφαρμογή της τεχνικής 

Freeze All με αύξηση 18% της γέννησης ζώντος νεογνού 

και μείωση 81% του OHSS και 31% της αποβολής. Στις 

φυσιολογικές απαντήτριες βρέθηκε όφελος μονάχα στο 

OHSS που μειώθηκε κατά 61%. Οι ερευνητές κατέληξαν 

στο συμπέρασμα ότι η τεχνική Freeze All θα πρέπει να προ-

τιμάται στις υπεραπαντήτριες, καθώς βελτιώνει τόσο την 

αποτελεσματικότητα όσο και την ασφάλεια της εξωσωματι-

κής γονιμοποίησης. Στις φυσιολογικές απαντήτριες θα μπο-

ρούσε να εφαρμόζεται στο πλαίσιο του προγραμματισμού 

του κύκλου εξωσωματικής γονιμοποίησης σε ό,τι αφορά 

τόσο το κέντρο υποβοηθούμενης αναπαραγωγής όσο και 

την ασθενή, καθώς δεν περιορίζει το ποσοστό επιτυχίας. 

Ωστόσο, για να αποδειχθεί ότι δύναται να επιλέγεται 

για όλες τις γυναίκες, θα πρέπει προηγουμένως να ξεκα-

θαριστεί η ασφάλειά της σε ό,τι αφορά τα περιγεννητικά 

συμβάματα, καθώς νεότερα δεδομένα έχουν αρχίσει να 

την αμφισβητούν. Μια πρόσφατη μετα-ανάλυση 26 τυχαι-

οποιημένων μελετών και μελετών παρατήρησης δημοσιευ-

μένη το 2018 από τους Maheshwari και συνεργάτες βρήκε 

μείωση 39% των μικρών για την ηλικία κύησης νεογνών, 

10% του πρόωρου τοκετού και 28% των χαμηλού βάρους 

γέννησης νεογνών, αλλά και αύξηση 54% των μεγάλων για 

την ηλικία κύησης νεογνών, 85% των μεγάλου βάρους γέν-

νησης νεογνών και 29% της υπερτασικής νόσου κύησης. 

Μια τυχαιοποιημένη μελέτη σε 1.508 γυναίκες με σύν-

δρομο πολυκυστικών ωοθηκών, που δημοσιεύθηκε σχεδόν 

ταυτόχρονα, βρήκε αύξηση 44% των μεγάλων για την ηλι-

κία κύησης νεογνών στις μονήρεις και αύξηση 431% της 

προεκλαμψίας στις δίδυμες κυήσεις. Ωστόσο, θα πρέπει 

να σημειωθεί ότι οι μελέτες αυτές είναι μελέτες παρατή-

ρησης και δεν έλαβαν υπόψη τη μέθοδο κρυοσυντήρησης, 

το στάδιο των εμβρύων που μεταφέρθηκαν και κυρίως το 

πρωτόκολλο που ακολουθήθηκε κατά την προετοιμασία 

του ενδομητρίου για την εμβρυομεταφορά. Αξίζει να ανα-

φερθεί ότι θεωρητικά, αλλά και πρακτικά, η προετοιμασία 

του ενδομητρίου σε φυσικό κύκλο δεν φαίνεται να συνδέ-

εται με περιγεννητικές επιπλοκές, όπως το χαμηλό βάρος 

γέννησης και οι υπερτασικές διαταραχές-προεκλαμψία, ό-

πως η προετοιμασία σε τεχνητό κύκλο. Η δε εμβρυομετα-

φορά δύναται να διενεργηθεί στον επόμενο κιόλας κύκλο, 

χωρίς να περιορίζεται η αποτελεσματικότητα.

Abstract
Partsinevelos G. Freeze All: The current trend in assisted reproductive technology. Iatrika Analekta, 

2019; 14: 699-702
ÇFreeze allÈ strategy in assisted reproductive technology (ART), refers to the segmentation of ovarian stimulation 

using a GnRH-antagonist protocol, triggering of ovulation with a GnRH-agonist and elective cryopreservation of the 

entire cohort of embryos by vitrification in order to thaw and transfer them in a subsequent natural or artificial cycle. 

Unambiguously, this strategy has been recently boosted by the gradual replacement of slow freezing technique by 

vitrification, which ensures the survival of nearly all the embryos following the thaw process. The rationale behind this 

practice, is that the peri-implantation environment following superovulation may be inferior compared to endometrial 

preparation through a natural or artificial cycle for frozen embryotransfer. It is well known that pharmaceutical ovarian 

stimulation often leads to supraphysiologic estradiol and progesterone levels, which in turn results in endometrial-

embryo development asynchronization as well as abnormal endometrial angiogenesis. Furthermore, alterations in 

endometrial gene expression and immunology are frequently expected. All these findings show towards reduced 

implantation and abnormal placentation in case that implantation succeeds. In fact, most perinatal outcomes associated 

with ART, such as small for gestational age, preterm delivery and low birth weight appear to be improved after frozen 

embryotransfer, whereas there are some concerns for some others, such as the large for gestational age, high birth 

weight and hypertensive disorders of pregnancy, which seem to be increased. However, progressively increasing 

popularity of Freeze All technique among clinicians and patients, has been mainly attributed to the higher cumulative 

pregnancy and live birth rates associated with this practice, dislodging the reduction of the incidence of ovarian 

hyperstimulation syndrome (OHSS), which historically used to be the principal indication for Freeze All in the past.
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Ο προβληματισμός που υπάρχει στον ιατρό της υποβοη-

θούμενης αναπαραγωγής και στο ζευγάρι που βιώνει ε-

πανειλημμένες αποτυχίες στην προσπάθεια να αποκτήσει 

παιδί, είναι μεγάλος. Αποτελεί κοινή παραδοχή ότι σημα-

ντικό ρόλο στην επιτυχία ή την αποτυχία μιας προσπάθει-

ας εξωσωματικής είναι η δεκτικότητα του ενδομητρίου, 

αλλά και η ποιότητα του ίδιου του εμβρύου.

Κατά την εμφύτευση του εμβρύου λαμβάνει χώρα μια 

διαδικασία που ονομάζεται Çενεργός ανοχήÈ, δηλαδή το 

έμβρυο αναγνωρίζεται αρχικά ως εισβολέας, αλλά ακο-

λούθως επισυμβαίνει η ÇαγνόησήÈ του. Στη διαδικασία 

αυτή υπεισέρχονται συγκεκριμένοι πρωταγωνιστές όπως:

1.  Μακροφάγα και δενδριτικά κύτταρα (αντιγονοπαρου-

σιαστικά κύτταρα) που ÇπαρουσιάζουνÈ το έμβρυο 

στα T- λεμφοκύτταρα.

2.  Κυτταροκίνες που επάγουν τη δράση προσκολλητι-

κών μορίων.

3. T-Λεμφοκύτταρα που παράγουν κυτταροκίνες.

4. Β-λεμφοκύτταρα που παράγουν αντισώματα.

5. Το ίδιο το έμβρυο.

Ο διάλογος μεταξύ εμβρύου - ενδομητρίου είναι στην 

ουσία μια ανταλλαγή σημάτων με αγγελιοφόρους τις κυτ-

ταροκίνες, που χωρίζονται σε 4 κατηγορίες.

1. Ιντερλευκίνες.

2. Ιντερφερόνη-γ.

3. TNF-s.

4. Αυξητικούς παράγοντες.

Η εμφύτευση, λοιπόν, του εμβρύου εξαρτάται από το 

εάν στον διάλογο αυτό υπερισχύσει η ÇκαλήÈ ανοσοαπό-

κριση έναντι της ÇκακήςÈ.

Στην καλή ανοσοαπόκριση συμμετέχουν οι ÇκαλέςÈ 

κυτταροκίνες όπως:

1. Ιντερλευκίνες 1-4-6-10.

2. LIF( leukemia Inhibitor factor).

3. Προσκολλητικά μόρια.

4. T-reg λεμφοκύτταρα.

5. Προσταγλανδίνες.

Στην ÇκακήÈ ανοσοαπόκριση συμμετέχουν:

1.  Ευαισθητοποιημένα μακροφάγα κύτταρα, ενεργά 

βακτήρια και ιοί.

2. ÇΚακέςÈ κυτταροκίνες: ιντερλευκίνες 2-12.

3. TNF-a.

4. Interferon-γ.

5. Ευαισθητοποιημένα ΝΚ κύτταρα.

Η καλή δεκτικότητα του ενδομητρίου προϋποθέτει:

1. Ενδομήτριο ελεύθερο από ενεργά βακτήρια και ιούς.

2. Ήρεμα μακροφάγα.

3. Καλή ανοσοαπόκριση (καλές κυτταροκίνες).

4. Ήρεμα ΝΚ κύτταρα (CD56+/CD16-).

Η καλή ανοσοαπόκριση που αναφέραμε παραπάνω, δι-

εγείρει τα Τ-λεμφοκύτταρα να παράγουν προστατευτικά 

αντισώματα για το ίδιο το έμβρυο και ταυτόχρονα απο-

τρέπει την ενεργοποίηση των ΝΚ κυττάρων του ίδιου του 

ενδομητρίου, που ονομάζονται Un-NK.

Ιδιαίτερη μνεία πρέπει να γίνει για τον LIF (Leukemia 

Inhibitor Factor), ο οποίος είναι σημαντικός βιοδείκτης για 

το ενδομήτριο, ανήκει στην ομάδα της ιντερλευκίνης-6 και 

επάγεται από την Ε2 οιστραδιόλη και αυτός με τη σειρά 

του επάγει την παραγωγή προσκολλητικών μορίων όπως:

1.  Γλυκοδελίνη-Α (δημιουργία πινοποδίων στο 

ενδομήτριο).

2. Ιντεγκρίνη - φιμπρονεκτίνη.

3. Λεπτίνη.

Η διαδικασία αναγνώρισης του εμβρύου ξεκινά στην 

ωχρινική φάση του κύκλου, όπου ξεκινά και η φθαρτοποί-

ηση του ενδομητρίου με την εισβολή της βλαστοκύστης σε 

αυτό. Εκεί ο τροφοβλαστικός ιστός του εμβρύου δημιουρ-

γεί προσεκβολές στον φθαρτό, τα σπειροειδή αγγεία του 

φθαρτού μετατρέπονται σε αγγεία χαμηλής αντίστασης 

υπό τη δράση αγγειοκινητικών παραγόντων όπως:

1. VGF (Vessels Growth Factor).

2. TGF (Trnasformation Groth Factor).
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3. IGF (Insulin Groth Factor).

4. FGF (Fibroblast Growth Factor).

Επίσης, στη διαδικασία φθαρτοποίησης του ενδομητρί-

ου η ιντεγκρίνη (προσκολλητικό μόριο), οι προσταγλαν-

δίνες, καθώς και η απελευθέρωση ΝΟ αυξάνουν τη δια-

περατότητα των αγγείων του φθαρτού και αποτρέπουν τη 

δράση της κακής ανοσοαπόκρισης και την ενεργοποίηση 

ΝΚ κυττάρων.

Μέχρι τώρα περιγράψαμε τους μηχανισμούς και τις ισορ-

ροπίες που λαμβάνουν χώρα στο ενδομήτριο και μπορούν 

να επηρεάσουν σε σημαντικό βαθμό θετικά ή αρνητικά 

την εμφύτευση του εμβρύου. Ο άλλος μεγάλος πρωταγω-

νιστής είναι το ίδιο το έμβρυο. Το έμβρυο χαρακτηρίζεται 

από μία μοναδική ταυτότητα που βασίζεται στο σύστημα 

ιστοσυμβατότητας HLA. Το σύστημα αυτό έχει 3 κλάσεις:

n Κλάση 1: Αποτελείται από 6 γράμματα, A-B-C-E-F-G.

n Κλάση 2: Αποτελείται από τις περιοχές DP-DQ-DR.

n Κλάση 3: Κλάσματα του συμπληρώματος.

Η ταυτότητα του εμβρύου ορίζεται από 6 γράμματα και 

12 αριθμούς, δηλαδή σε κάθε από τα παραπάνω γράμμα-

τα αντιστοιχούν 2 αριθμοί, που αντιστοιχούν ένας στον 

πατέρα και ένας στη μητέρα. Η σημαντικότερη περιοχή 

στην Κλάση 1 είναι η G περιοχή, που είναι πατρικής προ-

έλευσης, και η σημαντικότερη περιοχή στην Κλάση 2 είναι 

η DQ περιοχή. Η περιοχή της κυταρροβλάστης και της 

συγκιτιοτροφοβλάστης προς την περιοχή του ίδιου του 

εμβρύου δεν έχουν αντιγόνα HLA, η πλευρά όμως προς 

τον φθαρτό έχει. Η Κλάση 1 ενεργοποιεί τα Τ-λεμφοκύττα-

ρα, που με τη σειρά τους επάγουν κυτταροκίνες. Η Κλάση 

2 ενεργοποιεί τα Β-λεμφοκύτταρα που με τη σειρά τους 

παράγουν προστατευτικά αντισώματα προς το έμβρυο. Το 

HLA-G θα πρέπει να έχει σημαντική ετερογένεια από αυτό 

της μητέρας, ώστε να επάγεται η ÇκαλήÈ ανοσοαπόκριση 

από το ενδομήτριο. Ο ρόλος του HLA-G χάνεται μετά τη 

12η εβδομάδα κύησης. Ομόζυγα αντιγόνα HLA στους γο-

νείς δημιουργούν μητρική υποαπόκριση προς τα πατρικά 

αντιγόνα, που έχει ως συνέπεια αποτυχημένη ανοσοπρο-

στατευτική απόκριση προς το έμβρυο. Ομοζυγωτία στην 

DQ περιοχή μετατρέπει το έμβρυο σε θνησιγενές.

Έλεγχος δεκτικότητας του ενδομητρίου
Ποιοι τρόποι υπάρχουν για να διερευνήσουμε τη δεκτικό-

τητα του ενδομητρίου; Με pipelle βιοψία του ενδομητρίου 

μεταξύ 21ης-26ης ημέρας του κύκλου

1. Έλεγχος για παθολογικά βακτήρια και ιούς.

2.  Νεότερα δεδομένα δείχνουν ότι πιο ασφαλή αποτε-

λέσματα για την ύπαρξη χρόνιας ενδομητρίτιδας είναι 

η διερεύνηση του ενδομήτριου μικροβιώματος και 

πιο συγκεκριμένα η παρουσία ή μη λακτοβάκιλλων 

(η χαμηλή τους συγκέντρωση επηρεάζει αρνητικά τη 

δεκτικότητα του ενδομητρίου).

3.  Μέτρηση ΝΚ κυττάρων CD56 στο ενδομήτριο (πιο 

ασφαλές αποτέλεσμα) ή στο περιφερικό αίμα (φτ 

<12%). Μέτρηση δείκτη φονικότητας ΝΚ κυττάρων 

CD69/CD94 (φτ <15%).

4. Μέτρηση καλής/κακής ανοσοαπόκρισης ΤΗ1/ΤΗ2.

5. Ποσοτικός και ποιοτικός προσδιορισμός του LIF.

6.  Ποσοτικός και ποιοτικός προσδιορισμός του ογκογο-

νιδίου p53.

7. Προσδιορισμός του DQ γονέων.

8. Έλεγχος θρομβοφιλίας.

Οι θεραπευτικές επιλογές
Τι θεραπευτικές επιλογές υπάρχουν;

1.  Στη χρόνια ενδομητρίτιδα χορήγηση κατάλληλων α-

ντιβιοτικών ή αντιικών για διάστημα 1-3 μήνες.

2.  Υστεροσκόπηση και γραμμοειδή απολέπιση δημι-

ουργεί άσηπτη φλεγμονή, η οποία με τη σειρά της 

δημιουργεί τις συνθήκες οξειδωτικού stress με την 

έκκληση CRH και NO. Οι συνθήκες αυτές προετοι-

μάζουν το ενδομήτριο για καλύτερη ανοσοαπόκριση 

ως προς το έμβρυο.

3.  Η ενδομήτρια χρήση των PBMC (Peripheral Blood 

Mononuclear Cells) βασίζεται στην ίδια φιλοσοφία 

της άσηπτης φλεγμονής, του οξειδωτικού stress και τη 

δράση της CRH και της HCG. Τα παραπάνω επάγουν 

όπως αναφέραμε την καλή ανοσοαπόκριση και φθαρ-

τοποίηση του ενδομητρίου. Τα διαθέσιμα δεδομένα 

είναι σχετικά περιορισμένα, καθώς και ο αριθμός των 

περιστατικών. Τα αποτελέσματα, όμως, είναι ιδιαίτερα 

ενθαρρυντικά. Συγκεκριμένα CPR και IR να είναι υ-

περδιπλάσια των ομάδων ελέγχου που αποτελούνταν 

από τα περιστατικά με RIF (Recurrent Implantation 

Failures) που δεν έλαβαν τη θεραπεία αυτή.

4.  Η ενδομήτρια χρήση PRP (Plasma Reach Platelets) 

επάγει την έκκληση αυξητικών παραγόντων και προ-

σκολλητικών μορίων. Και εδώ οι μελέτες είναι περι-

ορισμένες σε αριθμό περιστατικών και οι περισσότε-

ρες προέρχονται από τη Μέση Ανατολή και την Ασία.

5.  Η ενδομήτρια χρήση των βλαστικών κυττάρων βοηθά 
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στην αναγέννηση της βασικής στιβάδας του ενδομή-

τριου. Συνιστάται στις περιπτώσεις συνδρόμου Asher 

man.

6.  Έλεγχος της γενετικής βάσης των γονέων και συ-

γκεκριμένα 4.900 γονιδίων που σχετίζονται με τη 

γονιμότητα (EXOME sequencing)

Παρουσιάσαμε με ανάγλυφο τρόπο τι ακριβώς συμβαί-

νει στον χώρο του ενδομητρίου όταν αυτό έρχεται σε επα-

φή με ένα έμβρυο, το οποίο δυνητικά προσπαθεί να εμφυ-

τευθεί. Παρουσιάσαμε τους παράγοντες που επηρεάζουν 

είτε θετικά είτε αρνητικά τη διαδικασία εμφύτευσης από 

την πλευρά του ενδομητρίου, αλλά και του ίδιου του εμ-

βρύου. Τέλος, παρουσιάσαμε τις επιλογές θεραπείας και 

βελτίωσης, πολλές από αυτές πρωτοπόρες, που μπορούν 

να μεταβάλλουν και να βελτιώσουν τις συνθήκες στο μι-

κροπεριβάλλον αυτό, οδηγώντας τελικά σε θετική έκβαση 

την προσπάθεια εξωσωματικής γονιμοποίησης, που δεν 

είναι άλλο από τη γέννηση ενός υγιούς μωρού.

Abstract
Karantzis P. The Çinteractive dialogÈ between the embryo and the endometrium. Iatrika Analekta, 

2019; 14: 703-705
Prior to embryos implantation in the endometrium there is a series of interactions taking place between substances 

and molecules some in a positive and others in a negative way, forming a delicate balance in this particular environment. 

Factors that favor the implantation of the embryo are cytokines like Interleukins 1-4-6-10, LIF, Prostaglandins, and 

adhesive molecules. Factors that deter implantation are, interleukins 2-12, TNFa, Interferon-γ and active bacteria and 

viruses. From the other hand the embryo itself has a particular identity deriving from the HLA autoimmune system of 

both parents. A genetic mismatch in the DQ gene region could be lethal for the surviving of the embryo. It is important 

in cases of recurrent implantation failures to detect the presence of such negative factors that in fact impair the 

implantation of the embryo and if so to treat accordingly the patient in order to change the endometrium from a hostile 

to a Ç᾽friendlyÈ one and subsequently improve the receptivity in order to achieve a well on going pregnancy. The current 

years there are some promising schemes of treatment such the use of long-term antibiotics to treat chronic endometritis, 

the endometrial scratching but also more recently the intrauterine use of Peripheral Blood Mononuclear Cells or even 

stem cells. Controversial therapies are considered, the use of intralipids or the multipotent -γ globulin. This problem is 

that the current data is limited and most of the studies are not based in RST, making the results exposed to potential 

bias. Therefor more studies are needed. 
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Τα γεωγραφικά όρια της Ελλάδας διαμορφώθηκαν, ως 

έχουν σήμερα, το 1947 με την παραχώρηση της Δωδε-

κανήσου από την Ιταλία. Είχαν προηγηθεί κατά τον 20ό 

αιώνα οι ενώσεις ή προσαρτήσεις της Κρήτης με τη Γαύδο, 

της Δυτικής Θράκης, της Ηπείρου, της Μακεδονίας και των 

Νήσων του Ανατολικού Αιγαίου. Κατά τον 19ο αιώνα είχαν 

προσαρτηθεί η Θεσσαλία με την Άρτα και τα Ιόνια. Παρέ-

μειναν εκτός του εθνικού κορμού περιοχές με συμπαγείς 

ελληνόφωνους πληθυσμούς όπως η Βόρεια Ήπειρος, η 

Βόρεια και Ανατολική Θράκη και η Κύπρος.

Οι εθνολόγοι θεωρούν ότι την εθνική υπόσταση καθορί-

ζει η ομιλούμενη μητρική γλώσσα. Κατά τη διάρκεια όλου 

αυτού του αιώνα υπήρξε έντονη συζήτηση για το ποιος ή-

ταν ÇΈλληναςÈ, αν έπρεπε να ονομάζεται έτσι ή ÇΓραικόςÈ 

ή ÇΡωμιόςÈ, και τι τον διέκρινε από τους άλλους λαούς της 

Οθωμανικής αυτοκρατορίας. Στις αποφάσεις της Εθνοσυ-

νέλευσης του Άστρους το 1823 αναφέρεται: ÇΟμοίως Έλ-

ληνες εισί όσοι έξωθεν έλθοντες και την Ελληνικήν φωνήν 

πάτριον έχοντες και εις Χριστόν πιστεύοντεςÈ.

Μετά τη Μικρασιατική Καταστροφή οι Έλληνες της 

Μικράς Ασίας και της Ανατολικής Θράκης εκτοπίστηκαν 

στην Ελλάδα συμβάλλοντας στην αύξηση του πραγματι-

κού πληθυσμού από 5.536.375 άτομα σύμφωνα με την 

απογραφή του 1920, σε 6.204.684 το 1928.

Το 1951, μετά την προσάρτηση της Δωδεκανήσου και 

τη λήξη του Εμφυλίου, ο πραγματικός πληθυσμός ήταν 

7.632.801 άτομα. Έκτοτε υπάρχει συνεχής αύξηση, ώστε 

στην απογραφή του 2011 ο πραγματικός πληθυσμός με-

τρήθηκε στα 10.939.727 άτομα.

Έτσι, τα τελευταία 100 χρόνια ο πληθυσμός της Ελλά-

δας έχει σχεδόν διπλασιαστεί. Ο πληθυσμός της Τουρκίας 

έχει υπερδεκαπλασιαστεί.

Τα τελευταία 50 χρόνια, όμως, έχουν υπάρξει ποιοτι-

κές αλλαγές, οι οποίες έχουν ανατρέψει τη σύνθεση του 

πληθυσμού. Οι σημαντικότερες αλλαγές αφορούν στην 

ηλικιακή διαστρωμάτωση, στη σχέση γεννήσεων-θανάτων, 

στον τόπο κατοικίας και στους αλλοδαπούς. Οι αλλαγές 

αυτές, εφόσον συνεχιστούν, προοιωνίζονται ένα διαφορε-

τικό μέλλον για την Ελλάδα.

Η αναλογία μεταξύ ανδρών και γυναικών παραμένει 

σχεδόν σταθερή, με τις γυναίκες να υπερέχουν περίπου 

κατά 2%. Η ηλικιακή διαστρωμάτωση έχει αλλάξει δρα-

στικά. Παραστατικά, από πυραμίδα με ευρεία βάση στις 

νεαρές ηλικίες έχει μετατραπεί σε ανεστραμμένο κώνο. Το 

1951 τα παιδιά (0-14 ετών) αποτελούσαν το 28,6% του 

πληθυσμού. Σύμφωνα με τα στοιχεία της Eurostat το 2007 

η παιδική ηλικία καταλάμβανε το 14,7% και το 2017 το 

14,4%. Αντιστοίχως, η παραγωγική ηλικία (15-64 έτη) 

καταλάμβανε το 66,7% και υποχώρησε στο 64%. Οι άνω 

των 65 ετών ηλικίες ανήλθαν από το 18,6% στο 21,5%, 

δηλαδή αυξήθηκαν κατά 2,9%.

Παρατηρείται επομένως μείωση των παιδικών ηλικιών 

και αύξηση των υπερηλίκων. Η σχετικά μικρή μείωση των 

παραγωγικών ηλικιών αποδίδεται στην εισροή των μετα-

ναστών. Το 2011 οι μόνιμοι αλλοδαποί ανέρχονταν σε 

911.929, στο μεγαλύτερο μέρος τους Αλβανοί υπήκοοι.

Το προσδόκιμο επιβίωσης κατά τη γέννηση το 2012 

ήταν 77,9 έτη για τους άνδρες και 83 για τις γυναίκες. 

Σε σύγκριση με το 1985 αυξήθηκε κατά 5,99% για τους 

άνδρες και 5,83% για τις γυναίκες. Η διάμεση ηλικία του 

πληθυσμού ανέβηκε από τα 40 έτη το 2007 σχεδόν στα 

45 το 2017.  Υπάρχει προοδευτική πτώση του αριθμού 

των γεννήσεων. Το 1932 ήταν 185.523, το 2017 περιο-

ρίστηκαν στις 88.553. Οι θάνατοι από το 2011 ξεπερνούν 

με αυξανόμενο ρυθμό τις γεννήσεις, ώστε το 2017 να 

υπάρξουν 35.948 περισσότεροι θάνατοι από γεννήσεις.

Οι στατιστικολόγοι θεωρούν ότι, για να υπάρχει αναπλή-

ρωση, δηλαδή να παραμένει σταθερός ο πληθυσμός, θα 

πρέπει ο δείκτης γεννησιμότητας να είναι 2,1 γεννήσεις 

ανά γυναίκα. Στην Ελλάδα το 2014 ήταν 1,30.

Όλα αυτά δείχνουν ότι ο πληθυσμός της Ελλάδας γερνά 

και φθίνει. Οι προβλέψεις από τους ειδικούς για το μέλλον 

είναι ζοφερές. Λένε ότι το 2050 το 1/3 του πληθυσμού 

θα είναι υπερήλικες.

H υπογεννητικότητα ως μέρος
της δημογραφικής κατάστασης της Ελλάδας.

Ιωάννης Αποστολάκης
Παθολόγος, Διευθυντής Α᾽ Παθολογικής Κλινικής ΥΓΕΙΑ
iapostolakis@hygeia.gr

H υπογεννητικότητα ως μέρος της δημογραφικής κατάστασης της Ελλάδας.
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Στην ανάπτυξη αυτής της κατάστασης έχουν συμβάλει η 

αύξηση του προσδόκιμου επιβίωσης και η μετανάστευση, 

η Çφυγή εγκεφάλωνÈ όπως λέγεται, κατά τα τελευταία χρό-

νια. Η κύρια αιτία, όμως, είναι η υπογεννητικότητα. Στην 

εμφάνιση και την επιδείνωσή της έχουν συνεισφέρει διά-

φοροι παράγοντες, οι οποίοι παρουσιάστηκαν και επικρά-

τησαν στην ελληνική κοινωνία τα τελευταία 50-60 χρόνια. 

Η θέση της γυναίκας έχει αλλάξει ανατρεπτικά. Παλιότερα, 

εκτός από τις αγρότισσες, οι οποίες σαν εργάτριες συμ-

μετείχαν εποχιακά στις συγκομιδές, η γυναίκα που ήθελε 

ή υποχρεωνόταν να εργαστεί θα γινόταν νοσοκόμα, μαία, 

υπηρέτρια, οικιακή βοηθός ή σπανίως βιομηχανική εργά-

τρια και, στη χειρότερη, περίπτωση πόρνη. Οι νοσοκόμες 

εξακολουθούν να υπάρχουν και μάλιστα έχουν αυξηθεί. 

Μαίες δεν υπάρχουν πια, όπως δεν υπάρχουν Ελληνίδες 

οικιακοί βοηθοί και πόρνες. Έχουν αντικατασταθεί από ει-

σαγόμενες αλλοδαπές.

Όμως, τώρα ο γυναίκες είναι παρούσες σε όλα τα ε-

παγγέλματα, ιδιαίτερα στον κλάδο των υπηρεσιών αρκετοί 

τομείς γυναικοκρατούνται κυριολεκτικά. Η σύγχρονη Ελ-

ληνίδα έχει χειραφετηθεί, μορφώνεται και σπουδάζει, την 

ενδιαφέρει πρωτίστως η επαγγελματική σταδιοδρομία της. 

Το 1895, όταν η Αγγελική Παναγιωτάτου έγινε η πρώτη 

φοιτήτρια της Ιατρικής Σχολής του Καποδιστριακού, ξεση-

κώθηκε σάλος και κατακραυγή εναντίον της. Σήμερα οι 

φοιτήτριες ανταγωνίζονται τους φοιτητές. Η υποχρεωτική 

για όλα τα παιδιά στοιχειώδης εκπαίδευση θεσμοθετήθη-

κε το 1929.

Η επικράτηση των ατομικών δικαιωμάτων και στην ελ-

ληνική κοινωνία, ωθεί του νέους, άνδρες και γυναίκες, σε 

ατομικιστικές συμπεριφορές και στην επιδίωξη της από-

λαυσης. Η οικονομική κρίση περιορίζει τη δυνατότητα 

και τη διάθεση των νέων για δημιουργία οικογένειας και 

τεκνοποίηση. Η ανατροφή των παιδιών έχει πολλαπλό κό-

στος. Ο σύγχρονος τρόπος ζωής, η σκόπιμη καθυστέρηση 

της παιδογονίας, οι αλλαγές στις διατροφικές συνήθειες, 

η χρήση διάφορων παράνομων και νόμιμων συμπληρωμά-

των και ουσιών φαίνεται ότι έχει επηρεάσει τη γονιμότητα 

τόσο των γυναικών όσο και των ανδρών. Οι νέοι παντρεύ-

ονται δυσκολότερα και αργότερα απ᾽ ό,τι παλιότερα (κατά 

μέσο όρο τώρα οι γυναίκες στην Ελλάδα αποκτούν το 

πρώτο τους παιδί στην ηλικία των 30), δημιουργούν νέες 

μορφές οικογένειας, μονογονεϊκή, ομοφυλική, συμβιωτι-

κή. Σπάνια κάνουν πάνω από 2 παιδιά. Η εκμηχάνιση της 

γεωργίας και η μετοίκηση των αγροτών στις πόλεις έχει 

μειώσει τις ανάγκες για εργατικά χέρια και πολυμελείς 

οικογένειες. Τώρα πλέον οικογένειες με 3 παιδιά θεω-

ρούνται πολύτεκνες.

Η αλλοίωση της δημογραφικής σύστασης συνεπάγεται 

σοβαρές επιπτώσεις στην εθνική συγκρότηση, στην ελλη-

νικότητα, στην παραγωγικότητα, στο ασφαλιστικό σύστη-

μα, στη σύμπνοια των γενεών, στην ασφάλεια της χώρας.

Οι αλλαγές αυτές πήραν 50 και πλέον χρόνια για να 

συμβούν. Για να υπάρξει η όποια διόρθωσή τους και για 

να αποφευχθούν οι δυσμενείς συνέπειες θα χρειαστούν 

τουλάχιστον άλλα τόσα.

Όμως, οι καιροί ου μενετοί. Ο χρόνος πιέζει ασφυκτι-

κά. Οι παγκόσμιες συνθήκες και αυτές της γειτονιάς μας 

έχουν αλλάξει εις βάρος μας και οι κίνδυνοι που ελλοχεύ-

ουν αυξάνονται. Αν θέλουμε να επιβιώσουμε, να διαβιώ-

σουμε ανεκτώς και να διατηρήσουμε τα χαρακτηριστικά 

μας, χρειάζεται τιτάνια προσπάθεια, με παραδοχή του 

προβλήματος, αναγνώριση των συνιστωσών του, ανεύ-

ρεση αποτελεσματικών λύσεων, συνεννόηση, σύμπνοια, 

αλλαγή συμπεριφοράς, αλλαγή στόχων, συστράτευση.

Άλλως, να αποδεχθούμε τα επερχόμενα και όσο εξακο-

λουθεί να υπάρχει το κράτος μας, θα στηρίζεται σε πολυ-

φυλετική, πολυθρησκευτική, πολυπολιτισμική, πολύγλωσ-

ση κοινωνία, τα μέλη της οποίας θα είναι ισότιμα και θα 

μπορούν να συνυπάρχουν ειρηνικά.

H υπογεννητικότητα ως μέρος της δημογραφικής κατάστασης της Ελλάδας.
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ΥΓΕΙΑ
Colorectal Laparoscopic Surgical Skills
1ος Κύκλος - 15 Φεβρουαρίου 2019

Η ΣΤ᾽ Χειρουργική Κλινική ΥΓΕΙΑ διοργανώνει κάθε χρόνο Σεμινάρια Λαπαροσκοπικών Κολε-

κτομών / CLASS (Colorectal Laparoscopic Surgical Skills) με στόχο, μετά την ολοκλήρωση της 

κλινικής εκπαίδευσης στις λαπαροσκοπικές κολεκτομές, οι συμμετέχοντες χειρουργοί να είναι 

σε θέση: να γνωρίζουν τις παραμέτρους που μεγιστοποιούν τα αποτελέσματα των επεμβάσεων 

στο παχύ έντερο και το ορθό, να αξιολογούν τις νέες μεθόδους της ελάχιστα επεμβατικής χει-

ρουργικής του παχέος εντέρου, να γνωρίζουν τις νέες εξελίξεις στον ορθοκολικό καρκίνο, τις φλεγμονώδεις νόσους του εντέρου και 

την οξεία εκκολπωματίτιδα. Επιπρόσθετα, θα έχουν αποκτήσει επαρκή πείρα ώστε να μπορούν να διεκπεραιώσουν λαπαροσκοπικές 

κολεκτομές και να αξιολογήσουν τις αποκτηθείσες ικανότητές τους μέσω των προσομοιωτών. Διενεργούνται 4 κύκλοι των 2 ημερών 

έκαστος. Την πρώτη ημέρα γίνονται ομιλίες στο Συνεδριακό Κέντρο ÇΝ. ΛούροςÈ του ΜΗΤΕΡΑ, ενώ ταυτόχρονα προβάλλονται live 

εγχειρήσεις από τα χειρουργεία του ΥΓΕΙΑ. Η πρακτική εκπαίδευση σε ζωικά πρότυπα στο πειραματικό χειρουργείο πραγματοποιείται 

στο Ίδρυμα Ιατροβιολογικών Ερευνών της Ακαδημίας Αθηνών (ΙΙΒΕΑΑ). Παρακολουθώντας τις διαλέξεις των κύκλων, οι συμμετέχοντες 

έχουν τη δυνατότητα να αποκτήσουν τη βασισμένη σε αποδείξεις γνώση για τη διάγνωση και τη θεραπεία των παθήσεων, που διαρκώς 

αντιμετωπίζονται στην άσκηση της ορθοκολικής χειρουργικής. Ο πρώτος κύκλος των σεμιναρίων διενεργήθηκε με επιτυχία στις 15 

Φεβρουαρίου 2019 και το θέμα που συζητήθηκε ήταν οι καλοήθεις παθήσεις του παχέος εντέρου.

ΜΗΤΕΡΑ
Ανοσοθεραπεία του Καρκίνου - Αναζητώντας τα επόμενα όρια
22 Φεβρουαρίου 2019

Όλα τα νεότερα δεδομένα για την ανοσοθεραπεία του καρκίνου με στόχο την εξατομικευμένη 

αντιμετώπιση του ογκολογικού ασθενή βρέθηκαν στο επίκεντρο της ημερίδας που διοργάνωσε 

η Ογκολογική Κλινική του ΜΗΤΕΡΑ, την Παρασκευή 22 Φεβρουαρίου 2019 στο Συνεδριακό 

Κέντρο ÇΝ. ΛούροςÈ του ΜΗΤΕΡΑ. Τα τελευταία χρόνια η ανοσοθεραπεία αναδείχθηκε το νεό-

τερο θεμέλιο στη θεραπεία του καρκίνου, μαζί με τη χειρουργική θεραπεία, την ακτινοθεραπεία, 

τη χημειοθεραπεία και τις στοχευμένες θεραπείες. Σήμερα, οι καρκίνοι όπου η ανοσοθεραπεία 

είναι αποτελεσματική, έχουν σαφώς καλύτερη κλινική πορεία και σε ορισμένες διαγνώσεις η 

ανοσοθεραπεία αποτελεί ένδειξη πρώτης επιλογής στη θεραπεία της μη μεταστατικής νόσου.

Όπως τονίζει η Πρόεδρος της Οργανωτικής Επιτροπής του Συνεδρίου & Αναπλ. Διευθύντρια 

της Ογκολογικής Κλινικής ΜΗΤΕΡΑ, κ. Μαντώ Νικολαΐδη: ÇΣε κάθε βήμα της ογκολογίας η ουσιαστική πρόοδος έρχεται πάντοτε 

ξεπερνώντας εμπόδια. Συνεπώς, οφείλουμε να διαχειριστούμε με επιτυχία και τις νέες ανεπιθύμητες ενέργειες που προκύπτουν από 

τη χορήγηση μιας τόσο καινοτόμου και επιτυχημένης θεραπείας, όπως η ανοσοθεραπεία. Η έγκαιρη αναγνώρισή τους, αλλά και η 

άμεση και αποτελεσματική αντιμετώπισή τους μας επιτρέπει να συνεχίσουμε απρόσκοπτα αυτή την πολλά υποσχόμενη θεραπείαÈ. 

Ο Διευθυντής της Ογκολογικής Κλινικής ΜΗΤΕΡΑ, Παθολόγος - Ογκολόγος, κ. Ηλίας Αθανασιάδης, δήλωσε: ÇΗ ανοσοθεραπεία 

ξεκίνησε μια επανάσταση που είναι ακόμα σε εξέλιξη. Τα αποτελέσματα είναι εντυπωσιακά από πλευράς επιστημονικής αξίας, ώστε 

να δικαιούμαστε να μιλάμε για πρωτόγνωρες ανταποκρίσεις, αύξηση της συνολικής επιβίωσης, καλύτερη ποιότητα ζωής, αλλά και 

μετατροπή γρήγορα εξελισσόμενων νεοπλασιών σε χρόνια νοσήματα. Παράλληλα, η εντυπωσιακή μεταβολή της βιολογικής πορείας 

νοσημάτων, όπως το μελάνωμα και το μη μικροκυτταρικό καρκίνωμα πνεύμονα, για πολλούς ασθενείς έχει δημιουργήσει ελπίδα για 

επέκταση της ανοσοθεραπείας ακόμα και σε ανθεκτικούς όγκους. Αυτή η πολλά υποσχόμενη θεραπεία προϋποθέτει, ωστόσο, τη 

συνεργασία πολλών ειδικοτήτων σε μια ενιαία θεραπευτική ομάδα για να πετύχουμε το επιθυμητό αποτέλεσμαÈ.
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ΜΗΤΕΡΑ
Εκπαιδευτικό σεμινάριο για τη διάγνωση και θεραπεία 
της δυσπλασίας του νεογνικού ισχίου (9th Course on diagnosis 
and management of DDH with the use of hip U/S scan)
22 - 24 Φεβρουαρίου 2019

Τριήμερο εκπαιδευτικό σεμινάριο για τη διάγνωση και τη θεραπεία της δυσπλασίας του νεο-

γνικού ισχίου με τη μέθοδο Graf διοργάνωσε η Παιδο-ορθοπαιδική Κλινική του Νοσοκομείου 

ΜΗΤΕΡΑ. Πρόκειται για το 9ο κατά σειρά σεμινάριο, το οποίο απευθύνεται κυρίως σε ορθο-

παιδικούς, ακτινολόγους και παιδιάτρους. Κύριος εκπαιδευτής του Σεμιναρίου είναι ο Prof. 

Graf (καθηγητής Ορθοπαιδικής, Gratz Αυστρίας), ο οποίος ανακάλυψε τη μέθοδο που φέρει 

το όνομά του. Η αναπτυξιακή δυσπλασία του ισχίου αποτελεί ένα σημαντικό διαγνωστικό 

και θεραπευτικό πρόβλημα. Η μέθοδος Graf είναι ένα σύστημα διάγνωσης της αναπτυξιακής 

δυσπλασίας του ισχίου, το οποίο στηρίζεται σε ειδικό υπερηχογράφημα του νεογνικού ισχίου. Πρόκειται για εξέταση μικρής χρονικής 

διάρκειας και απόλυτα ασφαλή και φιλική προς το νεογνό. Η εφαρμογή της μεθόδου στην πρώιμη διάγνωση και έγκαιρη αντιμετώ-

πιση της αναπτυξιακής δυσπλασίας του ισχίου έχει μειώσει δραματικά τις χειρουργικές επεμβάσεις για τη συγκεκριμένη ανωμαλία. 

Οι Υπεύθυνοι του Σεμιναρίου κ. Γεώργιος Ματσίνος, Διευθυντής της Παιδο-ορθοπαιδικής Κλινικής του ΜΗΤΕΡΑ, και κ. Δημήτριος 

Πετράτος, Αναπλ. Διευθυντής της Παιδο-ορθοπαιδικής Κλινικής του ΜΗΤΕΡΑ τόνισαν: ÇΗ Παιδο-ορθοπαιδική κλινική του ΜΗΤΕΡΑ 

από την έναρξη της λειτουργίας της εφαρμόζει τη μέθοδο Graf, επιτυγχάνοντας πρώιμη διάγνωση της αναπτυξιακής δυσπλασίας του 

ισχίου, που είναι μείζονος σημασίας για το τελικό άριστο θεραπευτικό αποτέλεσμα. Γνωρίζοντας τη σπουδαιότητα της μεθόδου και 

την αναγκαιότητα διασποράς της γνώσης σε άλλους συναδέλφους, θεωρούμε ότι αυτό το σεμινάριο θα παίξει καταλυτικό ρόλο στην 

εμβάθυνση των γνώσεων σχετικά με την έγκαιρη διάγνωσή της και κατά συνέπεια στην αποφυγή των επιπλοκών τηςÈ.

ΜΗΤΕΡΑ
Cryoablation: Εφαρμογές - Νεότερα Δεδομένα
9 Μαρτίου 2019

Στις 9 Μαρτίου 2019 στο Συνεδριακό Κέντρο ÇΝ. ΛούροςÈ του ΜΗΤΕΡΑ, πραγματοποιήθηκε η 2η Επιστημονική 

Ημερίδα με τίτλο ÇCryoablation: Εφαρμογές - Νεότερα ΔεδομέναÈ. Την ημερίδα διοργάνωσε η Γ᾽ Κλινική Μαστού 

με διευθυντή τον Χειρουργό Μαστού κ. Παπάζογλου Γεώργιο. Σκοπός της ημερίδας ήταν η ενημέρωση για τις νέες 

εξελίξεις της μεθόδου της κρυοπηξίας - κρυοχειρουργικής και η εφαρμογή της στην καθημερινή κλινική και χει-

ρουργική πράξη σε μεγάλο εύρος ιατρικών εφαρμογών και ειδικοτήτων. Τα αποτελέσματα της ημερίδας ήταν ότι η 

τεχνική Cryoablation, η οποία έχει πάρει πιστοποίηση FDA και CE, μπορεί με ασφάλεια και πολύ καλά αποτελέσματα 

να εφαρμοστεί σε πολλές ειδικότητες (λ.χ. χειρουργική του μαστού, δερματολογία, καρδιολογία, ουρολογία, ορθο-

παιδική, γενική χειρουργική, γυναικολογία). Στην Ελλάδα είμαστε οι πρώτοι που φέραμε αυτή την τεχνική και στο 

τέλος της ημερίδας πολλές ειδικότητες ενδιαφέρθηκαν να την εντάξουν στην καθ᾽ ημέρα χειρουργική τους πράξη.

ΜΗΤΕΡΑ
Εντερικό μικροβίωμα και προβιοτικά: από το εργαστήριο στην κλινική πράξη
22 Μαρτίου 2019

Στις 22 Μαρτίου 2019 διενεργήθηκε στο Νοσοκομείο ΜΗΤΕΡΑ η επιστημονική ημερίδα με θέμα ÇΕντερικό μικροβίωμα και προ-

βιοτικά: από το εργαστήριο στην κλινική πράξηÈ. Κατά τη διάρκεια της ημερίδας έγινε γνωστή στο κοινό η σύσταση του εντερικού 
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μικροβιώματος, οι μεταβολές του σε παθήσεις του πεπτικού και εξωεντερικές νόσους και σχολιάστηκε η σχέση 

του μικροβιώματος με διαταραχές του μεταβολισμού και τη διατροφή. Στο δεύτερο μέρος της ημερίδας το θέμα 

ήταν τα προβιοτικά στην κλινική πράξη, όπου έγινε μια εκτενής αναφορά στη θέση των προβιοτικών στη σύγχρονη 

γαστρεντερολογία, στην παιδιατρική και στην εγκυμοσύνη, ενώ αναλύθηκε η μεγάλη σημασία των προβιοτικών 

στην ανοσοθεραπεία πολλών νεοπλασμάτων.

Είναι γεγονός ότι τα μικρόβια του παχέος εντέρου μορφοποιούν και αναμορφώνουν το ανοσοποιητικό μας σύστη-

μα, ενεργοποιούν γονίδια που σχετίζονται με την αγγειογένεση και την κυτταρική διαφοροποίηση, συμμετέχουν 

στη ρύθμιση της όρεξης και έχουν σημαντικό ρόλο στη συσσώρευση του λιπώδους ιστού. Αυτές είναι μόνο μερικές 

από τις λειτουργίες του εντερικού μικροβιώματος. Προσπαθήσαμε με την ημερίδα αυτή να κάνουμε ένα πρώτο 

βήμα στην κατανόηση των παραγόντων που επηρεάζουν τη σύνθεση και τη λειτουργία του εντερικού μικροβιώ-

ματος, το οποίο θα αποτελέσει τη βάση για τον σχεδιασμό νέων θεραπειών στο μέλλον για πολλά νοσήματα. Είναι 

γεγονός ότι ο στόχος αυτός είναι πολύ δύσκολος, καθώς το εντερικό μικροβίωμα είναι πολυποίκιλο, διαφοροποι-

είται από άτομο σε άτομο και αλλάζει με την πάροδο του χρόνου. Συγκεκριμένες δίαιτες, λειτουργικά τρόφιμα, 

καθώς και μεταμόσχευση εντερικής χλωρίδας έχουν σαν στόχο την τροποποίηση του μικροβιώματος και αποτελούν μέρος πολλών 

σύγχρονων μελετών, και θα αποτελέσουν την αιχμή του δόρατος για την αντιμετώπιση στο μέλλον πολλών νοσογόνων καταστάσεων. 

Η ελπίδα μας είναι πως η τροποποίηση της εντερικής χλωρίδας θα γεννήσει νέες θεραπείες σε πολλές χρόνιες και μη νόσους, ενώ η 

βελτιστοποίησή της θα αποτρέπει πολλές άλλες. 

ΜΗΤΕΡΑ
1o Διεπιστημονικό Συνέδριο για τη Γυναίκα και το Παιδί
28-31 Μαρτίου 2019

Όλες οι νεότερες εξελίξεις στους τομείς της γυναικολογίας και της παιδιατρικής βρέθηκαν στο 

επίκεντρο του 1ου Διεπιστημονικού Συνεδρίου για τη Γυναίκα & το Παιδί που διοργάνωσε το 

ΜΗΤΕΡΑ, από την Πέμπτη 28 Μαρτίου έως την Κυριακή 31 Μαρτίου 2019, στο Συνεδριακό 

Κέντρο ÇΝ. ΛούροςÈ. Στο συνέδριο έγινε ανάλυση θεμάτων που αφορούν σε ειδικότητες που 

παρουσιάζουν ραγδαία εξέλιξη την τελευταία πενταετία, όπως η λαπαροσκοπική χειρουργική, 

η εξωσωματική γονιμοποίηση, η ογκολογία, αλλά και η αισθητική γυναικολογία, καθώς και 

θέματα σύγχρονης παιδιατρικής που αφορούν στην προωρότητα του εμβρύου, τη διάγνωση, 

την παιδοκαρδιοχειρουργική, καθώς και την παιδιατρική ογκολογία.

Το Συνέδριο, λόγω της πολυθεματικότητάς του, απευθύνεται σε ιατρoύς, όπως γυναικολό-

γους, ογκολόγους, χειρουργούς, πλαστικούς χειρουργούς, παιδιάτρους και περιλαμβάνει ομιλίες Ελλήνων και ξένων διακεκριμένων 

συναδέλφων. Στο πλαίσιο του συνεδρίου, οι ιατροί είχαν τη δυνατότητα, παράλληλα με τις ομιλίες, να παρακολουθήσουν ζωντανά 

λαπαροσκοπικά χειρουργεία και να εκπαιδευτούν σε όλες τις νέες τεχνικές λαπαροσκόπησης στα Hands - On Dry Labs. 

Παράλληλα, και για πρώτη φορά στην Ελλάδα, πραγματοποιήθηκε κλινικό φροντιστήριο σε simulators (προσομοιωτές) λαπαροσκο-

πικών τεχνικών σε γυναικολογικά περιστατικά, με το τελευταίας γενιάς σύστημα του Node Institute - Network of Doctors Education, 

καθώς και κλινικό φροντιστήριο για εκπαίδευση στη ρομποτική γυναικολογική χειρουργική στο 1ο Κέντρο Εκπαίδευσης Ρομποτικής 

Χειρουργικής ISLE, τα οποία διεξάγονται παράλληλα.

Όπως δήλωσε ο Πρόεδρος του Συνεδρίου, κ. Στέφανος Χανδακάς, Μαιευτήρας Γυναικολόγος, Επιστημονικός Συνεργάτης & Μέλος του 

Επιστημονικού Συμβουλίου του ΜΗΤΕΡΑ, ÇΟι μεγάλες εξελίξεις στους τομείς της γυναικολογίας και της παιδιατρικής τα τελευταία 

χρόνια μας οδήγησαν στη διοργάνωση του 1ου Διεπιστημονικού Συνεδρίου για τη Γυναίκα και το Παιδί, το οποίο ευελπιστούμε ότι 

θα συνεχιστεί και τα επόμενα χρόνια. Η πολυθεματικότητά του είναι, άλλωστε, άρρηκτα συνδεδεμένη με το ΜΗΤΕΡΑ, το οποίο, στα 

40 χρόνια λειτουργίας του, αποτελεί Κέντρο Αναφοράς για τη Γυναίκα και το Παιδί, προσφέροντας ολοκληρωμένες υπηρεσίες υγείας 

υψηλών προδιαγραφών για όλη την οικογένεια και για κάθε ηλικίαÈ. 
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ΥΓΕΙΑ - ΜΗΤΕΡΑ
Παγκόσμια Ημέρα Υγείας 2019 - Η Ενδοκρινολογία είναι εδώ
16 Απριλίου 2019

Και φέτος, η Παγκόσμια Ημέρα Υγείας (Universal Health Coverage: Everyone, Everywhere) ήταν 

αφιερωμένη στην καθολική υγειονομική κάλυψη. Η φροντίδα υγείας σε όλο τον κόσμο, για όλο 

τον κόσμο, αποτελεί θεμελιώδη στόχο του Παγκόσμιου Οργανισμού Υγείας (ΠΟΥ), πρωτίστως, 

όμως, αποτελεί μέλημα και σκοπό ζωής για κάθε λειτουργό υγείας. Ειδικότερα για τον ενδο-

κρινολόγο, η φροντίδα του ασθενούς είναι εξ αντικειμένου ολιστική, σφαιρική και μοναδική. 

Η ενδοκρινολογία δεν αποτελεί ειδικότητα Çενός οργάνουÈ, αντιθέτως είναι μια επιστήμη, που 

επιχειρεί να κατανοήσει τη φυσιολογία και παθοφυσιολογία των ορμονών και την επίδρασή 

τους σε όλα τα συστήματα του ανθρώπινου οργανισμού. Επιπλέον, με τις θεραπευτικές εξελίξεις 

που έχουν συμβεί τα τελευταία χρόνια, η ενδοκρινολογία έχει εξελιχθεί σε μια επιστήμη-κλειδί, 

που μελετά τη διαταραχή της κυτταρικής επικοινωνίας και τη συσχετίζει στην κλινική πράξη με τη θεραπευτική αντιμετώπιση. Στην 

ημερίδα συζητήθηκαν τα νέα δεδομένα που έχουν συμβάλει στην εξέλιξη της θεραπευτικής αντιμετώπισης πολλών ενδοκρινοπαθει-

ών, όπως ο σακχαρώδης διαβήτης, η οστεοπόρωση, η παχυσαρκία, παθήσεις της υπόφυσης, των επινεφριδίων και του θυρεοειδούς, 

καθώς και προβλήματα της αναπαραγωγής και της κύησης. Γι᾽ αυτόν ακριβώς τον λόγο και σε συνεργασία με όλες τις ειδικότητες, η 

ενδοκρινολογία αποτελεί σήμερα τον καταλύτη για την εφαρμογή της θεωρίας των ερευνητικών επιτευγμάτων στην κλινική πράξη, με 

στόχο την αποτελεσματική φροντίδα για όλους.

ΥΓΕΙΑ
8ο Συνέδριο Διακαθετηριακής Θεραπείας Καρδιακών Βαλβιδοπαθειών
3-4 Μαΐου 2019

Το Τμήμα Διαδερμικών Βαλβίδων και η Β᾽ Καρδιοχειρουργική Κλινική του ΥΓΕΙΑ συνδιοργάνωσαν το 8ο Συνέδριο 

Διακαθετηριακών Βαλβίδων, ÇTranscatheter Heart Valves Greece 2019È που διεξήχθη στο Μέγαρο Μουσικής Αθηνών, 

στις 3-4 Μαΐου 2019.

Πρόκειται για το μοναδικό συνέδριο στην Ελλάδα που έχει ως αποκλειστικό αντικείμενο τις εξελίξεις στον τομέα της 

διακαθετηριακής θεραπείας των καρδιακών βαλβιδοπαθειών, τα τελευταία χρόνια. Η ανάπτυξη, η κλινική εφαρμογή 

και φυσικά η αποτελεσματικότητα των διαδερμικών θεραπειών των βαλβίδων της καρδιάς αποτελούν ένα φωτεινό 

παράδειγμα για το πώς οι νέες τεχνολογίες μπορούν να απλουστεύσουν την αντιμετώπιση αυτών των παθήσεων. 

Σήμερα οι παθήσεις της αορτικής, μιτροειδούς και πνευμονικής βαλβίδας αντιμετωπίζονται πλέον διαδερμικά σε 

αρκετούς ασθενείς αποφεύγοντας το κλασικό ανοικτό χειρουργείο, ενώ οι ερευνητικές διαδερμικές θεραπείες της 

τριγλώχινος βαλβίδας βρίσκονται σε μεταβατικό στάδιο κλινικής εφαρμογής. 

Οι εξελίξεις στον τομέα της διακαθετηριακής θεραπείας των καρδιακών βαλβιδοπαθειών είναι ραγδαίες και δεν είναι υπερβολικό να 

ειπωθεί ότι τα ισχύοντα μεταβάλλονται σε ετήσια βάση. Για παράδειγμα, μόνο το τελευταίο εξάμηνο τα αποτελέσματα τριών μεγάλων 

τυχαιοποιημένων μελετών υποστηρίζουν πλέον την επέκταση της διαδερμικής αντικατάστασης αορτικής βαλβίδας στους περισσότε-

ρους ασθενείς που πάσχουν από στένωσή της, ενώ ενισχύθηκε και η θέση της διαδερμικής θεραπείας μιτροειδούς βαλβίδας.

Στο συνέδριο συμμετείχαν ως ομιλητές κορυφαίοι καρδιολόγοι και καρδιοχειρουργοί από τα μεγαλύτερα κέντρα της Αμερικής και της 

Ευρώπης: George Dangas (Mt. Sinai, New York), Samir Kapadia (Cleveland Clinic, Ohio), Saibal Kar (Cedars-Sinai, California), Markus 

Kasel (German Heart Center, Germany), Neil Kleiman (Methodist Hospital, Texas), Susheel Kodali (Columbia U., New York), Francesco 

Maisano (University Hospital of Zurich - Zurich, Switzerland), Roxana Mehran (Mt. Sinai, New York), Mehmet Ali Oto (Memorial Ankara 

Hospital, Ankara-Turkey), Nicolas Van Mieghem (Erasmus Medical Center, The Netherlands), James Velianou (McMaster University, 

Hamilton, Ontario, Canada).
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Προσωπικός φάκελος υγείας
Ο ασθενής στο «τιμόνι» της υγείας του

Το ΥΓΕΙΑ, με στόχο πάντα την παροχή υψηλού επιπέδου υπηρεσιών υγείας και την κάλυψη των 
αναγκών των ασθενών του, δημιούργησε το my υγεία. Τη νέα ιατρική ηλεκτρονική πλατφόρμα, 
στην οποία γίνεται συλλογή και αποθήκευση ιατρικών δεδομένων του ασθενή/εξεταζόμενου 
σε ψηφιακή μορφή και με αυστηρά πρωτόκολλα ασφαλείας, ώστε ο ίδιος να μπορεί εύκολα 
και γρήγορα να παρακολουθεί τις πληροφορίες που αφορούν την υγεία του, αλλά και να τις 
μοιράζεται με τους ιατρούς του.

Άλλη μία καινοτομία που καθιστά τον Όμιλο ΥΓΕΙΑ πρωτοπόρο στην εφαρμογή
της τεχνολογίας προς όφελος του ασθενή.

Για περισσότερες πληροφορίες
καλέστε στο 210 6867000.

ΥΓΕΙΑ
Ερυθρού Σταυρού 4 & Κηφισίας,
151 23 Μαρούσι
www.hygeia.gr


